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КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА 
 

УДК 616.12-008.331.1-085053.6/7 
КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА БЛОКАТОРОВ 

РЕЦЕПТОРОВ АНГИОТЕНЗИНА II В ЛЕЧЕНИИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ 
И ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 

Г. М. Бронская1, Т. А. Коршак2, Д. В. Казакевич2 

1Гомельский государственный медицинский университет 
2Гродненский государственный медицинский университет 

Обзор посвящен блокаторам ангиотензиновых рецепторов (AT1 блокаторы, БАТ, сартаны) и их общим свой-
ствам и особенностям. Для этого рассмотрено их влияние на рецепторы, фармакокинетика и показания к приме-
нению. Кроме того, уделено внимание индивидуальным особенностям БАТ, применяющимся в настоящее время. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, блокаторы ангиотензиновых рецепторов, фармакологиче-
ские свойства. 

CLINICAL AND PHARMACOLOGIC CHARACTERISTIC 
OF ANGIOTENSIN II RECEPTOR BLOCKERS IN THE TREATMENT 
OF ARTERIAL HYPERTENSION AND CHRONIC HEART FAILURE 

G. M. Bronskaya1, T. A. Korshak2, D. V. Kazakevich2 

1Gomel State Medical University 
2Grodno State Medical University 

A survey is presented of the angiotensin II receptor antagonists (AT1 blockers, sartans) and their general prop-
erties and similarities. Accordingly, their receptor profile, pharmacokinetic and therapeutic applications are dis-
cussed. In addition, attention is paid to the individual characteristics of the AT1 blockers now available. 

Key words: arterial hypertension, angiotensin II receptor antagonists, pharmacological properties. 
 
 
Введение 
Важная роль ренин-ангиотензиновой сис-

темы в патогенезе таких заболеваний, как ар-
териальная гипертензия (АГ) и хроническая 
сердечная недостаточность (ХСН) в настоящее 
время не подвергается сомнению. В частности, 
ангиотензин II обладает способностью вызы-
вать сужение сосудов и повышать артериаль-
ное давление (АД), увеличивать выделение 
альдостерона из коры надпочечников, усили-
вать влияние катехоламинов на сердечно-
сосудистую систему, вызвать (за счет стиму-
ляции пролиферации клеток) гипертрофию ле-
вого желудочка. После введения в клиниче-
скую практику ингибиторов ангиотензин-
превращающего фермента (АПФ) начался ин-
тенсивный поиск веществ с прямым блоки-
рующим действием на рецепторы ангиотензи-
на II. В настоящее время доказана высокая 
клиническая эффективность этих веществ при 
АГ, диабетической нефропатии [4].  

Общая фармакологическая характери-
стика. Блокаторы ангиотензиновых рецепто-
ров или блокаторы рецепторов ангиотензина II 
(сартаны) представляют собой сравнительно но-
вую группу средств (они нашли широкое приме-
нение в клинике только чуть более 10 лет) для ле-

чения сердечно-сосудистой патологии [1]. Лозар-
тан — первый представитель группы, введенный 
в клинику, позднее список группы пополнился 
еще шестью средствами (валсартан, ирбесартан, 
кандесартан, олмесартан, телмисартан, эпросар-
тан). Однако по фармакологическим свойствам 
эта группа достаточно однородна и в целом отли-
чия между средствами небольшие [3]. 

Некоторые сартаны (кандесартан, валсар-
тан) являются заменителями ингибиторов АПФ 
при ХСН. Есть клинические данные о полезно-
сти блокаторов рецепторов ангиотензина II (БРА) 
при лечении нарушений функции почек с или 
без альбуминурии. Лозартан, кандесартан и 
олмесартан являются пролекарствами, превра-
щающимися в активные вещества после попада-
ния в желудочно-кишечный тракт. Большинство 
сартанов в химической структуре имеет бифе-
нильный компонент. Лозаратан, эпросартан, 
олмесартан и ирбесартан в структуре содержат  
имидазольный компонент, который у темисар-
тана и кандесартана соединен с фенильным коль-
цом. Тетразольный компонент, который ранее 
считался необходимым элементом химической 
структуры БРА, обнаружен только у лозартана, 
ирбесартана, кандесартана и олмесартана. Ло-
заратан, кандесартан и олмесартан в организме 
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из пролекарств превращаются в активные ве-
щества. Все имеющиеся в настоящее время 
БРА высоко селективны для АТ1-рецепторов 
(они действуют на АТ1 в 10–20 тысяч раз силь-
нее, чем на АТ2). Таким образом, при приме-
нении сартанов АТ2-рецепторы остаются сво-
бодными и подвергаются усиленному дейст-
вию ангиотензина II. Физиологическая роль 
стимуляции последних заключается в тормо-
жении пролиферации клеток и в расширении 
сосудов. Поэтому при применении БРА кос-
венно блокируется пролиферация клеток и 
возникает вазодилятация. В последние годы 
появились исследования, пытающиеся опреде-
лить тип антагонизма сартанов по отношению 
к АТ1-рецепторам. Полученные данные проти-
воречивы: одни авторы относят БРА к обрати-
мым антагонистам, другие — к необратимым. 
В целом, однако, преобладает мнение, что по-
добные исследования не имеют практического 
интереса и проводятся исключительно для 
улучшения маркетинговых характеристик от-
дельных средств. По влиянию на тонус крове-
носных сосудов БРА аналогичны ингибиторам 
АПФ, т. е. эти вещества расширяют артерии (что 
приводит к снижению общего периферического 
сопротивления) и, в незначительной степени, ве-
ны. Аналогично ингибиторам АПФ сартаны не 
влияют на частоту сердечных сокращений (ЧСС). 
Фармакокинетика отдельных БРА имеет больше 
сходства, чем отличий. Все они хорошо всасы-
ваются в ЖКТ и вызывают спустя несколько ча-
сов длительный гипотензивный эффект, что по-
зволяет применять их 1 раз в сутки. Большинст-
во веществ липофильны и имеют высокий про-
цент связывания с белками. Элиминация сарта-
нов осуществляется путем метаболизма в печени 
и выделения с мочой через почки [4, 5, 6]. 

Побочные эффекты. Эти средства прекрасно 
переносятся пациентами, и частота побочных ре-
акций мало отличается от эффекта плацебо. В от-
личие от ингибиторов АПФ при использовании 
сартанов кашель не типичен, а ангионевротиче-
ский отек крайне редко отмечен только при при-
менении лозартана. Изредка все БРА могут вызы-
вать аллергические реакции и избыточную гипо-
тензию у пациентов с гиповолемией (рвота, диарея 
на фоне применения диуретиков) или с тяжелой 
сердечной недостаточностью. Осторожность сле-
дует соблюдать при применении этих веществ у 
пациентов с аортальным стенозом, сужением по-
чечных артерий и первичным гиперальдостеро-
низмом. При беременности эти вещества опасны 
(их можно назначать лишь в первый триместр), 
противопоказаны при лактации и детям [2]. 

Лекарственные взаимодействия. Опасны 
сочетания БРА с сильными диуретиками (риск 
тяжелой гипотензии) и с калийсберегающими 
диуретиками (риск гиперкалиемии) [1, 3]. 

Показания к применению. В тех случаях, 
когда имеются четкие показания к примене-
нию ингибиторов АПФ, а у пациента выраже-
ны побочные эффекты (кашель и др.), необхо-
димо применять БРА. Учитывая то, как часто 
ингибиторы АПФ могут вызывать побочные 
эффекты (по некоторым данным, у одного из 
каждых четырех пациентов развивается выра-
женный сухой кашель), спектр применения БРА 
достаточно широк [2]. Антагонисты рецепто-
ров ангиотензина II сохраняют уникальные по-
лезные свойства ингибиторов АПФ и обладают 
при этом значительно лучшей переносимостью. 

Клинические ситуации в пользу примене-
ния антагонистов БРА такие же, как и у инги-
биторов АПФ: 

 АГ; 
 АГ в сочетании с ХСН;  
 АГ в сочетании с дисфункцией левого 

желудочка, вызванной инфарктом миокарда; 
 АГ в сочетании с сахарным диабетом; 
 АГ в сочетании с нефропатией, протеи-

нурией; 
 ХСН; 
 диабетическая нефропатия. 
Следует отметить, что в вышеперечислен-

ных случаях БРА достоверно снижают смерт-
ность также эффективно, как и ингибиторы 
АПФ [6]. Это подтверждено рядом контроли-
руемых клинических исследований. Поэтому 
следует особо подчеркнуть необходимость при-
менения сартанов в таких ситуациях при непе-
реносимости ингибиторов АПФ. Возможно эф-
фективно комбинировать с другими антигипер-
тензивными средствами. Особенно эффективна 
комбинация БРА и тиазидного диуретика. Диу-
ретик нужно титровать с малых доз (12,5 мг гид-
рохлортиазида в сутки), так как даже малень-
кая доза тиазидного диуретика может значи-
тельно усилить гипотензивный эффект БРА. 

Активно изучается возможность совмест-
ного применения ингибиторов АПФ и БРА. Та-
кая комбинация может обеспечить более эффек-
тивный контроль артериального давления и 
лучшую защиту органов-мишеней. Однозначных 
рекомендаций пока нет. Данная комбинация (ин-
гибитор АПФ + БРА) считается вполне допусти-
мой на усмотрение врача у пациентов группы 
высокого риска. Нежелательным (риск гиперка-
лиемии) считается совместное назначение БРА и 
калийсберегающих диуретиков (спиронолактона, 
триамтерена, амилорида) и препаратов калия. 
Общий результат имеющегося клинического 
опыта применения БРА при АГ свидетельствует 
о примерно равной эффективности всех извест-
ных веществ, хотя в некоторых работах утвер-
ждается, что более новые сартаны эффективнее 
родоначальника группы — лозартана. Тем не 
менее, эта «большая эффективность» может 
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быть просто следствием более тщательной под-
борки дозировки, т. к. обнаружено, что стан-
дартная рекомендуемая доза лозаратана 50 мг 
слишком мала для нужного гипотензивного эф-
фекта. Поскольку БРА по фармакологическим 
свойствам очень близки к ингибиторам АПФ, то 
теоретически они должны быть также полезны и 
при ХСН. Но поскольку БРА появились сравни-
тельно недавно, клинический опыт в этом вопро-

се достаточно ограничен. Однако уже сейчас 
есть доказательства того, что эти вещества (в ча-
стности, кандесартан и валсартан) не уступают 
по эффективности при ХСН ингибиторам АПФ. 

Характеристика отдельных представи-
телей группы. В целом, как указывалось вы-
ше, по фармакодинамическим и фармакокине-
тическим свойствам у сартанов больше обще-
го, чем различий (таблица 1). 

Таблица 1 — Фармакологические свойства БАР* 

Вещество В И К Л Т Э О 

Биодоступность (%)  25 60–80 34–56 33 30–60 13–15 26 
Влияние пищи на всасывание в ЖКТ + – – – – – – 
T ½ (ч) 6 11-15 9 2 24 5 13 
Экскреция почками/печенью (%) 30/70 1/99 60/40 10/90 1/99 30/70 50/50
Активные метаболиты – – + + – – + 
Связывание с белками плазмы (%) 95 90 99,5 98,7/99/8 98 98 99 
Взаимодействие с Р450 – + + + + – – 
Время достижения максимальной 
концентрации (ч) 

1–2 2 3–4 1/3–4 1–5 1–2 1–2 

Формы выпуска — таблетки, капсулы 
(мг, внутрь) 

80, 160 75, 150, 300 4, 8, 16, 32 25, 50 40, 80 
200, 300, 

400 
20, 40

Стартовая доза (мг) 80 75–150 16 25–50 40 600 20 
Поддерживающая доза (мг) 80–160 150–300 8–16 50–100 40–80 600–800 20–40
Доказанная польза при ХСН  + – + – – – – 

Примечание. В — валсартан; И — ирбесартан; К — кандесартан; Л — лозартан; Т — телмисартан; Э — 
эпросартан; О — олмесартан. 

 
 
 Лозартан — первый из группы БРА, 

введенный в клиническую практику, обладает 
высокой антигипертензивной эффективностью, 
подтвержденной в контролируемых исследо-
ваниях. Например, в исследовании LIFE, про-
веденном у пациентов с АГ и дополнительным 
фактором риска, лозартан не уступал атеноло-
лу, но был значительно более эффективным в 
предотвращении инсульта [7]. У пациентов, по-
лучавших лозартан, развивалось меньше случаев 
диабета II типа, чем у пациентов, которые полу-
чали атенолол. Нефропротекторное действие 
продемонстрировано в исследовании RENAAL у 
пациентов с диабетической нефропатией на 
фоне АГ [8]. В исследовании ELITE-I у боль-
ных с ХСН лозартан снижал смертность паци-
ентов больше, чем каптоприл или не отличался 
(исследование ELITE-II) по результатам лече-
ния от каптоприла [9]. Уникальная особен-
ность лозаратана среди всей группы БРА — 
это урикозурическое действие, что можно ис-
пользовать при комбинированной терапии в 
лечении АГ вместе с тиазидными диуретика-
ми, которые повышают в плазме уровень мо-
чевой кислоты [10]. В организме лозартан пре-
вращается в активный метаболит (EXP3174), 
который значительно более активен фармако-

логически, чем сам лозартан. Переносимость 
его, как и других БРА, очень хорошая и несколь-
ко документально зарегистрированных случаев 
ангионевротического отека и острого панкреати-
та могут объясняться тем, что именно лозартан 
применялся дольше и в больших масштабах, 
чем любой другой сартан. 

 Кандесартан — тоже является проле-
карством, превращающимся в активное веще-
ство в организме. Его эффективность при АГ 
подтверждена в контролируемом исследовании 
SCOPE, проведенном у пожилых пациентов [11]. 
При этом кандесартан обладает значительным 
потенциалом в профилактике инсульта. Контро-
лируемое исследование CHARM доказало эф-
фективность кандесартана в лечении ХСН [12]. 

 Эпросартан имеет фармакокинетические 
особенности: он выделяется в неизмененной 
форме преимущественно с калом (свыше 90 %), 
остальное количество — с мочой. Поскольку 
он не метаболизируется в печени системой ци-
тохрома Р450, то значит отсутствуют лекарст-
венные взаимодействия с ингибиторами или 
индукторами микросомального окисления. Су-
ществуют экспериментальные данные, что эп-
росартан блокирует также и пресинаптические 
АТ1-рецепторы, что тормозит освобождение 
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норэпинефрина в симпатических нервных окон-
чаниях. Практическое значение этого феноме-
на неясно, но он может быть полезен при чрез-
мерно высоком тонусе симпатической нервной 
системы, в частности, при ХСН [13]. 

 Ирбесартан — типичный длительнодей-
ствующий и безопасный представитель группы. 
Доказана его эффективность при АГ и защитное 
действие при сочетании АГ с микроальбуминури-
ей и диабетической нефропатией [14, 15]. 

 Олмесартан применяется в виде проле-
карства, которое под действием различных эс-
тераз в организме превращается в активный ме-
таболит. Биодоступность олмесартана выше у 
пациентов старческого возраста и при нарушен-
ной печеночной или почечной функции. Контро-
лируемое (еще не законченное) исследование 
OLMEBEST подтвердило, что клиническая эф-
фективность и безопасность этого вещества при 
АГ не уступает другим сартанам [16, 17]. 

 Телмисартан — длительнодействующий 
липофильный представитель группы БРА с 
аналогичными свойствами. Поскольку телми-
сартан инактивируется исключительно в пече-
ни, требуется уменьшение дозы при наруше-
нии печеночной функции. Контролируемое ис-
следование DETAIL доказало, что телмисартан 
при сахарном диабете II типа эквивалентен ин-
гибитору АПФ эналаприлу по ренопротектор-
ному действию [18]. Обнаружено также, что 
при дозировках, используемых для лечения 
АГ, телмисартан действует подобно перораль-
ным противодиабетическим средствам — про-
изводным тиазолидиндиона. Он повышает 
чувствительность тканей к инсулину и усили-
вает утилизацию глюкозы в мышцах и тканях 
за счет стимуляции нуклеарных рецепторов 
PPAR-y [19]. Телмисартан оценивался в кон-
тролируемых исследованиях ONTARGET и 
TRANSCEND [20]. 

 Валсартан, как считается, не только 
блокирует АТ1 рецепторы, но и стимулирует 
АТ2. Последний эффект вызывает расширение 
сосудов и снижает пролиферацию клеток. В 
контролируемом исследовании VALUE вал-
сартан превосходил амлодипин по профилак-
тике новых случаев сахарного диабета у паци-
ентов с АГ [21]. Валсартан также имеет дока-
занную эффективность при лечении больных с 
ХСН. В исследовании VALIANT доказано, что 
валсартан может употребляться вместо инги-
битора АПФ у пациентов после острого ин-
фаркта миокарда в присутствии (или отсут-
ствии) признаков сердечной недостаточности 
[22]. Однако комбинация валсартана с инги-
битором АПФ не более эффективна, чем 
простая монотерапия. Нефропротекторная 
активность валсартана доказана в исследова-
нии MARVAL [23]. 

Итак, некоторые сартаны обладают допол-
нительными специфическими эффектами: 

 Лозартан способствует выделению моче-
вой кислоты из организма (урикозурическое 
действие). 

 Эпросартан блокирует выделение норэ-
пинефрина из симпатических нервных оконча-
ний из-за влияния на пресинаптические АТ1-
рецепторы. 

 Телмисартан повышает чувствительность 
тканей к инсулину и усиливает утилизацию 
глюкозы в мышцах и тканях за счет стимуля-
ции нуклеарных рецепторов PPAR-y. 

 Валсартан наряду с блокадой АТ1-рецеп-
торов усиливает стимуляцию ангиотензином II 
АТ2-рецепторов, что вызывает  расширение со-
судов и снижает пролиферацию клеток. 

Заключение 
Целесообразно более широко применять в 

нашей стране блокаторы ангиотензиновых ре-
цепторов как для монотерапии, так и для ком-
бинированной терапии АГ и ХСН, а также за-
ниматься поиском дополнительных метаболи-
ческих и антипролиферативных эффектов этих 
средств, обладающих не только гипотензив-
ным действием, что является ориентиром для 
поиска новых перспективных БАР. 
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РАЦИОНАЛЬНАЯ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНАЯ ТЕРАПИЯ 

У ЛИЦ С ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ 

Е. А. Юршевич 

Белорусская медицинская академия последипломного образования, г. Минск 

Артериальная гипертензия (АГ) рассматривается как наиболее важный курабельный фактор риска це-
реброваскулярной патологии. АГ приводит к развитию функциональных и структурных изменений в сосу-
дах, что обуславливает ремоделирование сосудистой стенки и развитие эндотелиальной дисфункции. Нару-
шение функционирования ренин-ангиотензиновой системы вызывает аналогичные изменения в сосудистой 
стенке даже при отсутствии явной АГ. Антигипертензивные препараты, которые воздействуют на различ-
ные звенья ренин-ангиотензиновой системы, являются наиболее перспективными средствами у пациентов с 
сосудистыми факторами риска. 

Ключевые слова: АГ, артериальное давление, антигипертензивная терапия, ингибиторы АПФ, ремоде-
лирование, атеросклероз, дисфункция эндотелия. 

RATIONAL ANTIHYPERTENSIVE THERAPY 
IN PATIENTS WITH CEREBROVASCULAR DISEASES 

E. A. Yurshevich 

Byelorussian Medical Academy of Post-graduate Study, Minsk 

Arterial hypertension (AH) has been obtained the most significant curable cerebrovascular disease risk factor. 
AH has led to the functional and structural changing progress in the vessels that has caused vessel wall remodeling and 
endothelial dysfunction development. Renin-angiotensun system disturbances has resulted in the analogical vessel chang-
ing in spite of the obvious AH persistence. Antihypertensive remedies has influenced over different points of the renin-
angiotensun system, that has been sure the most perspective agents for the patients with vascular risk factors. 

Key words: AH, arterial pressure, antihypertensive therapy, ACE-inhibitors, remodeling, atherosclerosis, endo-
thelial dysfunction. 

 
 
Цереброваскулярная патология является од-

ним из приоритетных направлений современной 
неврологии. Ежегодно в мире переносят инсульт 
около 10 млн. человек. Каждые 1,5 мин кто-то из 
россиян впервые переносит инсульт [1]. Со-
гласно международным эпидемиологическим 
исследованиям, в большинстве стран инсульт 
занимает второе-третье место в структуре об-
щей смертности населения [1, 2]. Инсульт яв-
ляется лидирующей причиной инвалидизации 
населения. Прямые и непрямые расходы на 
одного больного с инсультом, по данным ВОЗ, 

составляют в среднем 55–73 тыс. американ-
ских долларов в год. Общая стоимость затрат 
на проблему инсульта в странах Западной Ев-
ропы и США составляет 2–3 % от бюджета, 
выделенного на социальное обеспечение [3]. В 
связи с этим особое внимание уделяется про-
филактике инсульта, а именно коррекции од-
ного из ведущих сосудистых факторов риска — 
артериальной гипертензии (АГ). 

АГ является наиболее распространенным и 
значимым модифицируемым фактором риска 
развития цереброваскулярной патологии неза-
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висимо от географического региона и этниче-
ской принадлежности населения [1]. Считает-
ся, что АГ страдает от 60 до 71 % людей стар-
ше 75 лет [4]. Среди лиц с АГ вероятность раз-
вития инсульта повышена в 2–4 раза [5]. От 40 
до 90 % пациентов, перенесших инсульт, перед 
сосудистой катастрофой имели повышенное 
АД [6, 7]. 

Установлено, что риск развития инсульта 
имеет линейную логарифмическую зависи-
мость от уровня диастолического и систоличе-
ского артериального давления (АД) [8, 9]. 
Возможности суточного мониторирования по-
казали существенное значение нарушенной су-
точной вариабельности АД, в частности, вы-
раженного предутреннего подъема, высоких 
суточных градиентов АД и отсутствия ночного 
снижения АД, что во многом связывалось с 
колебаниями сосудистого тонуса [10, 11]. Су-
ществует и другая точка зрения, согласно ко-
торой опасность развития цереброваскулярных 
нарушений зависит в большей степени от про-
должительности АГ, чем от «уровневого эффек-
та» АД. Большинство случаев инсульта были за-
регистрированы среди лиц с «пограничной» 
или «мягкой» АГ [12]. При этом польза от 
снижения АД отмечена как у лиц с повышен-
ным АД, так и у «нормотензивных» пациентов. 
Поэтому, несмотря на то, что более высокий 
уровень АД предполагает более высокий отно-
сительный риск развития инсульта, современ-
ные данные склоняют в пользу концепции о 
том, что длительное  течение АГ имеет боль-
шее значение для развития инсульта, чем од-
номоментное повышение АД [13, 14]. 

АГ и ее медиаторы оказывают значитель-
ное негативное влияние на молекулярные и 
клеточные процессы в ткани головного мозга, 
что приводит к развитию хронической цереб-
ральной ишемии [1, 15]. В настоящее время АГ 
рассматривается как сложнейший комплекс 
нейрогуморальных, гемодинамических и мета-
болических факторов, взаимоотношение кото-
рых трансформируется во времени, что опре-
деляет не только возможность перехода одного 
варианта течения АГ в другой у одного и того 
же больного, но и заведомую упрощенность 
представлений о монотерапевтическом подхо-
де к лечению больных с АГ [12]. Серьезное 
внимание во взглядах на АГ уделяется метабо-
лическим факторам, число которых увеличива-
ется по мере накопления знаний и возможно-
стей лабораторной диагностики (глюкоза, ли-
попротеиды, С-реактивный белок, тканевой ак-
тиватор плазминогена, инсулин, гомоцистеин и 
другие) [13, 16]. К началу XXI века отчетливо 
выделилось направление, которое включило в 
себя накопленный опыт фундаментальных раз-
работок и сосредоточило внимание клиници-

стов на новом объекте — эндотелии. Эндоте-
лий рассматривается как орган-мишень АГ, 
первым подвергающийся контакту с биологи-
чески активными веществами и наиболее рано 
повреждающийся при АГ. С другой стороны, 
эндотелий реализует многие звенья патогенеза 
АГ, непосредственно участвуя в повышении АД 
[13]. Основой нового клинического направления 
стал тезис о необходимости коррекции дисфунк-
ции эндотелия как показателе адекватности ан-
тигипертензивной терапии. Данный вывод явля-
ется принципиальным еще и потому, что глав-
ные факторы риска инсульта, такие как гиперхо-
лестеринемия, АГ, сахарный диабет, курение, 
гипергомоцистеинемия сопровождаются нару-
шением эндотелийзависимой вазодилатации. 
Длительное существование АГ включает основ-
ные механизмы развития хронического патоло-
гического (нейродегенеративного) процесса в 
ткани мозга: хроническое воспаление, изменение 
проницаемости гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ) и аутоиммунизацию организма к собст-
венным нейроспецифичным белкам с после-
дующим вторичным аутоиммунным поврежде-
нием головного мозга, митохондриальную дис-
функцию и оксидантный стресс, апоптоз и дефи-
цит трофических факторов [1]. 

Важная роль в патогенезе цереброваску-
лярных расстройств у больных с АГ принад-
лежит нарушению ауторегуляции мозгового 
кровотока: сосуды головного мозга адаптиру-
ются к более высоким уровням системного АД. 
Этот феномен получил название адаптации ау-
торегуляции мозгового кровотока. Смещение 
нижнего предела ауторегуляции вправо озна-
чает, что у лиц с АГ острая ишемия головного 
мозга возникает при более высоких значениях 
среднего системного АД. Клинически это про-
является тем, что у больных АГ симптомы и 
признаки гипоперфузии головного мозга насту-
пают при быстром снижении системного АД до 
такого уровня, который легко переносится 
больными без АГ [12]. Чтобы избежать разви-
тия ишемии головного мозга у больных с АГ, 
при лечении гипертонического криза рекомен-
дуется снижать высокое АД не более чем на 25 % 
от исходного уровня за 2–3 часа [12, 17]. 

Для оценки состояния ауторегуляции в кли-
нике проводят транскраниальную допплеро-
графию (ТКДГ) со следующими функциональ-
ными пробами: проба с СО2 или гиперкапни-
ческая (breath-holding test), проба с ацетазол-
амидом, физические пробы, пробы с вазоак-
тивными препаратами [18, 19, 20]. 

При АГ в мозговых артериях наряду с функ-
циональными нарушениями происходят струк-
турные изменения, которые названы ремодели-
рованием. Под термином «ремоделирование», 
пришедшим на смену понятиям гипертрофии 
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левого желудочка (ЛЖ) и гипертрофии сосу-
дистой стенки, подразумевается комплекс де-
структивных, адаптивных и репаративных ре-
акций, вовлекающих сосуды любого диаметра — 
как крупные экстра- и интракраниальпые, так и 
более мелкие (до 500 мкм в диаметре) артерии 
и сосуды микроциркуляторного русла. Ремоде-
лирование сердечно-сосудистой системы есть 
неизменный атрибут АГ, являясь, с одной сто-
роны, ее осложнением, с другой — фактором 
прогрессирования заболевания, важным меха-
низмом, ответственным за изменение сосуди-
стого резерва и ауторегуляции церебрального 
кровотока, развитие атеросклероза [1, 13, 14]. 
Пролиферативные нарушения изменяют эла-
стичность и растяжимость сосудов, усиливают 
проявления атеросклероза. Нарушения стенки 
магистральных сосудов головы при АГ вклю-
чают развитие дисфункции эндотелия, утол-
щение комплекса интима-медиа, прежде всего 
сонных артерий, и как следствие, прогрессиро-
вание атеросклероза и формирование атерот-
ромбоза [21]. В настоящее время индекс инти-
ма-медиа признан необходимым показателем 
развития атеросклеротического процесса, из-
меряемым и мониторируемым при проведении 
дуплексного сканирования сосудов [1, 20]. Из-
мерение толщины комплекса интима-медиа в 
динамике позволяет сделать вывод об эффек-
тивности антигипертензивной терапии, по-
скольку целью современной терапии АГ явля-
ется не только нормализация АД, но и обрат-
ное развитие структурных изменений в сосудах, 
запущенных патологическим процессом [22]. 

Результаты последних исследований пока-
зывают, что медиаторы АГ, такие как ангио-
тензин (АТ) II, могут влиять на риск заболева-
ния инсультом независимо от повышения АД. 
Дисфункция ренин-ангиотензиновой системы 
выступает основным фактором развития це-
реброваскулярных эффектов АГ [23, 24]. Ан-
гиотензин II является ключевым медиатором в 
механизмах АГ. Он оказывает воздействие по-
средством специфических G-протеинсвязанных 
рецепторов — АТI и АТII. Рецепторы АТI опо-
средуют процессы сужения сосудов, сосуди-
стой пролиферации и воспаления, тогда как 
рецепторы АТII — процессы расширения со-
судов, способствуют индукции апоптоза и по-
давляют пролиферацию.  

Таким образом, предполагается, что ре-
цепторы АТI опосредуют вредоносные эффек-
ты ангиотензина II, в то время как рецепторы 
АТII потенциально протекторные. Ангиотен-
зин II имитирует воздействие, оказываемое АГ 
на церебральные сосуды: структурно стимули-
рует сосудисто-мозговую гипертрофию и ре-
моделирование сосудов, функционально изме-
няет ауторегуляцию, подавляет эндотелийза-

висимое расслабление и разрушает ГЭБ. Важ-
но отметить, что некоторые цереброваскуляр-
ные воздействия ангиотензина II не зависят от 
повышения АД [1, 24]. 

Способность антигипертензивных препа-
ратов усиливать вазодилатируюшие свойства 
сосудов связывают с их влиянием на функцию 
эндотелия, который является источником мощ-
ных сосудорасширяющих веществ, таких как ок-
сид азота (NО), простациклин и эндотелийза-
висимый гиперполяризующий фактор [13, 25]. 
Ингибиторы ангиотензинпревращающего фер-
мента (АПФ) способны стимулировать синтез 
NО и простациклина в эндотелии. Это дейст-
вие опосредовано брадикинином: его локаль-
ное накопление активирует синтез указанных 
субстанций, что обеспечивает улучшение ва-
зодилатирующих свойств сосуда, а также сни-
жение способности гладкомышечных клеток к 
пролиферации и миграции. Повышение уровня 
брадикинина в плазме и тканях и опосредован-
ное им образование эндотелиальных релакси-
рующих факторов являются универсальным 
свойством ингибиторов АПФ. Однако оно не 
всегда реализуется в клинически очевидную ва-
зорелаксацию и увеличение кровотока: далеко не 
все ингибиторы АПФ повышают кровоток. Воз-
можно, это связано с разным влиянием препара-
тов на биологическую активность NО [1, 24]. 

Терапевтические стратегии 
Показано, что использование популяцион-

ной антигипертензивной стратегии (снижение 
диастолического АД во всей популяции на 2 %) 
или целевой стратегии антигипертензивной тера-
пии (снижение на 7 % диастолического АД у лиц 
с его исходным уровнем выше 95 мм рт. ст.) по-
зволяет предотвратить одну из 6 смертей от ин-
сульта и одну из 20 смертей от ишемической бо-
лезни сердца [1]. Оценка дисфункции эндотелия 
как нарушения эндотелийзависимой вазодилата-
ции вследствие снижения синтеза NО, в свою 
очередь, требует пересмотра терапевтических 
стратегий для больных с АГ с целью профилак-
тики или уменьшения повреждений сосудистой 
стенки. Уже показано, что улучшение функции 
эндотелия предшествует регрессу структурных 
атеросклеротических изменений. Отказ от куре-
ния, нормализация диеты, дозированные физиче-
ские нагрузки, прием антиоксидантов (витамин Е, 
С), улучшение контроля гликемии, нормализация 
липидного профиля — все это приводят к улуч-
шению функции эндотелия [13, 26, 27]. 

Любой из широко используемых гипотен-
зивных препаратов (ингибитор АПФ, блокато-
ры рецепторов к АТI, блокаторы кальциевых 
каналов, β-адреноблокаторы (β-АБ), мочегон-
ные средства) снижает риск заболевания инсуль-
том, причем большему снижению АД соответст-
вует большее уменьшение риска. Вероятнее все-
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го антигипертензивная терапия предотвращает 
все виды церебральной ишемии [1, 2, 5]. 

Анализ 14 клинических исследований на 
примере 37 тыс. обследованных показал, что по-
сле 5 лет приема диуретиков и -АБ в качестве 
гипотензивных препаратов среднее диастоличе-
ское АД уменьшилось на 5–6 мм рт. ст., снижение 
заболеваемости инсультом составило 35–40 %, 
ИБС — 20–25 % [4]. Основная задача в настоящее 
время – выбор наиболее адекватного антигипер-
тензивного препарата, действие которого было бы 
направлено на основные структурные и функцио-
нальные изменения в церебральных артериях, а 
не только  на нормализацию АД. 

На основании большого количества круп-
ных многоцентровых исследований можно 
сделать вывод, что ингибиторы АПФ доказали 
свою высокую эффективность и безопасность 
[1, 14, 23, 24, 26, 27]. Результаты клинических 
и экспериментальных исследований позволяют 
утверждать, что фармакологическая стратегия 
торможения активности ренин-ангиотензиновой 
системы уменьшает риск развития инсульта 
существеннее, чем этого можно ожидать толь-
ко от снижения АД [1, 17, 24]. 

Прямых доказательств благоприятного влия-
ния антигипертензивной терапии на ремодели-
рование мозговых артерий у больных АГ нет, 
хотя в ряде исследований было показано, что 
антигипертензивные препараты, особенно ин-
гибиторы АПФ, способны вызывать регрессию 
гипертрофии средней оболочки перифериче-
ских артериол и увеличивать их просвет. У 
больных АГ о благоприятном влиянии антиги-
пертензивной терапии на ремоделирование моз-
говых артерий судят косвенно — по изменению 
нижнего предела ауторегуляции мозгового кро-
вотока. В результате терапии ингибиторы АПФ 
больные начинают лучше переносить резкое сни-
жение системного АД, в том числе вызываемое 
приемом антигипертензивных препаратов [1, 12]. 

Тем не менее нет убедительных клиниче-
ских данных, чтобы оправдать стремление к 
исключительному использованию препаратов, 
направленных на ренин-ангиотензиновую сис-
тему. Новые экспериментальные данные ука-
зывают, что биомолекулы, вовлеченные в ме-
ханизмы развития АГ, могут оказывать вредо-
носное воздействие независимо от их способно-
сти повышать АД [1]. Это знание может вести к 
открытию новых, более мощных методов лече-
ния, ограничивающих разрушительное воздейст-
вие на головной мозг АГ и ее медиаторов. 
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СТАРЕНИЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ И ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМ 

И ОСОБЕННОСТИ ИХ ИЗМЕНЕНИЙ ПРИ ГИПЕРТИРОЗЕ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 

А. А. Укла, М. П. Каплиева 

Гомельский государственный медицинский университет 

Изученные гормонально-метаболические изменения в процессе старения организма сопровождаются, 
прежде всего, развитием сенильной кардиопатии и энцефалопатии, которая не тождественна сенильной де-
менеции. Патология щитовидной железы с манифестным или субклиническим гипертирозом усугубляет 
дистрофические изменения в сердце и в головном мозге, которые сопровождаются нарушениями ритма 
сердца и ранним развитием хронической сердечной недостаточности. Это требует умения распознавать 
симптомы тиротоксикоза в пожилом возрасте с целью своевременной и правильной коррекции. 

Ключевые слова: старение, сердечно-сосудистая система, миокардиодистрофия, центральная нервная 
система, энцефалопатия, гипертироз, тиротоксикоз, хроническая сердечная недостаточность. 

CARDIOVASCULAR AND CENTRAL NEURAL SYSTEM`S ELDERLY 
AND THEIR CHANGES` PARTICULARITIES AT HYPERTHYROIDISM 

A. A. Ukla1, M. P. Kapliyeva 

Gomel State Medical University 

The known hormonal-metabolic changes lead to developing first of all senior cardiopathy and encephalopathy 
in the elderly. Encephalopathy doesn’t equal to senior dementia. Thyroid pathology with manifest or subclinical hy-
perthyroidism exceeds the heart and brains dystrophy complicated arrhythmias and early developed chronicle car-
diac failure. It requires the ability to diagnose hyperthyroidism in elderly to treat it correct and early. 

Key words: elderly, cardiovascular system, myocardiodystrrophy, central neural system, encephalopathy, hy-
perthyroidism, chronicle cardiac failure. 

 
 
Введение 
Старение характеризуется изменением всех 

органических структур организма и их функ-
ций с возрастом в процессе жизнедеятельно-
сти. Существует несколько теорий старения 
организма, которые обобщаются или теорией 
программированного старения, или теорией 
произвольного старения. 

Общей закономерностью старения являет-
ся замещение паренхиматозных клеток соеди-
нительной тканью, дегенеративные анатомиче-
ские изменения в миокарде, клапанах, артериях 
и проводящей системе сердца, головном мозге. 

По мере старения наблюдается снижение 
чувствительности к инсулину, гиперинсулине-
мия, повышение липолиза и утилизации жирных 
кислот, дислипидемия с увеличением содержа-
ния в крови липопротеидов очень низкой плот-
ности (ЛПОНП) и липопротеидов низкой плотно-
сти (ЛПНП), триглицеридов (ТГ) и холестерина 
(ХС). Возрастная инволюция гонад сопровожда-
ется у женщин снижением секреции эстрогенов, а 
у мужчин — тестостерона с закономерным по-
вышением продукции гонадолиберина и гонадо-
тропинов. В пожилом и старческом возрасте из-
меняются хронобиологические ритмы тироидных 
гормонов, замедляется метаболизм и клиренс ти-
роксина (Т4), снижается периферическая конвер-
сия Т4 в трийодтиронин (Т3) [1]. 

Клинически происходит замедление и ос-
лабление реакции организма на внешние раз-
дражители, замедление процессов мышления, 
неспособность слышать звуки высоких тонов, 
снижение остроты зрения, нарушения памяти, 
нарушения структуры сна, депрессия. 

Распространенность дислипидемии, ише-
мической болезни сердца (ИБС), хронической 
сердечной недостаточности (ХСН) и смертно-
сти в зависимости от возраста была изучена, в 
частности, в Фремингенском исследовании. По 
его результатам оказалось, что у лиц в возрасте 
45–64 лет дислипидемия сопровождалась стан-
дартным относительным риском ИБС — 1,6, 
с тенденцией к снижению в возрасте 55–64 лет — 
1,3, а в возрасте 65–74 лет риск снижался до 
1,1. Также была обнаружена обратная зависи-
мость между уровнями липопротеидов высо-
кой плотности (ЛПВП) и распространенностью 
ИБС и смертностью [2]. 

Сенильная кардиопатия 
Старение сердца, или сенильная дегене-

рация миокарда обозначает сочетание ХСН и 
(или) нарушения возбудимости и проводимо-
сти миокарда, возникающие за счет старче-
ских изменений миокарда, при отсутствии ко-
ронарной, клапанной, перикардиальной пато-
логии и артериальной гипертензии (АГ) сред-
него возраста [3]. 
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Морфологические изменения в миокарде 
характеризуются тем, что по мере старения про-
исходит прогрессирующая гибель кардиомиоци-
тов за счет апоптоза — запрограммированной 
клеточной смерти [4]. С каждым делением клет-
ка становится старше и теряет часть генов, ядер, 
меняется в размерах, становится более специ-
фичной и синтезирует строго определенные ве-
щества. Неспособные к делению кардиомиоциты 
регенерируют за счет саркоплазматического ре-
тикулума, рибосом, и развивается сенильная ги-
пертрофия миокарда. Повышается ригидность 
коллагена, что влияет на сократимость и растя-
жимость миокарда, изменяются ферменты и ор-
ганеллы миокарда, имеет место очаговый фиб-
роз, увеличивается отложение липофусцина. 

В ткани клапанов сердца наблюдается 
коллагеновая и мукоидная дегенерация и каль-
цификация. Сокращается количество пейсме-
керов в проводящей системе, происходят из-
менения в вегетативной нервной системе в ви-
де снижения реактивности барорецепторов и 
уменьшения количества β-адренорецепторов. 
Это приводит к ремоделированию сердца, на-
рушению его геометрии с развитием ХСН [5]. 

Патофизиологически отмечается снижение 
минутного объема сердца в результате умень-
шения ударного объема и урежения частоты сер-
дечных сокращений (ЧСС), сокращается функ-
циональный резерв сердца; общее перифериче-
ское сопротивление сосудов (ОПСС) возраста-
ет из-за снижения эластичности сосудов, что 
повышает работу миокарда и потребление ки-
слорода при любом уровне сердечного выбро-
са и приводит к нарушению систолической и 
диастолической функции миокарда. 

По данным Мареева В. Ю. (2000 г.), неди-
агностированная ХСН у пожилых составляет 
около 50 %, а 70 % пожилых пациентов имеют 
бессимптомную дисфункцию левого желудочка. 
При бессимптомной ХСН функционального клас-
са 1 (по NYHA) ежегодно летальность от момента 
установления диагноза составляет 10–12 % [2]. 

С возрастом увеличивается уровень и сис-
толического и диастолического артериального 
давления (АД), при этом систолическое АД 
повышается до 70–80 лет, тогда как диастоли-
ческое АД — только до 50–60 лет, а затем его 
уровень может даже снизиться. Около 70 % насе-
ления старше 60 лет имеют АГ, причем чаще на-
блюдается систоло-диастолическая и изолирован-
ная систолическая гипертензия. Повышение АД 
связано со снижением эластичности сосудов, ос-
лаблением системы ауторегуляции в сосудах го-
ловного мозга и угнетением чувствительности ба-
рорецепторов и β-адренорецепторов, редукцией 
капиллярного русла, дисфункцией эндотелия, 
снижением активности гипоталамо-гипофизарной 
системы. 

Клинически субъективная симптоматика 
не выражена и не всегда связана с повышением 
АД. Однако повышение АД не является зако-
номерным следствием старения, и у многих 
пожилых людей уровень АД нормальный или 
даже пониженный. АГ является фактором, вы-
зывающим застойную сердечную недостаточ-
ность, и эта связь в ходе Фремингемского ис-
следования отмечена в 75 % случаев [6]. ХСН 
в начальных проявлениях не имеет яркой кли-
нической картины: одышка при физической 
нагрузке, утомляемость, непостоянные отеки 
на лодыжках и стопах. Объективное исследо-
вание пожилого человека чаще выявляет тахи-
кардию, смещение сердечного толчка влево, 
смещение левой границы сердца влево, появ-
ление шумов сердца, увеличение печени, набу-
хание шейных вен, тахипноэ, при выраженной 
ХСН появляются хрипы в легких. 

На электрокардиограмме (ЭКГ) выявляют-
ся нарушения ритма: тахи- и брадиаритмии, 
фибрилляция предсердий, пароксизмальная же-
лудочковая тахикардия, нарушения проводимо-
сти — атриовентрикулярные блокады, вплоть до 
полной атриовентрикулярной блокады. Допплер-
эхокардиография выявляет стенозы и недоста-
точность клапанов, нарушение диастолической 
функции левого желудочка, гипертрофию мио-
карда левого желудочка [3]. 

Старение головного мозга 
Головной мозг составляет 2–2,5 % массы 

тела и потребляет 15–20 % циркулирующей 
крови, а уровень мозгового кровотока зависит 
от перфузионного давления в магистральных 
артериях головы. Уровень церебрального кро-
вотока определяет нормальное функциониро-
вание головного мозга, так как только с крово-
током головной мозг получает глюкозу и ки-
слород, обеспечивающие все виды церебраль-
ного метаболизма. 

Морфологические возрастные изменения 
центральной нервной системы (ЦНС) связаны, 
прежде всего, со склеротическими изменения-
ми сосудов мозга. С возрастом мягкая и пау-
тинная оболочки мозга утолщаются, в них мо-
гут появиться отложения извести. Наблюдает-
ся атрофия коры больших полушарий, прежде 
всего, лобной и теменной долей. Уменьшается 
число нейронов на единицу объема коры, что 
зависит, главным образом, от гибели клеток. 
Нейроны уменьшаются в размере, частично 
теряют базофильное вещество, ядра уплотня-
ются, их контур становится неровным. Ранее 
других изменяются пирамиды V слоя двига-
тельной зоны коры и грушевидные клетки ко-
ры мозжечка. В нейронах различных отделов 
нервной системы накапливаются гранулы ли-
пофусцина. Могут встречаться нейрофибрил-
лярные клубочки и сенильные бляшки в меди-
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альных отделах височных долей и диффузное 
отложение амилоида в неокортексе [7]. 

Сенильная деменция — патология, связан-
ная с возрастом, но связана ли она собственно 
со старением, до настоящего времени не дока-
зано. По мере старения первыми, а иногда и 
единственными проявлениями изменений в 
ЦНС являются легкие когнитивные нарушения: 
ослабление памяти, особенно расстройства хро-
нологического ориентирования при сохранно-
сти ориентации в собственной личности и ок-
ружении, уменьшение психической активности, 
обеднение эмоций при сохранности осознания 
своей несостоятельности и беспомощности. 
Когнитивные нарушения встречаются у 90 % 
лиц пожилого и старческого возраста [8]. 

Большинство исследователей считают, что 
понятия старости и деменции не тождествен-
ны, а значит, существует возможность как за-
медлить, так и предотвратить развитие болезни. 
Наиболее изученным и обсуждаемым в литерату-
ре является феномен хронической ишемии голов-
ного мозга (ХИГМ) — медленно прогрессирую-
щей гипоперфузии головного мозга, приводящей 
к его диффузной или мультифокальной дис-
функции. В основе ХИГМ лежат патология со-
судистой системы головы, нарушение систем-
ной гемодинамики при снижении насосной 
функции миокарда, повышении или снижении 
системного АД и патология гемостаза [7, 8]. 

Деменция при ХИГМ  проявляется интел-
лектуальной дисфункцией, депрессией и нев-
рологической симптоматикой, нарушением 
памяти, когнитивными нарушениями, дизарт-
рией, очаговым двигательным дефицитом, на-
рушением походки и поведения. 

Ведущим фактором сосудистой деменции 
считается АГ, которая встречается у 80 % боль-
ных и плохо контролируется. При АГ наблю-
даются адаптивные, деструктивные и репара-
тивные изменения артерий на всех структурно-
функциональных уровнях сосудистой системы моз-
га и особенно на тканевом уровне. Церебральная 
микроангиопатия сопровождается уменьшени-
ем объема головного мозга, корковой и подкор-
ковой атрофией [7, 8]. При этом мозговой крово-
ток становится зависимым от системной гемоди-
намики: уровня АД, нарушения ритма сердца, 
снижения сократительной способности миокарда. 

В клинической картине характерен псев-
доневрастенический синдром: эмоциональная 
неустойчивость, раздражительность, ухудше-
ние памяти, головная боль, головокружение, 
расстройство сна, шум в ушах и другие сим-
птомы. Часто имеют место повышенная сосу-
дистая реактивность, неустойчивость артери-
ального давления, особенно при наличии АГ. 

Нередко возникают церебральные сосуди-
стые кризы, после которых усиливается орга-

ническая симптоматика. Часто изменяется пси-
хика: появляются неуверенность в себе, склон-
ность к ипохондрическим состояниям, фобия, 
взрывчатость, эгоцентризм, слабодушие; усу-
губляются расстройства памяти, особенно на 
текущие события. При резко выраженной дис-
циркуляторной энцефалопатии в связи с нарас-
танием морфологических изменений мозговой 
ткани клиническая картина становится более 
тяжелой. Прогрессирует снижение памяти и 
внимания, сужается круг интересов и посте-
пенно развивается деменция. Течение заболе-
вания усугубляется повторными сосудистыми 
церебральными кризами и инсультами [9]. 

В неврологическом статусе в этот период от-
мечаются отчетливые органические симптомы: 
недостаточность черепной иннервации, нистагм, 
признаки пирамидной недостаточности, иногда 
речевые расстройства, парезы конечностей, на-
рушения чувствительности и тазовые расстрой-
ства. Часто наблюдается псевдобульбарный син-
дром: дисфония, дизартрия и дисфагия, соче-
тающиеся с симптомами орального автоматизма, 
повышением глоточного и нижнечелюстного 
рефлекса, насильственным плачем и смехом. 

При прогрессировании развивается сениль-
ная деменция: нарушение кратковременной и 
долговременной памяти, неспособность найти 
сходство и различие между близкими словами, 
трудности в определении слов, понятий, непони-
мание смысла пословиц и поговорок, невозмож-
ность решить простейшие смысловые и арифме-
тические задачи, неспособность контактировать с 
другими людьми, семьей. Происходит изменение 
личности: заострение личностных психологиче-
ских черт, пренебрежение к внешнему виду, не-
ряшливость, апатия, сужение круга интересов. 

Гипертироз 
Манифестный гипертироз, или тиротокси-

коз — это повышенное содержание тироидных 
гормонов Т4 и (или) Т3 в организме с токсиче-
ским действием их на ткани и органы. При пер-
вичном гипертирозе уровень тиротропного гор-
мона (ТТГ) закономерно снижен. Первичный 
субклинический гипертироз характеризуется 
сниженной концентрацией ТТГ на фоне нор-
мальных уровней Т3 и Т4. Вторчный гипотала-
мо-гипофизарный гипертироз встречается край-
не редко и характеризуется повышением уровня 
ТТГ и периферических тироидных гормонов. 

Основными причинами гипертироза у пожи-
лых больных является диффузный токсический 
зоб (ДТЗ) и узловой токсический зоб с функцио-
нальной автономией щитовидной железы (ЩЖ). 

По данным Diez J. Et al. [10], в регионе 
легкого йодного дефицита среди лиц старше 
55 лет основными причинами гипертироза яв-
ляются многоузловой токсический зоб, ДТЗ и 
передозировка при лечении препаратами лево-
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тироксина. В регионах с нормальным потреб-
лением йода распространенность гипертироза 
среди пожилых людей составляет около 2 %, 
при этом 10–15 % всех пациентов с тиротокси-
козом составляют лица старше 60 лет [10]. 
Среди пациентов среднего и пожилого возрас-
та на долю гипертироза приходится 6 %. 

В Колорадском исследовании субклиниче-
ский гипертироз был выявлен у 2,1 % всех 
взрослых, но в 20 % случаев это были лица, при-
нимавшие препараты тироидных гормонов [11]. 

Состояние сердечно-сосудистой системы 
при гипертирозе 

Для обозначения важнейших проявлений 
поражения сердца при гипертирозе  H.Zondek в 
1899 г. предложил термин «тиротоксическое 
сердце». В настоящее время этот термин объе-
диняет тиротоксическую миокардиодистрофию с 
нарушениями ритма и развитием сердечной не-
достаточности. Клинические исследования по-
казывают, что у пожилых пациентов с длительно 
сопутствующим тиротоксикозом повышается 
риск фибрилляции предсердий, смертности и 
развитии болезни Альцгеймера [11]. 

По данным Фремингемского исследования, 
распространенность мерцания предсердий в 
группе пациентов с низким уровнем ТТГ (ме-
нее 0,1 мЕд/л) составила 28 % по сравнению с 
11 % в группе лиц с нормальным уровнем ТТГ 
[6]. Frost L. показал, что возраст на момент по-
явления тиротоксикоза является важнейшим 
фактором развития фибрилляции предсердий, 
а распространенность тромбоэмболий у таких 
пациентов может достигать 15 %. Сердечная 
недостаточность наблюдается у 15–25 % боль-
ных тиротоксикозом [12]. 

В большом количестве клинических иссле-
дований у пациентов, имеющих длительно суще-
ствующий тиротоксикоз, осложненный сердечной 
недостаточностью, отмечается превалирование 
групп больных пожилого возраста, имеющих 
риск развития сердечной патологии, предшест-
вующую АГ, изменения клапанного аппарата. У 
этой категории больных, как правило, имеется 
сократительная дисфункция сердца, проявляю-
щаяся при физической нагрузке и повышении 
потребности миокарда в кислороде [10, 11, 12]. 

Пожилые больные предъявляют жалобы, 
характерные для ХСН и ИБС: на сердцебиение и 
одышку при физической нагрузке, отёки на но-
гах, тяжесть в правом подреберье, боли в облас-
ти сердца колющего или неопределенного харак-
тера, иногда стенокардитического характера. 

Клиническая картина тиротоксикоза у по-
жилых людей обычно значительно менее яр-
кая, чем у молодых. Признаки сердечной недос-
таточности и фибрилляция предсердий часто яв-
ляются первыми симптомами заболевания, за-
трудняя диагностику, особенно при сочетании с 

ИБС. Прием пациентами кардиальных препара-
тов, особенно β-адреноблокаторов, может ни-
велировать сердечно-сосудистую симптомати-
ку тиротоксикоза. 

Часто у пожилых пациентов имеет место 
предшествующее ожирение, поэтому дефицит 
массы тела встречается редко. У пожилых па-
циентов трудно пальпировать ЩЖ из-за воз-
растного кифоза и низкого расположения ЩЖ. 
Глазные симптомы тиротоксикоза встречаются 
редко, а тремор пальцев рук (симптом Мари) 
напоминает тремор при паркинсонизме. 

Со стороны сердечно-сосудистой системы 
(ССС) видна прекардиальная пульсация серд-
ца, пульсация сонных, височных артерий. То-
ны сердца громкие, звучные, систолический 
шум грубый с широкой иррадиацией, носит 
черты органического. Аускультативно отмеча-
ется усиление I тона, у больных с мерцатель-
ной аритмией и недостаточностью кровообра-
щения может регистрироваться III тон. По дос-
тижении эутироза указанные изменения исче-
зают. Пульс частый, высокий, тахикардия со-
храняется во время сна, и малейшая физиче-
ская нагрузка провоцирует ее усиление или 
появление экстрасистолии с замедленным вос-
становлением исходной частоты после пре-
кращения нагрузки. 

Характерное повышение систолического АД 
при нормальном или даже пониженном диасто-
лическом АД у больных пожилого возраста на-
блюдается редко, чаще отмечается повышение 
как систолического, так и диастолического АД. 

Признаки сердечной недостаточности у 
пожилых имеют свои особенности: одышка и 
фибрилляция предсердий возникают на ранней 
стадии гипертироза в результате прямого дей-
ствия тироидных гормонов на синусовый узел 
и дыхательный центр. Левожелудочковая не-
достаточность возникает редко, чаще развива-
ется недостаточность кровообращения по пра-
вожелудочковому типу. В гемодинамике отме-
чается снижение ОПСС, сердечного индекса, 
увеличение объема циркулирующей крови и 
ускорение кровотока [13]. 

На ЭКГ: синусовая тахикардия или фиб-
рилляция предсердий, предсердная или желу-
дочковая экстрасистолия. Трепетание предсер-
дий и другие суправентрикулярные тахиарит-
мии (включая пароксизмальную предсердную 
тахикардию) являются редкими нарушениями 
ритма при тиротоксикозе, как и фибрилляция 
желудочков. Может присутствовать удлинение 
интервала QT. Нарушение проводимости встре-
чается редко за исключением блокады правой 
ножки пучка Гиса. 

Допплерэхокардиография выявляет про-
лапс митрального клапана в 16–20 % случаев, а 
иногда до 42 %, что превышает частоту пролап-



Проблемы здоровья и экологии 19

са митрального клапана в популяции до 5,4 %, а 
также наличие гипертрофии и дилятации лево-
го желудочка [6, 12, 13]. 

Развитие клинических симптомов зависит 
от степени тяжести тиротоксикоза, длительно-
сти заболевания, частоты рецидивов, сопутст-
вующей ИБС, ХНК и АГ, предшествовавших 
гипертирозу [13]. 

По результатам аутопсий, в 50 % случаев 
гипертироза имеет место увеличение массы 
миокарда вследствие его гипертрофии. Изме-
нения в миокарде непостоянны: инфильтрация 
лимфо- и гистиоцитами, очаги некроза, внутри-
клеточный отек, разволокнение миофибрилл, в 
кардиомиоцитах снижается количество гликоге-
на и появляется немного липидных включений. 
С увеличением тяжести тиротоксикоза в миоци-
тах полностью исчезает гликоген, увеличива-
ются размеры и количество липидных включе-
ний, появляется много гиперфункционирующих 
митиохондрий крупного размера [14]. 

По данным большинства авторов, гистоло-
гические изменения в миокарде характеризу-
ются воспалением и дегенерацией вплоть до 
развития очагов некроза. Если же выявляется 
коронарный атеросклероз, то он не бывает рез-
ко выраженным [13, 14]. Это связано с особен-
ностями обмена липидов при тиротоксикозе, 
который характеризуется снижением уровня 
ХС, ТГ и повышением интенсивности пере-
кисного окисления. 

Тиротоксическая энцефалопатия 
Тиротоксическая энцефалопатия — термин, 

который впервые предложил H. Klien в 1904 г. 
для характеристики нервно-психических рас-
стройств, возникающих при тиротоксикозе. Ти-
ротоксическая энцефалопатия развивается у по-
жилых больных с церебральным атеросклеро-
зом или с преморбидной органической непол-
ноценностью ЦНС [7]. 

Сведения о частоте развития энцефалопа-
тии на фоне тиротоксикоза малочисленны и про-
тиворечивы. Признаки поражения нервной систе-
мы при гипертирозе возникают у 96–100 % боль-
ных и выражаются в развитии неврастениче-
ской симптоматики [2]. Неврологические сим-
птомы при тиротоксикозе у пожилых больных 
неспецифичны и по мере развития и утяжеле-
ния заболевания угасают, сменяясь органиче-
скими поражениями, особенно в сочетании со 
сцепленными с возрастом заболеваниями. 

Для пациентов пожилого возраста более ха-
рактерен астенический синдром, который слага-
ется из психической и физической астении и на-
рушения сна, а вегетативный компонент менее 
характерен. Типичны жалобы на повышенную 
возбудимость, беспокойство, раздражительность, 
навязчивые страхи, бессонницу. Отмечается 
изменение поведения — суетливость, плакси-

вость, экспансивность, обидчивость, избыточ-
ная моторная активность, агрессивность, поте-
ря способности концентрировать внимание, 
эмоциональная неустойчивость с быстрой сме-
ной настроения от ажитации до депрессии. 

Мелкоразмашистый тремор — один из 
ранних симптомов тиротоксикоза, который со-
храняется и в покое, и при движениях, у пожи-
лых пациентов может быть нехарактерным — 
крупноразмашистым. Недостаточно ясен его 
патогенез, который объясняют раздражением 
экстрапирамидной системы, нарушением вы-
работки и действия допамина, изменениями 
состояния β-рецепторов и нарушением мы-
шечного тонуса [7, 10]. 

У пожилых больных симптомы энцефало-
патии нарастают даже на фоне достижения эу-
тироза. Изменения ЦНС в период декомпенса-
ции тиротоксикоза вызваны действием избыт-
ка тироидных гормонов, вторичными метаболи-
ческими и сосудистыми нарушениями. При час-
тых и тяжелых рецидивах тиротоксикоза у по-
жилых больных необратимо изменяются нейро-
ны, в результате формируются стойкие нервно-
психические расстройства, которые не исчезают 
при эутирозе. 

Клинически выявляются неврозо-психопато-
подобные нарушения, вегетативные дисфунк-
ции, диффузные неврологические знаки, за-
торможенность, депрессия и апатия [7, 9]. Ха-
рактерны фобии: кардиофобия, клаустрофобия, 
социофобия. Обсессивно-фобический синдром 
характеризуется навязчивыми мыслями и стра-
хами. В ответ на физическую и эмоциональную 
нагрузку возникают панические атаки, прояв-
ляющиеся резким учащением пульса, повыше-
нием АД, побледнением кожи, сухостью во рту, 
ознобоподобным дрожанием, страхом смерти [6, 
7, 10]. Стойкие изменения ЦНС на фоне эути-
роза коррелируют с давностью заболевания и с 
частотой рецидивов. 

Заключение 
Старение организма затрагивает все сис-

темы органов и все ткани, вызывая в них деге-
неративные изменения. В некоторых органах, 
например, в гонадах, старение проявляется 
«физиологической инволюцией», однако изме-
нения гормонального гомеостаза сопровожда-
ются выраженными патологическими измене-
ниями в ССС и других системах и органах. 

Наиболее значимые изменения касаются 
ССС и ЦНС, поскольку приводят к снижению 
качества жизни и инвалидности значительной 
части населения планеты. Дискутабельным оста-
ется вопрос о детерминанте старения организма. 

На фоне «болезней пожилого возраста» часто 
не распознаются тироидные дисфункции и осо-
бенно опасный синдром тиротоксикоза. В пожи-
лом возрасте течение тиротоксикоза приводит к 
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нарушению ритма сердца и развитию ХСН. Даже 
субклинический гипертироз является фактором 
риска внезапной смерти. Все это обуславливает 
необходимость внедрения скрининговых меро-
приятий по ранней диагностике гипертироза у 
лиц старшего и пожилого возраста. 
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ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ СТЕНТИРОВАНИЯ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ У БОЛЬНЫХ 
НЕСТАБИЛЬНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ 

СТЕНТОВ С МЕДИКАМЕНТОЗНЫМ ПОКРЫТИЕМ И БЕЗ ПОКРЫТИЯ 

К. Ф. Лешкевич 

Республиканский научно-практический центр «Кардиология», г. Минск 

Целью данного анализа является оценка эффективности стентирования и риска развития неблагоприятных 
исходов при использовании стентов с медикаментозным покрытием, выделяющих сиролимус, и без покрытия у 
больных нестабильной стенокардией и сопутствующим сахарным диабетом 2 типа в течение года. 

Ключевые слова: сахарный диабет, рестеноз, имплантация коронарных стентов, стенты без медикамен-
тозного покрытия, стенты с медикаментозным покрытием. 

EVALUATION OF EFFECTIVENESS OF CORONARY ARTERY STENTING IN PATIENTS 
WITH UNSTABLE ANGINA AND DIABETES MELLITUS WITH USE 

OF DRUG-ELUTING STENT AND BARE METAL STENT 

Ch. F. Leshkevich 

Republican Research and Practical Centre of Cardiology, Minsk 

The Aim of this analysis is Evaluation of effectiveness of coronary artery stenting in patients with unstable an-
gina and diabetes mellitus with use of drug-eluting stent and bare metal stent. 

Key words: diabetes mellitus, restenosis, coronary stents implantation, bare-metal stent (BMS), drug-eluting 
stent (DES). 

 
 
Проблема лечения больных нестабильной 

стенокардией (НС) в сочетании с сахарным 
диабетом (СД) занимает одно из центральных 
мест в развитии инвазивной кардиологии. Ее 
актуальность возрастает в связи с увеличением 
количества больных с данной сочетанной па-
тологией. На сегодняшний день в эндоваску-
лярном лечении стенозов коронарных артерий 
при НС методом выбора является баллонная 

ангиопластика и имплантация коронарных 
стентов [1, 4, 7]. При этом за последние 8 лет 
более 80 % вмешательств составляет стентиро-
вание коронарных артерий. 

Однако высокотехнологичный метод стен-
тирования не в полной мере приводит к долго-
срочному клиническому успеху у больных НС 
и сопутствующим СД [2, 3, 5]. Как показали 
исследования ряда авторов, основной пробле-
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мой использования стентов без медикаментоз-
ного покрытия (СБП) является рестеноз в от-
даленном периоде наблюдения: сужение про-
света сосуда в зоне имплантации более чем на 
50 % через 6 и более месяцев после установки 
эндоваскулярного протеза [6, 8, 10]. Одной из 
основных причин низкого клинического и ан-
гиографического успеха в отдаленном периоде 
при проведении стентирования коронарных 
артерий (КА) является гиперплазия энтималь-
ного слоя, включающая пролиферацию глад-
комышечных клеток и миграцию их в направ-
лении просвета сосуда [9, 11, 13]. В мировой 
практике с целью снижения рестеноза в облас-
ти имплантации стента у пациентов с НС и СД 
используют стенты с медикаментозным покры-
тием (СМП) [12, 14]. Однако данные мировой 
литературы не позволяют сделать однозначную 
оценку эффективности использования стентов у 
рассматриваемой категории больных. 

В этой связи оценка исходов стентирова-
ния КА у больных НС и сопутствующим СД 2 
типа при использовании стентов с медикамен-
тозным покрытием и без покрытия является ак-
туальной проблемой, а своевременное прогно-
зирование риска развития рестеноза имеет 
важное практическое значение. 

Цель исследования: оценить эффектив-
ность стентирования и риск развития неблаго-
приятных исходов при использовании стентов с 
медикаментозным покрытием, выделяющих си-
ролимус, и без покрытия у больных нестабиль-

ной стенокардией и сопутствующим сахарным 
диабетом 2 типа в течение года. 

Материал и метод исследования 
В процессе выполнения исследования об-

следовано 103 пациента НС и СД 2 типа, нахо-
дившихся на стационарном лечении в РНПЦ 
«Кардиология». Всем пациентам выполнено 
стентирование одной или нескольких коронарных 
артерий. Методом случайной выборки все боль-
ные были разделены на 2 группы: I группа — 
пациенты, которым имплантировались стенты 
без медикаментозного покрытия (71 человек), 
II группа — больные, которым имплантирова-
лись стенты с медикаментозным покрытием 
сиролимус (32 человека). При динамическом на-
блюдении в течение года в I группе 12 пациен-
тов вышли на неблагоприятный исход (ин-
фаркт миокарда, возвратная стенокардия). В 
связи с этим больные группы I были распределе-
ны на подгруппы: I-H — неблагоприятный исход 
стентирования в отдаленном периоде после им-
плантации СБП (12 человек); I–Б — благоприят-
ный исход стентирования (59 человек). 

Пациенты не включались в исследование 
при наличии у них инфаркта миокарда с подъ-
емом и без подъемов сегмента ST, гемодина-
мически значимого поражения (>50%) ствола 
левой КА, сопутствующих острых и обостре-
ний хронических заболеваний других органов 
и систем, аутоиммунных болезней, инфекций, 
онкологии. Характеристика обследованных па-
циентов представлена в таблице 1. 

Таблица 1 — Сравнительная характеристика пациентов 

Количество пациентов, n (%) 
Показатели 

подгруппа I-Н подгруппа I-Б группа II 
Мужчины (57 ± 5 лет) 8 (66,7) 39 (66,1) 21 (65,6) 

Женщины (59 ± 3 лет) 4 (33,3) 20 (33,9) 11 (34,4) 

Сахарный диабет 2 типа 12 (100) 59 (100) 32 (100) 

Нестабильная стенокардия 12 (100) 59 (100) 32 (100) 

Инфаркт миокарда в анамнезе 4 (33,3) 13 (39,4) 10 (31,3) 

Артериальная гипертензия 12 (100) 59 (100) 31 (96,9) 

Гиперхолестеринемия 8 (66,7) 36 (61,0) 21 (65,6) 
 
 
Пациенты I-H и I-Б подгрупп и группы II бы-

ли сопоставимы по полу, возрасту, частоте ин-
фарктов миокарда и стентированию коронар-
ных артерий в анамнезе, наличию артериаль-
ной гипертензии (p > 0,05). 

Диагноз НС устанавливали в соответствии 
с критериями, предложенными Европейской 
ассоциацией кардиологов в 2006 г. Диагноз СД 
2 типа устанавливали после консультации вра-
ча-эндокринолога в соответствии с критерия-
ми, предложенными ВОЗ в 1999 г. и пересмот-
ренными в 2006 г. 

Селекционная многопротекторная коронаро-
графия (КАГ) проводилась трансфеморальным 
доступом по методике М. Judkins (1997) с помо-
щью ангиографических установок «Innova 2000» 
и «Innova 3100» (General Electric, США). Предва-
рительный анализ цифрового ангиографического 
изображения производили с помощью компью-
терных программ AI 1000 и ADW 4.3 (США). 

Внутрисосудистое ультразвуковое иссле-
дование (ВСУЗИ) и виртуальная гистология 
(ВГ) коронарных артерий проводились до и 
после имплантации стентов на внутрисосуди-
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стом ультразвуковом аппарате VULCANO IN –
VISION GOLD 3 с использованием программ-
ного пакета VIRTUAL HISTILOGY. 

Суточное мониторирование ЭКГ (СМ ЭКГ) 
и определение депрессии сегмента ST прово-
дилось по стандартной методике при помощи 
3-канальных регистраторов, монитора и про-
граммного обеспечения фирмы «Oxford Med-
log» (Великобритания). Эхокардиографическое 
исследование сердца (ЭХО-КГ) проводилось на 
аппарате GE Vivid 5 (General Electric, США) по 
стандартному протоколу в В-режиме и М-
режиме из парасистолического и верхушечно-
го доступа. Велоэргометрическая проба (ВЭП): 
пациентам предлагалось выполнение непре-
рывной ступенчато-возрастающей физической 
нагрузки. При оценке эффективности вмеша-
тельства учитывали появление во время иссле-
дования горизонтального или косонисходящего 
сегмента ST ≥ 1мм или возникновения эпизода 
стенокардии. Изучение вазомоторной функции 
эндотелия проводилось на ультразвуковой стан-
ции GE Vivid Faive экспертного класса с исполь-
зованием ультразвука высокого разрешения с 
применением 10 МГц линейного датчика. 

Исходно всем пациентам, включенным в 
исследование, применяли лабораторные, инва-
зивные (КАГ, ВСУЗИ и ВГ) методы исследова-
ния. ВСУЗИ проводилось для оценки качества 
расправления стента, состояния соседних уча-
стков артерий. ВГ выполнялась с целью оцен-
ки морфологической структуры атеросклеро-
тической бляшки. 

Пациентам имплантировали стенты с меди-
каментозным покрытием сиролимус «Cypher» и 
«Сypher Select» фирмы «Cordis J&J» (США), а 
также стенты без покрытия S670, S7, Driver 
фирмы «Medtronic» (США), Tsunami  фирмы 
«Terumo» (Япония). Все пациенты с момента 
поступления в клинику и на протяжении пе-
риода наблюдения принимали аспирин в дозе 
75 мг/сут, аторвастатин (20 мг/сут), бисопро-
лол (5 мг/сут) и периндоприл (8 мг/сут). На 
госпитальном этапе всем пациентам подкожно 
вводился энаксапарин (клексан) с индивиду-
альным подбором дозы до стабилизации со-
стояния. Во время проведения стентирования 
все больные получали гепарин в дозировке 50–
100 ЕД внутривенно. Клопидогрель (плавикс) 
больные начинали получать в дозе 75 мг за 2 су-
ток до стентирования либо в дозе 300 мг за 6 ча-
сов перед процедурой, в течение 12 месяцев после 
имплантации стентов — в дозе 75 мг/сут.  

В дальнейшем пациенты наблюдались ам-
булаторно в течение 12 месяцев с обязательным 
применением лабораторных, функциональных, 
инвазивных методов исследования через 1 и 6 
месяцев. Через 12 месяцев в плановом порядке 
осуществлялась госпитализация всех пациентов 

в кардиологическое отделение с применением 
лабораторных, функциональных методов иссле-
дования, КАГ, ВСУЗИ и ВГ. В случае дестаби-
лизации больного (развитие инфаркта миокарда, 
возвратной стенокардии) больным проводились 
внеплановые КАГ, ВСУЗИ и ВГ. 

Анализ эффективности результатов эндо-
васкулярных вмешательств включал ангиогра-
фические и клинические параметры. Ангиогра-
фический результат считался оптимальным, ес-
ли: остаточный стеноз был менее 20 %; отсутст-
вовала диссекция артерии; отсутствовал тромбоз 
или эмболия дистального русла коронарной ар-
терии; не было перфорации артерии; рентгено-
контрастное вещество полностью вымывалось из 
дистального русла. Хорошим клиническим эф-
фектом считалось: отсутствие кардиальных ин-
тра- и послеоперационных осложнений; субъек-
тивные признаки: уменьшение или исчезновение 
приступов стенокардии при прежних нагрузках; 
объективные признаки: уменьшение степени 
тяжести стенокардии минимум на один функ-
циональный класс (по классификации Канад-
ского кардиологического общества — CCS). В 
динамике проводилась оценка отдаленных ан-
гиографических результатов и данных ВСУЗИ 
и ВГ. Рестеноз расценивался как повторное 
сужение в зоне стентирования более 50%. По-
водом к экстренному динамическому проведе-
нию КАГ и ВСУЗИ являлось рецидивирование 
приступов стенокардии, наличие на ЭКГ при-
знаков ишемии миокарда. 

Анализ полученных данных производился 
с помощью стандартных методов математико-
статистической обработки с использованием 
ПЭВМ. Для статистической обработки резуль-
татов применяли непараметрические критерии: 
для подтверждения гипотезы о наличии разли-
чий между двумя независимыми выборками 
использовали критерий Манна-Уитни (U — 
test), достоверность динамики показателей 
оценивали при помощи парного критерия Уил-
коксона (Wilcoxon matched pairs test). Для всех 
критериев и тестов величина критического 
уровня значимости принималась равной 0,05, 
т. е. различия признавались статистически зна-
чимыми при p ≤ 0,05. Полученные данные 
сгруппированы в таблицы и представлены в 
виде Me (LQ-UQ): медианы и квартильного 
размаха (LQ — нижний квартиль, UQ — верх-
ний квартиль). Доверительный интервал (ДИ) 
рассчитывали с заданной вероятностью 95 %. 
При оценке экономической эффективности 
интервенционного лечения учитывалось сле-
дующее: определение денежных потоков с 
включением всех денежных поступлений и 
расходов в ходе его осуществления; измене-
ние стоимости денег и экономической среды 
во времени. 
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Оценка ангиографических и клиниче-
ских результатов применения стентов без 
покрытия и с покрытием сиролимус. При 
проведении КАГ исходно поражение одной КА 
выявлено у 10 пациентов подгруппы I-H (83,3 %), у 
47 больных подгруппы I-Б (79,7 %) и у 26 паци-
ентов группы II (81,3%). Зарегистрированы 
случаи поражения двух и более КА: в под-
группе I-H — 2 (16,7 %), в подгруппе I-Б — 12 

(20,3 %), в группе II — 6 (18,7 %). По количе-
ству пораженных КА исследуемые выборки 
больных не различались (р > 0,05). Также не 
выявлено статистически значимых межгруп-
повых различий по типу стенозирования и сте-
пени кровотока в КА до стентирования (табли-
цы 2, 3). В подгруппах I-H, I-Б и группе II пре-
обладали II степень кровотока в КА и тип сте-
нозирования А. 

Таблица 2 — Количество пациентов (%) с различным типом стенозирования коронарных артерий 
в группах исследования до проведения стентирования 

Показатели Подгруппа I-H Подруппа I-Б Группа II 
А 56,7 58,4 57,8 
В 20,2 21,5 22,4 Тип стеноза, % 
С 23,1 20,2 19,8 

Примечание. При сравнении подгрупп I-H, I-Б и группы II p > 0,05 

Таблица 3 — Распределение больных НС и СД 2 типа по степени кровотока в КА в соответствии с 
классификационной шкалой коронарного кровотока TIMI 

Количество пациентов, n (%) 
Показатели 

Подгруппа I-H  Подгруппа I-Б Группа II 

до стентирования 
I — 2 (16,7 %) 
II — 10 (83,3 %) 

I — 9 (15,3 %) 
II — 50 (84,7 %) 

I — 5 (15,6 %) 
II — 27 (84,4 %) 

после стентирования III — 12 (100 %) III — 59 (100 %) III — 32 (100 %) TIMI 

в отдаленный период после стентирования
I — 3 (25,0 %) 
II — 9 (75,0 %) 

III — 59 (100 %)* III — 32 (100 %)* 

* Достоверно по сравнению с подгруппой I-H (p < 0,05) 
 
 
До стентирования наблюдалось значитель-

ное варьирование показателей протяженности 
стеноза, диаметра КА и диаметра сосудов в 
области стеноза во всех группах исследования 

(таблица 4). Об отсутствии межгрупповых раз-
личий по количественным показателям КАГ 
свидетельствует наличие значительного пере-
крытия ДИ подгрупп I-Н, I-Б  и группы II. 

Таблица 4 — Характеристика исходных ангиографических показателей, Ме (ДИ) 

Параметры Подгруппа I-H Подгруппа I-Б Группа II 
Средняя протяженность стеноза, мм 20 (9,7–30,3) 19 (11,0–27,0) 19 (12,0–28,0) 
Референтный диаметр (средний) КА, мм 2,9 (1,7–4,1) 3,2 (2,0–4,0) 3,3 (1,9–3,8) 
Средний диаметр сосудов в области стеноза, мм 0,28 (0,20–1,56) 0,31 (0,26–1,35) 0,35 (0,24–1,41) 
Степень стенозирования до процедуры, % 95,3 (90,5–97,3) 96,2 (92,4–97,4) 97,4 (95,3–99,2) 

 
 
При анализе эхогенной плотности атеро-

склеротических бляшек выявлено, что у больных 
НС и СД преобладали гетерогенные (неоднород-
ные) стенозирующие субстраты (таблица 5). 
Наиболее часто встречалось сочетание фиброз-

но-кальцинозной и «мягких» бляшек. Среди бля-
шек, имеющих гомогенную структуру, домини-
ровали «мягкие» атеросклеротические бляшки. 
Достоверных различий групп исследования по 
данным ВСУЗИ и ВГ не наблюдалось. 

Таблица 5 — Распределение пациентов по характеристикам эхогенной плотности стенозирующего 
субстрата по данным ВСУЗИ и ВГ, n (%) 

Параметры Подгруппа I-H Подгруппа I-Б Группа II 

M («мягкая» бляшка) 2 (16,7) 20 (33,9) 8 (25) 
Ф (фиброзная бляшка) 1 (8,3) 2 (3,4) 2 (6,3) 
К (кальцинозная бляшка) 1 (8,3) 1 (1,7) 1 (3,1) 
Всего гомогенные 4 (33,3) 23 (38,9) 11 (34,4) 
Всего гетерогенные 8 (66,7) 36 (61,0) 21 (65,6) 
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Среднее количество имплантированных стен-
тов на одного больного составило: в подгруппе 
I-H — 1,26 (ДИ 1–3); в подгруппе I-Б — 1,33 
(ДИ 1–3); в группе II — 1,31 (ДИ 1–4). Таким 
образом, до стентирования пациенты подгрупп 
I-H и I-Б и группы II были сопоставимы по 
данным КАГ, ВСУЗИ, ВГ коронарных артерий 
и по среднему количеству имплантируемых 
стентов (p > 0,05). 

Адекватный дистальный кровоток был до-
стигнут в 100 % случаев при проведении стен-
тирования (таблица 3). Непосредственно при 
проведении эндоваскулярного лечения и на 
госпитальном этапе после него у пациентов, 
включенных в исследование, серьезных сердеч-
но-сосудистых осложнений (летальный исход, 
ИМ, ОНМК, необходимость проведения коро-
нарного шунтирования, повторной реваскуляри-
зации) не отмечено. Оценка динамики результа-
тов КАГ в отдаленном периоде показала, что по-
сле имплантации СМП за период 6–12 месяцев 
адекватный дистальный кровоток (TIMI III) со-
хранялся в 100 % случаев. У 26,7 % пациентов, 
которым имплантировали СБП, после 6 месяцев 
развился рестеноз с нарушением коронарного 
кровотока (TIMI I, II), клиническими проявле-
ниями которого явились прогрессирование сте-
нокардии (9 случаев) и развитие ИМ (3 случая). 
Все пациенты подгруппы I-Н подверглись по-
вторной реваскуляризации миокарда. Летальных 
исходов не зарегистрировано. 

Сравнительная оценка эффективности 
проведения стентирования по данным кли-
нико-функциональных исследований. Во 
всех группах через 1 месяц показатели макси-
мальной мощности нагрузки (ММН) и времени 
выполнения теста (ВВТ) повышались, что сви-
детельствует об увеличении толерантности к 
физической нагрузке в результате восстанов-
ления коронарного кровотока. В 6 и 12 месяцев 
динамика показателей ММН и ВВТ различа-
лась в зависимости от эффекта стентирования. 
У пациентов подгруппы I-H через 6 месяцев 
ММН снижалась с 117,5 (112,5–120,0) Вт до 
100,0 (95,0–111,0) Вт (р = 0,008) с последую-
щей тенденцией к увеличению в 12 месяцев до 
110,0 (95,0–127,5) Вт (р = 0,077). При отсутствии 
дестабилизации состояния больных не выявлено 
снижения ММН за весь период наблюдения. В 
подгруппе I-Б данный показатель в 12 месяцев 
составил 125,0 (110,0–130,0) Вт, что на 25 % вы-
ше, чем при исходном обследовании (p = 0,040). 
Аналогичная динамика показателя ММН на-
блюдалась в группе II. ВВТ в подгруппе I-H не 
изменялось и варьировалось за весь период на-
блюдения от 12,0 до 12,5 мин. Положительная 
динамика показателя ВВТ отмечалась в под-
группе I-Б и группе II: значения Ме в 12 меся-
цев возрастали по сравнению с исходными 

данными на 15,4 % в подгруппе I-Б (p = 0,010) и 
на 16,0 % в группе II (р = 0,040). Через 6 и 12 меся-
цев после стентирования ММН и ВВТ у пациен-
тов подгруппы I-Б и группы II были значительно 
выше, чем у больных подгруппы I-Н (р < 0,001). 

По результатам СМ ЭКГ выявлены одно-
направленные изменения длительности (ДЭИ) 
и количества эпизодов ишемии (КЭИ) на всех 
этапах обследования. При поступлении в ста-
ционар КЭИ составило: в подгруппе I-H — 5,0 
(3,5–5.5), в подгруппе I-Б — 4,0 (3,0–5,0), в 
группе II — 5,0 (3,0–6,0). К моменту выписки 
показатели СМ ЭКГ снижались у всех пациен-
тов независимо от типа имплантированного 
стента: в подгруппе I-H КЭИ уменьшилось на 
20 % (р = 0,048), в подгруппе I-Б — на 25 % 
(р = 0,050), в группе II — на 27 % (р < 0,001). 
На амбулаторном этапе у больных подгруппы 
I-Б и группы II КЭИ и ДЭИ снижались с дости-
жением нулевых значений в 12 месяцев у боль-
шинства больных, в подгруппе I-H положи-
тельная динамика была слабо выражена: отме-
чена лишь тенденция к уменьшению КЭИ и 
ДЭИ. По показателям СМ ЭКГ в 6 и 12 месяцев 
подгруппа I-H достоверно отличалась от под-
группы I-Б (р < 0,01) и группы II (р < 0,001). 

По данным ЭхоКГ в подгруппе I-Н отме-
чены наиболее низкие значения ФВ ЛЖ: Ме 
данного показателя до стентирования была 
меньше, чем в подгруппе I-Б и группе II на 19,3 
и 18,6 % соответственно (р < 0,001). Пациенты 
подгруппы I-Б и группы II по исходным значе-
ниям не различались (р = 0,772). На госпиталь-
ном этапе у всех больных улучшалась сократи-
тельная способность миокарда: в подгруппе I-Н 
ФВ ЛЖ возрастала до 51,0 (45,5–57,0 %) (р = 
0,012), в подгруппе I-Б — до 64,0 (60,0–68,0 %) 
(р < 0,001), в группе II до 67,0 (64,5–69,0 %) (р < 
0,001). В подгруппе I-Н в течение 1–12 месяцев 
ФВ ЛЖ снижалась до исходных значений; в под-
группе I-Б и группе II — максимальное увеличе-
ние ФВ ЛЖ, отмеченное перед выпиской, сохра-
нялось в течение 12 месяцев. 

До имплантации стентов ЭЗВД у больных 
НС и СД 2 типа была снижена: Ме прироста 
диаметра плечевой артерии составила 6,3 
(5,73–7,9 %) в подгруппе I-H, 7,8 (6,5–8,8 %) в 
подгруппе I-Б и 7,7 (6,6–9,8 %) в группе II. При 
этом пациенты, вышедшие на повторное эндо-
васкулярное лечение, достоверно отличались 
от больных с благоприятным исходом после 
имплантации стентов (р < 0,05). Перед выпис-
кой у всех пациентов ЭЗВД значительно воз-
растала, что свидетельствует об улучшении функ-
ционального состояния эндотелия после стенти-
рования. Так, ЭЗВД в подгруппе I-H возросла в 
2,43 раза (р = 0,012), в подгруппе I-Б — в 2,26 раза 
(р < 0,001) и в группе II — в 2,18 раза (р < 
0,001). Различия между группами в данный пе-
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риод наблюдения отсутствовали. В последую-
щие сроки исследования направленность и сте-
пень выраженности изменения ЭЗВД зависела от 
клинического исхода стентирования. В подгруп-
пе I-H наблюдалось снижение значений ЭЗВД 
через 1 месяц (в 1,96 раза по сравнению с дан-
ными перед выпиской, р = 0,018), в дальнейшем 
(в 6 и 12 месяцев) данный показатель не претер-
певал статистически значимых изменений. В 
подгруппе I-Б и группе II на амбулаторном этапе 
обследования отмечалась тенденция к увеличе-
нию  показателя ЭЗВД. В 1, 6 и 12 месяцев вы-
борки больных с благоприятным исходом досто-
верно отличались от подгруппы I-H (р < 0,001). 

С целью отбора информативных показате-
лей, наилучшим образом предсказывающих 
исход заболевания после имплантации стентов 
без покрытия больным НС и СД 2 типа, приме-
няли пошаговый дискриминантный анализ с ис-
пользованием F-критерия Фишера. До интервен-
ционного вмешательства информация о каждом 
пациенте включала 31 показатель. Из всех кри-
териев только 6 вносят весомый вклад в прогно-
зирование исхода стентирования в отдаленном 
периоде (до 12 месяцев. С использованием ста-
тистически значимых информативных показате-
лей были разработаны линейные классификаци-
онные функции (ЛКФ). О прогностической зна-
чимости предложенных ЛКФ для оценки исхо-
дов стентирования КА у больных НС и СД сви-
детельствуют следующие показатели точности 
диагностики: чувствительность — 93,7 %, спе-
цифичность — 95,8 %, безошибочность (диагно-
стическая эффективность) — 95,0 %. 

На основании выработанных ЛКФ разра-
ботан алгоритм выбора стента для больных НС 
и СД 2 типа, включающий определенную по-
следовательность действий: 1) верификация 
диагноза НС и СД 2 типа, заполнение элек-
тронной истории больного; 2) забор крови и 
определение содержания СРБ и ИЛ-6 в сыво-
ротке, САТр, а также других лабораторных по-
казателей в соответствии с протоколом веде-
ния больных ОКС; 3) выполнение ЭКГ, ЭхоКГ 
и пробы с РГ; 4) проведение КАГ для уточне-
ния объема поражения КА и выбора дальней-
шей тактики лечения (медикаментозное, хи-
рургическое или интервенционное); 5) в случае 
необходимости проведения стентирования по-
казатели протяженности стенозирования КА, 
ФВ ЛЖ, ЭЗВД, САТр, концентрации СРБ и ИЛ-6 
вносятся в электронную таблицу; 6) с использо-
ванием встроенных математических функций на 
ПК рассчитываются ЛКФ-1 и ЛКФ-2; 7) по мак-
симальному значению ЛКФ прогнозируется отда-
ленный исход стентирования; 8) если ЛКФ-1 > 
ЛКФ-2, показана имплантация обычного стента; 
если ЛКФ-1 < ЛФК-2, предпочтительна имплан-
тация стентов с медикаментозным покрытием. 

При расчете сравнительной экономиче-
ской эффективности стентирования с приме-
нением разработанного алгоритма выявлено, 
что годовой экономический эффект равен 
790,9 млн. руб. с учетом лечения 1000 боль-
ных. С учетом дисконтирования разновремен-
ных затрат суммарный экономический эффект 
от применения разработанного алгоритма вы-
бора стента составит 7193,6 млн. руб. за рас-
четный период (семь лет). 

Выводы 
1. Эффективность реваскуляризации мио-

карда (отсутствие рестенозов в течение 12 ме-
сяцев) у больных нестабильной стенокардией и 
сахарным диабетом 2 типа после имплантации 
стентов с медикаментозным покрытием (сиро-
лимус) составила 100 %, что подтверждалось 
отсутствием повторной реваскуляризации и 
прогрессирования коронарных событий. При 
использовании стентов без медикаментозного 
покрытия рестенозирование через 6 месяцев с 
исходом в инфаркт миокарда развивалось у 6,7 % 
больных, в возвратную стенокардию — у 20 % 
пациентов. 

2. Изменение функциональных показате-
лей (ВЭП, СМ ЭКГ, Эхо КГ и пробы с РГ) у 
больных с НС и СД 2-го типа не зависит от типа 
имплантируемого стента. У всех больных НС и 
СД 2-го типа перед выпиской из стационара после 
стентирования значительно возрастает ЭЗВД, ФВ 
ЛЖ, снижаются количество и длительность эпи-
зодов ишемии; через 1 месяц увеличиваются по-
казатели максимальной мощности нагрузки и 
времени выполнения теста. Положительная ди-
намика в течение 12 месяцев сохраняется у па-
циентов со стабильным течением заболевания: 
количество и длительность эпизодов ишемии 
снижаются до нулевых значений, увеличивается 
переносимость физической нагрузки. 

3. Прогностически значимыми показате-
лями развития острых коронарных событий в 
отдаленном периоде (до 12 месяцев) после им-
плантации стента больному НС и сопутствую-
щим СД 2 типа являются: протяженность пора-
жения КА по данным КАГ, ФВ миокарда ЛЖ 
по данным ЭХО-КГ, ЭЗВД по данным пробы с 
РГ до интервенционного вмешательства. На ос-
нове выявленных критериев риска развития 
острых коронарных событий после стентирова-
ния разработан алгоритм выбора стента у боль-
ных НС и СД 2 типа. Диагностическая эффек-
тивность алгоритма составляет 95 %. 

Экономическая эффективность стентирования 
с использованием разработанного алгоритма, осно-
ванная на показателях затрат на лечение, экономии 
средств по социальным пособиям, затрат по 
больничным листам и недополучению прибыли 
на одного больного, составляет 790,9 млн. руб. с 
учетом лечения 1000 больных в год. 
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ПРИ РАЗВИТИИ РАННИХ РЕЦИДИВОВ У ПАЦИЕНТОВ С ПЕРВИЧНО- 
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радиационной медицины и экологии человека, г. Гомель 

Изучены основные клинико-диагностические показатели при различных исходах рака молочной желе-
зы. Показано, что раннее прогрессирование заболевания (до 3-х лет) определяется размерами опухоли, мета-
статическим поражением лимфатических узлов, высокой гистологической степенью злокачественности, 
возрастом на момент заболевания, а также комбинацией рецепторов половых гормонов. 

Ключевые слова: рак молочной железы, прогрессия заболевания, клинические и диагностические маркеры. 

ANALYSIS OF CLINICAL-MORPHOLOGICAL INDICATORS AT DEVELOPMENT 
OF EARLY RELAPSES IN PATIENTS WITH INITIALLY OPERABLE BREAST CANCER 

E. A. Nadyrov 

Republican Research Center for Radiation Medicine and Human Ecology, Gomel 

We studied the major clinical-diagnostic indicators with different clinical outcomes of breast cancer. We show 
that early disease progression (up to 3 years) is defined by tumor size, lymph nodes metastases, high histological de-
gree of malignancy, age at the moment of disease, as well as the combination of sex hormone receptors. 

Key words: breast cancer, disease progression, clinical and diagnostic markers. 
 
 
Введение 
Локальный рецидив рака молочной желе-

зы (РМЖ) — опухоль, появляющаяся после 
радикального хирургического вмешательства 
(мастэктомии или органосохраняющего лече-
ния), состоящая из одиночного или множест-
венного узла, аналогичная по гистологическо-
му строению первичной опухоли на поверхно-
сти грудной клетки, соответствующей стороне 
поражения. Локальные рецидивы РМЖ в 75 % 

случаев возникают в первые 5 лет после пере-
несенной операции и могут быть первым при-
знаком прогрессирования заболевания [1]. 

Факторами, способствующими развитию ре-
цидива, могут быть многие клинико-морфоло-
гические параметры: возраст больных, объем 
хирургического вмешательства, применение 
послеоперационной лучевой терапии [2, 3, 4], 
размер опухоли [5, 6], поражение подмышеч-
ных лимфатических узлов [7, 8]. Важным в 
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прогностическом плане является распростране-
ние клеток рака за пределы основного опухоле-
вого узла. Такое распространение возможно по 
прилежащим протокам и долькам (внутрипрото-
ковый компонент), а также по кровеносным и 
лимфатическим сосудам (лимфоваскулярная ин-
вазия или раковая эмболия) [9]. 

Прогностическая и предсказательная роль 
рецепторного статуса опухоли также доста-
точно известна. Гормонально-зависимые опу-
холи молочной железы, содержащие рецепторы 
эстрогенов (ER+) или прогестерона (PR+), имеют 
более благоприятное течение. При этом пациен-
ты с отсутствием экспрессии (ER–) имеют риск 
смерти от прогрессирования, который достигает 
максимума через 3 года [10, 11, 12]. 

Целью работы явилось изучение роли клини-
ко-морфологических параметров опухоли в воз-
никновении ранних рецидивов (до 3-х лет) как 
первого признака прогрессирования болезни. 

Материал и метод исследования 
Для исследований была определена вы-

борка из 283 пациенток в возрасте от 27 до 68 лет, 
проживающих в Гомельской области. Больным 
было проведено хирургическое лечение (мас-
тэктомия или органосохраняющая операции), 
некоторые из них получили адъювантное ле-
чение (лекарственное или лучевое). Все паци-
енты были разделены на 2 группы: без про-
грессирования заболевания и с развившимся 
ранним (в течение 3-х лет) прогрессированием 
РМЖ. Первую группу составили 64 пациентки, 
вторую — 219. Все больные подвергались 
комплексному клинико-лабораторному обсле-
дованию. Для гистологического исследования 
срезы с парафиновых блоков окрашивались 
гематоксилином и эозином по традиционной 
методике. Определение рецепторов эстрогена 
(ER) и прогестерона (PR) в ткани опухоли про-
водилось иммуногистохимически. 

Статистический анализ проводился с ис-
пользованием пакета прикладных программ 
«Statistica 6.0». Для оценки значимости клини-
ческих, морфологических, иммуногистохимиче-
ских показателей в качестве прогностических 
факторов раннего рецидива РМЖ использовался 
критерий (χ2) в таблицах сопряженности 2×2, 
корреляционный анализ проводился с использо-
ванием непараметрического критерия Спирмана. 

Результаты исследования 
Возраст пациенток, вошедших в исследо-

вание, был практически одинаков и составил в 
группе с прогрессией заболевания 47,23 ± 11,0, 
без прогрессии — 45,61 ± 6,75 лет. В группе с 
рецидивом заболевания в возрастном интерва-
ле до 30 лет имелись 2 случая заболевания 
(3,12 %), в то же время в группе сравнения 
случаев заболевания в данном возрастном ин-
тервале выявлено не было. В возрастном ин-
тервале от 30–40 лет в группе с неблагоприят-
ным течением заболевания выявлено 13 случа-
ев РМЖ (20,31 %), в группе сравнения — 48 
(21,92 %). В группе пациентов в возрасте от 40 
до 50 лет при прогрессии заболевания был оп-
ределен 31 случай (48,43 %), без таковой — 
135 (61,64 %). В возрастном интервале 50–60 лет 
у пациентов с прогрессией заболевания опре-
делялось 11 случаев (17,19 %), без прогрессии — 
27 (12,33 %). В старшей возрастной группе (60 
лет и более) прогрессия заболевания наблюда-
лась в 7 случаях (10,94 %), в то же время в 
группе сравнения — в 9 случаях (4,11 %). 
Сравнительный анализ частот встречаемости 
возрастных интервалов показал статистически 
значимое (χ2 = 15,89; р < 0,001) преобладание 
пациенток моложе 50 лет в группе с прогрес-
сией заболевания. Данные частот встречаемо-
сти по возрасту, размеру опухоли (Т), гистоло-
гическому типу и степени злокачественности 
(G) представлены в таблице 1. 

Таблица 1 — Клинические и морфологические показатели, характеризующие особенности исходов 
рака молочной железы (χ2) 

Прогрессия 
(n = 64) 

Без прогрессии 
(n = 219) Показатель 

абс. % абс. % 
р 

< 50 лет 45 70,31 92 42,01 
Возраст  

> 51 лет 19 29,69 127 57,99 
< 0,001 

< 2 см 10 15,62 98 44,75 
Размер опухоли (Т) 

> 2 см 54 74,48 121 55,25 
< 0,001 

1,2 10 18,75 72 32,88 
Степень злокачественности(G) 

3 52 81,25 147 67,12 
< 0,001 

Протоковый 61 95,31 191 87,21 
Гистологический тип 

Дольковый  1 1,56 25 11,41 
0,017 

 
 
Как видно из таблицы 1, размер опухоли 

более 2 см с высокой степенью статистической 
значимости являлся преобладающим при про-

грессии заболевания (χ2 = 17,80; р < 0,001). 
Следует отметить, что в данной группе боль-
ных каких-либо корреляций данного показате-
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ля с другими клинико-диагностическими па-
раметрами выявлено не было. В то же время в 
группе сравнения прослеживались значимые 
прямые связи с наличием региональных мета-
стазов (r = 0,168; р = 0,012), количеством по-
раженных лимфатических узлов (r = 0,168; р = 
0,006), непрямого характера — с и наличием 
экспрессии PR (r = –0,137; р = 0,041). 

В группе пациенток без прогрессии заболе-
вания низкая степень злокачественности (G1 и 2) 
определялась почти в 2 раза реже в сравнении 
с G 3, при этом в группе сравнения данный пока-
затель имел обратную зависимость. Сравнитель-
ный анализ частотного распределения признака 
определил высокую прогностическую значимость 
данного показателя в качестве фактора небла-
гоприятного прогноза (χ2 = 5,64; р = 0,001). 

Корреляционный анализ показал, что в 
группе пациенток с неблагоприятным течени-
ем заболевания возрастание параметра G имеет 
значимые связи обратного характера со сле-
дующими клинико-диагностическими парамет-
рами: гистологическим типом опухоли, что ха-
рактеризует преобладание протокового вари-
анта рака (r = –0,336; р = 0,007), характером 
роста (r = –0,272; р = 0,031), прямые — с коли-
чеством эмболов в сосудах опухолевой ткани 
(r = 0,336; р = 0,007). В группе сравнения опре-
делялось большее количество корреляционных 
связей: прямые — с гистологическим типом 
опухоли (r = 0,448; р < 0,001), наличием регио-
нальных метастазов (r = 0,149; р = 0,028) и ко-
личеством пораженных лимфатических узлов 
(r = 0,135; р = 0,029), обратного характера — с 
наличием экспрессии к ER и PR (r = –0,203; р = 
0,003, r = –0,229; р = 0,001 соответственно). 

Преобладающим гистологическим типом 
опухоли в группах наблюдения явился потоко-

вый рак, который определялся при прогрессии 
заболевания в 95,31 %, без таковой — в 87,21 %, 
при сравнении частот встречаемости опреде-
лена прогностическая значимость данного па-
раметра (χ2 = 5,64; р < 0,017). Следует отме-
тить, что для сравнительного анализа не ис-
пользовались данные о других гистологиче-
ских типах опухолей РМЖ, т. к. медуллярный 
и слизистые раки определялись в нашем ис-
следовании в небольшом количестве. 

В таблице 2 представлены особенности ре-
гионарного метастазирования при различном 
клиническом течении РМЖ. У пациенток с 
прогрессией заболевания наличие регионарных 
метастазов (N1) являлись преобладающими и 
определялись в 86,7 % случаев заболевания, в 
то же время без таковой — 46,48 % (χ2 = 21,87; 
р = 0,001). 

При корреляционном анализе установлено, 
что наличие N1 в группе с прогрессией заболе-
вания имело прямую зависимость с количест-
вом пораженных лимфатических узлов (r = 
0,605; р < 0,001). При этом увеличение количе-
ства лимфатических узлов имело прямую зави-
симость с числом опухолевых эмболов в ткани 
опухоли (r = 0,254; р = 0,015). В группе паци-
ентов без прогрессии заболевания отсутство-
вала зависимость N1 с количеством поражен-
ных лимфатических узлов и числом опухоле-
вых эмболов, однако сохранялась зависимость 
N1 с количеством пораженных лимфатических 
узлов (r = 0,862; р < 0,001). Кроме того, опре-
делялись дополнительные прямые корреляци-
онные связи: N1 с Т (r = 0,160; р = 0,014) и N1 
с G (r = 0,149; р = 0,028), аналогичные зависимо-
сти были определены между количеством пора-
женных лимфатических узлов и Т (r = 0,168; р = 
0,006), а также G (r = 0,135; р = 0,029). 

Таблица 2 — Регионарное метастазирование при различном клиническом течении РМЖ (χ2) 

Прогрессия заболевания 
(n = 64) 

Без прогрессии 
(n = 219) Показатель 

абс. % абс. % 
р 

N0 13 20,32 117 53,42 
N1 51 79,68 102 46,58 0,001 

Таблица 3 — Эмболия кровеносных и лимфатических сосудов клетками опухоли при различном 
клиническом течении РМЖ (χ2) 

Прогрессия заболевания 
(n = 64) 

Без прогрессии 
(n = 219) Эмболы 

абс. % абс. % 
р 

Отсутствуют  0 0 25 11,42 <0,001 
Единичные  3 4,69 191 87,22 <0,001 
Умеренное количество 13 20,31 1 0,45 <0,001 
Большое количество 48 75,00 2 0,91 <0,001 

 
 
Умеренное и большое количество опухо-

левых эмболов являлось преобладающим пара-
метром при прогрессии заболевания (20,31 и 

75,0 % соответственно), обратная закономер-
ность определялась при безрецидивном течении 
заболевания (χ2 = 430,04 и χ2 = 422,15; р < 
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0,001). Увеличение данного параметра при про-
грессии заболевания характеризовалась наличи-
ем прямых связей с количеством пораженных 

лимфатических узлов и G, как уже было указа-
но выше. Экспрессия иммуногистохимических 
маркеров показана в таблице 4. 

Таблица 4 — Экспрессия ER и PR, характеризующая особенности исходов РМЖ (χ2) 

Показатель 
Прогрессия 

(n = 64) 
Без прогрессии 

(n = 219) 
р 

– 14 (21,87 %) 27 (12,33 %) 
ER 

+ 50 (78,13 %) 192 (87,77 %) 
0,056 

– 19 (29,69 %) 44 (20,01 %) 
PR 

+ 45 (70,31 %) 175 (79,91 %) 
0,104 

+/+ 36 (56,25 %) 164 (74,88 %) 
ER/PR 

–/– 13 (20,31 %) 16 (7,3 %) 
< 0,001 

–/+ 5 (7,81 %) 11(5,02,0 %) 
ER/PR 

+/– 4 (6,25 %) 0 (0,0 %) 
0,056 

 
 
Анализ показателей экспрессии ER и PR по-

казал отсутствие статистически значимой разни-
цы в группах больных с ранней прогрессией за-
болевания и без таковой (χ2 = 3,64; р = 0,056 и χ2 = 
2,64; р = 0,104 соответственно). Особый интерес 
представляло изучение вариантов экспрессии 
половых гормонов. Как видно из таблицы 4, не-
благоприятное течение заболевания характери-
зовалось сочетанием ER/PR –/– (χ2 = 10,84; р < 
0,001), при этом комбинация ER/PR+/– для не-
благоприятного прогноза была значима только 
на уровне тенденций (χ2 = 3,65; р = 0,056). 

При корреляционном анализе в группе па-
циентов с прогрессией заболевания определя-
лась прямая корреляционная связь между экс-
прессией ER и PR (р < 0,001). В группе без 
прогрессии заболевания аналогичной зависи-
мости определено не было, в то же время на-
личие экспрессии ER обратно коррелировало с 
высокой степенью значимости (р < 0,001) с G 
(р = 0,002) и Т (р = 0,041). 

Заключение 
Проведенное исследование показало, что 

независимыми факторами раннего рецидива 
рака молочной железы являются: размеры опу-
холи, метастатическое поражение лимфатиче-
ских узлов, высокая гистологическая степень 
злокачественности, гистологический тип опухо-
ли, возраст пациентов моложе 50 лет. Среди 
иммуногистохимических показателей в каче-
стве маркера неблагоприятного прогноза зна-
чение имеет сочетание ER/PR –/–, а также с 
высокой долей вероятности – ER/PR +/–. Ха-
рактер корреляционных связей между клини-
ко-морфологическим и иммуногистохимиче-
скими показателями имеет определенные зако-
номерности, которые отражают особенности те-
чения процесса канцерогенеза и потенциальную 
способность опухолевой ткани к прогрессирова-
нию заболевания. Прогрессирование заболевания 
характеризуется значительным уменьшением ко-
личества корреляционных связей между клинико-

морфологическими и иммуногистохимическими 
характеристиками опухолевой ткани. 
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УДК 615.37:616.233-002-08 
ДИНАМИКА ПРОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ 

ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ВАРИАНТАХ АНТИБАКТЕРИАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ ОБОСТРЕНИЙ 
ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ 

Е. А. Каразей, Е. И. Давидовская 

Белорусская медицинская академия последипломного образования, г. Минск 

Изучалась динамика уровней провоспалительных цитокинов интерлейкина-8 (ИЛ-8) и фактора некроза 
опухоли-α (ФНО-α) в сыворотке крови и бронхоальвеолярной жидкости (БАЛЖ), показатели цитограммы 
БАЛЖ, функция внешнего дыхания (ФВД), эндоскопическая картина у 60 больных с обострением хрониче-
ской обструктивной болезни легких (ХОБЛ) при различных вариантах противовоспалительной терапии. Те-
рапия кларитромицином приводила к достоверному снижению количества нейтрофилов в БАЛЖ, уровней 
цитокинов ИЛ-8 и ФНО-α в сыворотке крови и БАЛЖ. Полученные результаты свидетельствуют, что пока-
затели цитограммы и уровни цитокинов в БАЛЖ могут быть использованы в качестве контроля эффектив-
ности лечения. Кларитромицин имеет более высокий потенциал для уменьшения активности воспалитель-
ного процесса в легких при обострениях ХОБЛ. 

Ключевые слова: обострение ХОБЛ, ИЛ-8, ФНО-α, кларитромицин. 

THE DYNAMICS OF PROINFLAMMATORY CYTOKINES 
IN DIFFERENT VARIANTS OF ANTIBACTERIAL THERAPY 

OF CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE EXACERBATIONS 

E. A. Karazei, E. I. Davidovskaya 

Belarusian Medical Academy of Post-Graduate Education, Minsk 

The dynamics (before and after treatment) of proinflammatory cytokines (interleukin-8 (IL-8) and tumor necro-
sis factor-α (TNF-α)) levels in serum and in bronchoalveolar fluid (BALF), of indices of BALF cytograms, of indi-
ces of respiratory function (RF), of bronchoscopic data in different variants of antinflammatory therapy of chronic 
obstructive pulmonary disease exacerbations (COPD) was studied in 60 patients. Statistically significant decline in 
percentages of neutrophils and in IL-8 and TNF-α — levels in serum and in BALF was revealed. It was considered, 
that the Indices of BALF cytograms and cytokine levels in BALF can be used in treatment efficacy monitoring. 
Clarithromycin is more effective in the reduction of activity of inflammatory process in COPD exacerbations. 

Key words: COPD exacerbations, IL-8, TNF-α, Clarithromycin. 
 
 
Хроническая обструктивная болезнь лег-

ких (ХОБЛ) занимает одно из основных мест 
среди всех причин смерти в промышленно раз-
витых странах мира. Сегодня ХОБЛ в Респуб-
лике Беларусь, по мнению ряда ученых, является 
фактором, значительно усугубляющим демогра-
фическую ситуацию в стране. В Республике Бе-
ларусь зарегистрировано более 120 тыс. больных 
ХОБЛ (1547,5 на 100 тыс. населения, 2007). 
Смертность от ХОБЛ составляет 36,3 случая на 
100 тысяч жителей, эта патология занимает 
первое место среди всех причин смерти от бо-
лезней органов дыхания [1]. 

Обострения ХОБЛ становятся частой 
причиной болезненности и летальности. Боль-
ничная летальность пациентов, поступивших в 
стационар по поводу обострения ХОБЛ, со-
ставляет около 10 %; отдаленные результаты 
лечения являются, как правило, неблагопри-
ятными. В течение года после госпитализации 
летальность достигает 40 % среди больных, 
нуждающихся в вентиляционном пособии, а в 
последующий трехлетний промежуток она 

повышается до 49 % и более. Частые обост-
рения ХОБЛ приводят к более быстрому про-
грессированию заболевания, ухудшению про-
гноза [2]. 

На современном этапе развития медицин-
ских знаний и технологий не существует препа-
ратов или методов лечения, способных предот-
вратить прогрессирование ХОБЛ. Это объясняет 
рост числа исследований по данной проблеме, 
большинство из которых направлено на изуче-
ние механизмов развития заболевания. 

Известно, что провоспалительные цитоки-
ны — интерлейкин-8 (ИЛ-8) и фактор некроза 
опухоли-α (ФНО-α) играют ключевую роль в 
формировании и поддержании «порочного 
круга воспаления» при ХОБЛ. ФНО-α активи-
рует фактор транскрипции NF- кВ, который, в 
свою очередь, приводит к активации гена ИЛ-8 
в эпителиальных клетках и макрофагах. ИЛ-8, 
продуцируемый при ХОБЛ рядом клеток ды-
хательных путей, является мощным хемоат-
трактантом для нейтрофилов, а ФНО-α усугуб-
ляет воспалительный процесс [3, 4]. 
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Исследование содержания провоспалитель-
ных цитокинов в биологических жидкостях 
при ХОБЛ как в стабильном течении заболева-
ния, так и при обострении может способство-
вать изучению их роли в прогрессировании за-
болевания. Уровни провоспалительных цито-
кинов могут рассматриваться в качестве био-
маркеров для оценки интенсивности воспале-
ния дыхательных путей при ХОБЛ и эффек-
тивности проводимой противовоспалительной 
терапии [4]. 

Лечение всех обострений ХОБЛ включает 
усиление бронхолитической терапии, присое-
динение, по показаниям, системных глюкокор-
тикостероидов и контролируемой кислородо-
терапии. Подавляющее большинство больных 
ХОБЛ в период обострения нуждаются также в 
антибактериальной терапии, и выбор антибиоти-
ка при этом имеет немаловажное значение. Ан-
тибактериальный препарат должен эффективно 
влиять на наиболее частых возбудителей, прони-
кать в ткани респираторной системы, обладать 
хорошей переносимостью и одновременно вы-
годно сочетать стоимость с эффективностью [5]. 
Чаще всего в этих целях используют β-лактамы, 
фторхинолоны и так называемые «новые» мак-
ролиды — азитромицин и кларитромицин [6]. 
Причем последние привлекают все большее 
внимание ученых как в связи с их антибактери-
альными, так и с неантибактериальными свойст-
вами. Наиболее изученными из неантибактери-
альных эффектов являются противовоспали-
тельный (подавление секреции провоспалитель-
ных цитокинов), иммуномодулирующий (влия-
ние на нейтрофилы: ослабление интенсивности 
оксидативного стресса, торможение хемотакси-
са и адгезии, усиление апоптоза, торможение 
дегрануляции; подавление эозинофильного 
воспаления; повышение эффективности фаго-
цитоза), мукоактивный (усиление мукоцилиар-
ного клиренса, подавление гиперсекреции слизи 
бокаловидными клетками), антихолинэргиче-
ский (снижение бронхиальной гиперреактивно-
сти, торможение продукции эндотелина-1) и 
стероидосберегающий [7, 8]. 

В последние годы изучение неантибакте-
риальных эффектов макролидов с целью опреде-
ления их роли в возможной модификации актив-
ности воспалительного процесса при обострении 
ХОБЛ привлекает все большее внимание. Имен-
но сочетанием антибактериальных и неантибак-
териальных свойств, как считает ряд исследова-
телей, обусловлена эффективность макролидов у 
большинства больных ХОБЛ [5]. 

Вместе с тем в изученной нами литературе 
не выявлены работы, дающие комплексную 
оценку степени тяжести и прогрессирования 
заболевания путем сравнения клинических по-
казателей состояния пациента с показателями 

функции внешнего дыхания (ФВД), эндоскопи-
ческой картиной, биомаркерами воспаления. Не 
изучалась динамика этих показателей на фоне 
проводимой противовоспалительной терапии. 

Цель исследования 
Изучить динамику до и после лечения 

уровней провоспалительных цитокинов (ИЛ-8 
и ФНО-α) в сыворотке крови и бронхоальвео-
лярной жидкости (БАЛЖ), показателей цито-
граммы БАЛЖ, ФВД, эндоскопической картины 
у больных с обострением ХОБЛ при различных 
вариантах противовоспалительной терапии. 

Материал и метод 
Работа проводилась на базе отделений пуль-

монологии и эндоскопии УЗ «Минская област-
ная клиническая больница». Уровни провоспа-
лительных цитокинов ИЛ-8 и ФНО-α опреде-
ляли в иммунологической группе ЦНИЛ Бел-
МАПО. Для исследования были сформирова-
ны две однородные по возрасту, полу и нозо-
логическим формам группы. Они включали па-
циентов со средне-тяжелым обострением ХОБЛ 
в возрасте от 37 до 72 лет. Обострение ХОБЛ у 
всех больных носило инфекционный характер, 
присутствовали все три критерия Anthoninsen: 
усугубление одышки, объема и гнойности мокро-
ты, что подтверждалось клинически и требовало 
назначения антибактериальной терапии [9]. Всего 
наблюдалось 60 больных. Диагноз ставили на ос-
новании общеклинических данных, функцио-
нальных и лабораторных методов обследования 
согласно рекомендациям, изложенным в «Инст-
рукции о порядке диагностики, лечения и профи-
лактики ХОБЛ» (утверждена постановлением 
Министерства здравоохранения Республики Бе-
ларусь 21 апреля 2006 г., № 28). 

I группа наблюдения: 31 больной ХОБЛ в 
фазе обострения — 29 мужчин и 2 женщины. 
Средний возраст составил 55,03 ± 1,53 года. У 
4 пациентов отмечалось крайне-тяжелое тече-
ние ХОБЛ, тяжелой ХОБЛ страдали 14 чело-
век, у 12 больных заболевание характеризова-
лось средне-тяжелым течением и у 1 пациента 
отмечалась легкая степень тяжести ХОБЛ. В 
составе комплексной терапии всех больных 
был антибиотик группы фторхинолонов: ци-
профлоксацин в таблетках по 250 мг 2 раза в 
день в течение 7 дней. 

II группа наблюдения: 29 больных ХОБЛ в 
фазе обострения — 25 мужчин и 4 женщины. 
Средний возраст составил 55,6 ± 1,35 года. У 2 па-
циентов течение ХОБЛ было крайне-тяжелым, 
тяжелой ХОБЛ страдали 17 человек, у 9 боль-
ных заболевание характеризовалось средне-
тяжелым течением и у 1 пациента отмечалась 
легкая степень тяжести ХОБЛ. В составе ком-
плексной терапии всех больных был антибиотик 
группы макролидов: кларитромицин в таблетках 
по 250 мг 2 раза в день в течение 7 дней. 
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В комплексную терапию больных в обеих 
группах наблюдения включались также холи-
нолитические препараты, β2-агонисты корот-
кого действия, ингаляционные глюкокортико-
стероиды, муколитики, отхаркивающие сред-
ства, метилксантины, системные глюкокорти-
костероиды (внутривенно коротким курсом). 

Всем пациентам проводилась бронхоско-
пия по стандартной методике. Исследование 
осуществлялось на второй день нахождения в 
стационаре, после проведения спирометрии, 
лабораторных исследований (общий анализ 
крови, мочи, общий анализ мокроты, исследо-
вание мокроты на флору и чувствительность к 
антибиотикам, биохимический анализ крови), 
электрокардиографического исследования, рент-
генографии органов грудной клетки. Бронхоско-
пия выполнялась в утренние часы, натощак, 
после проведения местной анестезии раство-
рами 2 % и 10 % лидокаина в положении сидя 
фибробронхоскопом Фуджинон (Япония). При 
этом учитывались как абсолютные, так и относи-
тельные противопоказания. Во время бронхо-
скопии оценивались анатомические и функцио-
нальные особенности верхних и нижних дыха-
тельных путей. Антибактериальная терапия на-
значалась только после бронхоскопического ис-
следования. После лечения проводился бронхо-
скопический и спирометрический контроль. 

Забор крови для определения в сыворотке 
провоспалительных цитокинов проводили на-
тощак, в утренние часы, перед бронхоскопиче-
ским исследованием. Всем пациентам прово-
дили диагностический бронхоальвеолярный 
лаваж. Полученный бронхоальвеолярный смыв 
доставлялся в лабораторию, проводили под-
счет общего количества клеток в БАЛЖ. Про-
мывные воды бронхов (ПВБ) центрифугирова-
ли 30 минут при 3000 об./мин, надосадочную 
жидкость разливали на аликвоты и хранили 
при температуре –90 °С для дальнейшего ис-
следования провоспалительных цитокинов 
ИЛ-8 и ФНО-α. Из осадка, после центрифуги-
рования ПВБ, готовили мазки, которые высу-
шивали на воздухе и окрашивали по Май–
Грюнвальду. При иммерсионной микроскопии 
подсчитывали не менее 500 клеток. Учитывали 
альвеолярные макрофаги, нейтрофилы, эози-
нофилы и лимфоциты, соотношение которых 
выражали в процентах. Эритроциты и клетки 
бронхиального эпителия не учитывались. 

Содержание цитокинов ИЛ-8 и ФНО-α в 
БАЛЖ и сыворотке крови определялось в пг/мл 
во всех группах методом иммуноферментного 
анализа с помощью специфических тест-систем 
(«Вектор-Бест», Россия). 

Полученные нами данные не подчинялись 
нормальному распределению (тест Шапиро-
Уилка) и анализировались методами непара-

метрической статистики с помощью пакета 
прикладных программ «Statistica 6.0», в том 
числе сравнение наблюдений до и после лече-
ния проводили тестом Уилкоксона (W-test). 
Достоверность результатов исследования со-
ответствовала вероятности безошибочного 
прогноза не менее 95 %. 

Результаты и обсуждение 
I группа наблюдения: проанализированы 

результаты исследования ФВД, эндоскопиче-
ской картины, цитограммы БАЛЖ, количест-
венных уровней провоспалительных цитоки-
нов ИЛ-8 и ФНО-α в сыворотке крови и БАЛЖ 
больных до и после назначения антибиотика 
группы фторхинолонов — ципрофлоксацина. 

Анализ параметров ФВД не выявил досто-
верного их изменения до и после лечения ан-
тибиотиком. Постбронходилятационный уро-
вень ОФВ1 (ОФВ1дилат) (медиана и интерквар-
тильный размах) до лечения составлял 42,0 % 
(от 36,0 до 53,0 %), после лечения его уровень 
(медиана и интерквартильный размах) не изме-
нился — 42,0 % (от 32,0 до 57,0 %), (W-test: z = 
1,71, p = 0,09). Постбронходилятационное зна-
чение ОФВ1/ФЖЕЛ (ОФВ1/ФЖЕЛдилат) (ме-
диана и интерквартильный размах) до лечения 
равнялось 68,0 % (от 56,0 до 75,0 %), после — 
67,0 % (от 57,0 до 77,0 %), (W-test: z = 0,37, p = 
0,71). Постбронходилятационный показатель 
МОС75 (МОС75дилат) (медиана и интерквар-
тильный размах), характеризующий проходи-
мость мелких бронхов, нарушение которой ле-
жит в основе ХОБЛ, до лечения составил 31,0 % 
(от 23,0 до 42,0 %), после лечения — 32,0 % (от 
22,0 до 43,0 %), (W-test: z = 0,46, p = 0,64). 

Проводимая терапия не повлияла также на по-
казатели цитограммы БАЛЖ. Общее количество 
клеточных элементов (медиана и интерквартиль-
ный размах) до лечения равнялось 5,3×106 мл 
(от 4,7 до 5,7 × 106 мл), после лечения оно не изме-
нилось и составило 5,3 × 106 мл (от 4,4 до 5,7 × 106 
мл), (W-test: z = 0,24, p = 0,80). Не изменился также 
уровень альвеолярных макрофагов (медиана и ин-
терквартильный размах), до лечения он равнялся 
28,0 % (от 21,0 до 34,0 %), после лечения — 28,0 % 
(от 22,0 до 36,0 %), (W-test: z = 0,01, p = 0,99). 
Уровни лимфоцитов и нейтрофилов (медиана и 
интерквартильный размах) после лечения также 
оставались прежними и составили до лечения — 
17,0 % (от 15,0 до 19,0 %) и 56,0 % (от 49,0 до 58,0 %), 
после лечения — 17,0% (от 14,0 до 20,0 %) и 55,0 % 
(от 50,0 до 60,0 %), (W-test: z = 0,72, p = 0,47) и 
(W-test: z = 0,60, p = 0,55) соответственно. 

Анализ количественных уровней цитоки-
нов ИЛ-8 и ФНО-α в сыворотке крови и БАЛЖ 
в данной группе больных также не выявил до-
стоверного их изменения. В сыворотке крови 
до лечения уровень ИЛ-8 (медиана и интер-
квартильный размах) составил 6,02 пг/мл (от 
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4,83 до 6,82 пг/мл), после лечения он несколь-
ко повысился и равнялся 6,19 пг/мл (от 4,8 до 
7,41 пг/мл), (W-test: z = 0,07, p = 0,95). В БАЛЖ 
уровень ИЛ-8 (медиана и интерквартильный 
размах) значительно превышал сывороточный, 
но его количественные значения до и после ле-
чения были практически равными 1631,80 пг/мл 
(от 1540,65 до 1762,1 пг/мл) и 1623,8 пг/мл 
(от 1577,32 до 1713,8 пг/мл) соответственно 
(W-test: z = 1,01, p = 0,30). 

Уровень ФНО-α (медиана и интерквар-
тильный размах) несколько уменьшался после 
проводимой терапии, однако это незначитель-
ное снижение не подтверждалось статистиче-
ски и составляло до лечения в сыворотке крови 
3,29 пг/мл (от 2,53 до 3,66 пг/мл), после лече-
ния — 2,95 пг/мл (от 2,28 до 3,73 пг/мл), (W-test: 
z = 1,8, p = 0,07). В БАЛЖ уровень ФНО-α 
(медиана и интерквартильный размах) был 
выше сывороточного и динамика его также 
подчинялась общей тенденции: 6,58 пг/мл (от 
5,46 до 7,75 пг/мл) и 6,29 пг/мл (от 5,11 до 7,74 
пг/мл) соответственно до и после проводимой 
терапии (W-test: z = 1,85, p = 0,06). 

При изучении данных бронхоскопического 
исследования были получены положительные 
результаты лечения. До лечения бронхит 1 сте-
пени интенсивности воспаления наблюдался у 
12 (38,71 %) пациентов, 1–2 степени — у 9 
(29,03 %), 2 — у 8 (25,81 %), 2–3 — у 2 (6,45 %) 
пациентов. У 19 (61,29 %) пациентов бронхит 
сопровождался трахеитом. После лечения ци-
профлоксацином значительно улучшилась струк-
тура больных по степени интенсивности вос-
палительного процесса, почти вдвое возросло 
число наблюдаемых с бронхитом 0–1 и 1 сте-
пеней: бронхит 0–1 степени интенсивности 
воспаления был у 3 больных, 1 степени — у 20 
(64,52 %), 1–2 степени — у 2 больных (6,45 %), 
2 степени — у 5 больных (16,13 %) и 2–3 сте-
пени — у 1 больного. У 16 (51,61 %) пациентов 
бронхит сопровождался трахеитом. Эти ре-
зультаты говорят об эффективности проводи-
мой противовоспалительной терапии, однако 
если сравнивать их с данными, полученными 
при определении количественного содержания 
цитокинов ИЛ-8 и ФНО-α в сыворотке крови и 
БАЛЖ, можно говорить, что бронхоскопия при 
всей объективности не выявляет глубинных 
процессов данной тяжелой патологии легких. 

После лечения пациенты обеих групп отмеча-
ли уменьшение кашля, количества выделяемой 
мокроты, которая приобретала слизистый харак-
тер. Больных в меньшей мере беспокоила одышка. 

II группа наблюдения: проанализированы 
результаты исследования ФВД, эндоскопиче-
ской картины, цитограммы БАЛЖ, количест-
венных уровней провоспалительных цитоки-
нов ИЛ-8 и ФНО-α в сыворотке крови и 

БАЛЖ. Исследование показателей проводи-
лось дважды: до лечения и через семь дней по-
сле назначения антибиотика группы макроли-
дов — кларитромицина. 

Анализ параметров ФВД выявил, что они 
остаются без достоверного изменения до и по-
сле лечения антибиотиком группы макролидов 
по всем показателям ФВД. Вместе с тем отмече-
на тенденция небольшого прироста ОФВ1дилат 
(медиана и интерквартильный размах). До ле-
чения он составлял 40,0 % (от 33,0 до 53,0 %), 
после лечения несколько увеличивался и был 
равен 43.0 % (от 34,0 до 54,0 %), (W-test: z = 
0,90, p = 0,76), ОФВ1/ФЖЕЛдилат (медиана и 
интерквартильный размах) до лечения был ра-
вен 62,0 % (от 56,0 до 67,0 %), после лечения — 
59,0 % (от 51,0 до 68,0 %), (W-test: z = 1,84, p = 
0,06). Показатель МОС75дилат (медиана и ин-
терквартильный размах) составил в этой груп-
пе до лечения 30,0 % (от 22,0 до 34,0 %), после 
лечения — 29,0 % (от 20,0 до 38,0 %), (W-test: 
z = 0,11, p = 0,91). 

Проводимая терапия значительно повлия-
ла на показатели цитограммы БАЛЖ (таблица 1). 
Общее количество клеточных элементов (ме-
диана и интерквартильный размах) до лечения 
составляло 5,1 × 106 мл (от 4,2 до 5,9 × 106 мл), 
после лечения оно несколько снизилось и равня-
лось 5,0 × 106 мл (от 4,2 до 6,0 × 106 мл), (W-test: 
z = 1,17, p = 0,24). Количество нейтрофилов (ме-
диана и интерквартильный размах) достоверно 
снизилось после лечения кларитромицином с 58,0 % 
(от 53,0 до 61,0 %) до 55,0 % (от 49,0 до 60,0 %), 
(W-test: z = 2,53, p = 0,01). Отмечено также досто-
верное компенсаторное увеличение количества 
альвеолярных макрофагов (медиана и интерквар-
тильный размах) после лечения с 2,0 % (от 20,0 до 
31,0 %) до 28,0 % (от 20,0 до 35,0 %), (W-test: z = 
2,58, p = 0,009). Количество лимфоцитов (медиана 
и интерквартильный размах) после лечения прак-
тически не изменилось. Оно составляло 17,0 % (от 
16,0 до 19,0 %) и 18,0 % (от 15,0 до 20,0 %) соот-
ветственно (W-test: z = 0,80, p = 0,42). 

При анализе количественных уровней ци-
токинов ИЛ-8 и ФНО-α в сыворотке крови и 
БАЛЖ во II второй группе наблюдения выявле-
ны важные, подтвержденные высоким уровнем 
достоверности закономерности (таблицы 2, 3). В 
сыворотке крови больных до лечения уровень 
ИЛ-8 (медиана и интерквартильный размах) 
составлял 6,11 пг/мл (от 5,71 до 7,02 пг/мл), 
после лечения он снизился и равнялся 5,66 пг/мл 
(от 4,81 до 6,88 пг/мл), (W-test: z = 4,03, p = 
0,00005). В БАЛЖ уровень ИЛ-8 (медиана и 
интерквартильный размах) значительно пре-
вышал сывороточный и составлял до лечения 
1724,62 пг/мл (от 1583,96 до 1779,1 пг/мл), после 
лечения он снижался до 1431,18 пг/мл (от 1256,84 
до 1643,75 пг/мл), (W-test: z = 3.82, p = 0,0001). 
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Таблица 1 — Показатели цитограммы БАЛЖ до и после лечения больных с обострением ХОБЛ 
кларитромицином (n = 29) 

До лечения После лечения Достоверность различий 
(W-test) Показатели цитограммы Me1 

(25–75 % квартиль) 

Me2 
(25–75 % квартиль) 

z p 

Цитоз,× 106л 5,1 (4,2–5,9) 5,0 (4,2–6,0) 1,17 0,24 
Альвеолярные макрофаги, % 24,0 (20,0–31,0) 28,0 (20,0–35,0) 2,58 0,009 
Лимфоциты, % 17,0 (16,0–19,0) 18,0 (15,0–20,0) 0,80 0,42 
Нейтрофилы, % 58,0 (53,0–61,0) 55,0 (49,0–60,0) 2,53 0,01 

 
 
Уровень ФНО-α (медиана и интерквар-

тильный размах) также значительно уменьшался 
после проводимой терапии. До лечения в сыво-
ротке крови он составлял 3,37 пг/мл (от 2,81 
до 3,65 пг/мл), после лечения — 3,15 пг/мл 
(от 2,64 до 3,58 пг/мл), различие показателей 
подтверждено статистически (W-test: z = 2,91, 

p = 0,004). В БАЛЖ уровень ФНО-α (медиана и 
интерквартильный размах) был выше сыворо-
точного и динамика его также подчинялась общей 
тенденции: 6,53 пг/мл (от 5,91 до 7,32 пг/мл) и 
5,71 пг/мл (от 4,93 до 6,75 пг/мл) соответст-
венно до и после проводимой терапии (W-test: 
z = 4,16, p = 0,00003). 

Таблица 2 — Показатели провоспалительных цитокинов в сыворотке крови у больных с обострением 
ХОБЛ до и после лечения кларитромицином (пг/мл) 

Достоверность различий 
(W-test) Цитокины 

До лечения 
Me1 

(25–75 % квартиль), n = 29 

После лечения 
Me2 

(25–75 % квартиль), n = 29 z p 
ИЛ-8 6,11 (5,71–7,02) 5,66 (4,81–6,88) 4,03 0,00005 
ФНО-α 3,37 (2,81–3,65) 3,15 (2,64–3,58) 2,91 0,004 

Таблица 3 — Показатели провоспалительных цитокинов в БАЛЖ у больных с обострением ХОБЛ 
до и после лечения кларитромицином (пг/мл) 

Достоверность различий 
(W-test) Цитокины 

До лечения 
Me1 

(25–75% квартиль), n = 29 

После лечения 
Me2 

(25–75 % квартиль), n = 29 z p 
ИЛ-8 1724,62 (1583,96–1779,12) 1431,18 (1256,84–1643,75) 3,82 0,0001 
ФНО-α 6,53 (5,91–7,32) 5,71 (4,93–6,75) 4,16 0,00003 

 
 
В данной группе наблюдения также пока-

зательными являются данные бронхоскопическо-
го исследования. До лечения бронхит 1 степе-
ни интенсивности воспаления наблюдался у 11 
(37,93 %) пациентов, 1–2 степени — у 14 (48,28 %), 
2 — у 3 (10,34 %), 2–3 степени — у 1 пациента 
(3,45 %). У 19 больных (65,52 %) бронхит сопро-
вождался трахеитом. После лечения кларитроми-
цином значительно улучшилась структура боль-
ных по степеням интенсивности воспаления. Брон-
хит 0–1 степени отмечался у 4 больных (13,79 %), 
1 степени — у 19 (65,52 %), 1–2 степени — у 5 
больных (17,24 %), 2 степени — у 1 больного (3,45 %) 
и 2–3 степени не зарегистрирован ни у одного па-
циента. Бронхит сопровождался трахеитом у 
меньшего числа больных — 17 пациентов (58,62 %). 
Эти результаты говорят об эффективности прово-
димой противовоспалительной терапии. 

В данной группе наблюдения положитель-
ная динамика по результатам бронхоскопическо-
го исследования в отличие от группы больных, 
принимавших ципрофлоксацин, получила под-
тверждение данными динамики цитокинов. 

Семидневный курс антибактериальной те-
рапии антибиотиком группы макролидов — 
кларитромицином приводит к достоверному 
снижению уровней провоспалительных цито-
кинов ИЛ-8 и ФНО-α как в сыворотке крови, так 
и в БАЛЖ. Одновременно достоверно снижается 
количество нейтрофилов в БАЛЖ, улучшается 
бронхоскопическая картина. Клинически также 
отмечается положительная динамика. 

Оценивая результаты лечения больных с 
обострением ХОБЛ в двух сравниваемых груп-
пах наблюдения, можно отметить, что антибио-
тик группы фторхинолонов — ципрофлоксацин 
не улучшает бронхиальную проводимость у 
больных ХОБЛ, не влияет на клеточный состав 
БАЛЖ, на количественные показатели провос-
палительных цитокинов ИЛ-8 и ФНО-α, одна-
ко в целом улучшает клиническую и бронхо-
скопическую картины. Использование антибио-
тика группы «новых» макролидов — кларит-
ромицина приводит к изменению клеточного со-
става БАЛЖ, оказывает положительное влия-
ние на количественные показатели провоспа-
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лительных цитокинов ИЛ-8 и ФНО-α, улуч-
шает клиническую и бронхоскопическую кар-
тины при данной патологии. 

Полученные результаты согласуются с 
данными других исследователей. Так, умень-
шение концентрации ИЛ-8 под влиянием тера-
пии макролидами было отмечено при ряде 
других заболеваний органов дыхания: бронхо-
эктатической болезни, диффузном панброн-
хиолите, хроническим синусите, бронхиальной 
астме [10, 11, 12]. Сравнительную характери-
стику полученных результатов с данными дру-
гих авторов провести достаточно сложно, так 
как о влиянии неантибактериальных эффектов 
макролидов на течение ХОБЛ известно немно-
го. Исследования единичны и проведены на 
небольшом числе наблюдений. I. Basygyt с со-
авторами (2004) описал уменьшение содержа-
ния в индуцированной мокроте уровней ИЛ-8 
и ФНО-α при назначении кларитромицина 
больным ХОБЛ легкой и средней степеней тя-
жести. Сходная тенденция отмечена в сыво-
ротке крови [13]. D. Banerjee и соавторы (2004) 
в рандомизированном исследовании наблюда-
ли улучшение общего состояния и снижение 
респираторных симптомов у пациентов, получав-
ших кларитромицин в течение 3 месяцев (n = 24), 
они отмечали также уменьшение количества 
нейтрофилов, однако значимых изменений в 
уровнях ИЛ-8 и ФНО-α в мокроте пациентов с 
ХОБЛ не наблюдалось [14]. 

Современное теоретическое обоснование 
одного из путей снижения активности воспа-
лительного процесса в респираторном тракте 
при ХОБЛ базируется на понимании значимо-
сти своевременного удаление апоптозных 
нейтрофилов альвеолярными макрофагами. 
Предполагают, что снижение количества ней-
трофилов под влиянием кларитромицина про-
исходит за счет как активации апоптоза этих 
клеток, так и активации фагоцитоза апоптоз-
ных клеток. Отмечается, что при терапии 
макролидами повышается фагоцитарная ак-
тивность альвеолярных макрофагов в отно-
шении апоптозных нейтрофилов и эпители-
альных клеток [15]. 

Заключение 
Сопоставление литературных данных и ре-

зультатов проведенного нами исследования по-

зволяет предположить, что показатели цитограм-
мы и уровни цитокинов в БАЛЖ могут быть ис-
пользованы в качестве контроля эффективности 
лечения. Также можно утверждать, что антибио-
тик группы макролидов — кларитромицин имеет 
более высокий потенциал для уменьшения актив-
ности воспалительного процесса в легких при та-
кой тяжелой патологии, как обострение ХОБЛ. 
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ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА КЛИНИЧЕСКИ ЗНАЧИМОЙ 

ОРГАНИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ И СИНДРОМА РАЗДРАЖЕННОГО КИШЕЧНИКА 

Е. И. Михайлова 

Гомельский государственный медицинский университет 

Поиск простых и неинвазивных способов, которые помогли бы заподозрить наличие органической па-
тологии кишечника и определить показания к дальнейшему углубленному обследованию пациентов, являет-
ся актуальной проблемой современной гастроэнтерологии. 
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Целью исследования явилось изучение диагностических возможностей фекального калпротектина и 
иммунохимического теста, в т.ч. и при сочетанном применении, в дифференциальной диагностике клиниче-
ски значимой органической и функциональной патологии кишечника. 

Было обследовано 165 пациентов с клинически значимой органической патологией кишечника и 93 больных 
синдромом раздраженного кишечника. Доказано, что по диагностической значимости в выявлении клиниче-
ски значимой органической патологии кишечника фекальный калпротектин (ППК: 0,93; СО: 0,02) превосхо-
дит иммунохимический тест (ППК: 0,87; СО: 0,02; Z = 2.34, р < 0,05), симптомы «тревоги» (ППК: 0,78; СО: 0,03; 
Z = 5,75, р < 0,01) и скорость оседания эритроцитов (ППК: 0,74; СО: 0,03; Z = 5,67, р < 0,01). Сочетанное ис-
пользование фекального калпротектина и иммунохимического теста позволяет повысить чувствительность 
пробы до 96,1 % (95 % ДИ: 91,8/98,6). 

Ключевые слова: органическая патология кишечника, неинвазивная диагностика, лабораторные маркеры. 

DIFFERENTIAL DIAGNOSTICS OF CLINICALLY IMPORTANT ORGANIC PATHOLOGY 
AND IRRITABLE BOWEL SYNDROME 

E. I. Mihailova 

Gomel State Medical University 

The topical question of present-day gastroenterology is the search for simple and noninvasive methods, which could 
disclose organic bowels pathology and determine the indications for the subsequent deep examination of patients. 

The research aim was to study diagnostic possibilities of faecal stoolprotectine and immunochemical test, in-
cluding their combined application in differential diagnostics of clinically important organic and functional bowels 
pathology. 

165 patients with clinically important organic bowels pathology and 93 patients with irritable bowel syndrome 
have been examined. It has been proved, that considering the diagnostic importance in revealing clinically important 
organic bowels pathology, the faecal stoolprotectine exceeds: the immunochemical test (0,87; CO: 0,02), anxiety 
syndrome (0,78; CO: 0,03, p < 0,01) and erythrocyte sedimentation rate (0,74; CO: 0,03, Z = 5,75, p < 0,01). The 
combined application of the faecal stoolprotectine and immunochemical test allows to raise the test sensitivity up to 
96,1 % (95 % 91,8/98,6). 

Key words: organic bowels pathology, noninvasive diagnostics, laboratory markers 
 
 
Введение 
Отправной точкой в диагностике синдрома 

раздраженного кишечника является клиническая 
картина. Однако многие врачи больше полагаются 
на инвазивные инструментальные методы обсле-
дования (ирригоскопию и (или) колоноскопию), 
которые позволяют им исключить органическую 
патологию кишечника. К сожалению, эти методы 
являются не только обременительными для многих 
пациентов, требующими в ряде случаев даже его 
госпитализации, но и весьма дорогостоящими. По 
этой причине необходим поиск простых и неинва-
зивных способов диагностики, которые помогли 
бы заподозрить наличие органической патологии 
кишечника и определить показания к дальнейшему 
углубленному обследованию пациентов. 

Цель исследования: изучение диагности-
ческих возможностей фекального калпротек-
тина и иммунохимического теста, в том числе 
и при сочетанном применении, в дифференци-
альной диагностике клинически значимой ор-
ганической и функциональной патологии ки-
шечника в сравнении с симптомами «тревоги» 
и скоростью оседания эритроцитов. 

Материал и метод исследования 
Было обследовано 93 больных синдромом 

раздраженного кишечника (Ме — 49,99 лет, 95 % 

ДИ: 45,69/55,00) и 165 пациентов с клинически 
значимой органической патологией кишечника 
(Ме — 60 лет, 95 % ДИ: 53,0/64,0), в которую во-
шли 56 больных активным язвенным колитом, 
13 пациентов с активной болезнью Крона, 68 
больных колоректальным раком и 28 пациентов с 
полипами толстой кишки более 1 см в диаметре. 

Выделение клинически значимой органи-
ческой патологии кишечника обусловлено на-
личием у нее серьезного прогноза и необходи-
мостью в проведении  адекватной терапии. В 
данную группу отнесены активные формы 
воспалительных заболеваний кишечника — яз-
венного колита и болезни Крона, полипы тол-
стой кишки больших размеров (более 1 см в 
диаметре) и колоректальный рак. 

Симптомы «тревоги» представлены их кли-
ническими проявлениями, такими как, напри-
мер, похудание, повышение температуры тела, 
примесь крови в кале и др. 

Диагностика заболеваний проводилась по 
общепринятым стандартам с применением кли-
нических, эндоскопических, морфологических 
и рентгенологических методов исследования. В 
образцах кала больных, взятых из одной дефека-
ции, иммунноферментным анализом (ELISA) с 
использованием стандартных наборов фирмы 
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«Nova Tec Immundiagnostica GmbH» (Герма-
ния) определяли калпротектин, иммунохими-
ческим тестом фирмы «Biotech Atlantic, Inc.» 
(США) выявляли наличие скрытой крови. Точ-
ка разделения для фекального калпротектина 
находилась на уровне 75,18 мкг/г. Скорость 
оседания эритроцитов определялась по обще-
принятой методике. За норму принимался у 
мужчин уровень маркера ниже  10 мм/час, у 
женщин — ниже 18 мм/ час. 

Статистическая обработка данных прове-
дена с применением пакета прикладных про-
грамм «Statistica» 6 (США) и «MedCalc Software» 
(Belgium). Значения показателей представлены 
как медиана (Ме) и 95 % доверительный интервал 
(ДИ). Для определения информативности  метода 
исследования строились характеристические кри-
вые (ROC-кривые) чувствительность-1-специфич-
ность с расчетом коэффициентов — площадь под 
кривой (ППК) и стандартной ошибки (СО). Для 
анализа различия частот значения качественного 
признака в одной или в двух и более выборках 

использовался х² и двусторонний тест точного 
критерия Фишера. Статистически значимыми 
считали различия при уровне р < 0,05. 

Результаты исследования 
Результаты определения маркеров в груп-

пах пациентов с клинически значимой органи-
ческой патологией и синдромом раздраженно-
го кишечника представлены в таблице 1. Раз-
личия между группами во всех случаях были 
статистически достоверными (р < 0,001). 

Медиана значений фекального калпротек-
тина для клинически значимой органической 
патологии кишечника равна 278,07 мкг/г (95 % 
ДИ: 192,30/426,25), для синдрома раздражен-
ного кишечника — 17,33 мкг/г (95 % ДИ: 
15,19/23,09). Различия между группами стати-
стически достоверны (р < 0,001). 

Диагностические характеристики марке-
ров в дифференциальной диагностике клини-
чески значимой органической патологии и 
синдрома раздраженного кишечника представ-
лены в таблице 2. 

Таблица 1 — Результаты определения маркеров у пациентов с клинически значимой органической 
патологией и синдромом раздраженного кишечника 

Маркеры Положительный 
Ложноотрица-

тельный 
Отрица-
тельный 

Ложнополо-
жительный 

Симптомы «тревоги» 119 46 99 16 
Скорость оседания эритроцитов 106 88 77 16 
Калпротектин  128 30 88 5 
Иммунохимический тест 124 36 90 3 
Калпротектин + иммунохимический тест 149 6 85 8 

Таблица 2 — Операционные характеристики маркеров в дифференциальной диагностике клинически 
значимой органической патологии и синдрома раздраженного кишечника 
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Симптомы «тревоги» 72,12 64,6/78,8 82,80 73,6/89,8 4,19 0,34 88,1 62,6 
Скорость оседания эритроцитов 64,63 56,8/71,9 82,80 73,6/89,8 3,76 0,43 86,9 57,0 
Калпротектин  81,01 74,0/86,8 94,57 87,8/98,2 14,91 0,20 96,2 74,4 
Иммунохимический тест 77,36 70,1/ 83,6 96,77 90,8/99,3 23,98 0,23 97,6 71,4 
Калпротектин + иммунохими-
ческий тест 

96,13 91,8/98,6 91,30 83,6/96,2 11,05 0,042 94,9 93,3 

 
 
При изучении предположения, что фе-

кальный калпротектин является наиболее чув-
ствительным тестом в выявлении клинически 
значимой органической патологии, оказалось, 
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что маркер не имеет статистически значимых 
различий в чувствительности по сравнению с 
симптомами «тревоги» (х² = 3,07; р = 0,08) и 
иммунохимическим тестом (х² = 0,44; р = 0,51), 
но превосходит скорость оседания эритроци-
тов (х² = 10,80; р = 0,001). Сочетанное исполь-
зование фекального калпротектина и иммуно-
химического теста позволяет статистически дос-
товерно повысить чувствительность пробы 
(х² = 16,11; р = 0,0001). 

ROC-кривая диагностической значимости 
фекального калпротектина в дифференциаль-
ной диагностике клинически значимой орга-
нической патологии и синдрома раздраженно-
го кишечника представлена на рисунке 1. 

При изучении предположения, что имму-
нохимический тест является наиболее специ-

фичным тестом в выявлении клинически зна-
чимой органической патологии кишечника, 
оказалось, что маркер не имеет статистически 
значимых различий в специфичности по срав-
нению с фекальным калпротектином (х² = 0,14; 
р = 0,71), но превосходит симптомы «тревоги» 
(х² = 8,91; р = 0,003) и скорость оседания эрит-
роцитов (х² = 8,43; р = 0,004). Сочетанное ис-
пользование фекального калпротектина и имму-
нохимического теста имеет тенденцию к сниже-
нию специфичности, которая статистической 
значимости не достигает (х² = 1,60; р = 0,21). 

ROC-кривая диагностической значимости 
иммунохимического теста в дифференциаль-
ной диагностике клинически значимой орга-
нической патологии и синдрома раздраженно-
го кишечника представлена на рисунке 2 
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       Рисунок 1 — Диагностическая значимость                      Рисунок 2 — Диагностическая значимость 
фекального калпротектина в дифференциальной               иммунохимического теста на скрытую кровь 
диагностике клинически значимой органической               в кале в дифференциальной диагностике 
патологии и синдрома раздраженного кишечника              клинически значимой органической патологии 
                                                                                                              и синдрома раздраженного кишечника 

 
Установлено, что по диагностической зна-

чимости  фекальный калпротектин (ППК: 0,99; 
СО: 0,02) превосходит симптомы «тревоги» 
(ППК: 0,76; СО: 0,03; Z = 5,75; р < 0,0001), ско-
рость оседания эритроцитов (ППК: 0,74; СО: 0,03; 
Z = 5,67; р < 0,0001) и иммунохимический тест 
(ППК: 0,87; СО: 0,02; Z = 2,34; р = 0,02). Сочетан-
ное использование фекального калпротектина и 
иммунохимического теста имеет тенденцию к 

увеличению диагностической значимости (ППК: 
0,94; СО: 0,02), которая статической значимости 
не достигает (Z = 0,19; р = 0,85). 

ROC-кривая диагностической значимости 
сочетанного использования фекального калпро-
тектина и иммунохимического теста в диффе-
ренциальной диагностике клинически значимой 
органической патологии и синдрома раздражен-
ного кишечника представлена на рисунке 3. 
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Рисунок 3 — Диагностическая значимость сочетанного использования фекального калпротектина 

и иммунохимического теста в дифференциальной диагностике клинически значимой 
органической патологии и синдрома раздраженного кишечника 
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Таким образом, наличие среди кишечных 
симптомов «красных флагов», как и повыше-
ние уровня скорости оседания эритроцитов 
указывает на клинически значимое органиче-
ское заболевание кишечника. Однако их нельзя 
назвать надежными тестами вследствие их невы-
сокой чувствительности и специфичности фе-
кального калпротектина и иммунохимического 
теста, в том числе и при сочетанном примене-
нии, представляются наиболее значимыми тес-
тами в дифференциальной диагностике клиниче-
ски значимой органической патологии и син-
дрома раздраженного кишечника. 

Сопоставить полученные результаты с дан-
ными других авторов вследствие различий в ди-
зайнах исследования достаточно сложно. Тем не 
менее на преимущества фекального калпротекти-
на в дифференциальной диагностике органиче-
ской патологии и синдрома раздраженного 
кишечника указывают многие авторы [1, 2, 3]. 

Например, S. E. Saadany с соавторами до-
казали, что уровень фекального калпротектина 
выше 50 мкг/г в выявлении органической пато-
логии кишечника (в этом исследовании воспали-
тельные заболевания кишечника и синдром маль-
абсорбции) показал положительную прогностиче-
скую ценность 85 %, отрицательную прогности-
ческую ценность — 68 %, чувствительность — 
100 % и специфичность — 92 % [3]. Подобного 
мнения придерживаются J. A. Tibble с соавтора-
ми, сообщившие о 90% чувствительности фе-
кального калпротектина для колоректального 
рака [1]. Это согласуется с результатами ис-
следования J. Kristinsson с соавторами, кото-
рые продемонстрировали чувствительность фе-
кального калпротектина 94 % для того же забо-
левания [2]. 

S. E. Saadany с соавторами, сравнивая вос-
палительные заболевания и синдром раздра-
женного кишечника, доказали, несмотря на то, 
что скорость оседания эритроцитов является 
общепринятым острофазовым маркером,  от-
сутствие у них статистических различий в час-
тоте повышения маркера [3]. N. Mahmud с со-
авторами подтвердили данное мнение, показав, 
что гистологическая активность воспалитель-
ных заболеваний кишечника не коррелирует со 
скоростью оседания эритроцитов [4]. 

В то же время, по данным S. E. Saadany с 
соавторами, повышение скорости оседания 
эритроцитов чаще встречается в группе пациен-
тов с новообразованиями толстой кишки по 
сравнению с больными синдромом раздраженно-
го кишечника [3]. Подобного мнения придержи-
ваются и А.Р. Poullis с соавторами [5]. Исходя из 
этого можно предположить, что возможной при-
чиной полученных нами статистически значи-
мых различий в частоте повышения скорости 
оседания эритроцитов в исследуемых группах 

является включение в исследуемую группу не 
только больных воспалительными заболева-
ниями кишечника, но и пациентов с колорек-
тальным раком и полипами толстой кишки бо-
лее 1 см в диаметре. 

J. A. Tibble с соавторами, доказывая пре-
восходство диагностической значимости фе-
кального калпротектина в выявлении органи-
ческой патологии кишечника, показали, что от-
ношение шансов для положительных Римских 
критериев составляет 13.3 (95 % ДИ: 8.9/20.0), 
фекального калпротектина — 27.8 (95 % ДИ: 
17.6/43.7; P < 0.0001), для С-реактивного белка — 
4.2 (95 % ДИ: 2.9/6.1; P < 0.0001) и для скорости 
оседания эритроцитов — 3.2 (95 % ДИ: 2.2/4.6; 
P < 0.0001) [6]. 

В. А. Tolliver с соавторами, подобно нам, 
придерживаются мнения, что скорость оседа-
ния эритроцитов не может являться рутинным 
маркером в диагностике синдрома раздражен-
ного кишечника [7]. 

S. Vanner с соавторами протестировали 
Римские критерии как «золотой стандарт» и 
определили степень значимости «красных фла-
гов». По их данным, чувствительность метода 
составляет 63 % и специфичность 100 % [8]. 
Авторы, в отличие от нас, исследовали не 
больных с ранее установленным диагнозом, а 
пациентов с наличием Римских критериев I, 
расцененных врачами общей практики в каче-
стве синдрома раздраженного кишечника. 

J. Hammer с соавторами определили поло-
жительную прогностическую ценность «крас-
ных флагов» в дифференциальной диагностике 
органической патологии и синдрома раздра-
женного кишечника на уровне 43,2 %, что зна-
чительно ниже полученной нами. В отличие от 
нас органическая патология в этом исследова-
нии была представлена лишь заболеваниями 
толстой кишки [9]. 

Whitehead W. E. с соавторами показали, 
что у 84 % больных с функциональными забо-
леваниями кишечника имеются один или более 
симптомов «тревоги». По их мнению, это де-
лает маркер мало пригодным для скрининга 
органической патологии кишечника [10]. 

К сожалению, литературные данные, с ко-
торыми можно сравнить диагностические ха-
рактеристики иммунохимического теста и ком-
бинации фекального калпротектина и иммуно-
химического теста, отсутствуют. 

Фекальный калпротектин и иммунохими-
ческий тест, будучи неинвазивными, являются 
достаточно специфичными.  Количество лож-
ноположительных проб для фекального кал-
протектина составило 5,68 %, для иммунохи-
мического теста — 3,33 %. 

Среди больных синдромом раздраженного 
икшечника, имеющих повышенный уровень фе-
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кального калпротектина, в 3 случаях заболева-
ние начиналось с явлений инфекционного эн-
тероколита. Вероятно, минимальные воспали-
тельные изменения в слизистой кишечника, свой-
ственные пациентам с постинфекционным син-
дромом раздраженного кишечника [3], и явилось 
причиной положительного теста на фекальный 
калпротектин. Результаты рутинных методов ис-
следования образцов кала на микрофлору не яв-
ляются бесспорными. Возможно, более глубо-
кие исследования, например, с использованием 
электронной микроскопии для выявления ви-
русного поражения кишечника, позволили бы 
выявить патогены в группе больных синдро-
мом раздраженного кишечника с повышенным 
уровнем фекального калпротектина. Этот факт 
также еще раз подтверждает и гетерогенность 
группы больных синдромом раздраженного ки-
шечника [11]. Возможность повышения уровня 
фекального калпротектина при постинфекцион-
ных синдромах раздраженного кишечника от-
мечена и в других исследованиях [3]. У 1 паци-
ента с повышенным уровнем фекального кал-
протектина при обследовании выявлен хрони-
ческий фарингит, еще у 1 больного причина 
положительного результата фекального кал-
протектина не обнаружена. По мнению других 
авторов, к повышению фекального калпротек-
тина могут приводить и другие причины, на-
пример, цирроз печени, хронический обструк-
тивный бронхит, ишемическая болезнь сердца, 
почечная недостаточность и прием аспирина либо 
нестероидных противовоспалительных средств 
[12]. Вероятно, ишемическая болезнь сердца и 
почечная недостаточность в этих случаях 
должна сопровождаться развитием вторичной 
энтеропатии и, как следствие, появлением ми-
нимальных воспалительных изменений в стен-
ке кишечника. Данная патология, помимо ба-
зисной терапии основного заболевания, также 
требует соответствующего лечения. 

Иммунохимический тест оказался поло-
жительным у трех пациентов с синдромом раз-
драженного кишечника. У одного из них была 
выявлена трещина прямой кишки, у двух ос-
тавшихся — причина ложноположительного 
результата иммунохимического теста не была 
обнаружена. Полученные данные согласуются 
с результатами других исследований, согласно 
которым количество ложноположительных те-
стов стремится к 5 % [13]. 

Выводы 
1. Медиана значений фекального калпро-

тектина для клинически значимой органиче-
ской патологии кишечника равна 278,07 мкг/г 
(95 % ДИ: 192,30/426,25), для синдрома раз-
драженного кишечника — 17,33 мкг/г (95 % 
ДИ: 15,19/23,09). Различия между группами 
статистически достоверны (р < 0,001). 

2. Чувствительность симптомов «тревоги» 
в выявлении клинически значимой органиче-
ской патологии кишечника составила 72,1 % 
(95 % ДИ: 64,6/78,8), специфичность — 82,8 % 
(95 % ДИ: 73,6/89,8), положительная прогно-
стическая ценность — 88,1 %, отрицательная 
прогностическая ценность — 62,6 %, скорости 
оседания эритроцитов — 64,6 (95 % ДИ: 
56,8/71,9), 82,8 (95 % ДИ: 73,6/89,8), 86,9 %, 
57,0 %, фекального калпротектина — 81,0 % 
(95 % ДИ: 74,0/86,8), 94,6 % (95 % ДИ: 
87,8/98,2), 96,2 %, 74,4 %, иммунохимического 
теста — 77,4 % (95 % ДИ: 70,1/83,6), 96,8 % 
(95 % ДИ: 90,8/99,3), 97,6 %, 71,4 % и комби-
нированный пробы (фекальный калпротектин 
и иммунохимический тест) — 96,1 % (95 % 
ДИ: 91,8/98,6), 91,3 % (95 % ДИ: 83,6/96,2), 
94,9 %, 93,3 % соответственно. 

3. По диагностической значимости фекаль-
ный калпротектин (ППК: 0,93; СО: 0,02) в вы-
явлении клинически значимой органической 
патологии кишечника превосходит иммунохи-
мический тест (ППК: 0,87; СО: 0,02; Z = 2.34, 
р < 0,05), симптомы «тревоги» (ППК: 0,78; СО: 
0,03; Z = 5,75, р < 0,01), скорость оседания эрит-
роцитов (ППК: 0,74; СО: 0,03; Z = 5,67, р < 
0,01) и не уступает комбинированной пробе 
(ППК: 0,94; СО: 0,02; Z = 0,19, р > 0,05). 
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ЦИТОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ЛОКАЛЬНЫХ РАН 
НА РАЗЛИЧНЫХ ЭТАПАХ РЕПАРАТИВНОГО ПРОЦЕССА 

Ю. И. Ярец 

Гомельский государственный медицинский университет 

Изучены цитограммы локальных ран 57 пациентов. Показано, что цитологический состав биоптата ра-
ны различается в зависимости от длительности ее существования и соответствует фазам репаративного про-
цесса. У пациентов с осложненным послеоперационным периодом аутодермопластики, в отличие от боль-
ных с полным приживлением кожного лоскута, исходное состояние цитограммы характеризуется отсутстви-
ем эозинофилов, а также более высоким содержанием дегенеративных форм нейтрофилов. 

Ключевые слова: цитология раны, аутодермопластика. 

CYTOLOGICAL PECULIARITIES OF LOCAL WOUNDS 
IN DIFFERENT PHASES OF THE REPARATIVE PROCESS 

Y. I. Yarets 

Gomel State Medical University 

The cytogramms of 57 patients with local wounds were investigated It is shown that cytological composition of 
wound bioptate is different in dependence on duration of its existence and corresponds to reparative process phases. 
In the patients with complication postoperative period of autodermoplastic, unlike the patients with total vitality of 
dermal shred, the initial condition of the cytogramm is characterized by absence of eosinophils and higher contents 
of degenerative forms of neirtophils. 

Key words: wound cytology, autodermoplastic. 
 
 
Введение 
Раны различного происхождения являются 

широко распространенной патологией. Так, ло-
кальные глубокие ожоги составляют около 50–
60 % от общего числа обожженных, находя-
щихся на стационарном лечении, а гранули-
рующие раны и трофические язвы — около 
10–15 % от числа общехирургических боль-
ных. Основным методом лечения раневых по-
верхностей и трофических язв является хирур-
гическое вмешательство, которое заключается 
в своевременном удалении некротических и 
нежизнеспособных тканей и восстановлении 
утраченного кожного покрова путем аутодер-
мопластики (АДП) [1]. Одним из осложнений 
данной операции является лизис аутотранс-
плантата, частота которого, по данным авто-
ров, составляет от 10 до 30 % [2, 3]. 

Для получения объективной информации о 
течении процессов репарации в ранах различ-
ного генеза предложено использовать цитоло-
гический метод [4]. Цитологическое исследо-
вание позволяет охарактеризовать различные 

типы течения раневого процесса, а также по-
могает оптимизировать лечебную тактику [4, 
5, 6]. Выделяют три основных типа цитограм-
мы [4, 6]. Некротический тип характеризуется 
наличием детрита, разрушенных нейтрофилов, 
а при присоединении воспалительного процес-
са тип реакции в ране становится дегенератив-
но-воспалительным с большим количеством 
нейтрофилов в состоянии деструкции и цито-
лиза без активного фагоцитоза. При заживлении 
ран вторичным натяжением, что, как правило, 
имеет место при локальных глубоких ожогах, по-
сттравматических или постнекротических ранах и 
трофических язвах, цитограммы носят преимуще-
ственно воспалительно-регенеративный или реге-
неративно-воспалительный характер. В таких 
препаратах на фоне относительного снижения 
количества нейтрофилов и их дегенеративных 
форм увеличивается содержание лимфоцитов, 
появляются макрофаги, фибробласты, гистио-
циты. Регенеративный тип характеризуется по-
явлением элементов молодой грануляционной 
ткани и свидетельствует о развитии II фазы 
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заживления раны. В препаратах обнаруживают 
активную макрофагально-фибробластическую 
реакцию, наличие гистиоцитов, клеток эндоте-
лия, формирующих сосуды, уменьшается ко-
личество нейтрофилов. 

Оценка фаз репаративной реакции в ране на 
основе цитологической верификации является 
одним из объективных методов исследования, 
который рекомендуется для идентификации осо-
бенностей течения раневого процесса, уточнения 
готовности раны к оперативному лечению. 

Цель исследования: изучить цитологиче-
ские особенности ран различных сроков дав-
ности на этапах репарации. 

Материалы и методы 
Объектом исследования явились 57 боль-

ных (38 мужчин, 19 женщин) в возрасте от 20 
до 60 лет с ранами различной этиологии и сро-
ков давности. Среди обследованных 29 чело-
век имели локальные ожоги тела и конечно-
стей III А-Б — IV степени, площадью глубоко-
го ожога от 0,4 до 6 %. У 18 человек раны но-
сили посттравматический или постнекротиче-
ский характер. 10 пациентов имели трофиче-
ские язвы вследствие тромбоза глубоких вен 
нижних конечностей или рубцовых изменений 
после травмы. После проведения предопераци-
онной подготовки (перевязки с использовани-
ем антисептических растворов, мазей на поли-
этиленгликолевой основе) всем вышеуказан-
ным больным с учетом наличия клинических 
признаков готовности раны к оперативному 
восстановлению кожного покрова была прове-
дена операция некрэктомии (при наличии оча-
га некроза или нежизнеспособных тканей) и 
одномоментной АДП. Готовность раны оцени-
вали по следующим визуальным критериям: 
отсутствие признаков воспаления, отсутствие 
выраженной экссудации, высокая адгезивность 
раны, наличие краевой эпителизации. 

Известно, что цитологический состав раны 
изменяется в зависимости от длительности ее 
существования, на основании чего мы анализи-
ровали обследуемых пациентов с учетом сроков 
оперативного вмешательства [1, 7]. Отдельно 
рассмотрены пациенты с так называемой «ран-
ней» АДП, проводящейся в сроки до 7 суток от 
момента получения травмы (11 больных). До-
казано, что подобные сроки восстановления 
кожного покрова являются наиболее благопри-
ятными в прогностическом плане [1]. Также 
проанализированы больные с острыми ранами — 
операция в сроки до 2 месяцев от получения 
травмы (32 человека, средний срок операции 
30 ± 2 дней) и хроническими ранами (14 чело-
век, из них 10 пациентов с трофическими яз-
вами), которым операция была проведена в 
сроки более 2 месяцев от момента получения 
травмы. 

С учетом исходов послеоперационного пе-
риода все больные были разбиты на две группы. 
Первую группу составили 36 пациентов, у кото-
рых наблюдалось полное приживление ауто-
трансплантата. Сюда вошли все пациенты с 
«ранними» АДП. Вторую группу из 21 пациента 
составили больные, у которых в послеопераци-
онном периоде наблюдалось осложнение в виде 
частичного лизиса пересаженного лоскута, у 13 
из них были острые раны, у 8 — хронические. 

Для проведения цитологического исследо-
вания интраоперационно, после снятия струпа, 
проводилась поверхностная биопсия центра 
раны по М. Ф. Камаеву [4] с целью получения 
элементов не только экссудата и поверхност-
ного слоя раны, но и слоя новообразованных 
клеток. Такие цитограммы дают значительно 
больше данных для суждения о течении реге-
неративных процессов в ране, чем при исследо-
вании по методу «отпечатков» [4]. Путем легко-
го соскоба поверхностного слоя раны ручкой хи-
рургического скальпеля получали материал, ко-
торый переносили на предметное стекло, 
фиксировали 96 % этиловым спиртом (2 мин) 
и окрашивали по способу Романовского — 
Гимзы (15 мин). В полученных мазках прово-
дился анализ относительного содержания сле-
дующих клеточных элементов: сегментоядер-
ные нейтрофилы (СЯН), палочкоядерные ней-
трофилы (ПН), фагоцитирующие нейтрофилы 
(ФН), дегенеративные нейтрофилы (ДН), эози-
нофилы (Э), лимфоциты (Л), моноциты (М), 
гистиоциты (Гц), макрофаги (Мф), фиброциты 
(Фц), фибробласты (Фбл), эндотелий (Энд). Ре-
зультаты выражали в процентах на 100 сосчи-
танных клеток. 

Для статистической обработки использо-
вана программа «Statistica» 6.0. Результат вы-
ражали в виде среднего арифметического ( ) ± 
стандартная ошибка среднего (m). С учетом 
результатов проверки на нормальность распре-
деления использованы непараметрические ме-
тоды статистики — критерий Манн-Уитни. 
Различия считали значимыми при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Выявлено, что в зависимости от давности 

получения травмы клеточный состав ран паци-
ентов варьировал (таблица 1), что в целом со-
гласуется с результатами других исследовате-
лей [1, 4, 6]. 

Как видно из таблицы 1, у пациентов, об-
следованных на 3 сутки от момента получения 
травмы, цитограммы носили воспалительно-
регенеративный характер. Преобладающими клет-
ками были нейтрофилы, составляющие в совокуп-
ности около 75 % от общего количества клеток. 
Преобладали СЯН (51,5 ± 1,5 %), остальную 
часть нейтрофилов составляли ДН (10,0 ± 0,3), 
которые характеризовались набуханием и не-



Проблемы здоровья и экологии 43

четкостью контуров, изменением формы ядер и 
их красноватым оттенком, а также ФН (8,0 ± 
0,5), имеющие крупные размеры и содержащие 

в цитоплазме вакуоли и включения. Количест-
во Мф и Фбл составило всего 1,5 ± 0,3 и 0,5 ± 
0,3 соответственно. 

Таблица 1 — Цитограммы ран в зависимости от длительности существования 

Содержание клеток в цитограмме в зависимости 

от длительности существования раны, в % (  ± m) 

Острые раны (до 2 месяцев) Хронические раны 
(более 2 месяцев) 

Типы клеток 
3 суток 
(n = 3) 

5–7 суток 
(n = 8) группа 1 

(n = 19) 
группа 2 
(n = 13) 

группа 1 
(n = 6) 

группа 2 
(n = 8) 

ПН   5,0 ± 0,5   5,0 ± 0,2     0,5 ± 0,2     0,5 ± 0,21 3,5 ± 0,4   2,5 ± 0,4 
СЯН   51,5 ± 1,5* 29,0 ± 3,1   15,5 ± 0,6 16,0 ± 0,9 22,0 ± 1,1 20,0 ± 1,1 
ФН   8,0 ± 0,5 12,0 ± 1,2     4,0 ± 0,4   4,0 ± 0,3 6,0 ± 1,1   6,0 ± 1,1 
ДН  10,0 ± 0,3*   7,0 ± 0,8        3,5 ± 0,3**   7,0 ± 0,5 6,5 ± 0,6   7,0 ± 0,7 
Л 20,0 ± 0,3 23,0 ± 0,7   14,0 ± 0,7 15,0 ± 1,0 16,0 ± 1,01 16,5 ± 0,4 
М    0,5 ± 0,3*   2,0 ± 0,2     2,0 ± 0,2   2,0 ± 0,2 3,0 ± 0,3   3,0 ± 0,6 
Гц    2,0 ± 0,5*   4,0 ± 0,3     6,0 ± 0,4   6,5 ± 0,5 5,0 ± 1,2   3,5 ± 0,9 
Мф    1,5 ± 0,3* 10,0 ± 0,5     8,0 ± 0,3   8,0 ± 0,4 5,0 ± 0,3   7,0 ± 0,4 
Фбл    0,5 ± 0,3*   6,0 ± 0,8   10,0 ± 0,3 10,0 ± 0,4 10,0 ± 0,7   8,5 ± 0,4 
Фц – –   34,0 ± 2,0 31,0 ± 3,0 21,0 ± 2,0 24,0 ± 2,9 
Энд – – + + + + 
Э  1,0 ± 0,0   2,0 ± 0,2      2,5 ± 0,2** –  2,0 ± 0,2** 0,25 ± 0,1 
Эпителий – – + + + + 

Тип цитограммы 
Воспалительно-

регенеративный или реге-
неративно-воспалительный 

Регенеративный  
Регенеративно-
воспалительный 

* Указаны различия между пациентами, обследованными на 3 и 5–7 сутки от момента получения травмы; 
** указаны различия между пациентами 1 и 2 групп (р < 0,001), (–) указано отсутствие или (+) наличие клеток. 

 
 
Раны больных, обследованных на 7 сутки, 

носили регенеративно-воспалительный харак-
тер. По сравнению с цитограммами пациентов, 
обследованных на 3 сутки от момента травмы 
происходило уменьшение количества СЯН (до 
29,0 ± 3,1 %; р = 0,018) и ДН (до 7,0 ± 0,8 %; р = 
0,04), при этом общее число нейтрофильных 
клеточных элементов составляло менее 55,0 %. 
Одновременно увеличивалось содержание кле-
ток соединительной ткани, часть из них по мор-
фологическим признакам приближалась к Фбл 
(до 10,0 %), также повышалось количество Гц 
(до 5,0 %) и Мф (до 10,0 %) (р = 0,01), увеличе-
ние которых в цитограмме характеризует фазу 
очищения раны (таблица 1). Функция Гц и Мф, 
как известно, заключается в поглощении про-
дуктов распада клеток [4]. Они характеризуют-
ся крупными размерами с вакуолями различ-
ной величины и глыбками заглоченных пере-
вариваемых веществ. Известна также важная 
роль Мф в системе межклеточных взаимодей-
ствий в ране: они активируют пролиферацию 
Фбл, выделяют фактор, стимулирующий про-
лиферацию эндотелия и ряд других биологиче-
ски активных цитокинов [8]. 

Как известно, ранняя аутодермопластика 
(в сроки до 7 суток) считается наиболее опти-
мальной в плане исходов оперативного вмеша-

тельства [1]. У всех обследованных нами боль-
ных, прооперированных в эти сроки, наблюда-
лось полное приживление аутотрансплантатов. 
Пересаженные лоскуты фиксировались в первые 
2–3 суток и приживались к концу 7–9 суток. 

У больных с острыми ранами (длитель-
ность существования до 2 месяцев) отмечался 
регенеративный характер цитограммы. При 
этом, как видно из таблицы 1, количество ней-
трофилов различных типов (ПН, СЯН, ДН, ФН) 
снижалось (в совокупности менее 30 %). В маз-
ках преобладали клетки, формирующие соеди-
нительную ткань: фиброциты, фибробласты (15–
47 %). Встречались клетки эндотелия, а также 
плоского эпителия, расположенные диффузно 
или в виде скоплений. 

Несмотря на клиническую готовность ра-
ны к АДП, послеоперационный период у 21 
пациента с острыми ранами (группа 2) ослож-
нился лизисом пересаженного кожного лоску-
та. Клинически отторжение аутодермотранс-
плантата, происходящее в среднем на 8,0±3,0 су-
тки, проявлялось частичным лизисом или му-
мификацией, что визуально проявлялось блед-
ностью и отсутствием фиксации. Отторжение 
аутодермотрансплантата потребовало допол-
нительного консервативного лечения и по-
вторной операции. 
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Сравнительный анализ показал, что до-
операционный состав биоптатов ран у больных 
с различным исходом оперативного вмеша-
тельства значимо различался по количеству ДН 
(3,5 ± 0,3 — в 1 группе и 7,0 ± 0,5 — во 2 группе, 
р < 0,001) и по наличию Э (2,5 ± 0,2 — в 1 груп-
пе, отсутствуют во 2 группе). Возможно, присут-
ствие Э в цитограмме связано с необходимыми 
для заживления раны адаптивными процессами 
[4]. Известно, что Э накапливаются преимущест-
венно в тканях, которые контактируют с внеш-
ней средой, в частности, в коже, формируя тка-
невый барьер [8, 9]. По данным С. А. Писаржев-
ского (2009), C. Bandeira-Melo (2002), G. J. Gleich 
(1986), ферменты Э (лизофосфолипаза, фосфо-
липаза и др.) служат «мусорщиками», способст-
вующими уничтожению клеточных остатков. 
Подобная работа реализуется, в частности, через 
механизм внеклеточного цитолиза. 

У пациентов с хроническими ранами (дли-
тельность существования раны более 2 меся-
цев) цитограммы характеризовались более вы-
соким по сравнению с острыми ранами общим 
содержанием нейтрофилов — до 40,0 %. В то же 
время содержание Фбл, Фбц, Мф, М, Гц Э было 
аналогичным таковому при острых ранах, что со-
ответствует регенеративному компоненту (табли-
ца 1). Поэтому в целом тип цитограммы хрониче-
ских ран характеризовался как регенеративно-
воспалительный. Во всех биоптатах присутство-
вало много эпителиальных клеток, как молодых, 
так и ороговевающих. Анализ исходов оператив-
ного вмешательства показал, что более чем у по-
ловины пациентов с хроническими ранами после-
операционный период осложнился лизисом пере-
саженного лоскута. При этом, подобно пациентам 
с острыми ранами, в случае хорошего исхода опе-
рации в мазке присутствовали Э (до 2,0 %), а при 
наличии лизиса лоскута у большинства пациентов 
(6 из 8 человек) эти клетки не выявлялись. Со-
держание же других клеточных элементов в цито-
граммах больных с хорошим исходом операции и 
с осложненным послеоперационным периодом не 
различалось. 

Заключение 
Таким образом, цитологический состав по-

верхностного биоптата раны различается в зави-
симости от длительности ее существования и со-
ответствует фазам репаративного процесса. У па-
циентов с последующим лизисом пересаженного 
кожного лоскута, в отличие от больных с полным 
приживлением аутодермотрансплантата, доопе-
рационные цитограммы ран характеризуются бо-
лее высоким содержанием дегенеративных форм 
нейтрофилов, а также отсутствием эозинофилов, 
роль которых в репаративных процессах до на-
стоящего времени остается неясной. 
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ПОЛУКОЛИЧЕСТВЕННОЕ ОПРЕДЕЛЕНИЕ 

КОНЦЕНТРАЦИИ ПРОКАЛЬЦИТОНИНА В КРОВИ ПРИ НЕДОНАШИВАНИИ 
БЕРЕМЕННОСТИ И ГИСТОЛОГИЧЕСКОМ ХОРИОАМНИОНИТЕ 

Е. Л. Лашкевич 

Гомельский государственный медицинский университет 

Изучено течение беременности и родов, состояние новорожденных у 18 родильниц с преждевременными ро-
дами в сроке гестации 24–36 недель с гистологическим хориоамнионитом. Всем пациенткам провели бактериологи-
ческую диагностику условно-патогенных микроорганизмов, находящихся во влагалище, N.gonorrhoeae, U. urealyti-
cum и M. hominis в первые сутки послеродового периода, а также экспресс-диагностику уровня прокальцитонина в 
сыворотке крови. Установлено, что у всех женщин уровень прокальцитонина меньше 0,5 нг/мл. 

Ключевые слова: родильницы, преждевременные роды, прокальцитонин, микрофлора родовых путей, 
новорожденные. 
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SEMIQUANTITATIVE DEFINITION OF CONCENTRATION OF PROCALCITONIN 
IN BLOOD AT INCOMPETENT PREGNANCY AND HISTOLOGIC CHORIOAMNIONITIS 

E. L. Lashkevich 

Gomel State Medical University 

Have studied current of pregnancy and labor, a condition of newborns at 18 parturients with premature labor in 
24–36 weeks of pregnancy with histologic chorioamnionitis. We performed bacteriological diagnostics of the condi-
tional — pathogenic microorganisms which are found in a vagina, N.gonorrhoeae, U. urealyticum and M. hominis at 
the first day of the puerperial period to all patients. We also defined train — diagnostics of a level of procalcitonin in 
blood. We have established, that the level of the procalcitonin in blood of all women is less than 0,5 ng/ml. 

Key words: parturients, premature labor, procalcitonin, vaginal microflora, newborns. 
 
 
Введение 
Инфекционное поражение последа при преж-

девременных родах наблюдается в 68 % случаях 
[1]. Восходящее инфицирование в основном про-
является хориоамнионитом. Гистологический хо-
риоамнионит более частая находка, чем клиниче-
ски явная интраамниальная инфекция, он встре-
чается при преждевременных родах в 19–74 % [2]. 
У женщин с воспалительными изменениями по-
следа диагностируются в 36,8 % инфекционные 
заболевания новорожденных, в 13,5 % субинво-
люция матки и в 8,4 % послеродовый эндометрит, 
поэтому ранняя диагностика хориоамнионита 
важна для своевременного предупреждения и ле-
чения осложнений в родах, послеродовом и ран-
нем неонатальном периоде. 

В качестве маркера септических осложне-
ний в послеродовом периоде можно рассмат-
ривать прокальцитонин, который широко изу-
чается в последние годы [3, 4]. Прокальцито-
нин (ПКТ) — 116 аминокислотный полипеп-
тид с молекулярной массой 12795 Д, предше-
ственник гормона кальцитонина [5]. В норме 
образование и секреция активного кальцито-
нина осуществляется С-клетками щитовидной 
железы. В результате сложного белкового син-
теза вначале образуется препрокальцитонин, 
после отщепления от него эндопептидазой сиг-
нального пептида образуется прокальцитонин. 
В результате специфического внутриклеточного 
протеолиза прокальцитонин расщепляется на 
кальцитонин и катакальцин (гормоны, регули-
рующие фосфорно-кальциевый обмен в орга-
низме человека), а также N-концевой пептид [6]. 
Прокальцитонин не обладает гормональной ак-
тивностью, его период полужизни в плазме кро-
ви составляет 22–35 часов. Бактериальные тела 
и эндотоксины, провоспалительные цитокины 
(фактор некроза опухоли, интерлейкины-1, -2, -6) 
способствуют выработке ПКТ в человеческих 
мононуклеарах, в то время как невоспалитель-
ные цитокины (интерлейкин-4, -10) не влияют 
на продукцию ПКТ [7]. Применение кортико-
стероидов угнетает синтез провоспалительных 
цитокинов и ПКТ [8]. Выявлен синтез прокаль-

цитонина в макрофагах, гранулоцитах, В- и Т- 
лимфоцитах, моноцитах. Выделение ПКТ про-
исходит при системной реакции организма на 
инфекцию. У здоровых людей прокальцитонин 
в плазме либо не определяется, либо его концен-
трация составляет 0,05–0,1 нг/мл. У больных 
хроническими воспалительными, в том числе и 
аутоиммунными процессами, вирусными забо-
леваниями, локализованными бактериальными 
инфекциями уровень ПКТ меньше 0,5 нг/мл [9]. 
Умеренная системная воспалительная реакция 
бактериальной этиологии, политравма, ожоги 
сопровождаются увеличением концентрации 
ПКТ в пределах 0,5–2 нг/мл. При тяжелой бак-
териальной инфекции, сепсисе, инфекционно-
токсическом шоке концентрация ПКТ плазмы 
крови превышает 2 нг/мл и может достигать 
100 нг/мл и более. По данным Лебедюк В. В., 
у больных сепсисом уровень ПКТ колеблется 
от 43,1 до 66,9 нг/мл [10]. 

Таким образом, ПКТ является маркером 
бактериальной инфекции, увеличение концен-
трации которого может служить диагностиче-
ским критерием развития системной воспали-
тельной реакции. 

Цель исследования 
Изучить возможность применения полуко-

личественного метода измерения концентрации 
прокальцитонина в крови родильниц для диаг-
ностики хориоамнионита и его осложнений. 

Материал и метод 
Обследовано 18 женщин, родоразрешенных 

через естественные родовые пути в сроке геста-
ции 24–36 недель беременности в родильных от-
делениях Гомельской городской клинической 
больницы № 2 и Гомельской областной клиниче-
ской больнице. В исследование не включали 
женщин после плановой индукции родов путем 
амниотомии, а также родильниц, у которых пре-
натально проводили профилактику синдрома ды-
хательных расстройств плода дексаметазоном. 

На группы родильницы разделены в зави-
симости от патогистологических изменений 
последа: I группу (основную) составили 10 ро-
дильниц с гистологически подтвержденным хо-
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риоамнионитом; II группа (контрольная) — 8 ро-
дильниц без воспалительных изменений последа. 

Для диагностики уровня прокальцитонина 
в сыворотке крови применяли полуколичест-
венный иммунохроматографический тест для 
обнаружения прокальцитонина в сыворотке и 
плазме человека (B·R·A·Н·M·S PCT-Q, Герма-
ния). При исследовании 200 мкл сыворотки 
крови, взятой из периферической вены, поме-
щали в лунку стрипа и инкубировали 30 минут 
при комнатной температуре. Концентрацию 
ПКТ определяли путём сравнения интенсивно-
сти окрашивания тестовой полосы с цветными 
полосами на контрольной карте (в пределах 
< 0,5 нг/мл; от 0,5 до 2 нг/мл; от 2 до 10 нг/мл; 
> 10 нг/мл). Суть метода состояла в том, что 
используемые в тесте моноклональные конъю-
гированные с коллоидным золотом мышиные 
антитела против катакальцина (метка/трейсер) 
после добавления сыворотки крови на тесто-
вую систему связывались с ПКТ пробы и обра-
зовывался комплекс антиген-антитело-трейсер. 
В силу капиллярности этот комплекс распро-
странялся по стрипу и в зоне опытной полоски 
реагировал с поликлональными овечьими ан-
тителами против кальцитонина (твердая фаза) — 
образовывался «сэндвич-комплекс». При кон-
центрации ПКТ ≥ 0,5 нг/мл этот «сэндвич-
комплекс» проявляется в виде полосы, окрашен-
ной в красный цвет. Интенсивность окрашива-
ния опытной полоски прямо пропорциональна 
концентрации прокальцитонина в образце. Не-
связанная метка диффундирует в зону контроль-
ной полоски, фиксируется здесь и образует ин-
тенсивно окрашенную красную полосу. С помо-
щью этой контрольной полосы проверяется 
функциональная годность тестовой системы. 

Во всех случаях изучали морфологическое 
строение плаценты. Микроскопически иссле-
довали участки последа из пупочного канати-
ка, оболочек и из ткани плаценты, а также из 
всех макроскопически изменённых мест. Об-
разцы фиксировали в 10% формалине, в 70, 80, 
96° спирте и хлороформе, затем исследуемые 
участки заливали парафином и помещали их в 
термостат при 37, 57 °С. После этого парафи-
новые блоки нарезали на санном микротоме, 
срезы располагали на предметном стекле, ок-
рашивали их гематоксилин-эозином. Материал 
изучали под микроскопом «Ломо» с увеличе-
нием от 50× до 200×. Морфологически диагно-
стировали следующие изменения последа: 
лейкоцитарную инфильтрацию стромы ворсин, 
расширение просвета их сосудов расценивали 
как виллузит; лейкоцитарную инфильтрацию, 
дистрофические и некротические изменения 
децидуальных клеток рассматривали как деци-
дуит, а при поражении и хориона говорили о хо-
риодецидуите; при обнаружении воспалительной 

инфильтрации и некротических очагов в амни-
альном эпителии в сочетании с воспалительны-
ми изменениями в хорионе речь шла о хориоам-
нионите; флебит, артериит или периваскулит пу-
повины расценивали как омфаловаскулит. 

Изучали течение родов у родильниц, со-
стояние новорожденного, проводили бактериоло-
гическую диагностику условно-патогенных микро-
организмов, находящихся во влагалище, а также 
гонококков, U. urealyticum и M. hominis в первые 
сутки послеродового периода. Степень роста 
микроорганизмов определяли в пересчете на 1 мл 
вагинального отделяемого (КОЕ/мл). 

Статистическую обработку количествен-
ных данных проводили методом вариационной 
статистики Фишера-Стьюдента с определени-
ем доли (P %) изучаемого признака и стан-
дартной ошибки доли (Sp %). Для выявления 
различий по долям внутри групп использован 
односторонний критерий Фишера. Различия счи-
тали статистически значимыми при p < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Средний возраст обследуемых женщин со-

ставил в основной группе 27 ± 4,7 лет, в кон-
трольной группе — 26,5 ± 6,0 лет. Возрастных 
первородящих в I группе было 10,0 ± 9,5 %, во 
II группе 25,0 ± 15,3 %. В основной группе 40,0 ± 
15,5 % родильниц стали на учет по беременно-
сти позже 12 недель, в контрольной группе все 
женщины обратились в женскую консульта-
цию до 12 недель беременности. У пациенток с 
хориоамнионитом прерывание беременности 
произошло на сроке 24–36 недель беременно-
сти, что составило в среднем 32,1 ± 3,9 недели. 
При отсутствии  воспаления последа срок гес-
тации был 34–36 недель беременности и в 
среднем составил 35 ± 0,8 недель. 

При гистологически подтвержденном хо-
риоамнионите в 1,6 раз чаще роды начинались 
с регулярной родовой деятельности со свое-
временным излитием околоплодных вод (80,0 ± 
12,7 %), в сравнении с родильницами без вос-
палительных изменений последа (50,0 ± 17,7 %). 
У 60,0 ± 15,5 % женщин с хориоамнионитом 
имелось массивное поражение фетоплацентар-
ного комплекса, с вовлечением в воспалитель-
ный процесс пуповины. Гнойное воспаление 
последа диагностировали в 80,0 ± 12,7 % слу-
чаев хориоамнионита. 

При бактериологическом исследовании 
содержимого влагалища родильниц был полу-
чен рост микроорганизмов следующих се-
мейств: Micrococcaceaе (S. еpidermidis и S. sapro-
phyticus), Enterobacteriaceae (E. coli, Enterobacter ag-
glomerans), Mycoplasmataceae (U. urealyticum и M. 
hominis) и грибов рода Candida (C. albicans) (табли-
ца 1). Представители семейства Enterobacteriaceae 
диагностировались во влагалище у родильниц 
только основной группы. 
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Таблица 1 — Частота микроорганизмов во влагалище родильниц 

I группа (n = 10) II группа (n = 8) 
Микроорганизмы 

абс. число P ± Sp, % абс. число P ± Sp, % 
Семейство Micrococcacea 3   30,0 ± 14,5 2 25,0 ± 15,3 
Семейство Enterobacteriaceae  3   30,0 ± 14,5 0 0 
C.albicans 1 10,0 ± 9,5 1 12,5 ± 11,7 
U. urealyticum 3   30,0 ± 14,5 2 25,0 ± 15,3 
M. hominis 1 10,0 ± 9,5 2 25,0 ± 15,3 
Рост аэробной микрофлоры не получен 4   40,0 ± 15,5 4 50,0 ± 17,7 

 
 
При гистологически подтвержденном хо-

риоамнионите в 50,0 ± 15,8 % диагностировали 
нарушение отделения последа от стенки матки 
в виде задержки дольки последа в родах, в свя-
зи с чем им проводили кюретаж полости матки 
и ручное обследование полости матки в ран-
нем послеродовом периоде. 

Лейкоцитоз периферической крови при нали-
чии хориоамнионита диагностировали в 90,0 ± 
9,5 %, у родильниц без воспалительных изме-
нений последа — в 25,0 ± 15,3% (p < 0,05). При 
развитии внутриматочной инфекции среднее 
количество лейкоцитов составляло 16,7 ± 4,4 × 
109/л, а при отсутствии воспаления последа — 
11,3 ± 2,3×109/л. 

В нашем исследовании у женщин обеих 
групп мы получили уровень прокальцитонина 
меньше 0,5 нг/мл. 

Проанализировав антропометрические дан-
ные новорожденных, установили, что у ро-
дильниц с гистологически подтвержденным хо-
риоамнионитом средняя масса тела и рост но-
ворожденных были ниже и составили 1924,5 ± 
693,0 г и 43,1 ± 5,7 см соответственно, у ро-

дильниц без воспаления последа эти показате-
ли — 2550,0 ± 200,5 г и 47,3 ± 1,6 см соответ-
ственно. 

Средняя оценка новорожденных по шкале 
Апгар на первой и пятой минутах жизни у но-
ворожденных I группы была 6,0 ± 2,0 и 6,8 ± 
1,8 баллов соответственно, а у новорожденных 
II группы эта оценка составляла 7,5 ± 0,8 и 8,1 ± 
0,4 баллов соответственно. В асфиксии уме-
ренной и тяжелой степени рождены новорож-
денные пациентками с хориоамнионитом — 
в 10,0 ± 9,5 % и 20,0 ± 12,7 % соответственно. 

У новорожденных были диагностированы 
следующие заболевания: неонатальная желту-
ха, внутриутробное инфицирование (ВУИ), син-
дром дыхательных расстройств (СДР) различ-
ной степени тяжести и поражение ЦНС в виде 
церебральной депрессии и церебральной воз-
будимости (таблица 2). Только при хориоам-
нионите диагностировали ВУИ новорожденно-
го, а СДР отмечали в 3,2 раза чаще по сравне-
нию с новорожденными из II группы. В основ-
ной группе один новорожденный в сроке гес-
тации 24 недели умер. 

Таблица 2 — Заболевания новорожденного 

I группа (n = 10) II группа (n = 8) 
Заболевания 

абс. число P ± Sp, % абс. число P ± Sp, % 
Неонатальная желтуха  5 50,0 ± 15,8 4 50,0 ± 17,7 
ВУИ 3 30,0 ± 14,5 0 0 
СДР 4 40,0 ± 15,5 1 12,5 ± 11,7 
Церебральная депрессия 0 0 1 12,5 ± 11,7 
Церебральная возбудимость 1 10,0 ± 9,5 0 0 
Всего детей с патологией неонатального периода 7 70,0 ± 14,5 5 62,5 ± 17,1 

 
 
Выводы 
1. Осложнения в третьем периоде родов, свя-

занные с  нарушением отделения плаценты, на-
блюдались при воспалении последа в 50,0 ± 15,8 %. 

2. У женщин с хориоамнионитом новоро-
жденные в 30,0 ± 14,5% имели признаки ВУИ 
и были рождены в асфиксии умеренной и тя-
желой степени в 10,0 ± 9,5 % и 20,0 ± 12,7 % 
соответственно, что подтверждает патологиче-
ское состояние плода при воспалении фетоп-
лацентарного комплекса. 

3. При хориоамнионите, диагностирован-
ном гистологически, для оценки гнойно-септи-
ческих осложнений послеродового периода 
необходимо использовать количественный ме-
тод для определения уровня прокальцитонина 
в сыворотке крови, так как этот метод позво-
лит наиболее точно измерить концентрацию 
прокальцитонина при его субпороговых значе-
ниях, а значит, даст возможность прогнозиро-
вать послеродовые осложнения и проводить их 
профилактику. 
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ДИАГНОСТИКА ТЯЖЕСТИ И ОСЛОЖНЕНИЙ ПАНКРЕОНЕКРОЗА С ПРИМЕНЕНИЕМ 

МЕТОДОВ МАЛОИНВАЗИВНОЙ ХИРУРГИИ И ФИЗИЧЕСКОГО АНАЛИЗА 
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Исследована взаимосвязь электрофизических свойств биопрепаратов (плазма крови, моча, секрет под-
желудочной железы, выпот из брюшной полости), претерпевающих изменения при остром деструктивном 
панкреатите, и степени патогенности этого процесса. С помощью методов малоинвазивной хирургии иссле-
дован 31 больной. Пробы биопрепаратов изучали методами термоактивационной токовой спектроскопии и 
изотермической деполяризации. Установлена диагностическая ценность этих методов с точки зрения опре-
деления начала заболевания, стадии панкреатита, прогнозирования тяжести процесса и осложнений. 

Ключевые слова: панкреатит, диагностические и лечебные пункции, термоактивационная токовая  
спектроскопия, изотермическая деполяризация. 

DIAGNOSTICS OF PANCREONECROSIS HEAVINESS AND COMPLICATIONS 
USING METHODS OF FEW-INVASION SURGERY AND PHYSICAL ANALYSIS 
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The correlation between electro-physical properties of bio-preparations (blood plasma, urine, pancreatic juice, 
secretion from belly cavity), that changed at acute destruction pancreatitis, and degree of this process pathogenesis 
have been researched. 31 patients has been examined with the help of few-invasion surgery methods. Bio-
preparations samples has been studied by thermoactivation current spectroscopy and isothermal depolarization 
methods. The diagnostic value of this methods was established from the point of view of disease beginning and 
stage of pancreatitis determination, process heaviness and complications prognosis. 

Key words: pancreatitis, diagnostic and medical punctures, thermoactivation current spectroscopy, isothermal 
depolarization. 

 
 
Введение  
Актуальность проблемы ранней диагности-

ки панкреатита обусловлена современной тен-

денцией к росту заболеваемости острым пан-
креатитом, его тяжелым течением, наличием 
тяжелых осложнений на разных его стадиях и 
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высоким уровнем летальности. Традиционно 
применяемые лабораторные и инструментальные 
методы диагностики острых хирургических забо-
леваний органов брюшной полости обладают не-
достаточно высокой диагностической точностью 
и надежностью. Перечисленные выше факторы 
обусловливают малую вероятность исчерпываю-
щей оценки тяжести панкреатита, своевременно-
го выявления осложнений, выбора в ранние 
сроки оптимальной тактики лечения. Социаль-
ное значение проблемы состоит в том, что это-
му заболеванию подвержены люди преимуще-
ственно трудоспособного возраста (20–50 лет). 

Диагностические и лечебные пункции, вы-
полненные под сонографическим контролем, 
значительно расширили возможности диагно-
стики хирургических заболеваний органов брюш-
ной полости и сделали ее более точной и свое-
временной.  

На рубеже XX–XXI вв. специалистами в 
области физики конденсированного состояния 
получены данные о том, что большинство био-
логических жидкостей организма человека 
представляет собой квазиэлектретную среду. В 
связи с этим  представляется целесообразным 
привлечение методов физического анализа, 
применяемых для изучения электрической по-
ляризации конденсированных сред (прежде все-
го, термоактивационной токовой спектроскопии 
и изотермической деполяризации — ИТД), для 
анализа биологических жидкостей, пункцион-
но извлекаемых из патологического очага, с 
целью оценки течения заболевания.  

Цель исследования 
Установить взаимосвязь электрофизических 

свойств биопрепаратов, претерпевающих измене-
ния при течении острого деструктивного панкреа-
тита, и степени патогенности этого процесса. 

Материал и метод 
Исследовали четыре вида биологических 

жидкостей: плазму крови, мочу, секрет поджелу-
дочной железы, выпот из брюшной полости. 
Часть биопрепаратов получена с применением 
малоинвазивных методик. Пункционное вмеша-
тельство проводили с диагностической и лечеб-
ной целями. Основными объектами для пункции 
являлись: псевдокисты поджелудочной железы, 
острые скопления жидкости в парапанкреатиче-
ском пространстве, абсцессы брюшной полости, 
забрюшинные гнойные процессы. 

Сформированы две клинических группы 
доноров: 1) условно здоровые (контрольная 
группа) и 2) больные с острым деструктивным 
панкреатитом. Всего выполнено 31 клинико-
инструментальное исследование.  

Методика снятия спектров термостимули-
рованного тока (ТСТ) состояла в регистрации 
тока, возникающего в пробе биологической 
жидкости вследствие стимулированных нагре-

ванием процессов разрушения координацион-
ных соединений, высвобождения носителей 
зарядов и их движения к электродам. График 
тока в функции температуры представляет со-
бой спектр ТСТ, по которому судят о механиз-
мах, ответственных за поляризационные эф-
фекты в исследуемом образце. Важным досто-
инством метода является чувствительность, 
разрешающая способность, а также возмож-
ность проследить релаксационные процессы в 
веществе, претерпевающем переходы в раз-
личные фазовые состояния, с регистрацией 
критических температур. 

Физико-химические предпосылки для ис-
следования биологических жидкостей методом 
ИТД состоят в следующем. Надмолекулярные 
образования биологических жидкостей распа-
даются при нагревании на полярные компо-
ненты. В электрическом поле происходит ори-
ентация дипольных молекул, разнополярно за-
ряженных частиц и надмолекулярных образо-
ваний, перемещение на макрорасстояния носи-
телей заряда. В результате в образце появляет-
ся асимметрия в распределении заряженных 
частиц, и он поляризуется. После снятия поля-
ризующего поля исследуемый образец релакси-
рует, возвращаясь к первоначальному равновес-
ному состоянию и отдавая накопленную энер-
гию. При релаксации поляризационного заряда 
по электрической цепи, замыкающей электроды, 
течет ток деполяризации, сила и кинетика кото-
рого полностью определяются составом и струк-
турой дисперсной системы. 

Цель исследования достигалась в процессе 
решения следующих задач: 

1. Получение спектров термостимулирован-
ных токов (ТСТ) биопрепаратов, как квазиэлек-
третной среды, их интерпретация с позиций пред-
ставлений физики конденсированного состояния. 

2. Оценка отклика биопрепаратов на про-
пускание тока (поляризуемости) по спектрам 
изотермической деполяризации (ИТД). 

3. Выявление корреляции между результа-
тами исследования биопрепаратов методами 
ТСТ и ИТД с результатами общеклинических 
лабораторных и инструментальных методов ис-
следования с целью уточнения выраженности 
патологии поджелудочной железы. 

Объект исследования — больные с острой 
хирургической патологией: острым деструк-
тивным панкреатитом (ОДП) различной степе-
ни тяжести на разных стадиях заболевания. 

Результаты и обсуждение 
1. Плазма крови. Спектры ТСТ плазмы кро-

ви (рисунок 1а) условно здоровых пациентов 
позволяют дифференцировать разные группы 
крови (система АВО). На спектрах плазмы, как 
и для цельной крови, расположены пики раз-
ной интенсивности (наиболее характерны для 
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первой группы), сдвинутые по температурной 
шкале. Совпадение температур пиков на спек-
трах крови плазмы свидетельствует об иден-
тичности электрофизических свойств плазмы и 
цельной крови тех же групп. 

При развитии патологического процесса в 
поджелудочной железе низкотемпературные 
пики на спектрах ТСТ плазмы вырождаются в 

плато, соответствующее интенсивности токов 
до 0,5 пА (рисунок 1б). Одновременно высоко-
температурные (147 и 170 С) пики трансфор-
мируются в высокотемпературное плато. Заме-
чено, что величина токов ТСТ плато растет с 
увеличением остроты и степени тяжести забо-
левания. Эти закономерности характерны для 
плазмы всех групп крови. 
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Рисунок 1 — Спектры ТСТ плазмы крови О (I) группы: 

а — условно здоровой; б — при остром панкреатите 
 
 

Анализ спектров ИТД (рисунок 2) свидетель-
ствует о различной поляризуемости, во-первых, 
плазмы разных групп крови и, во-вторых, плазмы, 
условно здоровой и патологически измененной. 
Деполяризация плазмы характеризуется разной 
скоростью спада потенциала, что свидетельству-
ет о неодинаковых электрофизических свойствах 

плазмы, соответствующей разным группам крови, 
и подтверждает результаты анализа спектров ТСТ. 
При панкреатите кривая деполяризации пробы ме-
нее полога, чем пробы, взятой у здорового челове-
ка, а полный спад поляризационного заряда про-
исходит за время, на 15–20 % меньшее времени 
спада заряда биопрепаратов здоровых людей. 

 

0 5 10 15 20 25 30
0,00 
0,02 
0,04 
0,06 
0,08 

0,10 
0,12 
0,14 

0,16 
0,18 
0,20 

U, В 

t, сек

1

2 

а

  0 5 10 15 20 25 30
0,00

0,02

0,04

0,06

0,08

0,10

0,12

0,14

0,16

0,18

0,20
U, В

t, сек

1

2

б

 
Рисунок 2 — Спектры ИТД плазмы крови: 

а — группа О(I); б — группа А(II); 1 — условно здоровая; 2 — при остром панкреатите 
 
 

Согласно результатам исследования плаз-
мы лабораторными общеклиническими мето-
дами, изменения сопровождаются высоким 
уровнем токсемии, ведущая роль в которой 
принадлежит высокой концентрации экскре-
ционных и тканевых ферментов поджелу-

дочной железы. Можно предположить, что 
их присутствие в плазме приводит к измене-
нию спектров ТСТ исходной плазмы и уско-
рению спада поляризационного заряда на 
спектрах ИТД. Механизм нуждается в даль-
нейшем изучении. 



Проблемы здоровья и экологии 51

2. Моча. Анализ спектров ТСТ мочи тех 
же клинических групп свидетельствует о сле-
дующем. Моча здоровых пациентов электро-
проводна и практически не подвергается депо-
ляризации (пики ТСТ отсутствуют). Спектры 
больных пациентов имеют слабо выраженные 
группы пиков, что свидетельствует о содержа-
нии в моче белковых фракций (рисунок 3). 

Результаты химических анализов показа-
ли, во-первых, значительные изменения в со-
ставе мочи (альбуминурия, гематурия, цилин-
друрия) и, во-вторых, снижение ее относи-
тельной плотности. Это подтверждает спра-
ведливость предположения о наличии в моче 
больных пациентов белковых фракций и сви-

детельствует об информативности спектров 
ТСТ как инструмента для контроля состава 
биологических жидкостей. 

3. Секрет поджелудочной железы. Спектры 
ТСТ секрета здорового донора характеризуются 
наличием слабо выраженного низкотемпературно-
го плато (30–60 С, интенсивность 0,4–1 пА) и вы-
сокотемпературного пика отрицательных токов в 
районе 100 С (рисунок 4). Заболевание ведет к 
вырождению пиков ТСТ в плато вблизи нуле-
вой линии тока. Это свидетельствует о разру-
шении при заболевании панкреатитом ком-
плексных химических соединений, термиче-
ский распад которых приводит к появлению 
пиков на спектре ТСТ. 
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         Рисунок 3 — Спектр ТСТ мочи больного                           Рисунок 4 — Спектр ТСТ секрета 
                         с острым панкреатитом                                                   поджелудочной железы: 
                                                                                                      1 — нормального; 2 — при остром панкреатите 

 
 

Результаты химических и лабораторных 
анализов подтверждают резкое изменение соста-
ва панкреатического сока при остром панкреати-
те за счет высокой концентрации экскреционных 
ферментов всех групп, а также появления в нем 
тканевых ферментов, клеточного детрита, фор-
менных элементов крови. Необходимы даль-
нейшие исследования по выяснению механизмов 
разрушения структурных образований в секретах 

здоровой поджелудочной железы в присутствии 
экскреционных ферментов. 

4. Выпот. Спектры ТСТ секрета здорового 
донора характеризуются отсутствием выражен-
ных пиков, а при заболевании (рисунок 5) фик-
сируется группа положительных низкотемпера-
турных пиков (30–60 °С, интенсивность 0,5 пА) 
и широкий высокотемпературный пик отрица-
тельного тока (100 С, не ниже 1 пА). 
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Рисунок 5 — Спектр ТСТ выпота из брюшной полости 

больного с острым панкреатитом 
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Это свидетельствует о том, что практически 
электропроводный (т. е. имеющий состав, близ-
кий к составу электролита) выпот здорового че-
ловека при панкреатите обогащается элементами 
клеточного детрита, форменными элементами 
крови, белковыми фракциями, которые прони-
кают в него как из кровеносного или лимфатиче-
ского русла, так и непосредственно из протоков 
поврежденной поджелудочной железы. 

Заключение 
Результаты экспериментов свидетельствуют 

о диагностической ценности метода термоакти-
вационной токовой спектроскопии с точки зре-
ния определения начала заболевания и стадии 
панкреатита, а также прогнозирования тяжести 
процесса. При остром деструктивном панкреати-
те в плазме крови растет содержание легкополя-
ризуемых фрагментов, подвижность которых 
достаточно мала в сравнении с фрагментами, 
имеющимися в здоровой плазме. Можно пред-
положить, что на ранних стадиях острого пан-
креатита выделение легкополяризуемых фрак-
ций биополимеров идет вне протоковой системы 
поджелудочной железы и характеризуется рез-
ким повышением их концентрации в системе 
кровоснабжения. Изучение физико-химических 
свойств биоматериалов, полученных при прове-
дении пункций, дает основанияе полагать, что 
термоактивационная токовая спектроскопия мо-
жет стать высокоинформативным методом диаг-
ностики панкреонекроза и его осложнений. 
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СОПОСТАВЛЕНИЕ СОНОГРАФИЧЕСКИХ И ГИСТОЛОГИЧЕСКИХ ДАННЫХ 
ПРИ ДИСТРОФИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЯХ СУХОЖИЛИЙ НАДКОЛЕННИКА 

И ЧЕТЫРЕХГЛАВОЙ МЫШЦЫ БЕДРА 

А. М. Юрковский 

Гомельский государственный медицинский университет 

Представлен анализ данных, полученных при сопоставлении материалов гистологических и сонографи-
ческих исследований сухожилия четырехглавой мышцы и сухожилия надколенника. Определены возможно-
сти сонографии при оценке выраженности дистрофических изменений указанных сухожилий. Выделены 
критерии, позволяющие оценивать незначительные, умеренные и выраженные дистрофические изменения. 
Сделан вывод о возможности не только констатации факта повреждения сухожилий, но и более детальной 
оценки выраженности выявляемых при сонографии изменений. 

Ключевые слова: сонография, сухожилие, дистрофические изменения сухожилий. 
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HISTOLOGIC AND SONOGRAPHIC COMPARISON 
AT QUADRICEPS TENDINOPATHY AND PATELLAR TENDINOPATHY 

A. M. Yurkovskiy 

Gomel State Medical University 

The analysis of the data received by comparison of materials histologic and Ultrasaund Imaging of researches 
quadriceps tendinopathy and patellar tendinopathy is presented. The possibilities of Ultrasaund Imaging at an esti-
mation of expressiveness of quadriceps tendinopathy and patellar tendinopathy are defined. The criteria allowing to 
estimate the insignificant, moderate and expressed dystrophic changes are allocated. The conclusion on possibility 
not only ascertaining of the fact of damage quadriceps tendinosis and patellar tendinosis, but also more detailed es-
timation of expressiveness revealed at Ultrasaund Imaging changes is drawn. 

Key words: ultrasaund imaging, tendon, tendinopathy. 
 
 
Введение 
Данные литературы указывают на высо-

кую обращаемость за медицинской помощью 
(около 30–50 % от общего числа случаев спор-
тивных травм) по поводу повреждений сухо-
жильно-связочного аппарата [1, 2]. При этом 
на сегодняшний момент многие аспекты этой 
проблемы остаются недостаточно изученными, 
по крайней мере, в части, касающейся диагно-
стики ранних дистрофических изменений наи-
более уязвимых сухожилий: ахиллова сухожи-
лия, сухожилия надколенника и четырехглавой 
мышцы бедра, элементов ротаторной манжеты 
плеча и сухожилия разгибателей предплечья 
[3]. Повреждения указанных сухожилий харак-
теризуются высокой частотой рецидивов и вы-
соким риском хронизации патологического 
процесса, что и нацеливает на поиск доступного 
и удобного к применению в широкой клиниче-
ской практике метода визуализации. Учитывая 
малодоступность МРТ и неинформативность 
рентгеновских методов на ранних этапах разви-
тия дистрофических изменений, представляется 
весьма перспективным использование для ди-
агностики данной патологии новых ультрасо-
нографических технологий, в частности, тех-
нологии мультислайсинга (Multi-Slice View), 
позволяющей получать сонографические срезы 
с заданным шагом в трех взаимно перпендику-
лярных плоскостях (аксиальной, сагиттальной и 
коронарной). Однако отсутствие надежных со-
нографических критериев, разработанных на 
основе сопоставлений с морфологическими 
данными, не позволяет с достаточной уверенно-
стью судить ни о наличии или отсутствии, ни о 
выраженности дистрофических изменений. 

Цель работы 
Изучить диагностические возможности вы-

сокоразрешающей сонографии в оценке выра-
женности дистрофических изменений сухожи-
лий (четырехглавой мышцы бедра, сухожилия 
надколенника и сухожилия малой поясничной 
мышцы) путем сопоставления сонографиче-
ских данных с результатами гистологических 
исследований. 

Материал и метод 
Для достижения поставленной цели было 

произведено сопоставление данных соногра-
фии и гистологических исследований. Для этого 
на первом этапе была выполнена аутопсия 24 су-
хожилий четырехглавой мышцы бедра, 24 сухо-
жилий надколенника и в 6 случаях — сухожилий 
малой поясничной мышцы. В исследовании 
использовался материал от 24 трупов (18 муж-
чин и 6 женщин) в возрасте от 26 до 88 лет 
(средний возраст — 58,7 ± 11,3 лет). 

На втором этапе проводилось сонографи-
ческое исследование образцов сухожилий с 
использованием датчиков с диапазоном частот 
5–12 МГц (на УЗ-сканере Voluson 730) и техно-
логии Multi-Slice View, позволяющей получать 
сонографические срезы с заданным шагом в трех 
взаимно перпендикулярных плоскостях (акси-
альной, сагиттальной и коронарной). Эхострук-
тура связки расценивалась как «нормальная» в 
случае наличия четко определяемых эхогенных 
краев и хорошо видимой фибриллярной тексту-
ры или как «поврежденная» в случае отсутствия 
четкой визуализации фибриллярной текстуры, 
разволокнения и разрыва фибриллярных воло-
кон, наличия гипоэхогенных локусов и кальци-
фикатов в пределах связок. 

На заключительном этапе осуществлялось 
приготовление гистологических препаратов: 
обезвоживание тканей в спиртах восходящей 
концентрации, заливка тканей в парафин, при-
готовление срезов толщиной 6 мкм на микро-
томе, депарафинирование срезов, окраска ге-
матоксилин-эозином по стандартной методике 
[4]. Стеклопрепараты микроскопировались с 
оценкой патогистологических изменений в 
баллах по шкале Bonar, учитывающей следую-
щие критерии: оценка теноцитов (0 баллов — 
удлиненная форма ядра без отчетливой визуа-
лизации цитоплазмы; 1 балл — форма ядра 
приобретает яйцевидную конфигурацию, но без 
отчетливой визуализации цитоплазмы; 2 балла — 
ядро округляется, немного увеличивается, ви-
зуализируется малое количество цитоплазмы; 
3 балла — ядро округлое, большое, с обильной 
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цитоплазмой и формирующимися углубления-
ми); оценка межуточного вещества (0 баллов — 
отсутствие окрашивания межуточного вещест-
ва; 1 балл — окрашивающийся муцин между 
волокнами; 2 балла — окрашивающийся му-
цин между волокнами с нарушением диффе-
ренцировки коллагеновых волокон; 3 балла — 
муцин повсюду, с незаметным прокрашивани-
ем волокон коллагена); оценка коллагеновых 
волокон (0 баллов — четкая дифференцировка 
волокон; 1 балл — разделение отдельных воло-
кон с сохранением четкости границ связок; 2 бал-
ла — разделение волокон с утратой четкости 
границ связок, увеличение межуточного ве-
щества; 3 балла — разделение волокон колла-
гена с полной потерей архитектоники связки); 
васкуляризация (0 баллов — кровеносные со-
суды, расположенные между волокнами, не ви-
зуализируются; 1 балл — капилляры в количе-
стве до одного в 10 полях зрения; 2 балла — 1–
2 капилляра в 10 полях зрения; 3 балла — бо-
лее чем два в 10 полях зрения) [5]. Выполня-
лось ранжирование изменений от 0 (неизме-
нённые сухожилия) до 12 баллов (наиболее 
выраженные из поддающихся обнаружению 
нарушения) [6]. 

Результаты и обсуждение 
Среди исследованных образцов соногра-

фические критерии дистрофических измене-
ний разной степени выраженности были выявле-
ны в 47 случаях. При этом сонографическое за-
ключение было подтверждено гистологически в 
41 случае. Средняя оценка по шкале Bonar гисто-
логических препаратов сухожилия четырехглавой 
мышцы бедра составила 3,0 ± 1,7 балла, сухожи-
лия надколенника — 3,3 ± 1,7 балла и сухожилия 
малой поясничной мышцы — 5,1 ± 1,7 балла. 

Неизмененные сухожилия (7 образцов с 
оценкой 0 баллов по шкале Bonar) визуализиро-
вались как эхопозитивные, мультиламинарные 
(в связи с наличием в сухожилии двух — че-
тырех слоев) образования с однородной фиб-
риллярной текстурой и четко определяемыми 
эхогенными краями. Данному варианту эхопат-
терна соответствовали следующие гистологи-
ческие данные: выявлялась четкая дифферен-
цировка фибриллярных волокон, располагав-
шихся близко и параллельно друг другу, отме-
чалась их небольшая волнистость, форма ядер 
теноцитов была удлиненная, отсутствовала ви-
димая цитоплазма, отсутствовали видимые 
кровеносные сосуды между волокнами. 

 

       
Рисунок 1 ― А. Микрофотография нормального сухожилия четырехглавой мышцы, 

окраска гематоксилин-эозин, ув.20×10: удлиненная форма ядер теноцитов, отсутствие видимой цитоплазмы 
и отсутствие видимых кровеносных сосудов между волокнами. Б. Сонограмма: четкая дифференцировка 

близко расположенных и идущих параллельно друг другу фибриллярных волокон 
 
 
Гистологической оценке по шкале Bonar 

1–2 балла (12 образцов) соответствовал сле-
дующий эхопаттерн: неровность края сухожи-
лия и отсутствие четкого отображения фибрил-
лярной текстуры. При этом гистологически вы-
являлось разделение отдельных волокон с со-
хранением целостности связки. 

Гистологической оценке по шкале Bonar 
3–6 баллов (29 образцов) соответствовал сле-
дующий эхопаттерн: неровность края или же 

размытость контура сухожилия, отсутствие чет-
кого отображения фибриллярной текстуры, не-
однородность структуры с наличием гипоэхо-
генных зон в пределах связки. Данному вари-
анту соответствовали следующие гистологиче-
ские данные: нарушение дифференцировки 
фибриллярных волокон, их разделение, округ-
ление ядер теноцитов, наличие видимой цито-
плазмы и отсутствие видимых кровеносных 
сосудов между волокнами. 

Б А 
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Рисунок 2 ― А. Микрофотография сухожилия четырехглавой мышцы при оценке 

по шкале Bonar 3-6 баллов, окраска гематоксилин-эозин, ув.20х10: разделение фибриллярных волокон, 
округление ядер теноцитов. Б. Сонограмма: отсутствие четкого отображения фибриллярной 

текстуры сухожилия, наличие гипоэхогенных зон в пределах связки 
 
При гистологической оценке по шкале Bonar 

7–9 баллов (6 образцов) отмечались отсутствие 
фибриллярной текстуры связок, гипоэхогенные зо-
ны в ткани связки и кальцификаты, определявшие-
ся в виде гиперэхогенных локусов с дистальной 
акустической тенью. Данному варианту соответст-

вовали следующие гистологические данные: ис-
чезновение дифференцировки фибриллярных во-
локон, уменьшение количества теноцитов, округ-
ление их ядер и наличие обильной цитоплазмы, 
наличие видимых кровеносных сосудов между во-
локнами (более 2 в 10 полях зрения). 

 

       
Рисунок 3 ― А. Микрофотография сухожилия надколенника при оценке по шкале Bonar 7–9 баллов, 
окраска гематоксилин-эозин, ув.20х10: исчезновение дифференцировки фибриллярных волокон, 
уменьшение количества теноцитов, округление их ядер. Б. Сонограмма: отсутствие фибриллярной 

текстуры связок, множественные гипоэхогенные зоны в ткани связки, кальцификаты 
 

       
Рисунок 4 ― Сонограмма (трехмерная реконструкция) сухожилия надколенника с выраженными 

дистрофическими изменениями (отсутствие фибриллярной текстуры и множественные гипоэхогенные 
зоны, гистологическим эквивалентом которых является мукоидная дистрофия) 

А Б А 

А Б 
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Таким образом, наличие определенного па-
раллелизма между патогистологическими изме-
нениями сухожилий и сонографической картиной 
позволяет судить не только о наличии дистрофи-
ческих изменений, но и об их выраженности. 

Учитывая, что развитие дистрофических из-
менений происходит под влиянием множества 
факторов и что возраст может также оказывать 
влияние на характер эхопаттерна, была изучена 
степень влияния этого фактора на выраженность 
дистрофических изменений (данные корреляци-
онного анализа представлены в таблице 1). 

Приведенные данные демонстрируют от-
сутствие статистически значимой корреляции 

между возрастом, полом и выраженностью 
дистрофических изменений сухожилий надко-
ленника, четырехглавой (прямой) мышцы бедра 
и малой поясничной мышцы. Очевидно, что в 
комплексе причин, приводящих к дистрофиче-
ским изменениям сухожилий, данный фактор 
является не определяющим, а скорее создающим 
предпосылки для их возникновения, особенно 
при нагрузках, существенно превышающих фи-
зиологические. Вполне возможно, что влияние 
возрастного фактора сказывается, прежде всего, 
на быстроте формирования эхопаттерна дистро-
фических изменений, что, впрочем, требует до-
полнительных исследований. 

Таблица 1 ― Показатели корреляции (Spearman Rank Order Correlations) дистрофических изменений 
сухожилий (с оценкой выраженности патогистологических изменений по шкале Bonar) с возрастом 
и полом 

Критерии шкалы Bonar 

теноциты 
межуточное 
вещество 

коллаген васкулярность 
по сумме баллов
шкалы Bonar 

Вид сухожилий 

м ж м ж м ж м ж м ж 

Сухожилие 
надколенника (n-24) 

R = 
0,35 
р = 
0,16 

R = 
0,50 
р = 
0,30 

R = 
0,10 
р = 
0,60 

R = 
0,53 
р = 
0,28 

R = 
-0,007 
р = 
0,90 

R = 
0,27 
р = 
0,59 

R = 
0,22 
р = 
0,37 

R = 
0,03 
р = 
0,90 

R = 
0,18 
р = 
0,48 

R = 
0,52 
р = 
0,28 

Сухожилие 
четырехглавой 
мышцы бедра (n-24) 

R = 
0,24 
р = 
0,34 

R = 
-0,53 
р = 
0,28 

R = 
0,17 
р = 
0,49 

R = 
-0,80 
р = 
0,55 

R = 
0,06 
р = 
0,82 

R = 
-0,24 
р = 
0,65 

R = 
0,34 
р = 
0,17 

R = 
-0,65 
р = 
016 

R = 
0,28 
р = 
0,26 

R = 
-0,55 
р = 
0,26 

Сухожилие малой 
поясничной мышцы 
(n-6) 

R = 0,65 
р = 0,28 

R = 0,62 
р = 0,19 

R = -0,097 
р = 0,85 

R = 0,41 
р = 0,41 

R = 0,405 
р = 0,42 

 
 
Выводы 
1. Выраженность и спектр сонографиче-

ских проявлений зависят от выраженности 
дистрофических изменений: 

— отсутствие четкого отображения фиб-
риллярной текстуры, нечеткость и неровность 
краев связок соответствует оценке 1–2 балла 
по шкале Bonar, что дает основания только 
предполагать дистрофические изменения; 

— исчезновение четкости фибриллярной 
текстуры, появление мелких гипоэхогенных 
зон в пределах связки свидетельствует об уме-
ренно выраженных дистрофических изменени-
ях (шкала Bonar 3 и более баллов); 

— исчезновение фибриллярной текстуры, 
множественные гипоэхогенные участки и каль-
цинаты в пределах связки свидетельствует о 
выраженных дистрофических изменениях (шка-
ла Bonar 7 и более баллов). 

2. Возраст не оказывает статистически зна-
чимого влияния на эхопаттерн дистрофически 
измененных сухожилий, так как является только 
одним из множества факторов, определяющих 
выраженность дистрофического поражения. 
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УДК 618.11-006.6-091.8 
ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ УРОВНЯ ЭКСПРЕССИИ 

ЦИКЛИНОВ B1 И D1 ПРИ РАКЕ ЯИЧНИКОВ 

А. В. Шульга1, В. А. Басинский2, С. Э. Савицкий2 

1Гродненский государственный медицинский университет 
2Гродненская областная клиническая больница 

Циклины — семейство регуляторных белков, контролирующих клеточный цикл. Наличие функцио-
нальных и структурных нарушений регуляторов клеточного цикла (циклинов и циклинзависимых киназ) до-
казано для новообразований различных локализаций. В 69 случаях первичного рака яичников с помощью 
иммуногистохимического метода изучена экспрессия циклинов В1 и D1. Выявлена зависимость пятилетней 
выживаемости и степени дифференцировки опухоли от уровня экспрессии циклинов D1, B1. 

Ключевые слова: рак яичников, иммуногистохимия, циклин В1, циклин D1, прогноз 

PROGNOSTIC SIGNIFICANCE OF EXPRESSION 
OF CYCLINES B1 AND D1 IN CASE OF OVARIAN CARCINOMA 

A. V. Shulga1, V. A. Basinski2, S. E. Savicki2 

1Grodno State Medical University 
2Grodno Regional Clinical Hospital 

Cyclins are a family of regulatory proteins that play a key role in controlling the cell cycle. Abnormalities of 
cell cycle regulators, including cyclins and cyclin dependent kinases, have been reported in various malignant tu-
mors. Expression of cyclin B1, D1 was investigated with immunohistochemical method in 69 cases of primary ovar-
ian carcinoma. Five-year survival and degree of differentiation have been found to depend on сyclins D1, В1. 

Key words: ovarian cancer, immunohistochemistry, cyclin B1, cyclin D1, prognosis. 
 
 
Введение 
Регуляция клеточного цикла необходима 

для контроля пролиферации и дифференци-
ровки клеток, а также сохранения целостности 
генома. Нарушение этой регуляции — отличи-
тельный признак опухолевой клетки. Коорди-
нация прогрессии клеточного цикла через фа-
зы роста и синтеза управляются событиями 
фосфорилирования/дефосфорилирования, ко-
торые промотируются регуляторными белка-
ми, называемыми циклинами, в соединении с 
каталитическими субъединицами, известными 
как циклинзависимые киназы (Cdk). Циклин-
зависимые киназы, активированные фосфори-
лированием Cdk-активирующей киназой (CAK), 
интегрируют митогенные и рост-ингибиторные 
сигналы и координируют клеточный цикл. В 
настоящее время принята классификация цик-
линов в соответствии с фазами клеточного 
цикла: циклины фазы G1 — D1, D2 и D3, цик-
лины S-фазы — A и Е, фазы G2/M – B1 и B2. 
Уровень циклинов направленно меняется в хо-
де клеточного цикла таким образом, что в каждой 
стадии цикла активен обычно только один опре-
деленный комплекс циклин-циклинзависимой 
киназы (Cdk). Прогрессию фаз G1→S регули-
руют циклин D-, E- и A-зависимые киназы, а 
фаз G2→М — циклин-В-зависимые [1]. 

Представляет несомненный интерес изу-
чение роли циклинов D1 и В1 в прогнозе зло-
качественных новообразований, так как пер-

вый контролирует вход в синтетическую фазу 
клеточного цикла, а второй — непосредствен-
но переход к митозу. Считается, что образова-
ние комплекса циклин В-Cdk1 является «точ-
кой безвозвратности митоза». 

Прогностическая ценность выявления  цик-
линов B1 и D1 доказана для новообразований 
различных локализаций. При исследовании 
циклина B1 в раке молочной железы и пище-
вода он оказался независимым прогностиче-
ским фактором метастазирования в лимфати-
ческие узлы [2, 3]. В раке шейки матки, молоч-
ной железы экспрессия данного маркера была 
связана с безрецидивной выживаемостью [4, 
5]. Повышенная экспрессия циклина D1 также 
оказалась неблагоприятным прогностическим 
фактором при злокачественных новообразова-
ниях толстой кишки, молочной железы, плос-
коклеточном раке полости рта и языка [6]. 

Публикации, посвященные изучению цик-
линов в раке яичников (РЯ), часто носят про-
тиворечивый характер. Большинство исследо-
вателей отмечают гиперэкспрессию указанных 
маркеров в РЯ по сравнению с доброкачест-
венными, пограничными опухолями [7, 8] и 
неизмененной тканью яичника [9]. Однако в 
других работах гиперэкспрессию циклина D1 
связывают с благоприятным прогнозом [10], 
высокой степенью дифференцировки новооб-
разования [11]. Противоречивые данные полу-
чены при сравнительном анализе влияния цик-
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линов на выживаемость больных. Гиперэкс-
прессия циклина D1 рассматривается как неза-
висимый неблагоприятный фактор прогноза 
безрецидивной выживаемости [12, 13], тогда 
как в других исследованиях не находят связь 
данных маркеров с продолжительностью жиз-
ни у больных РЯ [14]. Только в единичных 
публикациях проведена сравнительная харак-
теристика экспрессии циклинов В1 и D1 в РЯ 
разных гистологических типов [9, 13], где дан-
ные носят разрозненный характер. 

Цель исследования 
Провести сравнительный анализ экспрес-

сии циклинов В1 и D1 опухолевыми клетками 
в РЯ разных гистологических типов, степени 
дифференцировки и клинической стадии. 

Материал и метод 
Исследование выполнено на архивном гис-

тологическом материале 69 больных, опериро-
ванных по поводу РЯ в Гродненском областном 
онкологическом диспансере в период с 1999 по 
2002 гг. Анализ гистологических срезов, окра-
шенных гематоксилином и эозином, проводился 
согласно классификации ВОЗ (2003). 

Наиболее частым гистологическим типом 
РЯ был серозный (49), в 8 наблюдениях выяв-
лена эндометриоидная аденокарцинома, 5 слу-
чаев муцинозного и 7 светлоклеточного вари-
антов новообразования. При этом в 14 случаях 
степень дифференцировки рака была отнесена 
к G1, в 35 — к G2, а в 20 — к G3. Первая ста-
дия согласно классификации FIGO была уста-
новлена у 15 женщин, вторая — у 12, а генера-
лизация процесса наблюдалась в 42 случаях 
(третья стадия — 37, четвертая — 5). Общая 
пятилетняя безрецидивная выживаемость в ис-
следуемой группе составила 24,6 % (при ран-
них стадиях — 51,9 %, при поздних — 7,2 %). 

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследо-
вание материала проводили на парафиновых 
срезах по стандартной методике с использова-
нием мышиных моноклональных антител к 
циклину B1 (клон v152, разведение 1:50, «Dako») 

и циклину D1 (клон DCS-6, разведение 1:40, 
«Dako»). Демаскировку антигенов осуществля-
ли при 98 °С в водяной бане в течение 40 мин, 
применяя цитратный буфер. В качестве детек-
ционной системы использовали EnVision с 
ДАБ-хромогеном. Негативный контроль во всех 
случаях проводили с использованием вместо 
первичных антител 1 % раствора бычьего сыво-
роточного альбумина. 

Оценка цитоплазматической и ядерной  
экспрессии циклинов B1 и D1 проводилась по-
луколичественно в 6 случайных полях зрения, 
исходя из процента и интенсивности положи-
тельно окрашенных опухолевых клеток (пози-
тивной считалась реакция при окраске более 
10 % опухолевых клеток). Для оценки ИГХ ре-
акции использовали 6-балльную шкалу и про-
граммы WCIF ImageJ и Aperio Image Scope. 
Статистическая обработка проводилась с ис-
пользованием программы «Statistica» 6.0 (Stat 
Soft, 2001 г.) с определением Н-критерия Кру-
скала-Уоллиса и метода Каплана-Мейера (раз-
личия считались достоверными при р < 0,05). 

Результаты и обсуждение 
Анализ данных ИГХ исследований пока-

зал, что положительная реакция с антителами к 
циклину B1 выявлена в 59 (85,5 %) случаях 
РЯ. При этом в 36 наблюдениях отмечалась 
только цитоплазматическая экспрессия цик-
лина B1, в 23 новообразованиях обнаружено 
сочетание цитоплазматического и ядерного 
окрашивания. Наличие положительной реак-
ции с антителами к циклину D1 выявлено в 47 
(68,1 %) случаях РЯ, чаще наблюдалось соче-
тание цитоплазматического и ядерного окра-
шивания (49 %). Следует отметить, что во 
всех муцинозных аденокарциномах отмеча-
лась гиперэкспрессия изучаемых маркеров с 
преобладанием ядерно-цитоплазматической 
локализации, а наибольший процент случаев с 
отсутствием реакции с данными антителами 
был в группе серозных раков ранних клини-
ческих стадий (таблица 1). 

Таблица 1 — Характер экспрессии циклинов В1 и D1 в зависимости от гистологического типа и 
клинической стадии рака яичников (n = 69) 

Гистологический тип, 
стадия Гиперэкспрессия * Цитоплазма- 

тическая Ядерная Смешанная Отсутствие 

Циклин D1 1 (8,3 %) 1 (8,3 %) 3 (25 %) 7 (58,4 %) Серозный I–II стадия 
(n = 12) Циклин В1 7 (58,4 %) 0 1 (8,3 %) 4 (33,3 %) 

Циклин D1 12 (32,4 %) 0 13 (35,2 %) 12 (32,4 %) Серозный III–IV стадия 
(n = 37) Циклин В1 19 (51,4 %) 0 14 (37,8 %) 4 (10,8 %) 

Циклин D1 3 (37,5 %) 1 (12,5 %) 2 (25 %) 2 (25 %) Эндометриоидный 
(n = 8) Циклин В1 5 (62,5 %) 0 2 (25 %) 1 (12,5 %) 

Циклин D1 2 (40 %) 0 3 (60 %) 0 Муцинозный 
(n = 5) Циклин В1 2 (40 %) 0 3 (60 %) 0 

Циклин D1 4 (57,2 %) 0 2 (28,6 %) 1 (14,2 %) Светлоклеточный 
(n = 7) Циклин В1 3 (42,9 %) 0 3 (42,9 %) 1 (14,2 %) 

* При наличии > 10 % позитивных клеток 
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Экспрессия изучаемых маркеров в боль-
шем количестве случаев характеризовалась 
диффузным или очаговым умеренно выражен-
ным окрашиванием цитоплазмы, ядер опухо-
левых клеток, а также незначительного коли-
чества стромальных и эндотелиальных клеток 
(табллица 2). Ядерная локализация продуктов 
реакции с данными антителами чаще выявля-
лась в 10–30 % опухолевых клеток. 

Наиболее выраженная цитоплазматическая 
реакция с антителами к обоим циклинам на-
блюдалась в муцинозном и серозном раке III-
IV клинических стадий, а к циклину В1 — в 
светлоклеточном варианте аденокарциномы, в 
котором мы также видели больший процент 

клеток с ядерной локализацией продуктов ре-
акции к изучаемым маркерам. Обращала на се-
бя внимание очаговость выраженной экспрес-
сии циклинов, что может говорить о наличии 
участков в опухоли с повышенной пролифера-
тивной активностью. 

При анализе вариантов соотношения уровня 
экспрессии данных биомолекулярных марке-
ров в цитоплазме раковых клеток оказалось, 
что независимо от гистологического типа зна-
чительно чаще (59,4 % случаев) отмечалось 
превалирование экспрессии циклина В1 по 
сравнению с D1. В 29 % наблюдений РЯ она 
была одинаковой и только в 11,6 % случаев — 
преобладание экспрессии циклина D1. 

Таблица 2 — Содержание циклинов В1 и D1 в цитоплазме (ц) и ядре (я) клеток РЯ различных гис-
тологических типов 

Гистотип 
Серозный, 
I–I стадия, 

n = 12 

Серозный, 
III–IV стадия, 

n = 37 

Эндометриоидный,
n = 8 

Муцинозный, 
n = 5 

Светлоклеточный,
n=7 

Маркер ц я ц я ц я ц я ц я 
Циклин D1 
(баллы) 

1,9± 
0,3* 

0,4± 
0,2 

3,0± 
0,2 

0,4± 
0,1 

3,0± 
0,6 

0,7± 
0,4 

3,6± 
0,4 

1,0± 
0,5 

2,8± 
0,4 

0,8± 
0,5 

Циклин В1 
(баллы) 

3,0± 
0,4 

0,3± 
0,3 

3,7± 
0,2 

0,4± 
0,1 

3,7± 
0,6 

0,5± 
0,4 

4,2± 
0,4 

0,8± 
0,4 

4,0± 
0,5 

1,0± 
0,5 

* Здесь и далее в таблице: первая цифра — средняя, вторая — ошибка средней 
 
 
Не было выявлено корреляционной зави-

симости между большинством клинико-морфо-
логических характеристик и экспрессией цик-
линов в клетках РЯ, за исключением степени 
дифференцировки опухоли. Результаты теста 
Крускала-Уоллиса (рисунок 1) свидетельство-
вали о наличии статистически значимой связи 
между экспрессией циклина B1 и степенью 
дифференцировки генерализованных форм РЯ 
(H = 5,9, p = 0,05). 

Из рисунка 1 видно, что все высокодиффе-
ренцированные серозные аденокарциномы III–IV 
стадии характеризовались величиной цитоплаз-
матической экспрессии циклина В1 в 4 и более 
баллов, а в группе умеренно- и низкодифферен-
цированных аденокарцином наблюдались раз-
личные варианты выраженности реакции с дан-
ными антителами. Это может свидетельствовать о 
значительной пролиферативной активности се-
розного рака яичников высокой степени диффе-
ренцировки при поздних клинических стадиях. 

Исследование общей пятилетней выжи-
ваемости больных РЯ с помощью метода Ка-
плана-Мейера (рисунок 2) показало, что в 
группе пациентов с ядерной гиперэкспрессией 
циклина D1 отмечалось менее благоприятное 
течение заболевания, чем в группе с отсутст-
вием реакции с данными антителами. Досто-
верные значения наблюдались только в группе 

серозных раков III–IV клинических стадий (p = 
0,023), где двухлетняя общая выживаемость у 
больных с наличием ядерной гиперэкспрессии 
циклина D1 в раковых клетках составила 
меньше 30 %, а при ее отсутствии — 54,2 %, к 
тому же общая выживаемость женщин из пер-
вой группы была не более 38 мес. 

На следующем этапе все анализируемые 
случаи были распределены на группы в зависи-
мости от наличия либо отсутствия соответствую-
щего циклина в ядре или в цитоплазме. Оказа-
лось, что в группе больных, которые характери-
зовались низкой продолжительностью жизни 
(до 1 года после постановки диагноза) в 65 % 
случаев определялась гиперэкспрессия циклина 
D1 в ядре раковых клеток, а выраженность цито-
плазматической реакции с данными антителами 
была более 3 баллов в 80 %. При этом наблюда-
лась гиперэкспрессия циклина В1 в цитоплазме, а 
ее выраженность была более 4 баллов, к тому же в 
57,1 % определялась ядерная локализация про-
дуктов реакции. В группе больных, которые про-
жили более 3 лет, наблюдалось снижение экс-
прессии обоих циклинов в ядре (гиперэкспрессия 
в менее 35 % случаев) и в цитоплазме раковых 
клеток (особенно для циклина D1). Схожая тен-
денция прослеживалась в группе больных, про-
живших более 5 лет, где ядерная гиперэкспрессия 
циклина D1 была только в 26% наблюдений. 
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          Рисунок 1 — Взаимосвязь уровня                                Рисунок 2 — Общая выживаемость больных 
экспрессии циклина B1 в клетках серозного РЯ                           генерализованными формами серозного РЯ 
    с дифференцировкой новообразования                                      в зависимости от наличия ядерной 
                                                                                                                     гиперэкспрессии циклина D1 

 
 
Связь различных вариантов сочетаний на-

личия гиперэкспрессии, а также выраженности 
реакций с антителами к изучаемым маркерам с 
продолжительностью жизни больных РЯ, оче-
видно, объясняется тем, что скорость продук-
ции и величина накопления этих циклинов от-
ражает пролиферативную активность и анти-
онкогенный потенциал опухолевой клетки. 

Высокая экспрессия циклина В1 и D1 в 
цитоплазме и ядре (1 группа), очевидно, свиде-
тельствует о высокой пролиферативной, не-
достаточной антионкогенной активности и оп-
ределяется в опухолевых клетках, обладаю-
щих высокой злокачественностью, поэтому 
данное сочетание является плохим прогно-
стическим признаком в плане продолжитель-
ности жизни. Одновременно средняя и высо-
кая цитоплазматическая экспрессия циклина 
В1 на фоне отсутствия ядерной гиперэкспрес-
сии  и низкой экспрессии циклина D1 (2 груп-
па) с большей вероятностью является свиде-
тельством остановки клеточного цикла в кон-
трольной точке G2. 

Анализ полученных данных свидетельст-
вует об ИГХ гетерогенности злокачественных 
новообразований яичников как в пределах раз-
ных гистологических вариантов, так и групп с 
одной гистологической структурой и клиниче-
ской стадией. Вместе с тем уровень и характер 
экспрессии таких регуляторов клеточного цик-
ла, как циклины В1 и D1 в ряде случаев имеют 
самостоятельное прогностическое значение и 
могут служить дополнительными критериями 
злокачественности при оценке прогноза забо-
левания после хирургического лечения, а так-
же при решении вопроса о необходимости 
коррекции и назначения дополнительной адь-
ювантной терапии больным РЯ. 

Выводы 
1. Анализ различных вариантов сочетания 

гиперэкспрессии циклинов В1 и D1, а также 
выраженности реакций с антителами к изучае-
мым маркерам позволяет оценить как проли-
феративную активность, так и антионкогенный 
потенциал опухолевых клеток РЯ. 

2. К особенностям высокодифференциро-
ванного серозного РЯ III–IV клинических ста-
дий следует отнести выраженную цитоплазма-
тическую реакцию с антителами к циклину В1, 
отражающую высокую пролиферативную ак-
тивность опухоли. 

2. Наличие ядерной гиперэкспрессии цик-
лина D1 ассоциировано со снижением общей 
выживаемости больных генерализованными 
формами серозного рака. 
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УДК 616.441-006.5-089.8 
ПОДХОДЫ К ОПЕРАТИВНОМУ ЛЕЧЕНИЮ ПАЦИЕНТОВ 

С ХРОНИЧЕСКОЙ ЭНДОКРИННОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 

И. А. Васюхина, Е. Н. Сницаренко, Н. Ф. Чернова, К. К. Зекенова 

Республиканский научно-практический центр 
радиационной медицины и экологии человека, г. Гомель 

Проведено исследование 174 прооперированных пациентов с патологией щитовидной железы. Показа-
но, что наиболее частой причиной рецидива ДТЗ является неадекватный объем оперативного вмешательст-
ва. Определены сроки продолжительности лечения препаратами, подавляющими функцию щитовидной же-
лезы при диффузном токсическом зобе. 

Ключевые слова: хирургическое лечение, диффузный токсический зоб. 

APPROACHES TO SURGICAL TREATMENT OF 
PATIENTS WITH CHRONIC ENDOCRINE THYROID PATHOLOGY 

I. A. Vasyuhina, E. N. Snitsarenko, N. F. Chernova, K. K. Zekenova 

Republican Research Center for Radiation Medicine 
and Human Ecology, Gomel 

We studied 174 operated patients with thyroid pathology. We show that the most frequent reason of diffuse 
toxic goiter relapse is inadequate extent of surgical intervention. We defined the period of treatment duration by 
preparations suppressing the function of thyroid gland at diffuse toxic goiter. 

Key words: surgery, diffuse toxic goiter. 
 
 
Введение 
Среди всех случаев первичного гипотирео-

за не менее трети приходится на ятрогенный, 
развившийся после хирургических операций 
на щитовидной железе или после терапии ра-
диоактивным I131. В настоящее же время гипо-
тиреоз рассматривается как наиболее благо-
приятный исход лечения многих заболеваний 
щитовидной железы 1. Наиболее частой при-
чиной ятрогенного гипотиреоза в нашей стране 
являются оперативные вмешательства на щи-
товидной железе. Хирургическое лечение ток-
сического зоба как болезни Грейвса, так и мно-
гоузлового токсического предпринимается все 
реже, за исключением стран, в которых тради-
ционно доминирует этот метод лечения, в том 
числе и в Республике Беларусь. Основным же 
методом лечения токсического зоба на протя-
жении последних нескольких десятилетий ста-
ла терапия I131 (РИТ) 1. 

Болезнь Грейвса (диффузный токсический 
зоб) — это системное аутоиммунное заболева-
ние, развивающееся вследствие выработки ан-
тител к рецептору тиротропного гормона (АТ-
рТТГ), клинически проявляющееся поражени-
ем щитовидной железы с развитием синдрома 
тиротоксикоза в сочетании с экстратиреоидной 
патологией (эндокринная офтальмопатия, прети-
биальная микседема и др.) 2. До того, как был 
выяснен патогенез болезни Грейвса, идеология 
хирургического лечения этого заболевания вы-
глядела следующим образом: у пациента с тире-
отоксикозом чаще всего выявлялось увеличение 
размера щитовидной железы и для того, чтобы 
нормализовать уровень тироидных гормонов, 
нужно удалить часть органа. Наиболее распро-
страненной операцией была и остается до сих 
пор  субтотальная тиреоидэктомия (субТТЭ) 1. 

В дальнейшем стало очевидно, что болезнь 
Грейвса — это системное аутоиммунное забо-
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левание. Субтотальная резекция части щито-
видной железы — это оставление в организме 
мишени для стимулирующих антител, что 
приводит к рецидиву тиротоксикоза. 

В ряде случаев после частичного удаления 
щитовидной железы у пациента развивается ре-
миссия (сохраняется эутиреоз). Причины этого 
не ясны, поскольку при болезни Грейвса, как и 
при любом другом аутоиммунном заболевании, 
ремиссия может быть лишь иммунологической, 
а иммунологический механизм этой ремиссии 
после  удаления части щитовидной железы дей-
ствительно не вполне понятен. Такой исход опе-
ративного лечения хотя и случается относитель-
но редко, однако его невозможно прогнозиро-
вать у отдельных пациентов. 

Таким образом, единственным благопри-
ятным и прогнозируемым исходом и целью 
оперативного лечения болезни Грейвса являет-
ся удаление всей щитовидной железы, гаранти-
рующее невозможность сохранения (рецидива) 
тиротоксикоза. Такой подход к лечению болезни 
Грейвса стал принципиально возможен после то-
го, как в клиническую практику были внедрены 
современные препараты L-Т4 и разработаны 
принципы лечения гипотиреоза. По данным ли-
тературы последних лет, в большинстве зару-
бежных клиник операцией выбора при болезни 
Грейвса («золотым стандартом») стала тотальная 
тироидэктомия (ТТЭ) или предельно субтоталь-
ная резекция щитовидной железы. Если эти опе-
рации проводятся в специализированных учреж-
дениях, риск известных осложнений (поврежде-
ние возвратного гортанного нерва, гипопарати-
реоз) немногим превышает таковой при субто-
тальной резекции 1. 

Практически все то, что сказано про хирур-
гическое лечение болезни Грейвса, можно ска-
зать и о многоузловом токсической зобе (муль-
тифокальной функциональной автономии), то 
есть в большинстве случаев его хирургическое 
лечение подразумевает удаление всей щитовид-
ной железы. При функциональной автономии, в 
отличие от болезни Грейвса, гиперфункциониру-
ет не вся щитовидная железа, а ее отдельные ча-
сти. Как правило, автономная ткань железы не 
полностью совпадает с узлами, а распространя-
ется экстранодулярно, а иногда диффузно рас-
пределена в щитовидной железе. Если бы авто-
номная ткань была сосредоточена только в узло-
вых образованиях, лечение могло бы подразуме-
вать резекцию этих участков железы, но такая 
ситуация, как правило, бывает только при соли-
тарной токсической аденоме. Указанные зако-
номерности обуславливают то, что лечением вы-
бора при многоузловом токсической зобе явля-
ется терапия радиоактивным йодом. 

Оперативное лечение не является основ-
ным методом лечения при узловом коллоид-

ном пролиферирующим зобе, и оно показано 
абсолютному меньшинству пациентов. В пер-
вую очередь, это размеры узла более 4–5 см в 
диаметре, в той ситуации, когда оперативное 
лечение несет меньший риск, чем сам узловой 
зоб. Признание этого факта само по себе при-
ведет к снижению того огромного числа опе-
ративных вмешательств, которое предприни-
мается по поводу этого достаточно безобидно-
го заболевания. По современным представле-
ниям, патологическое значение эутиреоидного 
зоба исчерпывается следующим: 

1. Относительно низким риском значитель-
ного увеличения щитовидной железы со сдав-
лением окружающих органов и формировани-
ем косметического дефекта. 

2. Риском прогрессирования процесса в 
соответствии с этапами естественного течения 
йододефицитного зоба и развитием автономии 
щитовидной железы и тиротоксикоза спустя 
десятки лет после формирования зоба 1. 

3. Относительно небольшим риском того, 
что узловое образование щитовидной железы 
является раком, который, в свою очередь, яв-
ляется достаточно редким заболеванием (около 
25 новых случаев на 1 млн населения в год) 1. 

Отсутствие более или менее единых под-
ходов к оперативному лечению заболеваний 
щитовидной железы приводит к тому, что эн-
докринологи сталкиваются с пациентами, ко-
торым в одинаковых клинических ситуациях 
предпринимаются совершенно разные по объ-
ему операции. Наибольшие возражения вызы-
вают операции, подразумевающие удаление 
(энуклеацию) отдельных узловых образований, 
особенно при многоузловом эутироидном зобе. 
Расширение объема операции по поводу мно-
гоузлового зоба до предельно субтотальной ре-
зекции приобретает все больше сторонников. 
С другой стороны, сами по себе операции по 
поводу многоузлового эутироидного зоба пред-
принимаются все реже. Рассматривая принци-
пы профилактического лечения после опера-
ций по поводу различных вариантов йоддефи-
цитного зоба, прежде всего следует отметить, 
что такая профилактика необходима. На это 
указывает тот факт, что риск послеоперацион-
ного рецидива узлового зоба достаточно высок 
и варьирует от 20 до 80 % 1. 

Если объем оставленной доли щитовидной 
железы или суммарный объем тироидного ос-
татка превышает 10 мл, большинству пациентов 
назначается профилактическая монотерапия йо-
дом в дозе 200 мкг в день. Необходимость назна-
чения препаратов йода диктуется тем, что в ти-
роидной ткани вне узлов в большинстве случаев 
многоузлового эутироидного зоба наблюдаются 
очаговые зобные изменения, нередко с тенден-
цией к узлоообразованию 3. 
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Материал и метод 
Исследование проводилось на базе ГУ 

«РНПЦ РМиЭЧ» с 2005 по 2008 гг. В работе 
была использована специально разработанная ан-
кета, включающая паспортные данные, место про-
живания, длительность заболевания, начало лече-
ния и др. Для оценки тироидного статуса исполь-
зовали определение уровня свободного тироксина 
(FТ 4), тиротропного гормона (ТТГ), АТ к ТПО ме-
тодом радиоиммунного анализа (РИА). Статисти-
ческий анализ проводился с помощь прикладной 
компьютерной программы «Statistica» 6.0. Данные 
представлены в формате «среднее значение (М) ± 
стандартное отклонение ()». 

Результаты и обсуждение 
В исследование включено 174 проопери-

рованных пациентов — 144 (82,8 %) женщины 
и 30 (17,2 %) мужчин. Возраст больных соста-
вил в среднем 43,4 ± 1,0 лет (от 19,6 до 75,4). По 
месту проживания обследованные пациенты 
разделены на 2 группы: городские и сельские 
жители. Данные по характеристике проопери-
рованных пациентов представлены в таблице 1. 

Группы статистически значимо не разли-
чались между собой по возрасту. 

Данные по объему оперативного лечения в 
зависимости от нозологической формы отра-
жены в таблице 2. 

Таблица 1 — Характеристика больных в зависимости от места их проживания 

Пол 
Группы Кол-во (n) 

муж. жен. 
Возраст (M ± ) 

Городские жители 124 22 102 43,1 ± 1,2 
Сельские жители 50 8 42 44,2 ± 1,7 
Всего 174 30 144 43,4 ± 1,0 

Таблица 2 — Структура прооперированных больных 

Объем оперативного вмешательства 
Нозология 

ТТЭ СубТТЭ ГТЭ 

Количество 
прооперированных 

больных 
ДТЗ 74 12 — 86 
Токсическая аденома — — 4 4 
Многоузловой токсический зоб 2 — — 2 
Одноузловой зоб — — 32 32 
Многоузловой зоб 18 17 — 35 
Аденома ЩЖ — — 11 11 
АИТ гипертрофическая форма 1 — — 1 
Заболевания ЩЖ 3 — — 3 
Всего 98 29 47 174 

 
 
При диффузном токсическом зобе (ДТЗ) и 

многоузловом токсическом зобе выполнена то-
тальная и субтотальная тироидэктомия, в случае 
токсической аденомы, одноузлового зоба, аде-
номы щитовидной железы — гемитироидэкто-
мия (ГТЭ), при аутоиммунном тироидите — 
ТТЭ. Выявлено 3 оккультных формы микрокар-
циномы (папиллярный рак) щитовидной железы, 
1 случай на фоне ДТЗ и 2 на фоне многоузлового 
зоба. Этой группе пациентов произведена ТТЭ. 

Наибольшее количеств пациентов (86 че-
ловек), прооперированных в условиях ГУ 
«РНПЦ РМиЭЧ» — это больные с диффузным 
токсическим зобом. Среди них 71 женщина и 

15 мужчин. Средний возраст прооперирован-
ных женщин — 41,8 ± 1,4 лет (от 21 до 68 лет), 
средняя длительность лечения тиростатиками 
до операции — 6,6 ± 0,6 лет (от 1,1 до 21,0), 
средний объем оперированной щитовидной 
железы при ультразвуковом исследовании со-
ставил 51,7 ± 3,4 см3 (от 16,3 до 173,2). Сред-
ний возраст прооперированных мужчин — 
46,3 ± 2,7 лет (от 24 до 69), средняя длитель-
ность лечения — 4,8 ± 1,0 лет (от 1 до 16 лет), 
средний объем оперированной щитовидной 
железы 61,99 ± 7,2 см3 (от 32,3 до 120,0). Ха-
рактеристика прооперированных больных с 
ДТЗ представлена в таблице 3. 

Таблица 3 — Характеристика прооперированных больных с ДТЗ 

Возраст Длительность лечения Объем оперируемой железы (см3) 
Пол 

min max М± min max М ±  min max М ±  
Муж. 24 69 46,3 ± 2,7 1 16 4,8 ± 1,0 32,3 120,0 61,99 ± 7,2 
Жен. 21 68 41,8 ± 1,4 1,1 21,0 6,6 ± 0,6 16,3 173,2 51,7 ± 3,4 
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Рецидив ДТЗ зарегистрирован у 6 (6,98 %) 
пациентов, которым произведена субтотальная 
резекция щитовидной железы. Послеопераци-
онный парез мышц гортани зарегистрирован у 
13 человек, что составило 15,2 % от всех опе-
рированных больных. Средняя длительность 
лечения тиростатиками до операции среди 
этой группы пациентов составила 6,2 ± 1,7 лет 
(от 2 до 20), средний объем оперируемой щи-
товидной железы — 53,3 ± 11,8 см3. 

Послеоперационный гипопаратиреоз зареги-
стрирован у 19 человек (22,1 %). Средняя дли-
тельность лечения среди этой группы — 6,5 ± 0,9 
лет (от 1,5 до 16,0 лет), средний объем щитовид-
ной железы 52,6 ± 5,6 см3  (от 20,0 до 100,3). 

Характеристика послеоперационных ос-
ложнений среди больных ДТЗ в зависимости 
от длительности заболевания и объема опери-
руемой щитовидной железы представлена в 
таблице 4. 

Таблица 4 — Характеристика послеоперационных осложнений 

Длительность лечения Объем оперируемой железы (см3) 
Послеоперационные осложнения 

min max М± min max М ±  
Парез мышц гортани 2 20 6,2 ± 1,7 20,0 173,2 53,3 ± 11,8 
Гипопаратиреоз 1,5 16,0 6,5 ± 0,9 20,0 100,3 52,6 ± 5,6 

 
 

Выводы 
1. Наиболее частой причиной рецидива ДТЗ 

является неадекватный объем оперативного вме-
шательства (субТТЭ). Предпочтительным вариан-
том лечения является операция в объеме ТТЭ. 

2. В результате проведенного анализа отмече-
но, что значительная часть больных ДТЗ лечилась 
медикаментозно более 2 лет, в то время как реко-
мендуемая продолжительность лечения тиростати-
ками при ДТЗ составляет 1,5–2 года при условии 
поддержания стойкого эутиреоза. С этой точки зре-
ния целесообразно своевременное проведение аль-
тернативных методов лечения РИТ или операция. 

3. Учитывая длительность лечения ДТЗ, 
хроническое волнообразное течение  заболева-
ния, постоянный прием тиростатиков и кон-
троль их дозировки возникает (для повышения 

комплаенса) необходимость проведения обуче-
ния тиреоидных больных и четкого выполнения 
диагностических и лечебных протоколов. 

4. Необходим тандем эндокринолога (до- и 
послеоперационное ведение больных) и эндок-
ринного хирурга (тактика оперативного вме-
шательства). 
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ОЦЕНКА СТЕПЕНИ ДЕКОМПЕНСАЦИИ ТИРОИДНОЙ ФУНКЦИИ 
ПО ПОКАЗАТЕЛЯМ ТИРОИДНОГО ГОРМОНАЛЬНОГО СТАТУСА 

М. П. Каплиева, Е. А. Кравец 

Гомельский государственный медицинский университет 

В работе проведен сравнительный анализ уровня тиреотропного гормона (ТТГ) у пациентов с разными степе-
нями декомпенсации тироидной функции. Установлено, что отклонения значений уровня ТТГ, полученные на ана-
лизаторе «AxSYM» (Abbott Diagnostic Division, USA), у больных первичным манифестным гипотирозом и первич-
ным манифестным гипертирозом минимальны в стадии субкомпенсации по сравнению со стадией декомпенсации. 
Из чего следует, что судить о степени компенсации тироидной дисфункции можно уже на первом этапе диагности-
ческого поиска (тест первого уровня — ТТГ). Разработаны диапазоны значений ТТГ для анализатора «AxSYM» 
(Abbott Diagnostic Division, USA), при которых можно статистически достоверно выставить степень декомпенсации, 
не прибегая к определению теста второго уровня — свободного тироксина. 

Ключевые слова: щитовидная железа, гипотироз, гипертироз, тиреотропный гормон, степень декомпенсации. 

THE EVALUATION OF THYROID FUNCTION DECOMPENSATION DEGREE 
BY RESULTS OF THE THYROID HORMONAL STASUS 

M. P. Kapliyeva, E. A. Kravets 

Gomel State Medical University 

We performed a comparative analysis of thyroid-stimulating hormone (TSH) levels for the patients with differ-
ent degrees of decompensation of thyroid function. It is established, that deviations of value of TSH levels, gained 
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on analyzer «AxSYM» (Abbott Diagnostic Division, USA) for the patients with a primary clinical hypothyroidism 
and a primary clinical hyperthyroidism are the minimum in a stage of subcompensation in comparing with a stage of 
a decompensation. It was pointed that a degree of decompensation of thyroid function can be evaluated at the first 
stage of diagnostic searching (the test of the first level — TSH). We worked out the ranges of value of TSH level for 
analyzer «AxSYM» (Abbott Diagnostic Division, USA) which have given the possibility to advance statistically 
valid a degree of decompensation without using the test of the second level — thyroxin free concentration. 

Key words: thyroid gland, hypothyroidism, hyperthyroidism, thyroid-stimulating hormone, stage of decompensation. 
 
 
Введение 
В последние годы возрос интерес практиче-

ских врачей разных специальностей к патологии 
щитовидной железы. Это обусловлено частой 
обращаемостью больных за медицинской помо-
щью, а также заметным влиянием заболеваний 
щитовидной железы на здоровье, работоспособ-
ность и качество жизни пациентов. 

Значение функционирования щитовидной 
железы в организме настолько велико, что в 
последние годы этот раздел эндокринологии 
выделен в самостоятельную дисциплину — 
тироидологию, которая включает вопросы 
изучения функции щитовидной железы в нор-
ме и при патологии. Действительно, по частоте 
встречаемости заболевания щитовидной желе-
зы занимают первое место среди всех других 
эндокринных заболеваний [1]. 

По данным Канадского фонда исследования 
щитовидной железы, только от заболеваний, со-
провождающихся нарушением тироидной функ-
ции, во всем мире страдают 200 млн. человек [2]. 

Начальные проявления любых заболева-
ний щитовидной железы могут быть очень 
слабыми и незаметными. Ранняя диагностика 
таких заболеваний, учитывая их широкую рас-
пространенность среди населения и разнообра-
зие признаков, требует врачебной насторожен-
ности. Это особенно важно при наличии дру-
гих заболеваний, которые часто сопровожда-
ются нарушениями тироидной функции или 
являются следствием таких нарушений. 

По современным представлениям, ключе-
выми гормональными маркерами при диагно-
стике заболеваний щитовидной железы явля-
ются тиреотропный гормон (ТТГ) и свободный 
тироксин (свТ4). При этом тестом первого 
уровня, позволяющим дифференцировать со-
стояние эутиреоза от гипо- и гипертироза, явля-
ется определение уровня ТТГ в крови чувстви-
тельными методами. Особенностью современ-
ных чувствительных систем для определения 
ТТГ является то, что они позволяют достоверно 
оценивать очень низкие (менее 0,01 мМЕ/л) 
концентрации ТТГ в крови, что важно для ла-
бораторной диагностики гипертироза. Тестом 
второго уровня, подтверждающим наличие ги-
по- или гипертироза, является определение 
свТ4, а тестом третьего уровня, необходимым 
только для диагностики относительно редкого 

Т3-тиротоксикоза, является определение уров-
ня свободного трийодтиронина (свТ3) [2]. 

ТТГ, определяемый современными техно-
логиями с высокой аналитической чувствитель-
ностью, признается опорным маркером лабора-
торной оценки тироидной функции. Начинать 
диагностику при подозрении на отклонения в 
гормональной активности щитовидной железы 
следует с определения уровня ТТГ. Именно это-
му показателю должно отдаваться предпочтение 
в сравнении с определением в периферическом 
кровотоке самих тироидных гормонов [3, 4]. Де-
ло в том, что уровень ТТГ и уровень Т4 находят-
ся в логарифмической зависимости: даже незна-
чительное изменение уровня Т4 и Т3, которое не 
определяется имеющимися методами, приводит 
к многократному возрастанию или подавлению 
уровня ТТГ [5]. 

Однако для лабораторного подтверждения 
стадии медикаментозной компенсации мани-
фестной тироидной дисфункции на сегодняш-
ний момент необходимо определение уровней 
ТТГ и свТ4 в сыворотке крови. В случае изме-
нения двух показателей выставляется стадия 
декомпенсации, если изменен лишь уровень 
ТТГ выставляется стадия субкомпенсации, в 
случае нормальных уровней ТТГ и свТ4 — 
стадия компенсации. 

Цель исследования 
Разработать лабораторные критерии степени 

компенсации тироидной дисфункции, не прибе-
гая к назначению теста второго уровня — свТ4. 

Материал и метод 
Объектом исследования послужили 207 па-

циентов в возрасте от 18 до 79 лет, находящих-
ся на лечении в эндокринологическом отделе-
нии ГУ «РНПЦ РМ и ЭЧ» с 01.04.2007 по 
31.03.2009 год с диагнозами манифестного 
первичного гипотироза и манифестного пер-
вичного гипертироза в различных стадиях ме-
дикаментозной компенсации. Общее количест-
во лиц мужского пола составило 53 человека 
(25,6%), женского пола – 154 человека (74,4%). 

Все обследованные пациенты были разде-
лены на 2 блока согласно основному заболева-
нию: 95 человек с диагнозом гипотироза и 112 
человек с диагнозом тиреотоксикоза. Каждый 
блок был разделен на группы согласно степени 
компенсации: субкомпенсация и декомпенса-
ция (рисунок 1). 
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Рисунок 1 — Распределение больных по стадиям компенсации в зависимости от патологии 

 
 
Стадия медикаментозной субкомпенсации 

выставлялась больным манифестными формами 
тироидной патологии при отклоненном уровне 
ТТГ в крови и нормальном уровне свТ4. Стадия 
декомпенсации выставлялась в случаях измене-
ния как уровня ТТГ так и уровня свТ4 в крови па-
циентов. Измерение показателей выполнялось на 
автоматизированном закрытом иммунохимиче-
ском анализаторе «AxSYM» (Abbott Diagnostic 
Division, USA). Аналитическая чувствительность 
< 0,01 мМЕ/мл, что соответствует критериям ана-
лиза ТТГ третьего поколения. Диапазон рефе-
рентных значений ТТГ: 0,47–4,64 мМЕ/мл. 

Статистическая обработка результатов ис-
следования выполнялась с помощью программ 
«Statistica» 6.0 (StatSoft Inc., USA) и Microsoft 
Office Excel 2003 SP2 (Microsoft Corporation, 
USA). Проверка на нормальность распределения 
(параметричность) количественных показателей в 
группах проводилась по критериям Колмогорова-
Смирнова (р < 0,01). Так как количественные ве-
личины в каждой из групп не подчинялись закону 
нормального распределения, для их описания вы-
числялись медиана (Median — Me) и перцентили 
(Percentile — Р2,5 — P97,5). Для сравнения двух 
групп по выраженности количественных призна-
ков применялись критерии Mann-Whitney. В про-
цессе анализа вывод о статистической значимо-
сти делался при уровне р < 0,05. 

Результаты и обсуждения 
В результате сравнения значений ТТГ у 

больных первичным манифестным гипотиро-
зом на разных стадиях компенсации при по-
мощи критериев Mann-Whitney было выяв-
лено, что значения ТТГ, полученные на ана-
лизаторе «AxSYM» (Abbott Diagnostic Divi-
sion, USA), статистически высокодостоверно 
ниже (р < 0,00001) у больных первичным ма-
нифестным гипотирезом в стадии субком-
пенсации в сравнении со значениями ТТГ у 
больных манифестным гипотирозом в стадии 
декомпенсации и составили 4,8–28,3 (Ме — 
8,34) и 7,2–228 (Ме — 40,0) соответственно 
(рисунок 2). 

В результате сравнения значений ТТГ у 
больных первичным манифестным гиперти-
розом на разных стадиях медикаментозной 
компенсации при помощи критериев Mann-
Whitney было выявлено, что значения ТТГ, 
полученные на анализаторе «AxSYM» 
(Abbott Diagnostic Division, USA), статисти-
чески достоверно выше (р=0,02) у больных 
первичным манифестным гипертирозом в 
стадии субкомпенсации, в сравнении со зна-
чениями ТТГ у больных манифестным гипер-
тирозом в стадии декомпенсации, и составили 
0,001–0,207 (Ме — 0,01) и 0,001–0,035 (Ме — 
0,035) соответственно (рисунок 3). 

 

                                      
    1 — стадия субкомпенсации (72 пациента);                                 1 — стадия субкомпенсации (44 пациента); 
    2 — стадия декомпенсации (23 пациента)                                    2 — стадия декомпенсации (68 пациентов) 
       Рисунок 2 — Сравнительный анализ                                        Рисунок 3 — Сравнительный анализ 
показателя ТТГ в зависимости от степени                                   показателя ТТГ в зависимости от стадии 
   декомпенсации у больных первичным                                      компенсации у лиц, страдающих первичным 
            манифестным гипотирозом                                                          манифестным тиреотоксикозом 
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Исходя из полученных данных значений ТТГ, 
для анализатора «AxSYM» (Abbott Diagnostic Divi-
sion, USA) (рисунок 4) были разработаны диапазоны 
значений ТТГ, при которых можно статистически 
достоверно установить степень декомпенсации, не 
прибегая к назначению теста второго уровня — свТ4. 

Назначение теста второго уровня — свТ4 
для уточнения степени декомпенсации необ-
ходимо лишь в случае попадания значения 
ТТГ, полученного на анализаторе «AxSYM» 
(Abbott Diagnostic Division, USA), в интервалы 
0–0,035 и 7,2–28,3 мМЕ/мл. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

Рисунок 4 — Диапазон значений ТТГ, полученных на анализаторе «AxSYM» 
(Abbott Diagnostic Division, USA) 

 
 
Заключение 
Несмотря на то, что современная медици-

на располагает возможностями, позволяющи-
ми исследовать все гормоны щитовидной же-
лезы как в связанной, так и в свободной форме, 
метаболиты гормонов, йодированные амино-
кислоты, органоспецифические антитела, ди-
агностические анализы должны назначаться 
разумно и обоснованно как с медицинской, так 
и с экономической точки зрения. 

Практикуемое врачами назначение несколь-
ких гормональных тестов для оценки тироидной 
функции является порой излишним и значитель-
но повышает стоимость обследования. 

По результатам проделанной работы уста-
новлено, что отклонения значения уровня ТТГ, 
полученные на анализаторе «AxSYM» (Abbott 
Diagnostic Division, USA), у больных первичным 
манифестным гипотирозом и первичным мани-
фестным гипертирозом минимальны в стадии 
субкомпенсации по сравнению со стадией де-
компенсации (p < 0,05). Из этого следует, что су-
дить о степени компенсации тироидной дис-
функции можно уже на первом этапе диагности-
ческого поиска (тест первого уровня — ТТГ). 

Назначение теста второго уровня — свТ4 
для уточнения степени декомпенсации необхо-

димо лишь в случае попадания значений ТТГ, 
полученных на анализаторе «AxSYM» (Abbott 
Diagnostic Division, USA), в интервалы 0–0,035 
и 7,2–28,3 мМЕ/мл. 

Разработанные диапазоны могут быть ре-
комендованы для использования в практиче-
ской работе врачей-эндокринологов и врачей 
лабораторно-диагностического профиля. 
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ПРИМЕНЕНИЕ МЕДОСТАТИНА В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ 

С ИШЕМИЧЕСКИМ ИНСУЛЬТОМ 

В. В. Силуянов 

Гомельский государственный медицинский университет 

Наиболее частой причиной инсульта является ишемия. Атеросклероз аорты и сонных артерии - факто-
ры риска развития ишемического инсульта. В настоящее время показано, что активная гиполипидемическая 
терапия является важным компонентом в профилактике и лечении как первичного, так и повторного ише-
мического инсульта. Изучена гиполипидемическая активность, безопасность и переносимость медостатина 
у больных, перенесших ишемический инсульт. 

Ключевые слова: ишемический инсульт, медостатин. атеросклероз. 

THE USE OF MEDOSTATIN IN COMPLEX TREATMENT OF ISCHEMIC STROKE 

V. V. Siluaynov 

Gomel State Medical University 

Ischemia is most frequent cause of stroke. Atherosclerosis of aorta and  carotids is factor of rise of development 
of ischemic stroke.This time it is shown that intensive hypolipidemic therapy is  important part of treatment both 
primary and repeated stroke.Hypolipidemic activity,safety and tolerance of medostatin in patients with ischemic 
stroke are investigated. 

Key words: ischemic stroke, medostatin, atherosclerosis. 
 
 
Введение 
Одной из самых распространенных причин 

заболеваемости и летальности в экономиче-
ских развитых странах являются острые нару-
шения мозгового кровообращения (ОНМК). Во 
всем мире ежегодно инсульт становятся причи-
ной смерти у 5,5 млн человек, находясь на 3 мес-
те среди наиболее частых причин летальности 
после ишемической болезни сердца и инфек-
ций дыхательных путей [1]. Так, в США забо-
леваемость инсультом составляет приблизи-
тельно 700 тыс. случаев в год, из которых 500 тыс. 
первичные и 200 тыс. повторные [2]. 

По данным российских исследователей, 
смертность от цереброваскулярных болезней в 
стране составляет 319,8 на 100 тыс. населения 
и остается одной из самых высоких в мире [3]. 

Проблема инсультов имеет большое соци-
ально-экономическое значение. Помимо потерь 
человеческих жизней невероятно велики послед-
ствия инсультов и для системы общественного 
здравоохранения. Активная реабилитация требу-
ется 40 % больным, перенесшим инсульт, в связи 
с остаточными явлениями, такими, например, 
как физические ограничения, когнитивные рас-
стройства и психические нарушения. 

Стоимость лечения одного случая инсуль-
та составляет от 100 до 110 тыс. долларов. Таким 
образом, ежегодно в мире на лечение инсультов 
тратится примерно 53 млрд. долларов [4]. 

Наиболее частой причиной инсульта явля-
ется ишемия, на долю которой приходится до 

88 % от всего количества ОНМК. Атероскле-
роз сонных артерий и аорты — один из факто-
ров риска ишемического инсульта (ИИ). Это 
подтверждено многочисленными многоцен-
тровыми исследованиями. Так, в Роттердам-
ском эпидемиологическом исследовании, вклю-
чавшем 7983 человека (средний срок наблюде-
ний 2,7 лет), показано, что риск развития ин-
сульта возрастал с увеличением толщины ком-
плекса интима – медиа [5]. В американском 
исследовании при наблюдении 5858 лиц стар-
ше 65 лет в течение 6,2 года показано, что уве-
личение толщины комплекса интима – медиа 
на 0,2 мм ассоциированы с возрастанием риска 
инсульта с 33 до 43 % [6]. 

Некоторые факторы риска развития ин-
сультов являются модифицируемыми: ожире-
ние, низкая физическая активность, нарушения 
липидного обмена, курение, артериальная ги-
пертензия; а первичная и вторичная профилак-
тика становятся одной из приоритетных задач. 

Целесообразность активной гиполипиде-
мической терапии для первичной и вторичной 
профилактики инсультов долгое время остава-
лась неясной, несмотря на общие звенья пато-
генеза коронарных и мозговых сосудистых ос-
ложнений и четкую связь дислипидемии с рис-
ком нарушений мозгового кровообращения. 

В настоящее время в ряде исследований 
показано, что снижение холестерина в крови 
при применении статинов ведет к снижению 
риска не только ишемической болезни сердца, 
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но и инсультов. В мае 2006 году на 15-й Евро-
пейской конференции по мозговым инсультам 
были доложены результаты крупного 5-летнего 
исследования SPARCL, посвященного влия-
нию активной гиполипидемической терапии на 
риск повторных ОНМК. Было показано, что 
длительная терапия аторвастатином снижает 
суммарный риск мозговых инсультов, а также 
риск сердечно-сосудистых осложнений и по-
требность в реваскуляризации [7]. 

Результаты другого крупного исследова-
ния HPS показали, что терапия, направленная 
на снижение уровня холестерина (прием сим-
вастатина), быстро снижает частоту не только 
коронарных осложнений атеросклероза, но и 
ИИ даже у больных без гиперхолестеринемии, 
и гиполипидемическая терапия является по-
лезной для больных с цереброваскулярными 
заболеваниями [8]. 

В 2006 году журнал «Stroke» опубликовал 
новые рекомендации Американской ассоциа-
ции сердца и Комитета по инсульту Американ-
ской ассоциации инсульта по предотвращению 
повторного ИИ у лиц, выживших после ИИ и 
транзиторного нарушения мозгового кровооб-
ращения (ТНМК). 

В данных рекомендациях четко сказано о 
необходимости назначения статинов пациен-
там с повышенным уровнем холестерина, со-
путствующими заболеваниями коронарных ар-
терий или симптомами атеросклеретического 
происхождения (класс 1, уровень доказатель-
ства А), пациентам с ИИ или ТНМК предпо-
ложительно атеросклеротического происхож-

дения при нормальном уровне холестерина, 
отсутствии сопутствующей коронарной болез-
ни сердца или признаков атеросклероза (класс 
2 А, уровень доказательства В) [9]. 

Таким образом, имеется достаточно науч-
ных данных благоприятного влияния статинов 
на снижение риска повторных мозговых ин-
сультов и ТНМК и доказана их эффективность 
и безопасность во вторичной профилактике 
цереброваскулярных осложнений. 

Это предполагает, что липидоснижающая 
терапия должна быть обязательным компонен-
том в лечении и профилактике инсультов и 
ТНМК. Тем не менее в реальной клинической 
практике назначение статинов неврологами на-
ходится на недопустимо низком уровне. Если 
оценить назначение статинов врачами разных 
специальностей, то вклад неврологов будет со-
ставлять 0,3 %, терапевтов — 48,6 %, кардиоло-
гов — 45,7 %, эндокринологов — 3 %, ревмато-
логов — 2,3 %, гастроэнтерологов — 0,1 % [10]. 

Целью данного исследования явилось изу-
чение гиполипидемической активности безо-
пасности и переносимости ингибитора ГМГ – 
КоА – редуктазы – медостатина, представ-
ляющего собой ловастатин (производство ком-
пании Медикеми, Кипр-Голландия), у боль-
ных, перенесших ИИ. 

Материал и метод 
В исследование было включено 40 больных 

(мужчин — 16, женщин — 24) в возрасте от 44 
до 82 лет (средний возраст 62–69 лет). Критери-
ем включения в исследование было наличие пе-
ренесенного ИИ в течение не более 6 месяцев. 

Таблица 1 — Клиническая характеристика больных 

Показатель Абсолютное число % 

Ранее перенесенный ИИ 17 42,5 
Перенесенное ТНМК 6 15 
Артериальная гипертензия 36 90 
Сахарный диабет 2 типа 14 35 
ИБС 28 70 
Перенесенный инфаркт миокарда  12,5 
Дислипидемия 32 80 
Ожирение 24 60 

 
 
В течение 6 месяцев больным, получаю-

щим базисную терапию (гипотензивные и сосу-
дистые препараты, антиагрегаты), добавлялся 
медостатин в суточной дозе 20–40 мг. На про-
тяжении всего курса лечения проводился кон-
троль показателей липидного спектра и неко-
торых других биохимических показателей ас-
партатаминотрансаминазы — ACT, аланина-
минотрансаминазы — АЛТ, креатинфосфоки-
назы — КФК, креатинина, мочевой кислоты) — 
исходно, через 1 и 6 месяцев. 

Для исследования показателей липидного 
спектра кровь брали натощак, утром, из локтевой 
вены. Уровень общего холестерина (ОХ), тригли-
церидов (ТГ), липопротеидов высокой плотности 
(ЛПВП) определяли на аппарате SOLAR набора-
ми реактивов отечественного производства. Уро-
вень липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) 
определяли по формуле Friedwald (1972): ЛППП = 
ОХ – (ЛПВП + ТГ/2,2) ммоль/л. Липопротеиды 
очень низкой плотности (ЛПОНП) рассчитывали 
по формуле: ЛПОНП = ТГ/2,2 ммоль/л. Коэф-
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фициент атерогенности (КА) вычисляли по 
формуле AM. Климова: КА = (ОХ – ЛПВП) / 
ЛПВП. Целевыми уровнями липидов в сыво-
ротке крови в ммоль /л считались следующие: 
ОХ < 4,5 , ЛПНП < 2,5, ЛПОНП < 0,65, ТГ < 1,7, 
ЛПВП > 1,2. 

Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась с использованием стандартных 
методов статистики. Рассчитывали групповые по-

казатели суммарной статистики: среднюю вели-
чину (М), ошибку средней (m) и среднее квадра-
тичное отклонение (б). Для сравнения количест-
венных показателей применяли критерий Стъю-
дента. Различия считались достоверно значи-
мыми при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Динамика содержания показателей липидно-

го спектра у больных с ИИ приведена в таблице 2.  

Таблица 2 — Влияние медостатина на показатели липидного спектра у больных с ОНМК 

Показатели, моль/л Исходно 1 месяц 6 месяцев 

ОХ   6,6 ± 0,98   5,2 ± 1,0* 14,9 ± 0,8* 
ЛПНП 4,48 ± 1,02   3,89 ± 0,89* 2,393 ± 0,76* 
ЛПОНП 1,10 ± 0,04   0,88 ± 0,03*   0,79 ± 0,05* 
ЛПВП 1,02 ± 0,02 1,16 ± 0,8* 1,18 ± 0,7* 
ТГ 2,45 ± 0,05   1,95 ± 0,06*    1,75 ± 0,08* 
КА 5,29 ± 0,41   3,48 ± 0,27*    3,15 ± 0,25* 

* Р < 0,05 по сравнению с исходными показателями. 
 
 
Как видно из таблицы 2, уже через один 

месяц после приема медостатина отмечаются 
достоверное снижение уровня ОХ, ЛПНП, 
ЛПОНП и КА и увеличение содержания ЛПВП. 
К концу 6 месяца концентрация ОХ уменьши-
лась на 25,7 %, ЛПНП — на 34,5 %, ЛПОНП — 
на 28,1 %, ТГ — на 28,5 %. Уровень ЛПВП 
возрос на 15,6 %. 

При лечении липидснижающими препара-
тами необходимо добиваться целевых значений 
уровней липидов, при которых отмечается мак-
симальное снижение риска атеросклеротических 
сосудистых осложнений. Количество и процент-
ное отношение больных достигших целевых 
уровней липидов в результате шестимесячного 
лечения медостатином приведено в таблице 3. 

Таблица 3 — Количество больных, достигших целевых уровней липидов при применении медостатина 

Показатель, ммоль/л Число % 

ОХ < 4,5 28 70 
ЛПНП < 2,6 29 72.5 
ЛПОНП < 0,65 30 75 
ЛЛВП > 1,2 25 62,5 
ТГ < 1,7 28 70 

 
 
Как видно из таблицы 3, применение медо-

статина в средней суточной дозе 36,5 ± 2,4 мг у 
лиц с ИИ привело к достижению целевого 
уровня ОХ в 70 %, ЛПНП — в 72,5 %, ЛПОНП — 
в 70 %, ТГ — в 70 %, ЛПВП — в 62,5 %. 

Не всегда ранние исследования обнаружи-
вали выраженную зависимость частоты ин-
сультов от исходного уровня холестерина в 
крови, а до появления статинов не удавалось 
доказать пользу снижения, холестерина для 
уменьшения риска развития как первичного, так 
и повторного инсультов [11]. Однако внедрение 
в клиническую практику статинов изменило эту 
картину. На основе данных, полученных в ис-
следованиях 4S, Lipid, Care, липидснижающая 
терапия статинами была включена в перечень 

обязательных мероприятий по профилактике 
инсульта у больных ИБС с умеренно повышен-
ным уровнем ОХ. 

Точные механизмы благоприятного воздей-
ствия статинов на риск мозговых инсультов и 
ТНМК пока не ясны. Существенную роль помимо 
гиполипидемического эффекта играют плейо-
тропные механизмы статинов, а также, возможно, 
нейропротективные эффекты ингибиторов ГМГ – 
КоА – редуктазы. В некоторых исследованиях 
была показана меньшая выраженность невроло-
гических симптомов, если мозговой инсульт про-
исходил на фоне лечения статинами [7]. 

Динамика некоторых биохимических пока-
зателей, позволяющих судить о безопасности 
медостатина, приведена в таблице 4. 
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Таблица 4 — Динамика некоторых биохимических показателей у лиц с ИИ в процессе лечения 
медостатином 

Показатели Исходно 1 месяц 6 месяцев 

АСТ, ед/л 20,4 ± 4,6 28,3 ± 5,2 24,8 ± 6,4 

АЛТ, ед/л 24,4 ± 6,4 25,3 ± 5,6 26,2 ± 6,3 

КФК, ед/л 100,5 ± 14,6   98,6 ± 18,4 110,5 ± 16,4 

Мочевина, ммоль/л   6,2 ± 1,4   6,8 ± 1,4   6,9 ± 1,6 

Креатин, ммоль/л 0,091 ± 0,01 0,094 ± 0,04 0,098 ± 0,08 

 
 
Как показывает таблица 4, в процессе лече-

ния медостатином у больных с ИИ не выявлено 
достоверных изменений активности ферментов 
ACT, AJIT, КФК и содержания мочевины и кре-
атинина. Однако учитывая небольшое количест-
во наблюдений (п = 40), динамика этих показате-
лей была проанализирована у каждого больного. 
Бессимптомное повышение ACT на 50 % и АЛТ в 
2 раза выше верхнего предела нормального зна-
чения имело место у 2 больных. Повышение 
уровня КФК на 30 % от верхней границы нор-
мы было выявлено у 1 больного. Данные изме-
нения активности ферментов не потребовали 
отмены препарата. Переносимость медостати-
на была хорошей. В течение 6 месяцев наблю-
дались следующие побочные эффекты: тошно-
та у одного больного, мышечные боли без по-
вышения КФК у одного больного. Данные по-
бочные эффекты носили умеренно выражен-
ный характер и не потребовали отмены препа-
рата. 

Выводы 
1. У больных мозговым ишемическим ин-

сультом медостатин при 6 месячном курсе лече-
ния показал отчетливое гиполипидемическое дей-
ствие. Он может применяться для коррекции ли-
пидного обмена у данной категории больных. 

2. Медостатин обладает хорошей перено-
симостью и безопасностью у больных с ише-
мическим инсультом. 

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК 
1. Michael, A.Weber. Терапия больных с высоким риском 

развития повторного' инсульта / Michael A Weber // Обзоры кли-
нической кардиологии. — 2006. — № 7. — С. 21–28. 

2. American Heart Association. Heart Disease and Stroke Statistics 
P 2004 UP date. Dallas, TX: American Heart Association, 2004. 

3. Верещагин, Н. В. Регистры инсульта в России: результа-
ты и методологические аспекты проблемы / Н. В. Верещагин, 
Ю. Я. Варокин // Инсульт. — 2001. — № 1. — С. 34–40. 

4. O`Brien, В. Principles of economic evalution for healh care 
programs / В. O`Brien // S. Rheumatol. — 1995. — № 22. — 
P. 1399–1402. 

5. Common Carotid Intima. Media Thickness and Rise of 
Stroke and Myocardial Infarction.The Rotterdam Study / M. L. Bots 
[et al.] // Circulation. — 1997. — № 96. — P. 1432–1437. 

6. Carotid-artery intima and media thickness as a risk factor for 
myocardial infarction and stroke in older adults / B. N. O`Learly [et 
al.] // Engl J Med. — 1999. — № 340. — P. 14–22. 

7. Карпов, Ю. А. Мозговые инсульты. Статины эффектив-
ны для вторичной профилактики / Ю. А. Карпов, Е. В. Сорокин // 
Русский мед. журнал. — 2006. — № 20. — С. 1473–177. 

8. Heart Protection Study Colloborative Group. MRC/BNK 
Heart Protection Study cholesterol-lowering with simvasterol in 
20536 high-risk individuals:a randomized placebo-controlled trial. // 
Lancet. — 2002. — № 360. — P. 722. 

9. Guidelihess for Prevention of Stroke in Patients with Ischem-
ic Stroke or Transient ischemic Attack. — Stroke 7. — 2006. — № 37. — 
Р. 577–617. 

10. Беленков, Ю. Н. Весь мир убежден в необходимости 
назначения статинов. Уверенны ли мы в этом? / Ю. Н. Беленков // 
Матер. ежегодного общероссийского съезда «Сердечная недос-
таточность», 2004. 

11. Карпов, Ю. А. Статины в клинической практике: новые 
исследования, новые цели, новые возможности / Ю. А. Карпов, 
Е. В. Сорокин // Атмосфера. Кардиология. — 2005. — № 2. — 
С. 17–20. 

Поступила 06.07.2009 
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ПЛАНИМЕТРИЯ В ДИАГНОСТИКЕ 

ОСТЕОХОНДРОЗА ШЕЙНОГО ОТДЕЛА ПОЗВОНОЧНИКА 

В. В. Жарнова 

Гродненский государственный медицинский университет 

В статье предлагается метод изучения амплитуды движения шейного отдела позвоночника относитель-
но вертикальной оси при наклонах головы вперед и назад на цифровом аппарате с программным обеспече-
нием «УНИСКАН». Метод позволяет изучить функциональное состояние шейного отдела позвоночника в 
целом и амплитуду движения  интересующего позвоночно двигательного сегмента. 

Ключевые слова: спондилография, планиметрия, функциональное исследование позвоночника, ампли-
туда движения. 
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THE PLANIMETRY IN THE DIAGNOSTICS OF AN OSTEOCHONDROSIS 
OF A CERVICAL DEPARTMENT OF THE BACKBONE 

W. W. Zharnowa 

Grodno State Medical University 

In the article the method of studying the amplitude of the movement of a cervical department of the backbone 
in relation to the vertical axis at the inclinations of the head forward and back on the digital device with the software 
«Uniscan» is offered. The method permits to study the functional condition of a cervical department of the backbone 
as a whole and the amplitude of movement of every single unit of the backbone. 

Key words: spondilografy, planimetry, functional research of the backbone, amplitude of movement. 
 
 

Введение 
Проблема остеохондроза остается одной 

из важнейших в медицине, что заставляет раз-
рабатывать новые методы диагностики. По-
следовательное развитие нарушений функций 
позвоночника и специфичность направленно-
сти лечения на разных этапах требуют точной 
диагностики в определении каждого этапа за-
болевания. Главным бесконтрастным рентге-
нологическим методом исследования позво-
ночника является спондилография, выполнен-
ная в прямой и боковой проекциях, а также в 
двух косых проекциях, и функциональные ис-
следования, выполненные в условиях макси-
мального сгибания и разгибания [1, 2]. Тради-
ционное рентгенологическое исследование по-
звоночника основано на личном опыте и ква-
лификации врача-рентгенолога [3]. Словесное 
описание рентгеновского снимка строится из 
качественных показателей, выделение и ин-
терпретация которых рентгенологами разных 
научных школ может значительно отличаться, 
что является наиболее распространенной при-
чиной диагностических ошибок [4]. 

Проведение планиметрических измерений 
в вертебрологии является необходимым в ди-
агностике для прогнозирования течения де-
формации, возможности независимого воспро-
изведения тех же параметров различными ис-
следователями и исключения фактора субъек-
тивности при обследовании пациента и оценке 
результатов лечения [5]. На практике наиболее 
широко проводят следующие планиметриче-
ские измерения: 1) смещения позвонков, 2) оп-
ределения степени сколиоза (метод J. R. Cobb), 
3) определения степени кифоза (метод J. R. Cobb) 
и т. д. Абсолютные и относительные показате-
ли рассчитывают клинически, по рентгенограм-
мам, компьютерным и магнитно-резонансным 
томограммам [6]. Однако до сих пор в подавляю-
щем большинстве врачи-рентгенологи производят 
измерения  рутинным способом — вручную. 
Например, расчерчивают и измеряют рентге-
нограммы с помощью линейки и транспортира. 
Внедрение в практику современных рентгено-

логических аппаратов с цифровой обработкой 
и пакетом программ позволяет производить 
необходимые расчеты более оперативно, уста-
новить различие планиметрических показате-
лей при различных стадиях и локализации па-
тологического процесса, использовать при этом 
архивные спондилограммы [7]. 

Материал и метод 
Планиметрия, проводимая ручным спосо-

бом, является длительным и трудоемким про-
цессом, а современные цифровые рентгеноди-
агностические аппараты позволяют произвести 
измерения быстрее и с наименьшей погрешно-
стью [8]. Например, при пораженном диске меж-
позвонковое пространство неравномерно суже-
но, однако на глаз определить это крайне слож-
но. Визуально разница в 1–2 мм может быть и не 
видна, однако с помощью измерений на цифро-
вом аппарате можно достоверно определить вы-
соту межпозвонкового пространства. 

Особенно актуальны планиметрические из-
мерения для изучения функционального состоя-
ния шейного отдела позвоночника (ШОП), так 
как для врача-невролога и пациента важно имен-
но восстановление функции пораженного органа 
[9]. Существует множество планиметрических по-
казателей состояния шейного отдела позвоноч-
ника. Например, метод Otto W. (1955), отра-
жающий объем движений в шейном отделе. Од-
нако в практической деятельности важным явля-
ется не только объективность метода, но и дос-
тупность, а также простота в исполнении. 

Принято считать, что объем движений в 
каждом позвоночно-двигательном сегменте 
(ПДС) определяется эластичностью межпозвон-
кового диска. На рисунке 1 приведены измене-
ния формы межпозвонкового диска в норме 
при сгибании и разгибании [10]. На рисунке 2 
представлены ПДС в норме и при поражении 
диска. Как известно, межпозвонковый диск 
можно представить в виде практически не-
сжимаемой гидростатической системы [10]. 
Следовательно, согласно закону Паскаля, при 
любом воздействии давление, оказываемое на 
пульпозное ядро, будет равномерно распреде-
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ляться во все стороны, воздействуя на фиброз-
ное кольцо и гиалиновые пластинки. Тем са-
мым это давление будет воздействовать и на 
тела позвонков. Таким образом, можно сделать 

предположение, что о поведении межпозвон-
кового диска можно судить по углам наклона 
тела вышележащего позвонка относительно 
нижележащего. 

 

       
   Рисунок 1 — Изменения межпозвонкового диска             Рисунок 2 — Слева — ПДС со здоровым диском, 
при сгибании (а) и разгибании (б) позвоночника (схема).          справа — уплощение диска при его поражении 
     1 — пульпозное ядро, 2 — задняя, 3 — передняя 
                                продольные связки 
 

 
Неравномерность нагрузки на ПДС приводит 

к дистрофическим изменениям в диске. При этом 
в сегменте с пораженным диском при функцио-
нальном исследовании изменяется амплитуда 
движения. Следовательно, амплитуда движения 
является одной из важнейших характеристик 
функции позвоночника (Жарков П. Л., 1994, Куз-
нецов В. Ф., 2004). Однако в литературе приведе-
ны весьма разноречивые цифры амплитуды дви-
жения. Так, например, у Кузнецова в норме сум-
марный объем сгибания-разгибания равен 90°, у 
Абельской общий объем движения шейного от-
дела позвоночника составляет 140°, у Жаркова 
[10] приведены данные в зависимости от возраста 
и пола, причем максимальная амплитуда состав-
ляет 89,0 ± 5,0° для лиц до 20 лет, у Попелянского 
[11] считается в норме 130–160°. Однако о мето-
дике проведения измерений указано только в [10], 
где используется метод Кобба. Кроме того, говоря 
об общей амплитуде движения в шейном отделе, 
авторы не расшифровывают смысл этого опреде-
ления, поскольку движение вышележащих по-
звонков С0 и С1 происходит по несколько иным 
законам, нежели у нижележащих. 

В настоящей работе изучалась амплитуда 
движения у пациентов с клиническими прояв-
лениями остеохондроза на уровне С7 – С2. 
При этом предлагается методика изучения ам-
плитуды движения шейного отдела позвоноч-
ника относительно нулевой (вертикальной) оси 
[12]. Эта методика позволяет исследовать ам-
плитуду движения как всего шейного отдела у 
пациента, так и на уровне любого ПДС. Целью 
настоящего исследования является определе-
ние объективных и достаточно простых рент-
генологических критериев функционального 
состояния позвоночника. 

Амплитуда движения шейного отдела по-
звоночника изучалась на цифровом отечест-
венном рентгенодиагностическом аппарате 
«УНИСКАН» путем измерения угла движения 
позвонков С2 – С7. В настоящей работе приве-
дены данные амплитуды движения для по-
звонков С2, С5 и С6. Сегмент С5 – С6 выбран 
потому, что наиболее часто поражается остео-
хондрозом. Позвонок С2 исследовался, по-
скольку по нему можно судить об общем объ-
еме движении шейного отдела. Обследованы 
64 человека в возрасте от 25 до 65 лет со сле-
дующими проявлениями: цервикобрахиалгия, 
цервикалгия, цервикокраниалгия, которым вы-
полняли динамические спондилограммы. 

Угловое движение позвонка определяется 
между линией, проведенной по задней поверх-
ности тела позвонка, и вертикальной линией 
до пересечения в нижнезаднем углу. Сама вер-
тикальная линия является нулевым углом при 
наклонах головы вперед и назад (рисунок 3). 
Объем движений в шейном отделе позвоноч-
ника рассчитывается как сумма максимального 
угла сгибания головы и максимального угла 
разгибания относительно вертикальной линии. 

Амплитуда движения позвонка С5 приве-
дена на рисунке 4, где по оси ординат пред-
ставлено отклонение позвонка от вертикали в 
градусах, а по оси абсцисс — число пациентов. 
Среднее значение амплитуды углового движе-
ния данного позвонка составило ≈ 46°. 

Амплитуда углового движения позвонка С6 в 
аналогичных координатах представлена на рисун-
ке 5. Для данного позвонка среднее значение об-
щего объема движения составило ≈  28°. При по-
ражении межпозвонкового диска амплитуда дви-
жения позвонков может существенно измениться. 
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                                а                                                                                   б 

Рисунок 3 — Функциональная рентгенография ШОП, где справа обозначена вертикальная ось(0°). 
а) максимальный наклон назад, б) максимальный наклон вперед 
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Рисунок 4 — Амплитуда движения позвонка С5                 Рисунок 5 — Амплитуда углового движения 
                                                                                                                                           позвонка С6 

 
Конкретный пример: пациент А. в возрасте 

51 года. Участвовал в контрольной группе ис-
следований. Патологических изменений при 
проведении функциональных проб не выявле-
но. Общая амплитуда движения на уровне С5 — 
63°, на уровне С6 — 53°, на уровне С2 — 106°. 
Тот же пациент в возрасте 54 лет (через 3 года) 
обратился с жалобами на боли в ШОП. На 
рентгенограмме определяется сужение межпо-

звонковой щели на уровне С5 – С6. При изуче-
нии амплитуды движения на этом уровне, вы-
ражено ее ограничение: амплитуда движения 
на уровне С5 составила 32°, а на уровне С6 — 
27°. Общая амплитуда движения, измеряемая 
на уровне С2 составила 66°. Как видно, все ам-
плитуды движения стали меньше даже средне-
го значения вышеприведенных графиков (ри-
сунки 4–6). 
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Рисунок 6 — Амплитуда движения позвонка С5 
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Предлагаемый метод позволяет также оп-
ределить объем (амплитуду движения) всего 
шейного отдела позвоночника для позвонков, 
смещаемых относительно друг друга по оди-
наковым законам (т. е. С7 – С2). При этом объ-
ем движения можно определить как сумму уг-
лов отклонения от вертикали при максималь-
ных сгибании-разгибании позвонка С2. Зави-
симость амплитуды движения позвонка С2 от 
числа пациентов представлена на рисунке 6. 
Среднее значение объема движения для по-
звонка С2 составляет 87 ± 18°. При этом вклад 
в общую амплитуду движения при наклонах 
головы вперед-назад неравномерный: доля уг-
ла при наклоне вперед 60 %, назад — 40 %. 

Следует отметить, что в результате прове-
денных исследований выявлена следующая за-
кономерность: усредненная амплитуда угло-
вых движений позвонков монотонно возраста-
ла от ≈ 15° у позвонка С7 до ≈ 90° у позвонка 
С2. Учитывая большое колебание амплитуд 
движения как всего шейного отдела позвоноч-
ника, так и на уровне интересующего нас сег-
мента у пациентов с клиническими проявле-
ниями остеохондроза, а также большой раз-
брос в амплитудах движения в норме, приво-
димые различными авторами (см. выше), сле-
дует сделать вывод, что проводить анализ ам-
плитуд движения для изучения функциональ-
ного состояния позвоночника целесообразно в 
динамике по времени, а не по отношению к 
усредненному значению. 

Анализ амплитуд движения может являться 
объективным критерием эффективности прово-
димого лечения, объективным показателем про-

грессирования дегенеративно-дистрофического 
процесса у конкретного пациента, а возмож-
ность архивирования позволяет легко провести 
эти сравнительные характеристики. 

Программное обеспечение цифрового ап-
парата «УНИСКАН» позволяет также изме-
рить смещения тел позвонков. Особенно важна 
данная информация, если пациенту планирует-
ся проведение курса мануальной терапии. По 
литературным данным (И. С. Абельская, О. А. Мит-
хайлов, 2004), наличие локальных смещений 
более 2 мм считается патологическим. Прово-
дить подобные измерения с помощью обычной 
линейки по рентгенограммам крайне затрудни-
тельно ввиду малых размеров. Измерения про-
водились по следующей методике [13]: от зад-
не-нижнего угла смещенного позвонка прово-
дили прямую линию АБ до нижне-заднего угла 
нижележащего, как показано на рисунке 7. От 
выступающего верхне-заднего угла нижеле-
жащего позвонка опускаем перпендикуляр ВГ 
на эту линию. При этом на экране монитора 
указывается расстояние в мм. При наличии 
смещений кзади, по мнению автора, пациенты 
должны быть направлены для обследования на 
МРТ с целью исключения давления на спин-
ной мозг смещенным позвонком либо пора-
женным диском. 

При проведении функциональных проб у 
23 из 64 пациентов имело место смешение 
кпереди более чем на 2 мм, у 17 — смещение 
кзади, у 12 — сочетание смещений кпереди и 
кзади при наклонах головы, при этом только у 
5 пациентов имело место смещение в верти-
кальном положении. 

 

 
Рисунок 7 — Метод определения смещений тел позвонков: 

а) смещение вперед, б) смещение назад 
 
 
Заключение 
1. Анализ цифровых данных, характери-

зующих функциональное состояние шейного 
отдела позвоночника, полученных разработан-
ным способом планиметрии ШОП, позволяет 
объективно оценить объем движения позво-

ночно-двигательных сегментов и шейного от-
дела позвоночника в целом. Амплитуда дви-
жения  исследуемых позвонков  при наклоне 
вперед больше, чем при наклоне головы назад 
относительно вертикальной оси. Данный метод 
позволяет изучить эффективность проведенно-
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го лечения путем измерения амплитуды движе-
ния как до, так и после лечения. Помимо этого 
можно судить о состоянии ШОП во времени. 

2. Наличие современных цифровых аппа-
ратов позволяет шире внедрять в практику пла-
ниметрические измерения шейного отдела по-
звоночника, такие как изучение амплитуды дви-
жения при проведении функциональных проб, 
наличие смещений. Данные показатели являются 
простыми в исполнении и объективными для оп-
ределения критериев функционального состоя-
ния шейного отдела позвоночника. 
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УДК 616.33-002:615.276 
КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ  ГАСТРОПАТИЙ, ВЫЗВАННЫХ 
ПРИЕМОМ НЕСТЕРОИДНЫХ ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ПРЕПАРАТОВ 

Э. Н. Платошкин1,2, Н. В. Василевич1,2 

1Гомельский государственный медицинский университет» 
2Республиканский научно-практический центр радиационной медицины 

и экологии человека, г. Гомель 

В статье представлены результаты обследования, лечения и динамического наблюдения 19 пациентов, 
применявших нестероидные противовоспалительные препараты. Они были направлены в кабинет превен-
тивной гастроэнтерологии ГУ «Республиканский научно-практический центр радиационной медицины и 
экологии человека» в связи с наличием метаплазии, дисплазии и гиперплазии, выявленных при морфологи-
ческом исследовании гастробиоптатов. Проанализированы клинико-морфологичееких проявления гастропа-
тий, индуцированных приемом нестероидных противовоспалительных препаратов. 

Ключевые слова: нестероидные противовоспалительные препараты, побочные эффекты, диспепсия, га-
стропатия, воспаление, дисплазия, метаплазия, гиперплазия. 

CLINICAL AND MORPHOLOGICAL ASPECTS OF GASTROPATHIES CAUSED 
BY TAKING NONSTEROIDAL ANTI-INFLAMMATORY DRUGS  

E. N. Platoshkin1,2, N. V. Vasilevich1,2 

1Gomel State Medical University 
2Republican Research and Practical Center for Radiation Medicine 

and Human Ecology, Gomel 

The results of examination, treatment and case monitoring of 19 patients, taking nonsteroidal anti-inflammatory 
drugs, consulted at the preventive gastroenterological center of the «Republican Research and Practical Center for 
Radiation Medicine and Human Ecology» because of metaplasia, dysplasia and hyperplasia on morphological re-
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search of  biopsy material are presented. Сlinical and morphological manifestation of gastropathy, inducted by tak-
ing nonsteroidal anti-inflammatory drugs are analyzed. 

Key words: nonsteroidal anti-inflammatory drugs, side effects, dyspepsia, gastropathy, inflammation, dyspla-
sia, metaplasia, hyperplasia. 

 
 
Введение 
В настоящее время нестероидные проти-

вовоспалительные препараты (НПВП) призна-
ны важнейшим фактором поражения желудоч-
но-кишечного тракта [1]. Чаще всего внимание 
практических врачей акцентируется на желу-
дочно-кишечных кровотечениях из НПВП-
индуцированных эрозий и язв [2]. Большинст-
во НПВП — это слабые органические кислоты, 
которые, находясь в неионизированном со-
стоянии в кислой среде желудка, могут приво-
дить к локальному повреждению слизистой 
оболочки. Но основные патогенетические ме-
ханизмы действия НПВП связаны с блокадой 
физиологической изоформы циклооксигеназы 1 и 
подавлением синтеза простагландина Е и проста-
циклина, обладающих цитопротективными свой-
ствами и регулирующими защитный потенциал 
слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта, 
а также активированием апоптоза [3]. Термин 
НПВП (англ. NSAID) предложил в прошлом веке 
J.Flower. Морфологическая картина, развиваю-
щаяся у больных, принимающих НПВП, сходна 
с изменениями при рефлюкс-гастрите (иначе - 
химическом или реактивном, обусловленном 
дуодено-гастральным рефлюксом желчи) и ха-
рактеризуется фовеолярной гиперплазией, оте-
ком и пролиферацией гладкомышечных клеток в 
собственной пластинке на фоне воспаления [4]. 
Для разграничения этих отдельных по своей при-
роде нозологических форм и дифференцированно-
го подхода к их лечению экспертами ВОЗ в 1986 го-
ду был введен термин «НПВП-гастропатия». Учи-
тывая колоссальное количество больных, полу-
чающих НПВП, становится очевидным, что диагно-
стика и предупреждение гастроинтестинальных ос-
ложнений имеет характер общемедицинской и 
социальной проблемы [5]. 

Цель исследования 
Определить особенности клинико-морфоло-

гических проявлений НПВП-гастропатий и 
оценить их обратимость на фоне отмены 
НПВС и адекватной антисекреторной и цито-
протективной терапии. 

Материалы и методы исследования 
Было обследовано 19 пациентов, приме-

нявших НПВП по поводу различных заболева-
ний и направленных в кабинет превентивной 
гастроэнтерологии Государственного учреж-
дения «Республиканский научно-практический 
центр радиационной медицины и экологии че-
ловека». Причиной направления на консульта-
цию явились данные морфологического иссле-

дования гастробиоптатов (наличие в гастроби-
оптатах метаплазии, дисплазии, гиперплазии). 
В исследование не включались больные с хро-
ническими гастродуоденальными язвами и 
симптоматическими язвами другой этиологии 
(эндокринные и т. д.). Все исследования вы-
полнялись с соблюдением этических норм и с 
информированного согласия пациентов. 

После сбора жалоб, анамнеза, физикально-
го обследования всем больным была выполне-
на фиброэзофагогастродуоденоскопия с хро-
москопией  на видеоэндоскопической системе 
«Fujinon AVE 400» со множественной биопси-
ей слизистой желудка и последующим гисто-
логическим исследованием биоптатов, а также 
постановкой быстрого уреазного теста для оп-
ределения Helicobacter pylori. Описание морфо-
логической картины гастробиоптатов проводи-
лось по визуально-аналоговой шкале Хьюстон-
ско-Сиднейской классификации гастритов. 

Контроль эрадикации Helicobacter pylori, 
динамики эндоскопической картины и морфо-
логических изменений в слизистой оболочке 
желудка проводился не ранее 1 месяца после 
окончания курса лечения. 

Для обработки полученных данных ис-
пользованы методы описательной статистики: 
математическая обработка результатов вклю-
чала вычисление среднего арифметического 
значения М; вычисление стандартного откло-
нения — SD. 

Результаты и обсуждение 
Консультативный кабинет превентивной 

гастроэнтерологии ГУ «Республиканский на-
учно-практический центр радиационной меди-
цины и экологии человека» решает задачу дис-
пансерного наблюдения лиц, входящих в груп-
пы повышенного риска развития онкопатоло-
гии желудочно-кишечного тракта (наличие по-
липов, атрофически-метапластического гаст-
рита, дисплазии, анамнеза по раку желудочно-
кишечного тракта у кровных родственников 
первой линии родства и др.). Из 19 пациентов, 
направленных на консультацию врачами пер-
вичного звена по подозрению на предопухоле-
вую патологию, которым в результате дообс-
ледования был установлен диагноз «НПВП-
гастропатия», было 7 мужчин и 12 женщин. 
Средний возраст больных составил 61 ± 9,8лет, 
в том числе мужчин — 66,4 ± 7,4 лет, женщин — 
58,3 ± 10 лет. Возрастно-половое распределе-
ние пациентов с НПВП-гастропатиями пред-
ставлено на рисунке 1. 
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Рисунок 1 — Возрастно-половое распределение пациентов с НПВП-гастропатиями 

 
 
Как видно на рисунке 1, основное количе-

ство пациентов с НПВП-индуцированными гас-
тропатиями было в возрасте 50–69 лет, пре-
имущественно, лица женского пола. Именно на 
этот возраст приходится рост различных со-
путствующих заболеваний, требующих дли-
тельного приема НПВП. Чаще всего НПВП 
применялись по поводу ишемической болезни 
сердца, деформирующего остеоартроза, подаг-
ры, ревматоидного артрита, невралгий и др. 

Основными препаратами, ставшими причина-
ми возникновения НПВП-индуцированной гас-
тропатии, были: ацетилсалициловая кислота, 
диклофенак, бутадион в стандартных лечебно-
профилактических дозах. Длительность приема 
НПВП составила от 2 недель до 12,5 лет. 

Количество коморбидных состояний дру-
гих органов и систем у лиц мужского и жен-
ского пола с НПВП-гастропатиями в возрас-
тном аспекте представлено на рисунках 2 и 3. 

 

       
Рисунок 2 — Коморбидность в возрастной структуре           Рисунок 3 — Коморбидность в возрастной структуре 
     лиц женского пола с НПВП-гастропатиями                  лиц мужского пола с НПВП-гастропатиями 

 
 
Клиническая картина у пациентов с НПВП-

индуцированными гастропатиями не имела спе-
цифических особенностей, проявлялась эпигаст-
ральным болевым синдромом, быстрым насы-
щением, тошнотой, дискомфортом, связанны-
ми с приемом пищи или НПВП, что укладыва-
лось в картину желудочной диспепсии и слу-
жило показанием для эндоскопии верхних от-
делов желудочно-кишечного тракта. 

Эндоскопическая картина НПВП-индуциро-
ванной гастропатии также была неспецифичной 
и проявлялась очаговой или диффузной гипе-
ремией и отеком слизистой антрального отдела 
желудка у всех обследуемых пациентов («эри-
тематозная гастропатия») с наличием единич-

ных или множественных эрозий  (небольших 
поверхностных дефектов слизистой оболочки). 
Преимущественное поражение антрального отдела 
желудка может быть объяснено неодинаковой 
плотностью расположения рецепторов к про-
стагландину Е в различных отделах желудка (в 
антральном отделе их значительно больше, по-
этому НПВП-индуцированное подавление син-
теза защитных простагландинов Е приводит к 
преимущественному поражению агрессивны-
ми агентами антрума). 

Морфологическая картина НПВП-гастропатии 
при гистологическом исследовании биоптатов 
слизистой оболочки желудка представлена на 
рисунке 4. 
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Рисунок 4 — Встречаемость морфологических признаков НПВП-гастропатиями 

 
Морфологические проявления активного вос-

паления с эрозированием слизистой антрального 
отдела желудка, имевшие максимальную выра-
женность при сочетании НПВП-гастропатии с ге-
ликобактерным гастритом (рисунок 5) в сочетании 
с фовеолярной гиперплазией, неполной (толсто-
кишечной метаплазией), хотя и часто встречались 
у обследуемых пациентов, имеют низкую чувст-

вительность и специфичность (по данным раз-
личных авторов, 34–47 % и 82–88 % соответст-
венно — цит. по Аруин Л.И. и соавт.[4]). Из этого 
следует, что морфологическое исследование мо-
жет лишь подтвердить клинический диагноз и о 
НПВП-гастрите на основании только морфологи-
ческого исследования можно говорить только 
предположительно. 

 

 
Рисунок 5 — Встречаемость морфологических признаков у лиц с НПВП-гастропатиями 

в сочетании с инфекцией Helicobacter pylori 

 
Всем больным с НПВП-гастропатиями ре-

комендовалось прекратить прием НПВП (что 
оказалось возможным у 15 человек) и назнача-
лась терапия ингибиторами протонной помпы в 
стандартных дозировках на протяжении 4–8 не-
дель. При необходимости продолжения приема 
НПВП (4 случая) назначалась постоянная те-
рапия блокаторами секреции хлористоводо-
родной кислоты (ингибиторами протонной 
помпы или блокаторами Н2-гистаминовых ре-
цепторов). Дополнительно с целью цитопро-
текции использовались антацидные препараты 
(коротким 2-недельным курсом), сукральфат, 
препараты висмута (последние — в стандарт-
ной дозировке на протяжении 4 недель). При 
выявлении персистенции в слизистой оболочке 
желудка Helicobacter pylori, согласно Мааст-
рихтскому консенсусу III, в течение 14 дней на-
значалась эрадикационная терапия по «тройной 
схеме»: два раза в сутки пациент принимал 

внутрь ингибитор протонной помпы в стан-
дартной дозе, кларитромицин по 0,5 и амокси-
циллин по 1,0. 

Во всех 19 случаях НПВП-гастропатии по-
сле проведенного курса лечения пациенты от-
мечали субъективное улучшение самочувст-
вия, а  при выполнении динамической фибро-
гастроскопии и гистологического исследова-
ния гастробиоптатов отмечена выраженная 
регрессия морфологических признаков гастро-
патии и полное отсутствие диспластических 
изменений слизистой оболочки желудка (что 
свидетельствует об обратимости этих измене-
ний). Учитывая, что «регрессия» морфологи-
ческих изменений может быть результатом 
биопсии из разных участков слизистой обо-
лочки, больным выполнялась хромогастроско-
пия. Последнее позволило более прицельно 
выполнять гастробиопсию из визуализирую-
щихся очагов метаплазированного эпителия и 



Проблемы здоровья и экологии 80

обеспечивало большую вероятность «попада-
ния», особенно при очаговом поражении сли-
зистой оболочки желудка. 

Заключение 
НПВП в настоящее время трудно замени-

мы при многих заболеваниях и состояниях, по-
зволяя продлить качественную жизнь не толь-
ко ревматологическим больным, но и помогая 
при болях и лихорадках различного генеза, а 
также способствуя снижению вероятности ар-
териальных тромбозов, определяющих исход 
болезней системы кровообращения. Проблема 
НПВП-гастропатии актуальна для практиче-
ского здравоохранения не только в связи с 
возможностью развития эрозивно-язвенных 
поражений и желудочно-кишечных кровотече-
ний у этих больных, но и в связи с необходимо-
стью проведения у них в ряде случаев диффе-
ренциального диагноза с предопухолевыми из-
менениями слизистой оболочки желудка. По-
скольку клиническая и морфологическая картина 
НПВП-гастропатий неспецифична, кроме того, 
отсутствует возможность широкого использова-
ния молекулярно-генетических исследований, 
для исключения предопухолевых изменений 
слизистой оболочки желудка у пациентов, 
принимающих НПВП, важным является пред-
ставление о возможной обратимости клинико-
морфологических изменений при условии от-
мены НПВП и дифференцированного лечения 
НПВП-гастропатии. 

Таким образом, при наличии анамнеза по 
приему НПВП у пациентов, предъявляющих 

жалобы диспепсического характера, методом 
подтверждения НПВП-индуцированных гас-
тропатий является фиброэзофагогастродуоде-
носкопия со множественной прицельной био-
псией слизистой оболочки желудка и гистоло-
гическим исследованием гастробиоптатов. 

Для повышения эффективности динамиче-
ского эндоскопического и морфологического на-
блюдения за пациентами с атрофически-мета-
пластическими и диспластическими изменения-
ми слизистой оболочки желудка целесообразно 
использование метода хромогастроскопии. 

В отличие от истинной дисплазии (как пре-
допухолевого состояния), дисплазия при НПВП-
гастропатии на фоне адекватного дифференциро-
ванного лечения является обратимым процессом 
и регрессирует параллельно регрессии воспали-
тельных, метапластических и гиперпластических 
изменений в слизистой оболочке желудка. 
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ОБЕЗБОЛИВАНИЕ ПРИ ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ ДЕТЕЙ, 

СТРАДАЮЩИХ ЭКССУДАТИВНЫМ СРЕДНИМ ОТИТОМ 

В. П. Ситников, А. Ханфар, Н. Галеб 

Гомельский государственный медицинский университет 

Предложен способ анестезиологического пособия при хирургическом лечении экссудативного среднего 
отита (ЭСО) у 170 детей в возрасте от 1 до 10 лет. 

У 120 пациентов ЭСО сочетался с наличием аденоидов и хроническим тонзиллитом. В зависимости от 
объема хирургического вмешательства применялось 2 вида анестезиологического пособия — масочный и 
интубационный наркоз. 

Проведение адекватного анестезиологического пособия и специального фиксатора-держателя для рано-
расширителя значительно снижает вероятность психологической травмы ребенка, сокращает время опера-
ции и максимально предупреждает осложнения во время операции и в раннем послеоперационном периоде. 

Ключевые слова: дети, экссудативный средний отит, анестезиологическое пособие, фиксатор-держатель. 

ANAESTHETIZATION UNDER SURGICAL TREATMENT OF CHILDREN,  
SUFFERING FROM EXUDATIVE OTITIS MEDIA 

V. P. Sitnikov, A. Hanfar, N. Galeb 

Gomel State Medical University 

The method of anaesthetiziological aids has been offered in case of surgical treatment of 170 children aged 
from 1 till 10 for exudative otitis media (EOM). 
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120 patients had exudative otitis media (EOM) together with adenoids and chronic tonsillitis. Depending on the 
scope of a surgical operation, 2 types of anaesthetiziological aids have been used — mask narcosis and intubation 
narcosis. 

The conducting of appropriate anaesthetiziological aids and a special fixation holder — a holder for retractor 
noticeably decreases the possibility of a child`s psychological trauma, reduces operation duration and prevents com-
plications during and shortly after an operation.  

Key words: children, exudative otitis media, anaesthetiziological aids, a fixation holder. 
 
 

В последние годы вновь проявляется по-
вышенный интерес оториноларингологов и пе-
диатров к проблеме ЭСО в связи с нарастани-
ем количества больных, страдающих указан-
ной патологией. Эта проблема является интер-
национальной, о чем свидетельствуют литера-
турные данные, опубликованные как в про-
шлые годы, так и в настоящее время в странах 
Европы, Америки, Азии, Австралии. 

Высокая распространенность ЭСО связана, 
в первую очередь, со значительным ухудшени-
ем экологической ситуации в мире, повышени-
ем уровня аллергизации населения, связанной, 
в частности, с широким внедрением в пищу 
так называемых пищевых добавок, бурным 
развитием фармацевтической промышленно-
сти, поставляющей на потребительский рынок 
ряд лекарственных препаратов, применение 
которых (особенно бесконтрольно) вызывает 
ряд побочных осложнений. 

Данные литературы свидетельствуют об 
отсутствии единой точки зрения по вопросам 
тактики хирургического лечения ЭСО у детей, 
объема операций при сочетании отита с пато-
логией верхних дыхательных путей, целесооб-
разности введения ВТ, оптимального анесте-
зиологического пособия. 

Относительно метода обезболивания при 
хирургическом лечении ЭСО у детей не суще-
ствует единого мнения [1]. Хотя операция ми-
ринготомия с наложением шунта барабанной 
полости  является кратковременной (до 5 ми-
нут), она требует достаточно высокой и преци-
зионной техники от хирурга при выполнении 
ее основных этапов. В большинстве стран Ев-
ропы операция осуществляется под общим 
наркозом с использованием операционного 
микроскопа [2]. Задача анестезиолога значи-
тельно усложняется, если одномоментно необ-
ходимо произвести аденотомию (АТ) или аде-
нотонзиллэктомию (АТЭ). Указанная операция 
на верхних дыхательных путях, как правило, 
производится у детей под общим наркозом с 
обязательной интубацией, так как основным 
осложнением ее является аспирация раневого 
отделяемого с последующим развитием аспи-
рационной бронхопневмонии [3]. 

Несмотря на то, что некоторые хирурги 
производят АТ с применением нейролептанал-
гезии, их аргументация в пользу указанного 
метода обезболивания не является достаточно 

убедительной и не нашла большого числа сто-
ронников среди анестезиологов и оторинола-
рингологов из-за ряда возникающих осложне-
ний в ходе операции и раннем послеопераци-
онном периоде [4]. 

Исходя из вышеизложенного, мы полага-
ем, что право на существование имеет метод 
обезболивания, который в полной мере гаран-
тирует отсутствие осложнений во время опе-
рации, не оказывает негативного влияния на 
организм ребенка, позволяет максимально со-
кратить сроки выхода пациента из наркоза без 
наличия каких-либо побочных явлений по-
следнего. Кроме того, указанный метод дол-
жен быть приемлем для хирурга, вселять в не-
го уверенность в благоприятном исходе опера-
ции, обеспечивать максимальный обзор опера-
ционного поля в довольно своеобразных усло-
виях хирургического вмешательства, позво-
лять своевременно и в полном объеме устра-
нять осложнения, возникающие по ходу опе-
рации и непосредственно после нее. 

Нами осуществлено анестезиологическое 
пособие 170 пациентам в возрасте от 1 до 10 лет, 
страдающим изолированными формами ЭСО в 
сочетании с хроническим тонзиллитом и аде-
ноидами. Из них 50 пациентам вводились только 
вентиляционные трубки (ВТ), а у 120 введение 
ВТ осуществлялось одномоментно с АТ или 
АТЭ. Исходя из концепции одномоментного 
хирургического лечения ЭСО и сопутствую-
щей патологии верхних дыхательных путей и 
учета продолжительности операции, проводи-
лось два вида анестезиологического пособия: 
масочный наркоз и интубационный наркоз. 

Масочный наркоз проводился, если опера-
ция не превышала по длительности семи минут 
и не существовало угрозы аспирации отделяе-
мого глотки в дыхательные пути, то есть толь-
ко при  миринготомии и наложении шунтов. При 
сочетании наложения шунтов с одновременной 
АТ (АТЭ) с продолжительностью операции бо-
лее 10 минут осуществлялся общий интубацион-
ный наркоз с управляемым дыханием. 

Независимо от способа общего наркоза 
всем пациентам проводилась стандартная пре-
доперационная подготовка, которая включала 
в себя подробный сбор анамнеза и изучение 
соматического статуса, учитывались противо-
показания к хирургическому лечению. Прово-
дились лабораторные исследования показате-
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лей крови, времени и длительности кровотече-
ния, тромбоцитарный индекс, общий анализ 
мочи. Пациенту не давались пища и вода за 4–
6 часов до операции. Затем всем пациентам 
накладывалась интравенозная канюля в облас-
ти тыла кисти. В предоперационной больному 
вводился внутривенно медазолам из расчета 
0,15–0,20 мг на кг веса ребенка. На каждого 
пациента заводился контрольный лист анесте-
зии, в котором отражались применяемое обо-
рудование, лекарства, фамилия анестезиолога 
и хирурга и их ассистентов, медицинской сест-
ры. После доставки в операционную пациент 
укладывался на спину с незначительно опу-
щенным головным концом операционного сто-
ла и подложенным под затылок кольцевидным 
фиксирующим валиком. По ходу операции за 
больным осуществлялся полный анестезиоло-
гический контроль путем мониторинга ЭКГ, 
парциального давления кислорода и углеки-
слого газа крови, пульса. 

Проведение анестезиологического посо-
бия при установке вентиляционных трубок 
без аденотомии (аденотонзиллэктомии) 

Дополнительно в операционной пациенту 
вновь вводили медазолам (0,15–0,20 мг на кг 
веса), затем  кетамин (1–2 мг на кг веса) внут-
ривенно. В случае затруднения нахождения 
вены у детей первых лет жизни допустимо 
внутримышечное введение кетамина, из расче-
та 5 мг на 1 кг веса. В полость рта вводилась 
газоотводная трубка. 

Во время операции больной находился на 
спонтанном дыхании. В отдельных наблюде-
ниях использовались наркотические препараты 
короткого действия типа фентанила, барбиту-
ратов, смеси закиси азота с кислородом. По 
ходу операции использовались два электроас-

пиратора: один для хирурга, второй — для 
анестезиолога для предупреждения аспирации 
содержимого глотки при возможной гиперсек-
реции. Как правило, после подобного анесте-
зиологического пособия после 2–4 часов на-
блюдения в палате хирургом и анестезиологом 
пациент отправлялся домой. 

Анестезиологическое пособие при уста-
новке вентиляционных трубок в сочетании 
с аденотомией (аденотонзиллэктомией) 

На этапе, предшествующем доставке боль-
ного в операционную, производились вышепе-
речисленные стандартные мероприятия. Ввод 
в наркоз осуществлялся внутривенным введе-
нием пентоата натрия из расчета 4–5 мг на кг 
веса или пропофола из расчета 2–2,5 мг на кг 
веса. В качестве миорелаксантов применялись 
недеполяризующие препараты короткого дей-
ствия — векоруниум или тракриум, вводимые 
внутривенно. Затем после внутривенного вве-
дения фентанила — 1–2 мг на кг веса осущест-
влялась трансоральная интубация с фиксацией 
армированной интубационной трубки лейко-
пластырем к коже подбородка. 

В целях создания оптимального обзора 
операционного поля для манипуляций хирурга 
и анестезиолога в глубоких отделах полости 
рта и глотки нами разработан оригинальный 
фиксатор-держатель для роторасширителя. Уст-
ройство состоит из металлической пластины 
длиной 50 см, шириной 5 и толщиной 2 см с 
нанесенными на одной из ее поверхностей уг-
лублениями до 0,5 см (рисунок 1). 

Помимо этого в состав устройства входят 
два металлических штыря диаметром 0,5 см, 
верхние отделы которых представляют пять 
металлических колец, а нижние конусообразно 
закруглены. 

 

             
              а)                                      б)                                     в)                                     г) 

Рисунок 1 — Фиксатор-держатель для роторасширителя: 
а) составные части опорного устройства; б) опорное устройство в сборе; 

в) опорное устройство с закрепленным роторасширителем; 
г) установка фиксатора с роторасширителем при операции 

 
 
После интубации пациента и последующе-

го введения роторасширителя в полость рта 
под нижние отделы шеи укладывается метал-
лическая пластинка с углублениями. Разводя 
бранши роторасширителя, добиваются опти-

мального обзора операционного поля, пере-
крещивают и соединяют кольца штырей, вы-
бирая необходимую высоту для фиксации ро-
торасширителя, верхний отдел (ручка) которо-
го вводится в образованное кольцами отвер-
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стие. Конусообразные концы штырей жестко 
фиксируют в углублениях (гнездах) горизон-
тальной металлической пластинки. Помимо 
оптимального обзора операционного поля и 
жесткой установки роторасширителя, предло-
женное устройство способствует надежной до-

полнительной фиксации интубационной труб-
ки, которая может быть случайно смещена в 
ходе операции, за счет помещения ее в паз 
шпателя, отдавливающего язык. Общий вид 
устройства и его положение во время операции 
приведены на рисунке 2. 

 

 
Рисунок 2 — Операция — аденотонзиллэктомия, проводимая с применением 

держателя-фиксатора роторасширителя 
 
 
Следует отметить, что ни у одного из па-

циентов указанных групп не отмечалось ни 
интра-, ни послеоперационных осложнений. 

Возникшее в конце операции незначитель-
ное сосудистое кровотечение из нижних отде-
лов миндалин у 4 пациентов было остановлено 
коагуляцией с помощью биполярного электро-
коагулятора. 

Наш опыт использования указанных мето-
дов и приемов анестезиологического пособия 
при операциях на ухе и верхних дыхательных 
путях у детей младшего возраста подтверждает 
их адекватность, надежность и безопасность для 
пациента, максимально снижая вероятность пси-
хологической травмы, сокращая время операции, 

создавая комфорт для хирурга и максимально 
предупреждая осложнения во время операции и 
раннем послеоперационном периоде. 
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УДК 616.344-002-031.84 
ФЕКАЛЬНЫЙ МАРКЕР БОЛЕЗНИ КРОНА 

Е. И. Михайлова, Т. В. Сатырова 

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель исследования: изучить диагностическую значимость фекального калпротектина в выявлении бо-
лезни Крона. 

В исследование вошли 14 больных с болезнью Крона и 137 пациентов без воспалительной и онкологи-
ческой патологии кишечника. 

Установлено, что фекальный калпротектин превосходит иммунохимический тест на скрытую кровь в 
кале, С-реактивный белок и скорость оседания эритроцитов по диагностической значимости (ППК: 0,94, 
СО: 0,05; ППК: 0,73, СО: 0,08; ППК: 0,71, СО: 0,09; ППК: 0,72, СО: 0,08 соответственно, р < 0,05). Чувствитель-
ность маркера в выявлении болезни Крона при точке отсечения 75,18 мкг/г составила 92,31 % (95 % ДИ: 63,90–
98,70), а специфичность — 95,49 % (95 % ДИ: 90,40–98,30). 

Ключевые слова: болезнь Крона, неинвазивная диагностика, фекальный калпротектин. 
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THE FAECAL MARKER OF CROHN`S DISEASE 

E. I. Mihailova, T. V. Satirova 

Gomel State Medical University 

Research aim: to study the diagnostic amount of faecal stoolproctine in revealing Crohn`s disease. 
During the research have been examined 14 patients, suffering from Crohn`s disease and 137 patients without 

any inflammatory or oncologic bowels pathology. It has been ascertained, that the faecal stoolproctine exceeds the 
immunochemical test, which revels latent blood in stool, also S-reactive albumen and erythrocyte sedimentation rate 
in the diagnostic amount (ППК: 0,94, СО: 0,05; ППК: 0,73, СО: 0,08; ППК: 0,71, СО: 0,09; ППК: 0,72, СО: 0,08 ac-
cordingly, р < 0,05). The marker sensitivity in revealing Crohn`s disease at the cutting off point of 75,18 mkg/g was 
92,31 % (95 % ДИ: 63,90–98,70) and specifity — 95,49 % (95% ДИ: 90,40–98,30). 

Key words: Crohn`s disease, noninvasive diagnostics, faecal stoolproctine. 
 
 
Болезнь Крона крайне трудна для диагно-

стики, поэтому между первыми симптомами за-
болевания и сроком установления диагноза мо-
жет пройти значительное время, что существен-
но затрудняет своевременность и правильность 
назначения адекватной терапии и неизбежно не-
гативно сказывается на прогнозе заболеваний. 
Используемые в настоящее время рентгенологи-
ческие, эндоскопические и морфологические ме-
тоды ее диагностики являются не только дорого-
стоящими, но и, в известной мере, инвазивными. 
Последние годы ведется активный поиск про-
стых и доступных маркеров, которые позволили 
бы заподозрить наличие болезни Крона и уста-
новили показания к дальнейшему углубленному 
обследованию пациентов. 

Цель исследования 
Изучить диагностическую значимость фекаль-

ного калпротектина в выявлении болезни Крона. 
Материал и метод исследования 
Группа исследования формировалась из 

пациентов, направленных на консультацию к 
гастроэнтерологу или поступивших на стацио-
нарное лечение в гастроэнтерологическое от-
деление Гомельской областной клинической 
больницы и проктологическое отделение Го-
мельской областной клинической специализи-
рованной больницы. Диагноз болезни Крона вы-
ставлялся на основе данных рентгенологическо-
го и эндоскопического исследования с биопсией 
[1]. Активность болезни Крона оценивалась с 
помощью индекса активности болезни Крона 
Беста (CDAI — Chron”s disease activity index). 
Индекс, превышающий 300 баллов, соответство-

вал высокой активности воспаления и тяжелому 
течению, 150–300 баллов — умеренно выра-
женной активности, менее 150 баллов — забо-
левание расценивалось как неактивное [2]. 

Группа исследования включала 14 пациен-
тов (5 мужчин и 9 женщин) с болезнью Крона 
в возрасте от 27 до 60 лет (m = 38,5; 95 % ДИ: 
31,00–58,35). 

Жалобы на боли в животе по ходу кишеч-
ника предъявляли 12 пациентов (85,7 %). Из 
них 3 больных (25,0 %) расценивали боль как 
интенсивную, 7 пациентов (58,3 %) — как уме-
ренную и 2 (16,7 %) — как слабую. Наличие жид-
кого стула имело место у 13 человек (92,9 %). У 13 
пациентов (92,9 %) отмечалось повышение темпе-
ратуры тела, из них у 7 больных (53,8 %) она под-
нималась выше 37,5 °С. Нарушение общего само-
чувствия наблюдалось у 13 больных (92,9 %). 

При объективном исследовании болезнен-
ность при пальпации живота отмечались у 13 че-
ловек (92,9 %). В 4 случаях (28,6 %) выявлена 
нечеткая резистентность мышц передней брюш-
ной стенки. Масса тела была ниже нормальной 
у 13 пациентов (92,9 %). У 3 больных (21,4 %) об-
наружены параректальные свищи, у 2 (14,3 %) — 
абдоминальные инфильтраты.  

При лабораторном исследовании у 1 паци-
ента (7,1 %) обнаружен гематокрит ниже его 
нормальных значений. 

Симптоматическое лечение диареи приме-
няли 3 больных (21,4 %). 

Характеристика анализируемых признаков 
пациентов с болезнью Крона представлена в 
таблице 1. 

Таблица 1 — Характеристика пациентов с болезнью Крона 
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В группу сравнения вошли 68 больных (34 муж-
чины и 34 женщины) язвенным колитом в раз-
ных фазах его развития в возрасте от 17 до 72 лет 
(m = 44,5; 95 % ДИ: 38,58–48,00). 

Для установления диагноза язвенного ко-
лита использовались эндоскопические, рентге-
нологические и морфологические методы. 

Группа контроля включала 93 пациента 
(35 мужчин и 58 женщин) с синдромом раз-
драженного кишечника (СРК) в возрасте от 19 
до 79 лет (m = 50,0; 95 % ДИ: 45,7–55,0), 19 па-
циентов (5 мужчин и 14 женщин) с дивертику-
лами толстой кишки в возрасте от 48 до 79 лет 
(m = 69,0; 95 % ДИ: 64,0–74,8) и 25 (19 мужчин 
и 6 женщин) здоровых добровольцев в возрас-
те от 19 до 80 лет (m = 65,0; 95 % ДИ: 56,0–73,6). 

Отбор больных СРК проводился в соответ-
ствии с диагностическими критериями Римского 
III консенсуса. Для исключения иной патологии, 
имеющей схожую симптоматику, использова-
лись рентгенологические, эндоскопические и 
морфологические методы. Здоровые доброволь-
цы не имели симптомов заболевания желудоч-
но-кишечного тракта и не подвергались абдо-
минальным хирургическим вмешательствам. 
Выявление дивертикулов толстой кишки про-
водилось с использованием эндоскопических и 
рентгенологических методов. 

Выполнялись общий анализ крови и био-
химический анализ крови по стандартным ме-
тодикам. Рутинный анализ фекалий использо-
вался для исключения кишечных и паразитар-
ных инфекций. Нормальными значениями ге-
матокрита у мужчин считались значения от 39 
до 49 %, у женщин — от 35 до 45 %. За норму 
принимался у мужчин уровень скорости осе-
дания эритроцитов (СОЭ) ниже  10 мм/час, у 
женщин — ниже 18 мм/ час. С-реактивный бе-
лок (СРБ) в сыворотке крови определялся по-
луколичественным способом (–, +, ++, +++). 

Калпротектин определяли в образцах кала боль-
ных, взятых из одной дефекации, иммуннофермент-
ным анализом с использованием стандартных набо-
ров фирмы «Nova Tec Immundiagnostica GmbH», 
Германия. 

Наличие гемоглобина в образцах кала, взятых 
из одной дефекации, выявляли с помощью имму-
нохимического теста на скрытую кровь в кале на-
борами фирмы «Biotech Atlantic, Inc.», США. 

Статическая обработка данных проведена 
с применением пакета прикладных программ 
«Statistica» 6.0 (США) и MedCalc Software 
(Belgium). Соответствие распределения количе-
ственных признаков закону нормального рас-
пределения оценивали с помощью тестов Ша-
пиро-Уилка и Колмогорова-Смирнова. Значе-
ния показателей представлены как медиана (m) 
и 95 % доверительный интервал (95 % ДИ). 
Для анализа различия частот значения качест-

венного признака в одной или в двух и более 
выборках использовался двусторонний тест 
точного критерия Фишера. Оценка взаимосвязи 
количественных и (или) качественных призна-
ков производилась с помощью ранговой корре-
ляции по Кендаллу. Для определения информа-
тивности метода исследования строились ха-
рактеристические кривые (ROC-кривые) чувст-
вительность-1-специфичность с расчетом коэф-
фициента — площадь под кривой (ППК) и 
стандартной ошибки (СО). Статистически зна-
чимыми считали различия при уровне р < 0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение 
Нами установлено, что медиана значений 

фекального калпротектина для болезни Крона 
равна 266,00 мкг/г (95 % ДИ: 138,19–1089,95), 
для язвенного колита — 454,00 мкг/г (95 % ДИ: 
239,70–951,67), для СРК — 17,33 мкг/г (95 % ДИ: 
15,19–23,09), для дивертикулов толстой кишки — 
20,70 мкг/г (95 %ДИ: 11,57–31,95), для здоро-
вых добровольцев — 14,75 мкг/г (95 % ДИ: 12,87–
15,68). Статистически значимые различия при-
сутствовали при сравнении группы больных 
болезнью Крона и пациентов с дивертикулами 
толстой кишки (р = 0,0001), СРК и здоровыми 
добровольцами (р < 0,0001). Значения фекально-
го калпротектина у пациентов с болезнью Крона 
не имели статистически достоверных различий 
при сравнении с группой больных язвенным 
колитом (р = 0,72). 

Медиана значений фекального калпротек-
тина для активной болезни Крона составила 
366,63 мкг/г (95 % ДИ: 142,69–1962,11). Разли-
чия были статистически достоверны между уров-
нем маркера у больных терминальным илеитом и 
пациентами с дивертикулами толстой кишки, 
СРК и здоровыми добровольцами (р < 0,0001). 
Значения фекального калпротектина у пациен-
тов с болезнью Крона не имели статистически 
достоверных различий  при сравнении с группой 
больных язвенным колитом (m = 624,00 мкг/г, 
95 % ДИ: 351,11–1146,27; р = 0,33). 

Полученные нами данные согласуются с 
результатами других исследований. Медиана 
фекального калпротектина у пациентов с бо-
лезнью Крона, по данным различных авторов, 
варьирует от 62 до 675 мкг/г [3]. 

Используя ранговую корреляцию по мето-
ду Кендалла, мы не нашли ассоциации уровня 
фекального калпротектина с полом больных 
терминальным илеитом (τ = 0,14, р = 0,55), их 
возрастом (τ = –0,33, р = 0,10), продолжитель-
ностью у них анамнеза заболевания (τ = 0,23, 
р = 0,32) и уровнем СОЭ (τ = 0,25, р = 0,27). 
Значения маркера коррелируют с индексом ак-
тивности болезни Крона (τ = 0,82. р = 0,0005, 
95 % ДИ: 0,50–0,95) и ассоциированы с СРБ 
(τ = 0,59, р = 0,006, 95 %ДИ: 0,18–0,76). Ак-
тивность воспалительного процесса определя-
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ет уровень фекального калпротектина. Чем выше 
значения маркера, тем чаще встречается появ-
ление положительной пробы на СРБ. Корреля-

ция уровней фекального калпротектина и ин-
декса активности болезни Крона представлена 
на рисунке 1. 

 

 

Рисунок 1 — Корреляция уровней фекального калпротектина 
и индекса активности болезни Крона 

 
 
Диагностические характеристики фекального 

калпротектина в выявлении болезни Крона и ак-
тивной болезни Крона представлены в таблице 2. 
Точка отсечения находится на уровне 75,18 мкг/г. 

ROC кривая диагностической значимости 
фекального калпротектина в неинвазивной ди-
агностике активной болезни Крона представ-
лена на рисунке 2. 

Таблица 2 — Операционные характеристики фекального калпротектина в неинвазивной диагностике 
болезни Крона 
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болезнь Крона 
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Рисунок 2 — Диагностическая значимость фекального калпротектина 

в выявлении активной болезни Крона 
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Результаты определения фекального кал-
протектина, иммунохимического теста на скры-
тую кровь в кале, СОЭ и СРБ у пациентов с бо-
лезнью Крона представлены в таблице 3. Им-
мунохимический тест показал ложноотрица-
тельный результат у 20 из 68 пациентов с яз-
венным колитом, отрицательный результат – у 
90 из 93 больных СРК, у всех из 17 исследо-
ванных пациентов с дивертикулами толстой 
кишки и у 22 из 25 здоровых добровольцев. 

Уровень фекального калпротектина находился 
в пределах нормальных значений у 11 из 68 па-
циентов с язвенным колитом, у 86 из 92 боль-
ных СРК, у 17 из 18 пациентов с дивертикула-
ми толстой кишки и у всех исследованных здо-
ровых добровольцев. Нормальные значения 
СОЭ были у 38 из 68 пациентов с язвенным 
колитом, у 77 из 93 больных СРК, у 12 из 19 
пациентов с дивертикулами толстой кишки и у 
19 из 25 здоровых добровольцев. 

Таблица 3 — Результаты определения фекальных и серологических маркеров у пациентов с 
болезнью Крона 

Иммунохимический 
тест 

Фекальный 
калпротектин 

СОЭ СРБ 
Патология 

положи-
тельный 

отрица-
тельный 

положи-
тельный 

отрица-
тельный 

положи-
тельный 

отрица-
тельный 

положи-
тельный 

отрица-
тельный 

Болезнь 
Крона 

7 (50,00 %) 7 (50,00 %) 
13 (92,86 

%) 
1 (7,14 %) 9 (64,29 %) 5 (35,71 %) 8 (57,14 %) 6 (42,86 %)

 
 
Положительный результат фекального кал-

протектина чаще встречается у больных болезнью 
Крона по сравнению с пациентами с дивертикула-
ми толстой кишки (р = 0,000001), больными СРК, 
здоровыми добровольцами и пациентами без вос-
палительной и онкологической патологии в ки-

шечнике (р < 0,000001). Отсутствуют статистиче-
ски значимые различия в частоте выявления поло-
жительной пробы у больных болезнью Крона и яз-
венным колитом (р = 0,68). Распределение фекаль-
ного калпротектина у пациентов с болезнью Крона 
и контрольной группы представлены на рисунке 3. 

 

 
Рисунок 3 — Распределение фекального калпротектина у пациентов 

с болезнью Крона и контрольной группы 
 
 
При изучении диагностической значимо-

сти СОЭ в неинвазивной диагностике болезни 
Крона выявлено, что повышение показателя дос-
товерно чаще встречается у пациентов с терми-
нальным илеитом по сравнению с больными 
СРК (р = 0,0005), здоровыми добровольцами (р = 
0,02) и пациентами, не имеющими органической 
патологии кишечника (р = 0,001). Результаты оп-
ределения СОЭ у больных болезнью Крона не от-
личаются от пациентов с дивертикулами толстой 
кишки (р = 0,16) и язвенным колитом (р = 0,24). 

Изучая наличие и силу статистической свя-
зи, мы не нашли ассоциации повышения уров-

ня СОЭ с полом больных терминальным илеи-
том (τ = -0,07, р = 0,62), их возрастом (τ = 0,08, 
р = 0,75), продолжительностью у них анамнеза 
заболевания (τ = -0,24, р = 0,18), СРБ (τ = 0,26, 
р = 0,24), формой заболевании (τ = -0,02, р = 0,83), 
локализацией процесса в кишечнике (τ = -0,23, 
р = 0,21) и индексом активности болезни Крона 
(τ = 0,50, р = 0,07). Нами установлена ассоциация  
между СОЭ и выявлением оккультной крови в 
кале (τ = -0,45, р = 0,02, 95 % ДИ: -0,086–0,08). 

Мы изучили диагностическую значимость 
СРБ в неинвазивной диагностике болезни Крона. 
В качестве контрольной группы использовали 
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больных СРК. Ложноположительная проба при 
определении маркера имела место у 5 из 35 боль-
ных СРК. Различия между группами статисти-
чески достоверны (р = 0,002). Результаты оп-
ределения СРБ у пациентов с болезнью Крона 
отличались и от больных ЯК (р = 0,009). 

Используя ранговую корреляцию по мето-
ду Кендалла, мы не  нашли ассоциации выяв-
ления СРБ с возрастом больных терминальным 
илеитом (τ = -0,36, р = 0,06), продолжительностью 
у них анамнеза заболевания (τ = -0,04, р = 0,75), 
появлением оккультной крови в кале (τ = 0,29, р = 
0,18), формой заболевания (τ = -0,02, р = 0,83) и 
локализацией процесса в кишечнике (τ = -0,28, 
р = 0,13). Маркер имеет ассоциацию с полом 
больных (τ = 0,56, р = 0,007, 95 % ДИ: -0,07–1,00) 
и индексом активности болезни Крона (τ = 0,63, 
р = 0,02, 95 % ДИ: 0,15–0,87). У женщин СРБ 
выявляется чаще, чем у мужчин. Активность 
болезни Крона определяет уровень  маркера. 

Мы изучили диагностическую значимость 
иммунохимического теста в неинвазивной диаг-
ностике болезни Крона. Положительный резуль-

тат маркера достоверно чаще встречается у паци-
ентов с болезнью Крона по сравнению с больны-
ми СРК и пациентами без воспалительной и он-
кологической патологии кишечника (р = 0,00001), 
пациентами с дивертикулами толстой кишки (р = 
0,001) и здоровыми добровольцами (р = 0,02). 
Результаты выявления оккультной крови в ка-
ле у пациентов с болезнью Крона больных яз-
венным колитом не различались (р = 0,21). 

Используя ранговую корреляцию по мето-
ду Кендалла, мы не нашли ассоциации выяв-
ления оккультной крови в кале с возрастом 
больных терминальным илеитом (τ = -0,29, р = 
0,12), их полом (τ = 0,15, р = 0,52), продолжи-
тельностью анамнеза заболевания (τ = 0,15, р = 
0,52), формой заболевания (τ = 0,08, р = 0,76), 
локализацией процесса в кишечнике (τ = -0,06, 
р = 0,71) и индексом активности болезни Кро-
на (τ = 0,02, р = 0,95). 

Операционные характеристики иммунохи-
мического теста на скрытую кровь в кале, СОЭ 
и СРБ в выявлении болезни Крона и активной 
болезни Крона представлены в таблице 4. 

Таблица 4 — Операционные характеристики  иммунохимического теста на скрытую кровь в кале, 
СОЭ и СРБ в выявлении болезни Крона и активной болезни Крона 
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СОЭ 64,29 35,2–87,1 78,99 71,2–85,4 3,06 0,45 23,7 95,6 
СРБ 57,14 28,9–82,2 85,71 69,7–95,1 4,00 0,50 61,5 83,3 Болезнь Крона 

ИХТ 50,00 23,1–76,9 95,56 90,6–98,3 11,25 0,52 53,8 94,9 
СОЭ 69,23 38,6–90,7 78,99 71,2–85,4 3,29 0,39 23,7 96,5 

СРБ 61,54 31,6–86,0 85,71 69,7–95,1 4,31 0,45 61,5 85,7 
Активная 
болезнь Крона 

ИХТ 53,85 25,2–80,7 95,56 90,6–98,3 12,12 0,48 53,8 95,6 

Примечание. ИХТ — иммунохимический тест 
 
Мы сравнили чувствительность и специ-

фичность фекального калпротектина в выявле-
нии  болезни Крона и активной болезни Крона 
с диагностическими характеристиками имму-
нохимического теста на скрытую кровь в кале, 
СРБ и СОЭ. Как в неинвазивной диагностике 
болезни Крона, так и активной болезни Крона 
фекальный калпротектин превосходит по чувст-
вительности все другие маркеры (р < 0,00001). 
Проба обладает одинаковой специфичностью с 
иммунохимическим тестом на скрытую кровь в 
кале (р = 1,00), но превосходит СРБ (р = 0,0003) и 
СОЭ (р = 0,0001). В результате по диагностиче-

ской значимости фекальный калпротектин пре-
восходит иммунохимический тест на скрытую 
кровь в кале, СРБ и СОЭ в выявлении болезни 
Крона (ППК, 0,94, СО: 0,05 против ППК, 0,73, 
СО: 0,08; ППК, 0,71, СО: 0,09; ППК, 0,72, СО: 
0,08 соответственно, р = 0,02) и активной бо-
лезни Крона (ППК, 0,99, СО: 0,02 против ППК, 
0,75, СО: 0,08, р = 0,005; ППК, 0,74, СО: 0,09, 
р = 0,003; ППК, 0,74, СО: 0,08, р = 0,004). 

Наши данные согласуются с результатами 
других исследований. Например, В. Johne с со-
авторами доказали, что чувствительность и спе-
цифичность фекального калпротектина в выявле-
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нии болезни Крона составляет 100 и 97 % соот-
ветственно при точке отсечения 30 мг/л [4]. Эти 
результаты были значительно лучше, чем те, ко-
торые были получены для иммунохимического 
теста на скрытую кровь в кале, СРБ и СОЭ [5]. 

S. Dolvani с соавторами определили ме-
диану значений фекального калпротектина для 
пациентов с болезнью Крона и здоровыми доб-
ровольцами на уровне 227 и 10 мкг/г соответст-
венно (р < 0.0001). Отрицательная прогности-
ческая ценность маркера при точке отсечения 
на уровне 60 мкг/г составляет 100 % в сравне-
нии с 91 % для СОЭ и 84 % — для комбинации 
СОЭ и СРБ [6]. 

В метанализе, включающем 5 исследований 
и 733 пациента, чувствительность и специфич-
ность фекального калпротектина в выявлении 
болезни Крона была 95 % (95 % ДИ: 92–97) и 
84 % (95 % ДИ: 80–87) соответственно. В 2 иссле-
дованиях, включающих детей, страдающих бо-
лезнью Крона, чувствительность и специфич-
ность при точке отсечения на уровне 100 мкг/г 
были еще выше [7]. 

Обобщая представленные результаты иссле-
дования, можно сделать следующие выводы: 

1. Медиана значений фекального калпро-
тектина для болезни Крона равна 266,00 мкг/г 
(95 % ДИ: 138,19–1089,95), для язвенного ко-
лита — 454,00 мкг/г (95 % ДИ: 239,70–951,67), 
для СРК — 17,33 мкг/г (95 % ДИ: 15,19–23,09), 
для дивертикулов толстой кишки — 20,70 мкг/г 
(95 % ДИ: 11,57–31,95), для здоровых добро-
вольцев — 14,75 мкг/г (95 % ДИ: 12,87–15,68). 
Статистически значимые различия присутст-
вовали при сравнении группы больных терми-
нальным илеитом и пациентов с дивертикула-
ми толстой кишки (р = 0,0001), СРК и здоровыми 
добровольцами (р < 0,0001). Значения маркера у 
пациентов с болезнью Крона не имели статисти-
чески достоверных различий  при сравнении с 
группой больных язвенным колитом (р = 0,72). 

2. Медиана значений фекального калпро-
тектина для активной болезни Крона составила 
366,63 мкг/г (95 % ДИ: 142,69–1962,11). Разли-
чия были статистически достоверны между уров-
нем маркера у больных терминальным илеитом и 
пациентами с дивертикулами толстой кишки, СРК 
и здоровыми добровольцами (р < 0,0001). Значе-
ния маркера у пациентов с болезнью Крона не 
имели статистически достоверных различий при 

сравнении с группой больных язвенным колитом 
(m = 624,00 мкг/г, 95 % ДИ: 351,11–1146,27; р = 0,33). 

3. Чувствительность фекального калпро-
тектина в выявлении болезни Крона при точке 
отсечения 75,18 мкг/г составляет 92,31 % (95 % 
ДИ: 63,90–98,70), специфичность — 95,49 % 
(95 % ДИ: 90,40–98,30), положительная про-
гностическая ценность — 66,70 %, отрица-
тельная прогностическая ценность — 99,20 %. 

4. В выявлении болезни Крона фекальный 
калпротектин превосходит иммунохимический 
тест на скрытую кровь в кале, СРБ и СОЭ по 
чувствительности (р < 0,00001) и диагностиче-
ской значимости (ППК, 0,94, СО: 0,05; ППК, 
0,73, СО: 0,08; ППК, 0,71, СО: 0,09; ППК, 0,72, 
СО: 0,08 соответственно, р = 0,02). 

5. Чувствительность фекального калпро-
тектина в выявлении активной болезни Крона 
составляет 100,00 % (95 % ДИ: 73,40–100,00), 
специфичность — 95,49 % (95 % ДИ: 90,40–
98,30), положительная прогностическая цен-
ность — 66,70 %, отрицательная прогностиче-
ская ценность — 100,00 %. 

6. Значения фекального калпротектина ас-
социированы с индексом активности болезни 
Крона (τ = 0,82. р = 0,0005, 95 % ДИ: 0,50–0,95). 
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УДК 616.5-001:611.018 
МЕХАНИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА КОЖИ: СОКРАТИМОСТЬ И РАСТЯЖИМОСТЬ, 

ИХ ВЗАИМОСВЯЗЬ, ГИСТОЛОГИЧЕСКАЯ ОСНОВА И ВОЗМОЖНОСТЬ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ 

М. Ф. Курек, В. В. Аничкин, С. В. Шилько, Р. В. Дорошенко 

Гомельский государственный медицинский университет 

Знание процессов изменения, происходящих в коже во время пластических операций, необходимы для 
эффективного их планирования. С точки зрения биомеханики человеческая кожа представляет собой слож-
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ный материал, обладающий гетерогенными нелинейными анизотропными вязкоупругими свойствами. С этим 
связана сложность эффективного моделирования мягких тканей и кожи. Большинство исследователей считают, 
что главную роль, определяющую механические свойства кожи, играет дерма, а главной причиной механических 
различий является архитектоника тканей. Один из методов изучения свойств кожи — механические опыты, ко-
торые служат своего рода «функциональной биопсией», т.к. поведение кожи детерминировано ее микрострук-
турным составом и организацией. Целью исследования было изучение свойств сократимости и растяжимости 
кожи, их гистологической детерминанты и возможности прогнозирования. В результате исследования мы обна-
ружили, что изучаемые свойства хотя и обусловлены одними и теми же микроанатомическими структурами, 
имеют сложную нелинейную взаимосвязь и зависят от разных характеристик соединительнотканных волокон. 

Ключевые слова: механические свойства кожи, сократимость, растяжимость, эластичность. 

MECHANICAL SKIN QUALITIES: CONTRACTILITY AND TENSILITY, THEIR CORRELATION, 
HISTOLOGICAL BASIS AND THE POSSIBILITY OF FORECASTING 

M. F. Kurek, V. V. Anichkin, S. V. Shilko, R. V. Doroshenko 

Gomel State Medical University 

Learning the process of changes in skin that occurs during plastic surgery is of great importance for the effec-
tive planning of plastic operations. According to biomechanics the human skin is a composite material with hetero-
geneous nonlinear anisotropic viscoelastic characteristics. This is associated with difficulties in building an effective 
model of soft tissues and skin. Most investigators consider dermis to be the determinative of mechanical properties 
of the full-thickness skin. And architectonics is the main reason of differences in mechanical behaviour of the skin. 
One of the methods of studying the skin properties is mechanical test, which is considered as functional biopsy, as 
its behavior is defined by its microstructural composition and organization. The aim of this study was to determine 
such features as contractility and tensile strength, their histological foundation and an opportunity to predict them. 
As we`ve found the features of interest in spite of being determined by the same microanatomical structures have a 
complicated nonlinear correlation and depend on different characteristics of connective tissue fibers. 

Key words: mechanical properties of the skin, contractility, tensile strength, elasticity. 
 
 
Введение 
Знание процессов изменения, происходя-

щих в коже во время пластических операций, 
необходимы для эффективного их планирова-
ния. При пластических операциях А. А. Лим-
берг выделял 3 основные механические свой-
ства кожи: сокращение, перемещение, растя-
жение [1]. 

С точки зрения биомеханики основными 
физическими свойствами кожи являются: на-
тяжение (напряжение), растяжимость, вязко-
упругость, анизотропия. 

Натяжение (напряжение) присуще всем 
тканям и варьирует в зависимости от анатоми-
ческой области и возраста. Оно проявляется со-
кращением краев раны после нанесения разреза, 
обусловливает некоторое сокращение размеров 
лоскута после нанесения разреза и отделения 
его от подлежащих тканей. Если измерить тол-
щину кожи in vivo, а затем толщину этой же 
кожи после разреза, то во втором случае она 
окажется значительно толще. За это свойство 
отвечает сеть эластиновых волокон [2, 3]. 

Растяжимость кожи — ее ответ на меха-
ническое воздействие. Она позволяет растяги-
ваться коже, покрывающей суставы и грудную 
клетку при вдохе, и возвращаться в исходное со-
стояние. Это свойство также является причиной 
некоторого уменьшения площади лоскута после 
препаровки [2]. Когда деформация кожи выхо-

дит за пределы ее эластичности, упругая дефор-
мация переходит в пластическую. Коллагеновые 
волокна разрушаются, и кожа не может восста-
новить первоначальную форму и размеры [4]. 

Вязкоупругость включает ползучесть и 
релаксацию напряжения. Ползучесть проявля-
ется, когда сила, приложенная для длительного 
растяжения кожи, вызывает ее постепенное 
удлинение [2]. Эффекты вязкости проявляются 
только при приложении силы большей, чем 
кожа встречает обычно in vivo, в течение како-
го-то продолжительного периода времени. Ес-
ли дерма подвергается последовательным цик-
лам нагрузки, получается немного отличная 
кривая. Более того, кожа проявляет релакса-
цию напряжения при постоянной деформации 
и ползучесть при постоянном напряжении. Та-
кое поведение кожи с зависимостью по време-
ни может быть связано с вязким сопротивле-
нием основного вещества дермы, по которому 
перемещаются соединительнотканные волокни-
стые структуры [4]. 

Анизотропия. Сеть коллагеновых волокон 
обусловливает предпочтительную растяжи-
мость в определенном направлении, которое 
характеризуют линии Лангера. Коллагеновые и 
эластиновые волокна более растяжимы вдоль 
этих линий [3]. 

Таким образом, человеческая кожа пред-
ставляет собой сложный материал, обладаю-
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щий гетерогенными нелинейными анизотроп-
ными вязкоупругими свойствами [5]. С этим 
связана сложность эффективного моделирова-
ния мягких тканей и кожи [6]. 

Большинство исследователей считают, что 
главную роль, определяющую механические свой-
ства кожи, играет богатая коллагеном дерма. 
Зияние раны после линейного разреза через всю 
толщу кожи или кожи и подкожной клетчатки яв-
ляется следствием сокращения соединительнот-
канного слоя кожи, клетчатка и эпителиальный 
слой сами не сокращаются, но следуют за соеди-
нительтотканным слоем кожи [1]. Биомеханиче-
ские опыты, проведенные над полнослойной ко-
жей и над дермальным коллагеном отдельно, да-
ют практически одинаковые результаты [3]. 

Эластин — фибриллярный белок, который 
образует сетчатую структуру между коллаге-
новыми волокнами и обеспечивает механиче-
скую прочность при небольших нагрузках [7]. 
Прямой связи коллагеновых и эластиновых во-
локон не обнаружено. Коллагеновые волокна 
закручиваются вокруг эластинового стержня. 
При растяжении примерно в 1,3 раза коллаге-
новая спираль выпрямляется. Благодаря эла-
стиновой сети восстанавливается нормальное 
расположение волокон, измененное под дейст-
вием внешних сил [3]. 

Прочность на разрыв и модуль Юнга в от-
дельных коллагеновых волокнах, выделенных 
из разных тканей, различаются незначительно. 
Главной причиной механических различий яв-
ляется архитектоника тканей, т. е. способы ук-
ладки волокон и пучков и характер взаимодей-
ствия коллагеновых волокон с другими компо-
нентами. Основным фактором, определяющим 
архитектонику волокон, являются сила и топо-
графическое распределение действующих на 
ткань нагрузок [8]. 

Эпидермис также вносит свой вклад в от-
вет кожи на механическое воздействие. Не-
смотря на то, что эпидермис обладает большей 
прочностью по сравнению с дермой, его вкла-
дом в суммарную прочность кожи пренебре-
гают [3]. 

Один из методов изучения свойств кожи — 
механические опыты, которые служат своего 
рода «функциональной биопсией», т. к. пове-
дение кожи детерминировано ее микрострук-
турным составом и организацией [9]. 

В литературе описано биомеханическое 
поведение кожи человека при ее нагружении 
по продольной оси в виде графика «напряже-
ние-деформация», отражающего зависимость 
деформации (натяжения) и напряжения в кож-
ном лоскуте, изображенного на рисунке 1. 
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Рисунок 1 — График «напряжение-натяжение» 
 
 
При растяжении кожи на кривой «напря-

жение-деформация» выявляется период неболь-
шой деформации (отрезок I), который первично 
зависит от тонкой эластиновой сети. Вкладом 
нераспрямившихся коллагеновых волокон в 
эту фазу можно пренебречь. В эту фазу неболь-
шие нагрузки вызывают сильное растяжение при 
малом напряжении в лоскуте. На отрезке II этой 
кривой случайно расположенные коллагеновые 
волокна начинают упорядочиваться в направле-
нии действия силы и распрямляться. Деформа-
ция становится более трудной. Позднее, на от-
резке III, все коллагеновые волокна ориенти-

рованы в соответствии с направлением дейст-
вия силы, и возможна лишь незначительная 
деформация. Клинически, когда попытка за-
крытия раны приводит к избыточному натя-
жению (отрезок III кривой «напряжение – де-
формация»), дополнительное усилие не при-
водит к смещению ткани, что свидетельствует 
о необходимости прибегнуть к другим мето-
дам закрытия (трансплантатам или лоскутам). 
В первую фазу кривой «напряжение – дефор-
мация» кожа ведет себя как эластичный мате-
риал. Во II и III — проявляет вязко-упругие 
свойства [3]. 
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Цель исследования 
Изучить свойства сократимости и растя-

жимости кожи, их взаимосвязь и микроанато-
мическую основу, определить возможность 
прогнозирования одного свойства, зная другое. 

Материал и метод 
Исследование проводилось на образцах кожи 

из эпи- и гипогастральной области у 30 человек от 
23 до 87 лет, из них 10 женщин и 20 мужчин. 

Для определения сократимости на коже 
эпигастральной и гипогастральной области 
размечали маркером образцы в виде полос ко-
жи 80×15 мм, ориентированных по длине в 
кранио-каудальном направлении. Кожу рассе-
кали скальпелем (лезвие № 23) по размечен-
ным линиям до подкожного слоя, измеряли, 
вычисляли площадь, затем кожу отделяли от 
гиподермы и проводили аналогичные измере-
ния. Образцы кожи помещались в физиологи-
ческий раствор и в течение часа подвергались 
испытаниям на испытательной машине IN-
STRON 5567 для статических испытаний мате-
риалов на растяжение (ГОСТ 11262-80). С це-
лью анализа данных испытаний кожи на растя-
жение, строили графики зависимости деформа-
ции от напряжения в лоскутах (кривая «напря-
жение-натяжение»). Анализировали напряжение, 
деформацию, модуль Юнга (модуль упругости) в 
момент смены фаз биомеханического поведения 
кожи и в момент максимальной деформации, 
предшествовавшей разрыву лоскута. 

Точки перехода фаз I, II и III определяли 
визуально по графику, в сомнительных случа-
ях дополнительно вычисляли коэффициент 
роста напряжения (темп роста) — относитель-

ную величину, характеризующую интенсив-
ность изменения показателя за определенный 
промежуток времени: 

Ai = xi/xi-1, 
где, Ai — коэффициент роста напряжения 

в момент времени i с, xi — напряжение в i с, xi-1 — 
напряжение в предыдущий момент времени. 

Дополнительно производили забор кожи с 
подкожной клетчаткой до Скарповской фасции 
из эпи- и гипогастральной области 10×10 мм 
для гистологического исследования. Препара-
ты окрашивали гематоксилин-эозином и по ван 
Гизону с целью исследования соединительнот-
канных волокон. 

Оценка нормальности распределения про-
водилась с помощью критерия Шапиро-Уилка. 
Распределение можно считать приблизительно 
нормальным, что говорит о влиянии множест-
ва факторов на изучаемые явления. 

Статистическую обработку данных прово-
дили с использованием пакета прикладных 
программ «Statistica» 6.0. 

Сравнительный анализ между группами 
проводился с использованием непараметриче-
ских критериев (тест совпадающих пар Уилкин-
сона для связанных групп, критерий Манна-
Уитни для несвязанных групп, гамма-корреляция, 
тау Кендалла). Разность показателей считали 
статистически достоверной при p ≤ 0,05. 

В качестве средних значений в тексте при-
ведены медианы. 

Результаты и обсуждение 
Полученные данные приведены в таблице 1, 

курсивом выделены показатели, разность ко-
торых между группами статистически значима. 

Таблица 1 — Сравнение показателей биомеханических тестов кожи эпи- и гипогастральной области 

Показатели 
Эпигастральная
область медиана

Гипогастральная 
область медиана 

Разность 
медиан, %

P 

Деформация в конце I фазы, % 12,6 9,8 22 0,42 
Напряжение в конце I фазы, МПа 0,225 0,199 12 0,91 
Модуль Юнга в конце I фазы, МПа 0,0188 0,0149 21 0,67 
Деформация в конце II фазы, % 28,2 22,0 22 0,041 
Напряжение в конце II фазы, МПа  1,54 1,28 17 0,0017 
Модуль Юнга в конце II фазы, МПа  0,0579 0,0498 14 0,23 
Предельная деформация, % 111 98 12 0,02 
Предельное напряжение, МПа 18,9 12,5 34 0,00001
Модуль Юнга в момент максимального 
напряжения, МПа 0,151 0,127 16 0,002 

Площадь образцов после нанесения разрезов, % 71,3 71,5 0,3 0,216 
Площадь образцов после отделения ПКЖ, % 66,0 64,3 3 0,027 

 
 
Тест на сокращение 
Статистически значимой разности сократимо-

сти кожных лоскутов из эпи- и гипогастральной 
области после нанесения разрезов не выявлено. 

Сократимость кожных лоскутов после от-
деления их от подкожного жира (ПКЖ) оказа-
лась лучше в гипогастрии по сравнению с эпи-
гастрием при p = 0,027. 

Распределение по полу и возрасту в этих 
группах оказалось одинаковым. 

Тест на растяжение 
Средняя деформация в конце фазы I кри-

вой «напряжение-натяжение» оказалась 12,6 % 
в эпигастральной и 9,8 % в гипогастральной об-
ласти. Среднее напряжение кожи эпигастраль-
ной области в конце I фазы составило 0,225 МПа, 
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гипогастральной — 0,199 МПа, модуль Юнга — 
0,0188 и 0,0149 МПа соответственно. Стати-
стически значимой разности изучаемых пара-
метров не выявлено. 

В 16 случаях в конце I фазы деформация 
кожи эпигастральной области оказалась больше, 
чем кожи гипогастральной области, в 14 случаях — 
наоборот. Распределение по полу и возрасту 
оказалось одинаково в обеих группах. 

Таким образом, биомеханические опыты 
не выявили статистически значимой разности 
эластических свойств кожи между эпи- и гипо-
гастральной областью, детерминированных се-
тью эластиновых волокон. 

Средняя деформация в конце II фазы лос-
кутов кожи из эпигастральной области оказа-
лась больше, чем кожи из гипогастральной об-
ласти на 22 %, p = 0,041.  

В конце II фазы среднее напряжение кожи 
эпигастральной области также оказалось больше 
напряжения кожи гипогастральной области на 
17 %, p = 0,0017.  

Т. е., статистически значима разность по-
казателей, обусловленных взаимодействием эла-
стиновых и коллагеновых волокон. 

Средняя предельная деформация кожи в 
выборке эпигастральной области оказалась боль-
ше деформации кожи гипогастральной области 
на 12 %, p = 0,02.  

Анализ предельной прочности (макси-
мальное напряжение, приводящее к упругой 
деформации) исследуемых образцов показал, что 
кожа эпигастральной области в среднем выдер-
живает большее напряжение, чем кожа гипога-
стральной области на 34 %, p = 0,00001. 

Модуль Юнга в момент максимального на-
пряжения кожи в области эпигастрия оказался 
больше, чем в гипогастральной области на 16 %, 
p = 0,002. 

При сравнении среднего предела прочно-
сти и предельной деформации по полу стати-
стически достоверной разности не выявлено.  

Гистоморфология 
При гистоморфологическом исследовании 

препаратов, окрашенных гематоксилин-эозином, 
определялась толщина слоев кожи: эпидермиса, 
сосочкового и сетчатого слоев дермы. Статисти-
чески значимых различий средней толщины раз-
личных слоев кожи между эпи- и гипогастраль-
ной областью не выявлено. Корреляционный ана-
лиз данных биомеханических опытов и гистоло-
гического исследования также не дал результатов. 

Разделение слоев подкожного жира на апи-
кальный, поверхностный и глубокий обнаружено 
только при значительной толщине подкожного 
жира (толщина кожно-жировой складки от 4,5 см). 

Учитывая наличие статистически значи-
мых топографических различий механических 
свойств кожи живота, можно сделать вывод, 

что эти отличия не связаны непосредственно с 
толщиной слоев кожи. 

Однако в группе, где деформация кожи 
гипогастральной области оказалась больше, 
чем эпигастральной, средняя толщина сосоч-
кового слоя кожи гипогастрия на 3,8 %, сетча-
того слоя кожи эпигастрия на 5,3 % больше 
среднего основной группы. 

При анализе препаратов, окрашенных по 
ван Гизону использовали полуколичественный 
метод: оценивалась плотность соединительнот-
канных волокон (1 — отдельные волокна; 2 — 
волокна прилежат друг к другу; 3 — волокна 
образуют конгломерат); их расположение (1 — 
волокна расположены линейно; 2 — образуют 
волнистые структуры; 3 — образуют завитки, 
клубки); муаровость (1 — волнистость до 90°; 
2 — волнистость до 180°; 3 — волнистость до 360°). 

В образцах кожи эпи- и гипогастральной 
области, показавших максимальные значения 
предела прочности, соединительнотканные во-
локна имели свободное расположение, сред-
нюю волнистость и муаровость 180°. 

Большим значениям предельной деформа-
ции сопутствовало более плотное расположение 
соединительнотканных волокон. В области эпига-
стрия хуже растягивались образцы, в которых во-
локна располагались в виде клубков и завитков. 

Модуль Юнга принимал минимальные зна-
чения (т. е. кожа деформировалась с меньшим 
усилием) при более плотном расположении со-
единительнотканных волокон. 

По способности кожи к сокращению мы 
выделили 3 группы: максимальное, среднее, 
минимальное значение. 

В области эпигастрия связи с толщиной 
слоев кожи не обнаружено. В области гипога-
стрия чем толще сосочковый слой дермы, тем 
хуже сокращалась кожа. 

Также не найдено связи с плотностью со-
единительнотканных волокон.  

Чем больше закручены волокна соедини-
тельной ткани, тем лучше сократилась кожа. 
Корреляционный анализ с применением кри-
терия тау Кендалла и гамма-корреляции вы-
явил линейную зависимость сократительной 
способности кожи эпигастрия с муаровостью 
СТ волокон образцов кожи из одноименной 
области при p = 0,039.  

В гипогастральной области такой связи не 
обнаружено. 

Таким образом, статистически значимыми 
оказались различия сократимости кожи из эпи- и 
гипогастрия, которая, по данным литературы, 
детерминирована сетью эластиновых волокон. 

При сравнении данных опытов на растя-
жение в конце I фазы, которая, согласно лите-
ратуре, также отражает состояние эластиновой 
сети, разности между группами не выявлено. 
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Выявлена статистически значимая разность 
между группами в фазу II и III, которая должна 
быть обусловлена взаимодействием коллагено-
вых и эластиновых волокон. 

Свойства деформации и прочности, с кото-
рыми связана растяжимость, зависят от плотно-
сти расположения соединительнотканных воло-
кон: чем более плотно они расположены, тем 
больше потенциал растяжения, чем более сво-
бодно расположены волокна, тем прочнее кожа. 

Со свойствами сократимости связана вол-
нистость и муаровость: чем более закручены 
соединительнотканные волокна, тем лучше со-
кращается кожа. 

Статистически значимой прямой или об-
ратной связи сократимости и растяжимости мы 
не обнаружили, тем не менее способность к 
деформации и упругость оказались больше в 
области эпигастрия, сокращалась лучше кожа 
гипогастрия. В эпигастрии большая извитость 
соединительнотканных волокон соответство-
вала меньшей деформации и лучшему сокра-
щению образцов кожи. Таким образом, резуль-
таты механических и гистологических иссле-
дований имеют единое направление. 

Выводы 
1. Механические свойства кожи опреде-

ляются не волокнами отдельного вида, а их 
взаимным расположением и влиянием друг на 
друга, т. е. архитектоникой соединительнот-
канных волокон. 

2. Эти свойства динамичны и изменяются по 
мере перестройки соединительнотканных воло-
кон под действием внешних и внутренних сил. 

3. Свойства сократимости и растяжимости 
кожи хотя и обусловлены одними и теми же 
микроанатомическими структурами, зависят от 
разных характеристик соединительнотканных 
волокон и не имеют прямой зависимости. На-
блюдается некоторая тенденция к обратной за-
висимости этих свойств в совокупности. Одна-
ко в отдельно взятом случае, зная одно свойст-
во, невозможно предсказать второе. 
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В статье представлен литературный обзор, обобщающий современные данные о механизмах апоптоза, 
который развивается вследствие ишемии головного мозга. 
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Введение 
Цереброваскулярные заболевания (ЦВЗ) 

включают различные формы острых и хрони-
ческих расстройств мозгового кровообраще-
ния, сопровождаются стойкими последствиями 
и являются одной из наиболее актуальных 
проблем современной ангионеврологии [1]. 

По данным ВОЗ за 2009 г., ЦВЗ приводят к 
значительным трудопотерям, являются веду-
щей причиной инвалидизации населения, зани-
мают второе место в структуре общей смертно-
сти, что определяет научную и социально-
экономическую значимость проблемы. 

Смертность от ЦВЗ в странах СНГ наибо-
лее высокая: стандартизованный коэффициент 
смертности (СКС) достигает 225,42 на 100 тыс. 
населения. В Российской Федерации у мужчин 
он составляет 324,4, у женщин — 238,6 на 100 тыс. 
населения, в Украине соответственно: 210,2 и 
147,2. В Республике Беларусь показатели смерт-
ности также высокие (190,6 — у мужчин и 
122,9 — у женщин). В странах Европейского 
Союза показатели смертности от сосудистых 
заболеваний головного мозга на порядок ниже и 
достигают 60,8 на 100 тыс. населения, составляя 
во Франции 34,6 у мужчин и 25,5 — у женщин, в 
Швеции соответственно 47,6 и 40,0, в Англии — 
49,4 и 46,6 [2]. 

Одной из наиболее тяжелых форм ЦВЗ яв-
ляется инсульт [3]. Инсульт — это клиниче-
ский синдром, представленный очаговыми и 
(или) общемозговыми нарушениями, которые 
развиваются внезапно вследствие острого на-
рушения мозгового кровообращения и сохра-
няются не менее 24 ч или заканчиваются смер-
тью больного в эти или более ранние сроки [4]. 

По данным American Heart Association 
(2009 г.), наиболее распространенным типом 
инсульта (до 87 % случаев) является инфаркт 
мозга. В связи с этим большое количество со-
временных научных работ посвящено изуче-
нию патогенеза церебральной ишемии и ин-
фаркта мозга [5, 6, 7, 8, 9, 10]. Значительный 
интерес представляют работы по изучению 
апоптоза — процесса, на фоне которого разви-
вается каскад биохимических реакций [11, 12, 
13, 14, 15]. По данным В.И. Скворцовой [9], 
ранние признаки апоптоза при церебральной 
ишемии наблюдаются уже после 1–2 ч от на-
чала инфаркта, выраженные проявления – 
спустя 12 ч, максимальные — на 2 и 3 сут. 

Апоптотические изменения в клетках нерв-
ной ткани при инфаркте мозга наблюдаются в 
зоне пенумбры и представлены сморщиванием 
клетки, конденсацией и фрагментацией ядра, 
разрушением цитоскелета, буллезным выпячи-
ванием клеточной мембраны [9, 11, 15]. Пе-
нумбра, или зона «ишемической полутени» со-
ответствует перифокальной зоне инфаркта. 

Она формируется вокруг «ядерной» (централь-
ной) зоны ишемии [13, 8, 10]. При фокальной 
ишемии мозга большинство апоптотических 
клеток определяется вдоль внутренней грани-
цы ишемического ядра [5]. Апоптоз клеток и 
другие последствия ишемии участвуют в до-
формировании очага инфаркта в зоне пенум-
бры [8, 9]. В связи с этим изучение механизмов 
апоптоза в перспективе позволит создавать но-
вые фармакологические препараты и приме-
нять терапевтические методики, ориентирую-
щие свое воздействие на механизм медленной 
клеточной гибели, способные продлить период 
«терапевтического окна» [6, 9, 13]. Продолжи-
тельность «терапевтического окна» — перио-
да, в течение которого возможно восстановле-
ние функции нейронов в области «ишемиче-
ской полутени», обычно определяется 3–6 ч от 
начала инсульта [8, 16]. 

В настоящее время не существует единого 
мнения о влиянии половых различий на меха-
низмы апоптоза при инфаркте мозга, недостаточ-
но изучена роль белков металлотионеинов и мик-
роэлементов в этих процессах [6, 17, 18]. В связи с 
этим целью обзора стало обобщение современных 
данных о механизмах апоптоза, развивающегося 
вследствие ишемии головного мозга. 

Ишемия головного мозга является одним 
из результатов снижения мозгового кровотока 
и ограничения поступления кислорода к его 
тканям. Этот процесс относится к числу наи-
более распространенных причин нарушений 
функций мозга. Тотальная церебральная ише-
мия является следствием остановки сердца, 
грубых нарушений ритма, выраженной сис-
темной артериальной гипертензии, фокальная 
(локальная) — возникает при нарушении кро-
вообращения в отдельном сосудистом бассей-
не головного мозга. Церебральная ишемия яв-
ляется основополагающим процессом патоге-
неза инфаркта мозга [8]. 

Патогенез ишемии мозга можно выразить 
в виде схемы патобиохимических каскадов: 

1 этап — снижение мозгового кровотока; 
2 этап — глутаматная эксайтоксичность; 
3 этап — внутриклеточное накопление 

кальция; 
4 этап — активация внутриклеточных 

ферментов; 
5 этап — повышение синтеза NO и разви-

тие оксидантного стресса; 
6 этап — экспрессия генов; 
7 этап — отдаленные последствия ишемии 

(реакции местного воспаления, микроваску-
лярные нарушения, повреждение гематоэнце-
фалического барьера); 

8 этап — апоптоз [19]. 
Апоптоз играет важную роль в механизмах 

повреждения ткани мозга. Термин «апоптоз» 
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впервые был упомянут в классическом труде 
J. F. Kerr в 1972 г. и дословно означает «опада-
ние листьев». Апоптоз является генетически 
запрограммированным универсальным меха-
низмом клеточной гибели, при котором проис-
ходит разделение клетки на части в виде апоп-
тотических тел [12, 14, 19]. Этот механизм свя-
зан с генетически определенной элиминацией 
клеток и отвечает за гибель клеток в нормаль-
ных и патологических условиях [14]. 

Механизм клеточной гибели путем апоп-
тоза состоит из двух этапов: фазы формирова-
ния и проведения апоптотических сигналов, а 
также фазы, при которой происходит разруше-
ние клеточных структур. В каскаде реакций 
апоптотической гибели принимают участие 
цистеинсодержащие протеазы — каспазы, ко-
торые находятся в клетках в неактивном со-
стоянии [15]. В настоящее время выделяют три 
группы каспаз: активаторы цитокинов (каспа-
зы 1, 4, 5, 13), каспазы-индукторы (2, 8, 9, 10), 
каспазы-эффекторы (3, 6, 7). Проведение апоп-
тотических сигналов осуществляется каспаза-
ми-индукторами, а демонтаж клеточных струк-
тур — каспазами-эффекторами [14]. 

Cуществует два основных пути проведе-
ния апоптотических сигналов: внешний и 
внутренний. Внешний сигнальный путь явля-
ется рецепторно-опосредованным. Инициация 
апоптоза осуществляется при участии рецеп-
торов, членов суперсемейства фактора некроза 
опухоли (TNF) и соответствующих лигандов. 
Наиболее известными из них являются FasL/FasR, 
TNF-α/TNFR1, Apo3L/DR3, Apo2L/DR4, Apo2L/DR5. 
Связывание рецепторов с лигандами приводит 
к активации каспазы-8. Внутренний сигналь-
ный путь опосредован нерецепторными стиму-
лами: ионизирующим излучением, токсиче-
скими агентами, глюкокортикоидами и други-
ми факторами, которые повреждают ДНК клет-
ки. Вследствие этого активируется ген проапоп-
тотического белка p53 и гены семейства bcl-2 
(Bcl-10, Bax, Bak, Bid, Bad, Bim, Bik, Blk). Бел-
ки этих генов индуцируют повышение прони-
цаемости мембраны митохондрий и выход в ци-
тозоль цитохрома С, апоптоз-индуцирующего 
фактора (Aif) и ДНКазы. Цитохром С активи-
рует цитозольный белок APAF-1, образуя апоп-
тосому, в которой происходит активация каспа-
зы-9 [11, 14]. Активированные эффекторные кас-
пазы осуществляют демонтаж клеточных струк-
тур: реорганизацию цитоскелета, разрыв ядерной 
мембраны, фрагментацию ДНК [14]. 

В настоящее время в литературе значи-
тельное внимание уделяется роли Aif в апопто-
зе, в том числе и при инсульте. C. Culmse et al. 
на модели экспериментального инфаркта моз-
га, проводимой на мышах, а также на модели 
экспериментальной ишемии in vitro с исполь-

зованием клеточных культур было показано, 
что Aif играет одну из ключевых ролей в меха-
низме апоптоза при ишемии нервной ткани. 
Апоптоз нейронов in vitro был индуцирован 
токсическим действием глутамата и использо-
ванием среды со сниженной концентрацией 
кислорода и глюкозы (OGD). Введение инги-
битора Aif-SirNa (Small inhibitory RNA) приво-
дило к снижению экспрессии Aif, вследствие 
чего апоптоз нейронов, опосредованный дей-
ствием глутамата и OGD, был редуцирован на 
37 и 60 % соответственно (p < 0,01). Индуци-
рование апоптоза посредством транзиторной 
окклюзии средней мозговой артерии (СМАО) у 
мутантных мышей Harlequin, характеризую-
щихся низким уровнем экспрессии Aif, приво-
дило к снижению объема зоны инфаркта 
(p<0,03) по сравнению с мышами контрольной 
группы. Таким образом, снижение экспрессии 
Aif приводит к редукции апоптоза при инфарк-
те мозга и, возможно, является потенциальной 
целью для проведения нейропротекции. 

Многие факторы могут выступать в каче-
стве ингибиторов и активаторов апоптоза, в 
том числе и микроэлементы [11]. 

Микроэлементы (МЭ) — это группа хи-
мических элементов, которые существуют в диа-
пазоне ионных концентраций 10-8–10-10 моль/мл и 
входят в состав подавляющего большинства ко-
факторов ферментов, факторов транскрипции и 
ДНК-обслуживающего аппарата. По своему 
значению для обеспечения жизнедеятельности 
микроэлементы разделяются на эссенциальные 
(Fe, Cu, Mn, Li, Co, Cr, Zn, I, Se, Mo), условно-
эссенциальные (Sn, B, As, Ni, Si, V), токсичные 
(Cd, Ba, Pb, Al, Bi, Hg, Tl), потенциально ток-
сичные (Ti, Te, Pd, W, Zr, Ag, Br, Au) и мало-
изученные (Sc, Ge, Y, Sb, Cs, Ga, Rb, Sr, Nb, 
Rh, Ru, La, Ir, Pt, U, Os) [20]. 

Изучению спектра микроэлементов при 
мозговых инсультах посвящено большое количе-
ство работ [17, 20, 21]. Значительный интерес 
представляют работы по изучению их влияния на 
апоптоз нервных клеток. Важную роль в регуля-
ции этого процесса играют цинк, железо и медь, 
между которыми существуют сложные антагони-
стические взаимоотношения [17]. 

Известно, что микроэлементы, в зависимо-
сти от концентрации, способны ингибировать 
или активировать процесс апоптоза клеток в 
разных органах и тканях. Ионы цинка, в зави-
симости от концентрации, оказывают различ-
ное влияние на апоптоз нейронов и эндотели-
альных клеток сосудов. В концентрации от 
0,05 до 2 мкмоль/л ионы цинка вызывают акти-
вацию апоптоза нейронов за счет стабилизации 
транскрипционных факторов, стимуляции про-
дукции амилоидного белка, торможения фер-
ментов, участвующих в деградации β-амилоида. 
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При концентрации от 2 до 0,05 моль/л ионы 
цинка вызывают торможение кальцийзависи-
мых процессов, что ведет к активации апопто-
за эндотелиальных клеток. В концентрации от 
0,05 до 2 моль/л они стимулируют торможение 
апоптоза эндотелиальных клеток сосудов, вы-
зывая стабилизацию митохондрий и актива-
цию синтеза металлотионеинов. 

Влияние цинка на апоптоз нейронов было 
продемонстрировано на экспериментальных 
моделях. M. Fujimura et al. индуцировали ло-
кальный ишемический инсульт у крыс, в ре-
зультате чего было показано, что низкий уро-
вень Сu-Zn-cупероксиддисмутазы сопровожда-
ет ишемическое повреждение мозга и иниции-
рует ускоренный выход из митохондрий ней-
ронов цитохрома С, что способствует разви-
тию апоптоза [17]. 

Экспериментальные исследования, прове-
денные A. Сalderone et al., продемонстрирова-
ли, что цинк является триггером нейрональной 
смерти при ишемии мозга [22]. Применение 
хелатора цинка Са-ЭДТА блокировало ранние 
стадии апоптоза гиппокампальных нейронов 
(СA-1) за счет снижения уровня цитохрома С и 
активности каспазы-3. 

Железо входит в состав коферментов ды-
хательной цепи митохондриальной мембраны 
нервных клеток. Избыток свободных ионов 
железа активирует свободнорадикальные ме-
ханизмы окислительного стресса, которые сти-
мулируют нейрональную клеточную гибель. 
Экспериментальные исследования показали, 
что трехкратное введение хелатора железа De-
feroxamine в дозе 6 мг интраназально за 48 ч до 
проведения СМАО уменьшает объем инфаркта 
на 55% по сравнению с контролем. При ише-
мии мозга происходит высвобождение железа 
из транспортных белков: ферритина и трансфе-
рина. Вследствие этого транспортные белки 
приобретают способность связывать ионы ток-
сических металлов (Al3+, Ga3+ и др.). Токсические 
металлы вызывают апоптоз эндотелиальных и 
периваскулярных клеток, что нарушает систему 
детоксикации металлов и транспорт эссенциаль-
ных микроэлементов нейронам. Таким образом, 
железо является физиологическим активатором 
апоптоза при церебральной ишемии [17]. 

Медь является кофактором более чем 30 раз-
личных ферментов, в том числе церулоплазми-
на и медь-цинксодержащей супероксиддисму-
тазы, утилизирующей свободные радикалы. 
Этот микроэлемент вызывает оксидативную 
модификацию липопротеидов низкой плотно-
сти, что приводит к апоптозу нейронов. Инку-
бация HepG2 клеток с 1,10-фенантролином-Сu 
также индуцирует фрагментацию ДНК и апоп-
тоз клеток в эксперименте. Медь выполняет не 
только проапоптотическую функцию, но и 

способствует ингибированию апоптоза по-
средством белков металлотионеинов [17]. 

Металлотионеины (МТ) — это богатые 
цистеином низкомолекулярные протеиды, со-
держащие цинк и медь, которые выполняют в 
организме защитную и транспортную функ-
цию. МТ транспортируют эти микроэлементы 
в нервную ткань, связывают токсические ме-
таллы, а затем выводят их в кровь [17]. Соеди-
няясь со свободными ионами железа, МТ пре-
дотвращают воздействие оксидантного стресса 
на клетки [25]. 

В настоящее время выделяют 4 класса МТ 
(МТ-1, 2, 3, 4). Кодирование этих белков осу-
ществляется функциональными генами, распо-
лагающимися в регионе 13q хромосомы 16 [23]. 
Гены МТ-1 и МТ-2 экспрессированы в большин-
стве тканей организма человека, включая нерв-
ную ткань. Экспрессия генов МТ-3 и МТ-4 на-
блюдается преимущественно в нервной ткани 
и плоском эпителии [18, 24]. 

Защитная роль МТ была продемонстриро-
вана на экспериментальных моделях ишемии 
[23]. Самцам трансгенных мышей MT-TG, для 
которых характерна повышенная экспрессия 
МТ, и контрольной группе мышей Wild-type 
(WT) производилась окклюзия правой средней 
мозговой артерии в течение 45 мин. Было вы-
явлено, что объем инфаркта у MT-TG мышей 
меньше на 42 % по сравнению с контрольной 
группой (р < 0,01). Поведенческие тесты, про-
веденные через 3 недели после реперфузии, 
выявили  более высокую моторную активность 
MT-TG мышей по сравнению с активностью 
животных контрольной группы (р<0,05). Та-
ким образом, высокая экспрессия МТ является 
фактором защиты при ишемии, который кор-
релирует со способностью экспериментальных 
животных к выздоровлению [18]. 

Половые различия 
Изучению половых различий при инсульте 

посвящено большое количество исследований 
[6, 26, 27, 28, 29, 30], которые привели к ново-
му пониманию процесса апоптоза при цереб-
ральной ишемии [6]. 

По данным L.Ch. Turtzo et al. [26], инсульт 
встречается с большей частотой у мужчин в 
возрасте до 85 лет и у женщин старше этого 
возраста. Для женщин характерно более тяже-
лое течение инсульта, более распространен вы-
ход на инвалидность, чем у мужчин. В возрас-
тном диапазоне от 40 до 68 лет повторные ин-
сульты чаще наблюдаются у женщин (22 %), чем 
у мужчин (13 %). В возрасте старше 69 лет час-
тота повторных случаев инсультов уравнивается. 

Известно, что у женщин в пременопау-
зальном периоде риск развития инсульта ниже, 
чем у мужчин аналогичного возраста. В по-
стменопаузальном периоде этот риск возраста-
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ет и становится выше, чем у мужчин. В связи с 
этим проводилось большое количество иссле-
дований с целью выяснения нейропротектор-
ной роли женских половых гормонов при ин-
сульте [26]. Результаты данных мета-анализа 
[28] свидетельствуют о том, что заместитель-
ная гормональная терапия у женщин ассоции-
рована с повышением риска тотального инсульта 
[OR = 1,29; 95 % CI 1,13–1,47]. При проведении 
гормональной терапии выход на инвалидность и 
риск развития инсульта со смертельным исходом 
выше [OR = 1,56; 95 % CI 1,11–2,20], чем благо-
приятный исход [OR = 1,23; 95 % CI 1,06–1,44]. 

Экспериментальные исследования указы-
вают на то, что женские половые гормоны ока-
зывают нейропротекторный эффект на живот-
ных при инсульте. F. Liu et al. [29] показали на 
экспериментальной модели инфаркта мозга, 
что введение ингибиторов каспаз мышам ли-
нии C57BL/6 приводит к различным исходам 
заболевания у самцов и самок мышей разных 
возрастных групп. Мышам в возрасте 9–12 не-
дель проводилась СМАО в течение 90 мин. В 
первую опытную группу вошли самцы, во вторую — 
самки, в третью — самки с овариоэктомией, в 
четвертую — самки с овариоэктомией, которым 
проводилось лечение 17-β-эстрадиолом. В пери-
од реперфузии мышам производилось введение 
ингибитора каспаз (Q-VD-OPh). Вследствие про-
веденной гормональной терапии у мышей чет-
вертой группы объем инфаркта был меньше по 
сравнению с другими группами (p < 0,05). Ре-
зультаты исследования свидетельствуют о том, 
что эстрадиол оказывает нейропротекторный 
эффект на организм самок мышей при инсуль-
те. При сравнении объема инфаркта у мышей 
разного возраста и пола было выявлено, что у 
самцов в возрасте 16 месяцев объем поврежде-
ния меньше, чем у 12-недельных самцов. Од-
нако у зрелых мышей наблюдался более выра-
женный неврологический дефицит и более 
низкие показатели выживаемости по сравне-
нию с молодыми. У зрелых самок статистиче-
ски значимых отличий по сравнению с моло-
дыми самками выявлено не было. 

В отечественной и зарубежной литературе, 
посвященной изучению влияния половых гор-
монов на патогенез инфаркта мозга, значи-
тельное внимание уделяется механизмам апоп-
тоза. Экспериментальные данные указывают 
на то, что исход инсульта зависит от биологи-
ческого пола, воздействия половых гормонов и 
путей клеточной гибели. Предполагается, что у 
мужчин клеточная гибель происходит вследст-
вие активации нейрональной синтазы оксида 
азота (nNOS). Увеличение уровня NO и перок-
синитрита (ONOO) приводит к повреждению 
ДНК и последующей активации поли-АДФ-
рибоза полимеразы-1 (PARP-1). PARP является 

энзимом, принимающим участие в репарации 
ДНК. Вследствие активации PARP расходуется 
большое количество NAD+, что приводит к ис-
тощению энергетических запасов клетки и вы-
ходу апоптоз-индуцирующего фактора (Aif) из 
митохондрий. На экспериментальных моделях 
инсульта было показано, что апоптоз клеток, опо-
средованный действием NO, наблюдается у сам-
цов животных, а также в первичных нейрональ-
ных клетках смешанного пола. У самок апоптоти-
ческая гибель клеток происходит вследствие ак-
тивации цитохрома С и каспаз [6, 29, 30]. 

Различия путей апоптотической гибели кле-
ток в зависимости от пола были отражены в экс-
периментальных исследованиях. L. D. McCul-
lough et al. показали, что прерывание апоптоти-
ческого пути клеточной гибели, обусловленно-
го активацией NO и PARP, оказывает нейро-
протекторный эффект только на самцов экспе-
риментальных животных. 

Нокаутным мышам (nNOS-/-) и мышам 
Wild-type (WT) проводилась СМАО, в резуль-
тате чего у самцов опытной и контрольной груп-
пы не было выявлено различий в объеме инфарк-
та. У самок опытной группы повреждение нерв-
ной ткани было более выражено по сравнению с 
группой контроля. Введение ингибитора nNOS 
(7-нитроиндозола) в дозе 25 мг/кг мышам WT 
приводило к увеличению размера инфаркта 
мозга у самок по сравнению с самцами. Нока-
утные самки мышей (PARP1-/-) были менее 
устойчивы к ишемическому повреждению по 
сравнению с самками группы контроля, в от-
личие от самцов. Лечение ингибитором PARP 
(PJ-34) в дозе 34,1 мг/кг также приводило к 
увеличению ишемического повреждения у са-
мок по сравнению с самцами. 

Таким образом, ингибирование путей апоп-
тоза, обусловленных активацией NO и PARP, 
оказывает нейропротекторный эффект только 
у самцов экспериментальных животных, что 
подтверждает существование разных путей 
апоптотической гибели, зависящих от пола. 

Заключение 
Таким образом, инфаркт мозга является 

многофакторным заболеванием. Многие во-
просы патогенеза инфаркта остаются малоизу-
ченными. Необходимо дальнейшее исследова-
ние влияния микроэлементов и металлосодер-
жащих белков на апоптоз при инфаркте мозга с 
целью разработки более эффективных спосо-
бов лечения. Выявление половых различий в 
механизмах инфаркта мозга остается актуаль-
ным вопросом в связи с тем, что позволяет 
уточнить патогенез заболевания. 
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Применение гипербарической оксигенации является патофизиологически обоснованным при лечении 
сердечно-сосудистых заболеваний ишемического генеза. Использование ГБО в «малых» (0,02–0,03 МПа) 
режимах при ИБС имеет значимое преимущество перед «большими» (0,25–0,3 МПа) режимами гипероксии. 
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HBO is pathophysiology based method in the medical treatment of the ischemical cardiovascular diseases. The 
application of the HBO in the «little» regimes in the ischemical disease of the card has important advantage in com-
parison with «high» regimes hyperoxii. 
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Введение 
На сегодняшний день уникальность всей 

живой и неживой природы напрямую связана с 
присутствием в окружающей среде кислорода 
(О2) как химического и фармакологического 
агента. Длительный период эволюции нашей 
планеты связан с периодами нехватки его про-
дукции и скачками его избытка до формирова-
ния атмосферы. И если живые существа адап-
тируются к его недостатку, классический при-
мер — беременность и гипоксия плода, то изу-
чение воздействия избытка последнего воз-
можно лишь в специфических замкнутых про-
странствах (барокамерах) [20, 21]. 

Целью исследования явилась необходи-
мость изучения продвижения О2 от альвеол к 
клеткам в естественных условиях и различных 
режимах («малых» и «высоких» доз) гиперок-
сии, создаваемых при гипербарической окси-
генации — ГБО с избыточным давлением од-
ного газа — О2. 

Роль кислорода в обменных процессах 
Снабжение организма О2 в достаточном 

количестве — основное условие его нормальной 
жизнедеятельности. Протекающие с его участи-
ем обменные процессы являются основным ис-
точником потребляемой организмом энергии. 

Возникновение на Земле высокоорганизо-
ванной жизни и дальнейший процесс эволю-
ции связан с накоплением в атмосфере земли 
достаточного количества О2 для осуществле-
ния процессов биологического окисления. В 
результате этого появились новые виды жи-
вотных организмов, у которых для получения 
энергии появились процессы аэробного окис-
ления, в энергетическом отношении в десятки 
раз более выгодного, чем анаэробное окисле-
ние. О2 — наиболее распространенный хими-
ческий элемент в природе. Большая масса О2 
находится в связанном состоянии: в воде — 
85,82 %, в человеческом теле — около 65 % [8, 13]. 

О2 был открыт XVII веке независимыми уче-
ными (Карл Вильгельм Шееле и Джозеф Пристли). 
В 1775 г. Лоран Лавуазье установил участие О2 в 
горении. Дальнейшие исследования И. М. Сечено-
ва, Barcroft, Haldane показали исключительную 
роль О2 в процессах жизнедеятельности [13]. 

В основе дыхания лежит газообмен между 
окружающей средой и тканями тела. Прежде 
чем молекулы О2 столкнутся в митохондриях 
клеток с потоком электронов, им предстоит пре-
одолеть каскад давления. При атмосферном дав-
лении 760 мм рт. ст. парциальное давление ки-
слорода (рО2) воздуха составляет 159 мм рт. ст., 
в альвеолах падает до 100–110 мм рт. ст., в артери-
ях равно 85–105 мм рт. ст., в венах — 20–60 мм рт. ст. 
В тканях эта величина 20–45 мм рт. ст., в клет-
ках — 8–10 мм рт. ст., а в митохондриях — 6–
8 мм рт. ст. [12]. 

Транспорт кислорода 
Поступление и транспорт О2 к тканям за-

висят не только от физиологических возможно-
стей организма, но и от некоторых физических за-
конов, определяющих поведение газов в про-
странстве и их растворение в жидкостях. Исходя 
из того, что парциальное давление каждого газа в 
смеси прямо пропорционально процентному со-
держанию этого газа и общему давлению, в ат-
мосферном воздухе при давлении 760 мм рт. ст. 
парциальное давление кислорода будет равно 
0,21 × 760 = 159 мм рт. ст. Следует отметить, что 
именно рО2 является определяющей величиной 
его поступления в легкие [8]. 

Переход О2 из альвеол в эритроциты про-
исходит через несколько слоев: альвеолярную 
мембрану, интерстициальную жидкость, стен-
ку капилляра, слой плазмы, мембрану эритро-
цитов. Поэтому диффузия О2 в определенной 
степени зависит от функционального состоя-
ния альвеолярно-капиллярной мембраны, тол-
щина которой в норме 0,004 мм. Физической 
величиной, определяющей процесс диффузии 
из легких в кровь, является разность парциаль-
ных давлений О2 по обе стороны альвеолярно-
капиллярной мембраны. В альвеолярном воз-
духе рО2 несколько больше 100 мм рт. ст., в 
венозной крови — около 40 мм рт. ст. Благо-
даря разнице в парциальном давлении и проис-
ходит диффузия О2 в кровь, а затем соединение 
его с гемоглобином (Hb). Присутствие Hb уско-
ряет диффузию О2 через полупроницаемую мем-
брану. Период оксигенации Hb составляет при-
мерно 0,003 с, а дезоксигенации — 0.003 с. 

Таким образом, в крови О2 находится в двух 
состояниях — физически растворенный в жидкой 
части и связанный с Hb. Содержание и насыще-
ние крови О2 выражаются следующим образом: 

1. Насыщение О2 крови или парциальное 
давление его, выражается в мм рт. ст. 

2. Насыщение Hb О2 выражается в процентах и 
отражает отношение Hb, связанного с О2 (оксиHb), к 
сумме восстановленного и связанного Hb: 

100
HbOHb

HbO

2

2 


 

3. Кислородная емкость крови (количество 
О2, связываемого гемоглобином при 100 % его 
насыщении) выражается в объемных процентах. 

4. Содержание О2 в крови выражается в 
объемных процентах и отражает количество 
О2, находящегося в данный момент в связи с 
Hb и растворенного в жидкой части крови, 
данные приведены в таблице 1. 

Величина физически растворенного О2 оп-
ределяется парциальным давлением и коэффи-
циентом растворимости Бунсена. При темпера-
туре 37 °С значение последнего равно 0,0214 мл 
на 1 мл плазмы, а при добавлении О2, раство-
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ренного в жидкой части эритроцита, равного 
0,00216 мл, при кислородной емкости 20 об. %, 
составит 0,0236 мл О2 на 1 мл крови при 
760 мм рт. ст. В 100 мл крови будет соответст-

венно содержаться 2,36 мл О2 при 760 мм рт. ст., 
а при обычно имеющемся в артериальной кро-
ви Pa О2 100 мм рт. ст. — 0,3 мл, или 0,3 об. %. В 
5л крови будет растворено 15 мл О2. 

Таблица 1 — Показатели содержания кислорода, его парциального давления в крови человека 

Параметры Артериальная кровь Венозная кровь 

Парциальное давление, мм рт. ст. 95 40 
Количество О2 в растворе, об. % 0,3 0,12 
Количество О2, связанного с гемоглобином 20,0 15,4 
Общее количество, об. % 20,3 15,5 
Кислородная емкость, об. % 20,6 20,6 
Оксигемоглобин, % 97 75 

 
 

Известно, что 1г Hb присоединяет 1,34 мл 
О2 (константа Гюфнера). При содержании 15 г 
Hb в 100 мл крови будет связываться около 20 мл 
О2, или 20 об.%, а в 5 л крови будет содер-
жаться около 1000 мл О2. 

В крови находится 95–97 % оксигемогло-
бина, поэтому дальнейшее увеличение достав-
ки О2, переносимого Hb, ограничивается до-
полнительным насыщением 5–3 % и зависит от 
pО2 в жидкой части крови. 

Взаимосвязь напряжения О2 и количества 
оксиHb отражается кривой диссоциации по-
следнего (рисунок 1). 

S-образная кривая диссоциации имеет 
большой физиологический смысл. Она пока-
зывает, что насыщение Hb в легких происхо-
дит даже при уменьшении его парциального 
давления до 70 мм рт. ст. (верхняя пологовая 
часть кривой). Снижение рО2 в тканях даже 
на несколько мм рт. ст., приводит к значи-
тельному освобождению О2 от Hb, что облег-
чает снабжение тканей О2. 

Одним из важных этапов обеспечения орга-
низма О2 является поступление его из капилляров 
в ткани. Наиболее сложным и «узким» местом в 
транспорте О2 является его диффузия из капилля-
ра в клетку, а физический процесс диффузии О2 
может существенно ограничить интенсивность 
окислительных процессов. Очевидно, что в наи-
более худших условиях будут клетки, находящие-
ся на середине расстояния от капилляров, в облас-
ти так называемого «мертвого угла», по опреде-
лению Opitz и Schneider. Участок тканей, распо-
ложенный на границе двух цилиндров над веноз-
ным концом капилляра, имеет самое низкое PaО2. 
Напряжение О2 в этой точке («мертвом углу») яв-
ляется показателем адекватности оксигенации, в 
большей степени чем рО2 остальных участков 
тканевого цилиндра. Если напряжение О2 в веноз-
ном отрезке капилляра считать равным 31,6 мм рт. ст., 
то рО2 в «мертвом углу» тканевого цилиндра в нор-
ме составляет 16,8 (31,6–14,8) мм рт. ст. PО2 в этом 
участке ниже указанного уровня уже свидетельст-
вует о начинающейся гипоксии (рисунок 2) [13]. 

 

 
Рисунок 1 — а) Кривая диссоциации HbО2 при рН = 7,4, РСО2 = 40 ммHg и 37 °С; 

б) Относительные доли О2, растворенного в плазме, и О2, связанного с Hb. 
 

 
Рисунок 2 — Кислородный каскад. Эффекты гиповентиляции 

показаны тонким пунктиром, шунта — жирным 
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Нарушение кровообращения в тканях, спазм 
артериол или дилатация венул, отек тканей бу-
дут неминуемо приводить к снижению PaО2 и 
нарушению обменных процессов, что, в свою 
очередь, вызывает расстройство функции 
клетки (рисунок 2). О2, поступая путем диффу-
зии в клетки тканей, включается в сложную 
систему дыхательной цепи, в результате выде-
ляется энергия, необходимая для жизнедея-
тельности организма, и образование конечных 
продуктов обмена — углекислоты и воды. 

В обычных условиях каждый этап следо-
вания О2 от атмосферного воздуха к клеткам 
обеспечивается с избытком: воздушная по-
верхность легких в 10–20 раз больше, чем это-
го требует физиологический минимум, кровь, 
оттекающая от тканей, сохраняет в себе еще 
60–70 % неиспользованного О2, капилляриза-
ция тканей в зависимости от потребностей мо-
жет возрастать в 30 раз и более раз. Даже су-
ществующий в норме уровень рО2 в тканях и 
клетках значительно превышает критическое 
значение рО2 для данной ткани и клеток. 

Применение кислородной терапии в усло-
виях обычного атмосферного давления не все-
гда может существенно увеличить величину 
рО2 в тканях, особенно при циркулярной и 
тканевой гипоксии, хотя и позволяет в некото-
рой мере уменьшить гипоксемию [12]. 

Кислородный режим организма в усло-
виях ГБО 

В основе терапевтического эффекта ГБО 
лежит значительное увеличение кислородной 
емкости жидких сред организма (кровь, лимфа, 
тканевые жидкости), позволяющее быстро по-
вышать содержание (напряжение) О2 в клет-
ках, страдающих от гипоксии. 

100 % оксигенация Hb происходит при рО2 
в альвеолах, равном 170–180 мм рт. ст. Дальней-

ший рост альвеолярного рО2 уже не будет оказы-
вать никакого влияния на насыщение Hb, но 
повлечет за собой линейное нарастание уровня 
физически растворенного в крови О2 [8]. Ки-
слородная емкость жидких сред организма (а они 
составляют примерно 70 % массы тела) при 
ГБО повышается преимущественно за счет уве-
личения растворения в них О2, количество ко-
торого определяется законом Генри-Дальтона. 
Напряжение О2 в клетках обуславливается его 
парциальным давлением в интерстициальной 
жидкости, где оно, в свою очередь, зависит от 
рО2 артериальной крови и альвеол. 

Давление воздуха в альвеолах равно окру-
жающему (атмосферному) и в соответствии с за-
коном Дальтона представляет собой сумму пар-
циальных давлений отдельных газов (кислород, 
азот, углекислота, пары воды). При повышении 
давления внешней среды рО2, азота и других га-
зов в легких увеличивается пропорционально его 
нарастанию во вдыхаемом воздухе [13]. 

Если человек дышит чистым О2, азот из 
альвеол вымывается (замещается О2) и вели-
чина альвеолярного рО2 зависит только от уров-
ня РСО2 и рН2О в альвеолах. Эти величины 
практически не изменяются при перемене окру-
жающего давления и в норме регулируются са-
мим организмом: рСО2 (в среднем 40 мм рт. ст.) 
в основном зависит от активности метаболических 
процессов и уровня альвеолярной вентиляции, а 
альвеолярное рН2О (в среднем 47 мм рт. ст.) — от 
температуры тела (насыщенные пары законам 
газовой гемодинамики не подчиняются). Уве-
личение давления вдыхаемого О2 до 2–4 атмо-
сфер (1 избыточная атмосфера = 2 атм = 0,1 МПа) 
ведет к соответствующему подъему альвеоляр-
ного рО2, возрастающему примерно в 14–30 раз 
по сравнению с дыханием воздухом при атмо-
сферном давлении (таблица 2). 

Таблица 2 — Зависимость альвеолярного рО2 от давления вдыхаемого кислорода 

Давление, атм. Давление поступающего в легкие кислорода, 
мм рт. ст. 

Альвеолярное рО2, 
мм рт. ст. 

1 = 0 МПа 760 673 
1,2 «малые» дозы 912 807,6 
1,3 «малые» дозы 988 874,9 
2 1520 1433 
3 2280 2193 
4 3040 2953 
5 3800 3717 

 
 
Подъем рО2 в легких вызывает резкое на-

растание разности между напряжением О2 в аль-
веолах и венозной крови легочных капилляров. 
Например, при дыхании О2 под давлением 
0,3 МПа этот градиент возрастает до 2000–
1800 мм рт. ст. (по сравнению с 90–70 мм рт. ст. 
при гипероксии в режиме «малых» доз). 

Количество О2, растворенного в плазме крови, 
подчиняется закону Генри. Согласно ему, оно прямо 
пропорционально рО2 над кровью (в альвеолах) и его 
коэффициенту растворимости. Так, при дыхании 
чистым О2 под давлением в ноль МПа (1 атм) и тем-
пературе 38 °С в 100 мл крови, приходящей в сопри-
косновение с О2 альвеол, растворяется 2,04 об. %. 
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При 1 атм в крови растворяется —  
0,023 × 100 ×6 73 = 2,04 мл (2,04 об. %). 
           760 
При 2 атм — 
0,023 × 100 × 1433  = 4,34 мл (4,34 об. %). 
           760 
При 3 атм — 
0,023 × 100 × 2193 = 6,65 мл (6,65 об. %). 
           760 
При 4 атм — 
0,023 × 100 × 2953 = 8,94 мл (8,94 об. %). 
          760 
Таким образом, каждое повышение давле-

ния вдыхаемого О2 на 0,1 МПа при неизменной 
температуре влечет за собой дополнительное 
растворение в 100 мл крови около 2,3 мл О2 [8, 
13]. Если в обычных условиях дыхания содер-
жание О2 в крови в среднем (с учетом раство-
ренного О2) составляет 19,7 об %, то при ды-
хании О2 под давлением 0,1–0,3 МПа кисло-
родная емкость крови соответственно возрастает 
до 22,5–26,8 об %. 

В нормальных условиях при артериальном 
рО2 95 мм рт. ст. в крови растворено 0,29 об. % 
кислорода (0,0031 × 95 мм рт. ст.), а при дыха-
нии 0,2 МПа кислорода, когда рО2 в среднем 
2000 мм рт. ст., количество находящегося в 
растворе О2 составляет 6,2 об. %. 

В такой ситуации Hb при этом практиче-
ски не диссоциирует, так как даже без участия 
Hb кислородная емкость крови является впол-
не достаточной для поддержания жизни (фе-
номен, лежащий в основе жизни без крови). 
Следовательно, при 0,25–0,3 МПа О2 большин-
ство тканей будут целиком удовлетворять свои 
потребности в О2 и при отсутствии в кровенос-
ных сосудах эритроцитов. Исключением практи-
чески является лишь миокард, для покрытия 
энергетических затрат которого только за счет 
растворенного в плазме О2 артериальное рО2 
должно достигать 3530 мм рт. ст., для коры го-
ловного мозга достаточно 2400 мм рт. ст., а для 
поперечно-полосатых мышц — 2000 мм рт. ст. 
На этих математических расчетах и базирова-
лась модель использования «высоких» доз ги-
пероксии в клинической практике. 

Сравнительная характеристика исполь-
зования ГБО в режимах «малых» и «высо-
ких» доз в кардиологической практике 

Предложения по использованию ГБО в каче-
стве одного из методов антигипоксической тера-
пии различных форм ишемической болезни серд-
ца (ИБС), включая инфаркт миокарда (ИМ) и не-
стабильную стенокардию (НС), известны давно 
ввиду прямого воздействия на основное патогене-
тическое звено болезни — кислородную недоста-
точность миокарда [2, 8, 15, 17, 21, 25–27]. 

Патогенетическое использование ГБО в 
медицинской практике до недавних пор осно-

вывалось применением лишь «высоких» доз, 
когда количество растворенного О2 в крови по 
сути замещало кислородтранспортную систе-
му Hb (0,25–0,3 МПа). По мнению D. Mathieu 
(2005 г.), при использовании ГБО необходимо 
рассматривать не только физиологические ре-
акции организма на повышенное давление О2, 
но и токсические, о которых предупреждал 
еще в XIX веке Paul Bert [25]. Причем именно 
пороговой величиной давления одного газа 
(О2), за превышением уровня которого следо-
вал токсический эффект, явились режимы в 
0,3 МПа [25]. На сегодняшний день использо-
вание «малых» доз (на порядок меньших — 
0,02–0,03 МПа) О2 позволяет исключить воз-
можность развития токсических проявлений 
при гипероксии. 

В связи с этим больным ИБС все реже 
применялись «высокие» дозы гипероксии вви-
ду отсутствия значимых позитивных эффектов 
терапии, особенно при терапии нестабильных 
форм заболевания (ИМ и НС), что предопреде-
лило необходимость перехода на использова-
ние «промежуточных» или «малых» доз ГБО 
[15, 17]. Так, у больных, получавших ГБО 1–2 раза 
в год («промежуточные» режимы рО2 = 0,05–
0,07 МПа), отмечено более «мягкое» течение 
стабильной стенокардии, уменьшение частоты 
регоспитализаций при НС за 3 года наблюде-
ния [17]. При этом одновременно снижался 
объем антиангинальной фармакотерапии, ко-
торая, вероятно, становится более действенной 
при повторном применении ГБО [2, 4]. Пози-
тивные эффекты антиангиальной терапии час-
тично связаны с понижением содержания ре-
нина в плазме крови [19]. 

Роль недостатка О2 в генезе развития лю-
бой аритмии особенно велика. Несоответствие 
между потребностью миокарда в О2 и его по-
ступлением создает электрофизиологическую 
негомогенность миокарда, его электрическую 
нестабильность, что способствует возникнове-
нию эктопических аритмий. Использование 
курса ГБО на фоне антиаритмической терапии 
у больных с органическими аритмиями позво-
лило у 75 % больных восстановить ритм или 
улучшить качество жизни [6, 9, 11]. 

Сегодня многими авторами высказывают-
ся предположения о возможном повреждаю-
щем эффекте ГБО, интенсификации свободно-
радикального окисления и развитии повреж-
дающего воздействия перекисного окисления 
липидов (ПОЛ). Активация последней приво-
дит к повреждению мембран и других клеточ-
ных структур кардиомиоцитов [30]. Под влия-
нием свободных радикалов модифицируются 
липопротеиды низкой плотности, которые, об-
ладая цитотоксичными свойствами, способны 
повреждать артериальный эндотелий, приводя 
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к еще большим повреждениям тканей и орга-
нов [22, 24]. 

Установлена патогенетическая связь меж-
ду степенью тяжести стенокардии, ее стабиль-
ностью и уровнем окислительной устойчиво-
сти плазмы крови, причем, чем тяжелее тече-
ние стенокардии, тем выше окислительная мо-
дификация липопротеинов [7, 16]. Поэтому 
каждому пациенту должен быть подобран ин-
дивидуальный курс лечения и выбор дозы 
ГБО. С этой целью проведены эксперименталь-
ные исследования различных режимов ГБО для 
изучения их влияния на ПОЛ и клиническую 
эффективность лечения. Использование «про-
межуточных» и «высоких» доз гипероксии при-
водит к усилению агрегации тромбоцитов с со-
ответствующими последствиями, а «малые» до-
зы гипероксии уменьшают указанные прояв-
ления, увеличивая фибринолитическую актив-
ность крови [5, 10, 14]. 

При анализе действия ГБО на процессы 
ПОЛ установлено, что достоверно увеличива-
лись содержание МДА (в 1,3 раза) и интенсив-
ность ПОЛ (в 1,2 раза) в эритроцитах при дав-
лении О2 0,05 МПа, что не происходит при ре-
жимах в 0,02 МПа. Улучшение гемореологиче-
ских и гемокоагуляционных свойств крови у 
больных ИБС сопровождалось и достоверным 
снижением приступов стенокардии: с 9,8 ± 0,6 
до 3,7 ± 0,5 приступов в неделю. Уменьшалось 
количество принятых таблеток нитроглицерина: 
с 10,3 ± 1,2 до 4,1 ± 0,8 в неделю при режиме 
«малых» доз (0,02 МПа). При режиме «проме-
жуточных» доз (0,05 МПа) клиническая эффек-
тивность была выражена значительно меньше. 

Параллельно пациентам ИБС на фоне ан-
тиангинальной терапии проводился курс нор-
мобарической оксигенации (0 МПа рО2), кото-
рый не приводил к улучшению изучаемых пара-
метров, что свидетельствует о положительном 
действии на вышеуказанные параметры именно 
гипербарии. Возможно, именно активизация 
ПОЛ при «высоких» и «промежуточных» режи-
мах приводит к нивелированию положительного 
гемореологического действия ГБО. Авторы при-
водят в заключение, что при ИБС рекомендовано 
использование «малых» доз ГБО [5]. 

Подобное заключение получено в резуль-
тате сравнительного анализа использования «вы-
соких», «промежуточных» и «малых» доз гипе-
роксии в эксперименте. Нормализация проявле-
ний «окислительного стресса» у оперированных 
и интактных животных наблюдается уже при 
применении самых «малых» доз ГБО. Только 
использование короткого курса при 0,02 МПа 
уменьшает проявления «окислительного стрес-
са», все прочие режимы вызывают выраженную 
интенсификацию ПОЛ с повреждением тканей 
жизненно важных органов [10, 14]. 

В работах отечественных  и зарубежных ав-
торов отмечено увеличение ПОЛ при использо-
вании «высоких» доз гипербарического О2, при-
водящего к ухудшению состояния больных 
[25]. Отдельной темой использования «высо-
ких» режимов ГБО является возможность раз-
вития баротравмы, удлинение времени прове-
дения сеансов, развитие осложнений в виде 
бароотитов, головных болей, снижение при-
верженности к лечению. Невозможность быст-
рого окончания сеанса, опасность развития де-
компрессионной болезни, паническое поведе-
ние пациентов в замкнутом пространстве, нали-
чие выраженных реперфузионных осложнений 
приводит к снижению общего эффекта терапии 
и удорожанию курса лечения. Отдельной темой 
становился выраженный спазм артериол, приво-
дящий к ухудшению микроциркуляции, умень-
шению клинических положительных результа-
тов лечения, что минимизировано при исполь-
зовании «малых» доз О2 [25]. 

Таким образом, теория использования вы-
соких доз ГБО сохраняет на сегодняшний день 
небольшой спектр экстренных состояний, тре-
бующих заместить «выключенную» по различ-
ным причинам транспортную систему Нb, будь 
то отравление угарным газом, терапию ана-
эробной инфекции, геморрагический шок [8, 
13]. Отдельной темой стоит применение ГБО до 
и во время кардиохирургических вмешательств, 
эффективность использования которой, к сожа-
лению, уже становится историей [3]. 

Оксигенотерапия показана всем больным в 
остром периоде ИМ, особенно при его ослож-
ненном течении [1]. Благоприятный эффект 
ГБО при лечении больных ИМ обусловлен 
стимуляцией окислительно-восстановительных 
процессов в митохондриях, усилением окисли-
тельного фосфорилирования и улучшением 
биоэнергетики миоцитов [8, 15, 18].  

В опытах на животных с эксперименталь-
ным ИМ обнаружено уменьшение периин-
фарктной зоны, улучшение морфофункцио-
нального состояния интактных отделов мио-
карда, увеличение уровня макроэргов, сниже-
ние содержания молочной и жирных кислот 
после применения ГБО [13, 28]. Лечение ги-
пербарическим О2, начатое срочно после окк-
люзии коронарной артерии в эксперименте, 
способствует нормализации сердечного ритма, 
снижению числа аритмий и частоты возникно-
вения фибрилляции сердца более чем в 4 раза, 
увеличению выживаемости до 100 % в первые 
2 часа от начала заболевания [8, 28, 29]. При-
чем эффективность была показана при исполь-
зовании «высоких» доз, но в клинической 
практике результат получен не был. В на-
стольных книгах барофизиологов под редакци-
ей С. Н. Ефуни и Б. В. Петровского обсуждает-
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ся данная проблема, несмотря на многократ-
ные попытки переноса эксперимента в практи-
ку, хотя отсутствие результата возможно свя-
зано с использованием именно «высоких» ре-
жимов ГБО [8, 13]. 

Использованная нами методика ГБО в ре-
жиме «малых» доз гипероксии привела к более 
быстрой стабилизации состояния пациентов с 
острым ИМ, позволила увеличить выживае-
мость на 8,4 %, снизить частоту развития по-
вторного ИМ, инсульта на 20 % по сравнению с 
контрольной группой по результатам 2-летнего 
проспективного исследования [15].  

ГБО, включенная в комплексную терапию 
ИМ, способствует не только ликвидации артери-
альной гипоксемии, но и уменьшению степени 
сердечной недостаточности [26, 27]. Действи-
тельно используемый режим «малых» доз ГБО, в 
отличие от давлений 0,3 МПа, позволил не только 
ликвидировать кислородную задолженность тка-
ням: рост РаО2 увеличился на 26 %, а артерио-
венозная разность по О2 почти на 50 % — но и 
оказал достаточно выраженный кардиопротек-
торный эффект: фракция выброса увеличилась 
почти на 8 %, а ударный объем — на 12 % [4, 18]. 

Лечение с помощью ГБО в комбинации с 
тромболизисом оказывается доступным и безо-
пасным для пациентов с острым ИМ, в результате 
чего может происходить снижение уровня марке-
ров некроза миокарда, более быстрое купирова-
ние боли и улучшение фракций выброса [25]. 

Заключение 
Настольные пособия баротерапевтов по-

следних десятилетий по ГБО не содержат ин-
формации об использовании гипербарического 
О2 в остром периоде ИМ, указывая на блестя-
щие экспериментальные результаты и отсутст-
вие клинического эффекта на практике [8, 13]. 
Это заставило нас задуматься и предпринять по-
пытки ухода от «высоких» доз гипероксии, учи-
тывая, что миокард при последних защищается 
от избытка О2 и включает защитные механизмы 

от оксидантного стресса, развиваются реперфу-
зионные повреждения, «включается» апоптоз. 
Поэтому более физиологически обоснованным, 
менее травматичным и одновременно более эф-
фективным нам показалось использование ГБО в 
режиме «малых доз», что с успехом продемонст-
рировано увеличением выживаемости и сниже-
нием частоты развития повторного ИМ в наших 
предшествующих исследованиях [15]. 

Кроме того, использование ГБО в режиме 
«малых» доз экономически выгоднее (дешев-
ле), уменьшает длительность процедуры, по-
зволяет при необходимости быстро открыть 
барокамеру, не вызывая баротравмы и деком-
прессионной болезни, увеличивает комплаент-
ность к лечению (таблица 3). «Малые» дозы 
гипероксии более физиологичны для организ-
ма. «Высокие» режимы гипероксии не имеют 
таких преимуществ, зачастую приводя к срыву 
адаптации организма, выраженному спазму со-
судов, реперфузионным повреждениям с серь-
езными последствиями для ишемизированной 
зоны организма. Они показаны пациентам с 
выраженным нарушением кислородтранспорт-
ной функции Hb при сохраненной проходимо-
сти артериальных сосудов, что объясняет, к 
примеру, их неэффективность при терапии 
острого ИМ. Поэтому, опираясь на данные 
экспериментальных исследований [10, 14] оте-
чественных и зарубежных авторов, более пер-
спективными в терапии ИБС, в частности, ИМ 
и НС, является использование «малых» доз 
ГБО. Выполняемое нами сегодня эксперимен-
тальное и клиническое исследование в первые 
часы-сутки от начала острого ИМ подтверждают 
безопасность и эффективность использования 
ГБО в режиме «малых» доз. Мы надеемся, что 
анализ формирующейся базы данных позволит 
определить соответствующую нишу для воз-
можности использования ГБО в терапии сердеч-
но-сосудистых заболеваний ишемического ге-
неза в режиме «малых» доз гипероксии. 

Таблица 3 — Сравнительная характеристика использования различных режимов гипербарии 

Изучаемые факторы «Малые» режимы ГБО «Высокие» режимы ГБО
Физиологичность + – 
Агрегация тромбоцитов, эритроцитов, тромбоз – + 
Баротравма – + 
Ограничения применения у больных с ЛОР патологией – + 
Интенсификация ПОЛ – + 
Спазм артериальных сосудов – – –/+ + 
Реперфузионные нарушения – + 
Срыв адаптации организма – –/+ 
Возможность быстрой экстренной декомпрессии + – 
Удлинение времени сеанса – ++ 
Удлинение времени открытия камеры – ++ 
Комплаентность к лечению + –/+ 
Увеличение стоимости сеанса – ++ 
Клиническая эффективность при ИБС + –/+ 
Отсутствие осложнений во время процедуры +++ –/+ 
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Выводы 
1. Применение метода гипербарической ок-

сигенации является патофизиологически обос-
нованным при лечении сердечно-сосудистых 
заболеваний ишемического генеза. 

2. Применение ГБО в «мягких» (0,02–0,03 МПа) 
режимах при ИБС имеет  значимое преимуще-
ство перед «большими» (0,25–0,3 МПа) режи-
мами гипероксии. 
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УДК 616.314-085 
СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ КОСТНОЙ ТКАНИ 

ПРИ ОРТОДОНТИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ ПАЦИЕНТОВ С ГЕНЕРАЛИЗОВАННЫМ 
ПЕРИОДОНТИТОМ В СОЧЕТАНИИ С ЗУБОЧЕЛЮСТНЫМИ ДЕФОРМАЦИЯМИ 

Ю. Л. Денисова 

Белорусский государственный медицинский университет, г. Минск 

Изучено структурно-функциональное состояние костной ткани при ортодонтическом лечении пациен-
тов с генерализованным сложным периодонтитом в сочетании с зубочелюстными деформациями. Установ-
лено выраженное лечебно-профилактическое действие ортодонтических мероприятий, а особенно с использо-
ванием самолигирующихся мультибондинг-систем (Damon System), которое отражалось в стабилизации пато-
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логического процесса в тканях периодонта у 70 ± 8,37 % пациентов, в достоверном увеличении уровня высо-
ты альвеолярного отростка в 2,24 раза (р < 0,05), в улучшении процессов ремоделирования кости, а также эс-
тетических показателей зубочелюстной системы. 

Ключевые слова: периодонтит, зубочелюстная деформация, ортодонтическая техника, Damon System. 

THE STRUCTURED-FUNCTIONAL CONDITION BONE FABRICS AT 
THE ORTHODONTIC TREATMENT THE PATIENT WITH PERIODONTITIS 

IN COMBINATION WITH MALOCCLUSIONS 

Y. L. Denisova 

Belurussian State Medical University, Minsk 

Functional condition bone fabrics is studied structured at the orthodontic treatment patient with periodontitis in com-
bination with malocclusions. It is installed expressed medical-preventive action orthodontic action, but particularly with the 
use save ligation system (Damon System), which was reflected in stabilizations of the pathological process in the periodontal 
tissues of beside 70 ± 8,37 % patient, in reliable increase level heights of the alveolar bone in 2,24 times (P < 0,05), in im-
provement of the processes to remodeling bones, as well as aesthetic factors teeth-jaws  systems. 

Key words: periodontitis, malocclusion, orthodontic technics, Damon System. 
 
 
Костная ткань постоянно обновляется бла-

годаря процессам моделирования и ремодели-
рования. При этом в ней постоянно идут два 
процесса: разрушение кости (резорбция) и ее 
восстановление (остеосинтез). У здоровых лю-
дей молодого возраста скорость ремоделиро-
вания кости остается постоянной и составляет 
2–10 % в год, при этом количество костной 
ткани, резорбированной остеокластами, соот-
ветствует количеству костной ткани, образо-
ванной остеобластами. После 35–40 лет каж-
дый цикл ремоделирования ведет к потере ко-
стной ткани примерно на 1 % в год у женщин и 
на 0,5 % у мужчин [4]. 

При болезнях периодонта под воздействи-
ем ряда неблагоприятных факторов нарушает-
ся физиологическое равновесие в кости, воз-
никает разбалансировка процессов остеосинте-
за и остеорезорбции, что ведет к ее деструкции 
[8]. При этом потеря альвеолярной кости мо-
жет быть результатом увеличения резорбции 
при нормальном или незначительном костеобра-
зовании, уменьшения остеосинтеза при нор-
мальном процессе резорбции, а также усиления 
резорбции в сочетании с уменьшением костеоб-
разования. При воспалительно-деструктивных 
болезнях периодонта в период их обострения 
увеличивается убыль костной ткани в связи с 
превалированием процессов резорбции над ос-
теосинтезом и установлением отрицательного 
костного баланса. Однако в период ремиссии 
эти процессы уравновешиваются [12]. 

Ортодонтическое лечение зубочелюстных 
аномалий и деформаций активно воздействует 
на ткани периодонта, в частности, на костную 
ткань альвеолярного отростка. Но и воспали-
тельно-деструктивные болезни периодонта аг-
рессивно разрушают опорно-удерживающие 

структуры зуба, усугубляя имеющуюся анома-
лию прикуса и вызывая вторичные деформа-
ции зубных рядов, при комбинации воспале-
ния, больших ортодонтических сил и окклюзи-
онной травмы, что ведет к неблагоприятному 
прогнозу течения болезней периодонта. Болез-
ни периодонта сопровождаются зубочелюст-
ными деформациями с миграцией зубов в виде: 
зубоальвеолярного удлинения (протрузии или 
веерообразного расхождения передних зубов), 
трем и диастем, вращения премоляров и моля-
ров, скученности, и как следствие — снижение 
высоты нижнего отдела лица, нарушение окк-
люзии, изменение в височно-нижнечелюстных 
суставах и жевательной мускулатуре, ухудше-
ние эстетики лица и нарушение речи [13]. К 
предполагающим факторам, приводящим к 
указанным зубочелюстным деформациям, от-
носят: дисбаланс между влиянием языка, губ и 
ослабленными тканями периодонта; вредные 
артикуляционные привычки, а также явления 
бруксизма; перегрузка тканей периодонта 
функционирующих передних зубов вследствие 
потери боковых; давление патологической 
грануляционной ткани в костных периодон-
тальных карманах и контралатеральных пе-
риодонтальных волокон [14]. 

Следует отметить, что потеря альвеоляр-
ной кости ведет к зубочелюстным деформаци-
ям. Зубочелюстные аномалии, не устраненные 
в детском возрасте, также являются причиной 
развития болезней периодонта у взрослых, а 
также фактором, усугубляющим течение, про-
гноз и планирование болезней периодонта [6]. 
В связи с этим ортодонтическое лечение с по-
следующим шинированием зубов должно быть 
обязательным этапом комплексного лечения 
болезней периодонта, направленным не только 
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на построение гармоничной улыбки, окклюзии 
и профиля, но и на механическую стабилиза-
цию зубов, перераспределение жевательной на-
грузки на все зубы, а также стимуляцию реконст-
рукции альвеолярной кости [7]. При этом по ре-
зультатам обследования у 60 % пациентов, нахо-
дящихся на ортодонтическом лечении, в структу-
ре костной ткани выявлены изменения, которые 
требуют пристального внимания не только орто-
донтов, но и врачей-эндокринологов [5]. 

Ортодонтическое передвижение зубов у 
данной категории пациентов может вызвать 
патологические изменения в тканях периодон-
та при применении больших ортодонтических 
сил, частых активаций и без адекватного под-
готовительного периодонтологического лече-
ния. В ранних публикациях есть сообщения о 
неблагоприятном влиянии ортодонтического 
лечения у пациентов с болезнями периодонта 
вследствие усиления резорбции межальвео-
лярной перегородки [6, 14]. Однако эти взгля-
ды ушли в прошлое. С появлением современ-
ной ортодонтической техники — Damon Sys-
tem (DS 3, DS 3MX) (Ormco) лечение со значи-
тельным передвижением зубов у пациентов с 
болезнями периодонта без деструктивных яв-
лений стало возможным [13]. Так как Damon 
System — это единственная система пассивно-
го типа самолигирующихся брекетов, которая 
выгодно отличается от систем активного типа 
тем, что предусматривает низкое трение между 
ортодонтической дугой и пазом брекета, воз-
можность применять длительное время малые 
ортодонтические силы и редко проводить ак-
тивации аппаратуры. 

В настоящее время у пациентов с генера-
лизованным периодонтитом целесообразно про-
ведение денситометрии костной ткани с целью 
определения ее минеральной плотности. Вме-
сте с этим для определения уровня кальция и 
его гомеостаза в организме, а также для опре-
деления костного ремоделирования следует 
проводить биохимические исследования кро-
ви. При этом стандартом базового исследова-
ния зубочелюстного аппарата необходимо счи-
тать ортопантомографию с прицельными рент-
генограммами. В связи с этим для успешного 
комплексного лечения болезней периодонта в 
сочетании с зубочелюстными деформациями 
необходимо междисциплинарное взаимодейст-
вие периодонтолога и ортодонта, а также при-
менение ими современных методов диагности-
ки и лечения [2]. 

Цель исследования 
Изучение структурно-функционального со-

стояние костной ткани при ортодонтическом 
лечении пациентов с генерализованным пе-
риодонтитом в сочетании с зубочелюстными 
деформациями. 

Материал и метод исследования  
Для решения поставленной цели проведе-

но обследование и комплексное лечение 91 па-
циента в возрасте 3544 года с хроническим 
генерализованным сложным периодонтитом в 
сочетании с зубочелюстными деформациями. 

В зависимости от метода лечения пациен-
ты были разделены на три группы. Состав 
групп был однотипен по выраженности патоло-
гии, возрасту и полу. Первую группу составили 
30 (32,97 ± 4,98) пациентов, которым проводи-
ли только периодонтологическое лечение без 
включения в план лечения ортодонтических ме-
роприятий. Во вторую группу вошел 31 (34,06 ± 
4,90) пациент, которым в комплекс лечебных 
мероприятий включили ортодонтическое лече-
ние несъемной лигатурной ортодонтической ап-
паратуры по общепринятой методике с после-
дующим долгосрочным шинированием зубов. 
Третью группу составили 30 (32,97 ± 4,98) паци-
ентов, которым в комплекс лечебных мероприя-
тий включали применение ортодонтической сис-
темы самолигирующихся брекетов пассивного 
типа (Damon System, Ormco) и постоянного дол-
госрочного шинирования перемещенных зубов. 

При проведении исследования состояния 
зубочелюстной системы различали несколько 
этапов. Первый этап: знакомство с пациентом, 
выяснение анамнеза жизни, общих заболеваний 
и жалоб, определение статуса ротовой полости, 
первичная визуальная характеристика аномалии, 
предварительный диагноз. Второй этап состоял в 
детальном исследовании диагностических моде-
лей челюстей, ортопантомограммы, телерентге-
нограммы, состояния тканей периодонта, прове-
дении ультразвуковой денситометрии и биохи-
мического анализа крови, установлении оконча-
тельного диагноза и прогноза. При периодонто-
логическом осмотре оценивали состояние тканей 
периодонта, включая степень и распространен-
ность воспаления, глубину зубодесневых карма-
нов, чувствительность периодонта, кровоточи-
вость десны, подвижность зубов, интенсивность 
и распространенность рецессии десны, микро-
циркуляцию, электроодонтометрию зубов, ис-
следование ротовой жидкости, также другие по-
тенциальные проблемы с помощью объективных 
методов исследования [1, 2]. 

Состояние костной ткани альвеолярных 
отростков челюстей оценивали с помощью ор-
топантомографии (ортопантомограф — OR-
THOPHOS DS (Германия). На ортопантомо-
граммах определяли тип деструкции альвео-
лярного отростка — вертикальный, горизон-
тальный, комбинированный. Степень тяжести 
болезней периодонта оценивали по степени ре-
зорбции межзубных костных перегородок, 
расширении периодонтальной щели и наличии 
костных карманов. Качественными признака-
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ми плотности костной ткани на ортопантомо-
граммах служили особенности ее архитектони-
ки: крупнопетлистый рисунок кости, степень 
прозрачности, пятнистая рарефикация, утонче-
ние кортикальных пластинок, характерные для 
остеопорозного типа. Утолщение костных пере-
городок губчатой кости, увеличение их количе-
ства на единицу объема, мелкопетлистый рису-
нок свидетельствовали о наличии остеосклеро-
тичных изменениях [3]. Для выявления активно-
сти резорбтивно-деструктивных процессов в 
тканях периодонта, определения степени потери 
высоты альвеолярного отростка нами проведен 
анализ 122 ортопантомограммы больных, кото-
рые обратились за консультативно-лечебной по-
мощью на 3-ю кафедру терапевтической стома-
тологии БГМУ. Рентгеностеометрию проводили 
в 12 квадрантах с учетом коэффициента дистор-
сии изображения альвеолярного отростка для ор-
топантомографа ORTHOPHOS DS. 

Состояние костной ткани изучали с помо-
щью ультразвукового денситометра «Achіlles», 
производства фирмы Lunar Corp. (США). Оценка 
результатов исследования Т, Z-критериям по-
зволила определить наличие остеопении или 

остеопороза и риска возникновения перелома 
костной ткани в зоне исследования. 

Лабораторные исследования включали опре-
деление уровня паратгормона, кальцитонина, ос-
теокальцина, С-терминального телопептида кол-
лагена І типа и ß-КроссЛапса и кальция [9, 10, 11]. 

Результаты исследования  
При клиническом обследовании 91 паци-

ента с хроническим генерализованным сложным 
периодонтитом в сочетании с зубочелюстными 
деформациями до лечения выявлены следующие 
аномалии положения отдельных зубов: протрузия 
фронтальных зубов — 70 (76,92 %), поворот зу-
бов вокруг оси (тортопозиция) — 43 (47,25 %), 
диастемы и тремы — 78 (85,71 %), скученность 
фронтальных зубов — 36 (39,56 %), экструзия зу-
бов — 61 (70,33 %), увеличение мезиальной ми-
грации отдельных зубов — 40 (43,96 %) (рисунок 1). 
Из 91 пациента определено нейтральное соотно-
шение моляров (I класс по Энглю) у 51 (56,04 %); 
у 35 (38,46 %) пациентов — дистальное соот-
ношение; у 5 (5,5 %) — мезиальное соотношение 
(III класс). Кроме того, у 32 (35,16 %) пациентов 
был глубокий прикус, у 13 (14,29 %) — откры-
тый прикус, у 14 (15,38 %) — перекрестный. 
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Рисунок 1 — Распределение пациентов по виду аномалий положения отдельных зубов, % 

 
 
По данным ультразвуковой денситометрии, 

из 91 обследованного пациента трех групп 
остеопороз выявлен у 1 (1,1 %), а остеопения — 
у 30 (32,97 %). Нормальная костная ткань, по 
данными ультразвуковой денситометрии, была у 
60 человек (65,93 %). Так, у 31 (34,07 %) человека 
патологический процесс в тканях периодонта 
связан с низкой минерализацией костной ткани. 

Комплексная оценка состояния тканей пе-
риодонта у пациентов первой группы показала, 
что после периодонтологических мероприятий 
только у 5 (16,67 %) пациентов его показатели 
были хорошими, а у остальных 25 (83,33 %) 
пациентов они были удовлетворительными 
(рисунок 2). Полученные данные указывают, 
что с целью стабилизации патологического 
процесса в тканях периодонта у пациентов с 
хроническим сложным периодонтитом в соче-
тании с зубочелюстными деформациями толь-

ко периодонтологических мероприятий недос-
таточно, необходимо включение ортодонтиче-
ских мероприятий. У пациентов второй группы 
после периодонтологического и ортодонтиче-
ского лечения лигатурной мультибондинг-
системой 15 (48,39 %) человек имели хорошее 
состояние тканей периодонта, а 16 (51,61 %) — 
удовлетворительное. После снятия ортодонти-
ческой аппаратуры Damon System у пациентов 
третьей группы в 70 % случаях было выявлено 
хорошее состояние тканей периодонта, кото-
рое также отмечалось на протяжении всего пе-
риода ортодонтического лечения. 

При анализе состояния костной ткани аль-
веолярных отростков челюстей с помощью ор-
топантомографии определили, что до лечения 
вертикальный тип деструкции альвеолярного 
отростка выявлен у 21 (29,67 %) пациента, а 
комбинированный — у остальных 70 (70,33 %) 
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пациентов. Остеопорозный тип утончения кор-
тикальных пластинок альвеолярных отростков 
определялся у 23 (25,27 %) пациентов, а остео-

склеротичные изменения выявлены на 1 (1,1 %) 
ортопантомограмме. Расширение периодонталь-
ной щели имел 21 (23,08 %) пациент.  
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Рисунок 2 — Оценка состояния тканей периодонта у пациентов трех групп после лечения, % 
 
 
Результаты рентгеностеометрии до и после 

лечения у пациентов трех групп свидетельст-
вовали об увеличении высоты альвеолярного 
отростка у пациентов, которым в комплекс ме-
роприятий включали ортодонтическое лечение 
мультибондинг-системами (рисунок 3). При 
этом потеря высоты альвеолярного отростка до 
лечения в первой группе составила 4,11 ± 0,41 мм, 
после периодонтологического лечения через 1 
год несколько увеличилась до 4,85 ± 0,34 мм. 
Кроме этого в этой группе рентгенологически 
определяли остеопороз межзубных костных 
перегородок, их резорбцию, разволокненную 
кортикальную пластинку, губчатая костная 
ткань не имела четкого рисунка. 

Во второй группе до лечения потеря высо-
ты составила 4,57 ± 0,38 мм, после ортодонти-
ческого лечения лигатурными мультибондинг-
системами произошло небольшое восстанов-

ление альвеолярного отростка, при этом поте-
ря высоты альвеолярного отростка уменьши-
лась до 3,09 ± 0,25 мм. Однако в третьей груп-
пе установили достоверное увеличение высоты 
альвеолярного отростка в 2,24 раза (до лечения 
потеря высоты составила 4,75 ± 0,41 мм, после 
лечения — 2,12 ± 0,23 мм, P < 0,05), отсутствие 
активных процессов вертикальной резорбции, 
уменьшение очагов остеопороза, уплотнение 
кортикальной пластинки, усиление четкости 
рисунка губчатой костной ткани, что подтвер-
ждает благоприятное влияние ортодонтическо-
го лечения с использованием Damon System 
при применении малых ортодонтических сил 
длительного воздействия с последующим по-
стоянным шинированием перемещенных зубов 
для улучшения положения зубов и прикуса, а 
также для стимуляции репаративного остеоге-
неза альвеолярного отростка. 
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Рисунок 3 — Сравнительная характеристика степени потери высоты альвеолярного отростка 
у пациентов трех групп, мм 
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У пациентов трех групп было определено 
функциональное состояние костной системы 
при определении показателей гормонов и био-
химических маркеров костного ремоделирова-
ния. Результаты биохимических исследований 
свидетельствовали, что у пациентов первой груп-
пы до и после лечения выявлен достоверно низ-
кий показатель паратгормона (34,72 ± 4,39 пг/мл) 
в сравнении с пациентами третьей группы 
(52,85 ± 4,29 пг/мл; р < 0,05). Показатель каль-
цитонина у пациентов третьей группы соста-
вил 4,51 ± 1,02 пг/мл, а у пациентов первой 
группы он достоверно ниже и составил 2,18 ± 
0,7 пг/мл. Однако достоверных различий меж-
ду показателями кальция у пациентов трех 
групп не выявлено. 

Увеличение концентрации маркеров ре-
зорбции костной ткани в первой группе — С-
концевой телопептид коллагена І типа (2,3 ± 
0,027 нг/мл) и ß-КроссЛапса (0,43 ± 0,06 нг/мл) 
в сравнении с пациентами третьей группы 
(1,98 ± 0,17нг/мл; 0,391 ± 0,03 нг/мл), что ука-
зывает на усиление процессов резорбции в ко-
стной ткани у пациентов первой  группы. Вы-
явлено увеличение уровня остеокальцина на 
13,51 % (33,08 ± 1,89 нг/мл) в сравнении с па-
циентами третьей группы. 

В связи с этим у пациентов первой группы 
установлено ослабление процессов остеосин-
теза костной ткани и усиление процессов ре-
зорбции, что свидетельствует о разбалансиро-
вании процессов ремоделирования. Однако у 
пациентов второй и третьей группы после ле-
чебно-реабилитационных мероприятий с при-
менением ортодонтического лечения и долго-
срочного шинирования выявлялось улучшение 
процессов ремоделирования и равновесие про-
цессов остеосинтеза и резорбции. 

Выводы 
В результате выполненных исследований, 

включающих комплексное динамическое обсле-
дование и лечение больных с болезнями перио-
донта в сочетании с зубочелюстными деформа-
циями, получены данные, которые позволяют 
сделать следующие выводы: 

1. У пациентов с хроническим генерализо-
ванным сложным периодонтитом в сочетании 
с зубочелюстными деформациями до лечения 
определяются клинические и рентгенологиче-
ские признаки деструкции альвеолярных отро-
стков челюстей, нарушения ремоделирования 
кости (замедление процессов остеосинтеза и 
преобладание процессов резорбции костной 
ткани), а также системные нарушения костного 
метаболизма, дисбаланс кальцийтропных гор-
монов, регулирующих гомеостаз кальция, а у 
34,07 % пациентов патологический процесс в 

тканях периодонта связан с низкой минерали-
зацией костного скелета. 

2. Установлено выраженное лечебно-профи-
лактическое действие ортодонтических меро-
приятий, а особенно с использованием самоли-
гирующихся мультибондинг-системам (Damon 
System), которое отражалось в стабилизации 
патологического процесса в тканях периодонта 
у 70 ± 8,37 % пациентов, в достоверном увели-
чении уровня высоты альвеолярного отростка 
в 2,24 раза (р < 0,05), в улучшении процессов 
ремоделирования кости (по показателям уровня 
кальцийтропных гормонов и маркеторов резорб-
ции кости, р < 0,05), а также эстетических пока-
зателей зубочелюстной системы. Это подтвер-
ждает целесообразность применения в ком-
плексном лечении данной категории пациентов 
ортодонтических мероприятий с последующим 
постоянным шинированием перемещенных зу-
бов для улучшения положения зубов и прикуса, 
для перераспределения жевательного давления, а 
также для стимулирования репаративного остео-
генеза альвеолярного отростка челюстей. 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МЕДИЦИНА И БИОЛОГИЯ 
 

УДК 546.15:577.32]:57.081 
ГИДРАТИРОВАННЫЙ ЭЛЕКТРОН КАК ИНИЦИАТОР ОБРАЗОВАНИЯ 

МОЛЕКУЛЯРНОГО ЙОДА ПОД ДЕЙСТВИЕМ УЛЬТРАФИОЛЕТА И УЛЬТРАЗВУКА 

В. А. Игнатенко, А. В. Лысенкова, В. А. Филиппова 

Гомельский государственный медицинский университет 

Гидратированный электрон, который является самым сильным восстановителем и самым простым нук-
леофильным агентом, в эксперименте получали в системе, состоящей из бензола или ксилола, наслоенных 
на водный раствор калий йода, под действием УФ при непрерывном встряхивании и перемешивании смеси, 
а также под действием УЗ. Образование молекулярного йода происходит за счет взаимодействия KJ с ки-
слородными радикалами и водород пероксидом, которые образуются при взаимодействии гидратированного 
электрона с кислородом воздуха. Использованием триптофана показано, что под действием УФ и УЗ проис-
ходит разрыв индольного кольца, аналогично и для ароматики, и возникает гидратированный электрон. При 
помощи различных лигандов, спирта, NaNO2 и дитионита показана роль гидратированного электрона в об-
разовании молекулярного йода. Представлена схема получения молекулярного йода.  

Ключевые слова: ультрафиолет, ультразвук, гидратированный электрон, кислородные радикалы — гидро-
ксильный радикал, супероксид радикал, водород пероксид, водород радикал, молекулярный йод, этиловый спирт.  

THE HYDRATED ELECTRON AS THE INITIATOR 
OF MOLECULAR IODINE PRODUCTION UNDER THE EFFECT OF UV AND US 

V. A. Ignatenko, A. V. Lysenkova, V. А. Filippova 

Gomel State Medical University 

The hydrated electron that is the most powerful reducing agent and the most simple nucleophilic reagent, was 
generated experimentally in a two phase system composed of benzene or xylitol (one phase) and aqueous potassium 
iodide solution (another phase), when exposed to ultra violet or ultra sonic under permanent stirring and shaking of the 
mixture. Molecular iodine was prepared at the result of KI reaction with oxygen radicals and hydrogen peroxide that 
were generated when hydrated electrons were treated by atmospheric oxygen. Using tryptophan as a substrate we 
proved that indole ring undergoes bond cleavage when exposed to UV or US, and this process resulted in production of 
the hydrated electrons. The role of hydrated electrons in molecular iodine elimination was developed with the help of 
different ligands, alcohols, NaNO2 and dithionate. The scheme of molecular iodine preparing is represented. 

Key words: ultraviolet, ultrasonic, hydrated electron, oxygen radicals, hydroxyl radical, superoxide radical, hy-
drogen peroxide, hydrogen radical, molecular iodine, ethyl alcohol. 
 
 

Для объяснения механизмов окислитель-
но-восстановительных реакций в жидкой фазе, 
связанных с переносом электрона, широко ис-
пользуют предположение о существовании ак-
тивной частицы — сольватированного элек-
трона, который отличается по свойствам от 
свободного электрона.  

Впервые предположение об образовании 
сольватированного электрона было высказано в 
1908 г. К. Краусом. Он предсказал (позже это 
было подтверждено), что при  растворении 
щелочных металлов в аммиаке образуется ка-
тион металла и сольватированный электрон. 

Образование сольватированного электрона 
можно объяснить следующим образом. Свобод-
ный электрон, возникший в среде, поляризует ее 
и тем самым превращает среду в свою ловушку. 
Из-за высоких масс ядер по сравнению с массой 

электрона возникающая система является инер-
ционной. Поле электрона поддерживает поляри-
зацию среды в стационарном состоянии. Вслед-
ствие этого образуется довольно устойчивая сис-
тема, состоящая из электрона, окруженного по-
ляризованными молекулами среды. Кроме того, 
сольватированный электрон может образоваться 
за счет захвата электрона полостями, которые 
расположены между молекулами растворителя.  

В средах с малой диэлектрической прони-
цаемостью электростатическое взаимодействие 
электронов с положительными ионами сильнее, 
чем взаимодействие с неполярными молекула-
ми. Электроны быстро рекомбинируют с поло-
жительными ионами, поэтому сольватация и 
стабилизация электронов в неполярных средах 
незначительна. В полярных жидкостях, харак-
теризующихся высокой диэлектрической про-
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ницаемостью, кулоновское поле положительных 
ионов ослаблено средой, а взаимодействие 
электрона с дипольными молекулами раствори-
теля достаточно велико. Дипольные молекулы 
ориентируются вокруг электрона и образуют 
сольватированный электрон. Расчеты показы-
вают, что электрон сольватируется группой из 
4–8 молекул растворителя.  

Сольватированный или гидратированный элек-
трон является самым сильным восстановителем и 
самым простым нуклеофильным реагентом.  

Материал и метод 
Первая экспериментальная модель образо-

вания гидратированного электрона под дейст-
вием ультрафиолета (УФ) представляла рас-
твор бензола или ксилола, наслоенный на воду. 
Данная смесь подвергалась действию ультра-
фиолета через кварцевое стекло. Всю систему 
встряхивали, при этом происходило переме-
шивание жидкостей и обогащение смеси воз-
духом. Действие гидратированного электрона 
контролировали по появлению молекулярного 
йода в водном растворе спектрофотометриче-
ским методом при длине волны, равной 350 
нм. Смесь готовили следующим образом: в 
стеклянный цилиндрический сосуд наливали 
0,3 М раствор KJ и ароматическое вещество 
(бензол или о-ксилол), сосуд плотно закрывали 
кварцевым стеклом и помещали в механиче-
ский встряхиватель под включенную ультра-
фиолетовую лампу мощностью 0,003 Вт в УФ 
области облучения.  

Для второй модели раствор KJ различных 
концентраций помещали в прозрачную кювету, 
находящуюся в кюветном отделении фотомет-
ра КФК-3 в режиме термостатирования. Объем 
исследуемой пробы 11 мл. Излучающая голов-

ка ультразвукового аппарата через крышку 
кюветного отделения погружалась на 4 мм ни-
же поверхности раствора в кювете. 

Для опыта использовали ультразвук часто-
той 880 кГц, интенсивностью 1 Вт/см2, пло-
щадь излучения — 0,785 см2. Ультразвук (УЗ) 
действовал на содержимое кюветы.  

Количество образовавшегося под действием 
УЗ или УФ молекулярного йода определяли фото-
метрическим методом по оптической плотно-
сти при длине волны 350 нм на 5, 10, 20, 30, 40, 
60 минутах действия ультразвука или ультра-
фиолета. Аналогично определяли образование 
йода под действием УЗ или УФ при добавле-
нии в раствор KJ различных лигандов, спирта, 
NaNO2 и дитионита. 

Раствор триптофана облучали УЗ частотой 
880 кГц, интенсивностью 2 Вт/см2 в стеклян-
ном сосуде при охлаждении термостатирую-
щей жидкостью. Спектр флуоресценции трип-
тофана определяли на спектрофлюориметре 
Aminco-Bowman. Дезаминирование и декарбок-
силирование контролировали спектрофотомет-
рическим методом по нингидриновой реакции 
после прогревания пробы с нингидрином при 
температуре 100 °С в течение 5–10 минут. 

Влияние различных веществ (NaNO2, эта-
нола, дитионита) на образование молекулярно-
го йода под действием УЗ и УФ контролирова-
ли спектрофотометрически.  

В данной работе использовали химические 
реактивы: KJ, NaNO2, триптофан, нингидрин, 
спирт ректификат, бензол или о-ксилол, дитио-
нит (Na2S2O4). 

Результаты и их обсуждение 
Полученные данные представлены в таб-

лице 1. 

Таблица 1 — Кинетика образования молекулярного J2 из водного раствора KJ (УЗ) или (УФ) 

Оптическая плотность 
полученного молекулярного J2 на λ = 350 нм Водный раствор KJ концентрации 

0 мин 5 мин 10 мин 20 мин 30 мин 40 мин 60 мин
0,03 М + УЗ (ультразвук) 0 0,015 0,030 0,060 0,085   
0,06 М + УЗ  0 0,022 0,055 0,100 0,150   
0,09 М + УЗ 0 0,035 0,075 0,145 0,215   
0,12 М + УЗ 0 0,040 0,080 0,160 0,240   
0,18 М + УЗ 0 0,030 0,065 0,120 0,180   
0,09 М + 2,5 Мэт (этанола) + УЗ 0 0 0 0,040 0,080   
0,12 М + 2,5М эт + УЗ 0 0 0 0,050 0,095   
0,18 М + 2,5М эт + УЗ 0 0 0 0,035 0,065   
0,12 М + NaNO2 0,01 М + УЗ 0. 0,115 0,13 0,145 0,160   
0,12 М + NaNO2 0,01 М + 2,5 Мэт + УЗ 0 0,015 0,065 0,080 0,100   
0,12 М + NaNO2 0,03 М + 2,5 Мэт + УЗ 0 0 0,005 0,01 0,015   
0,12 М + дитионит + УЗ 0 0 0 0 0   
0,3 М + УФ (ультрафиолет) 0  0,030 0,055  0,080 0,095 
0,3 М + о-ксилол (бензол) + УФ 0  0,110 0,210  0,305 0,400 
0,3 М + о-ксилол + 2,5 Мэт + УФ 0  0 0,050  0,100 0,140 
0,3 М + дитионит + УФ 0  0 0  0 0 
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Относительная ошибка во всех экспери-
ментах не превышает 5 %.  

В водном растворе KJ под действием УФ 
образуется молекулярный йод (J2), имеющий 
максимум поглощения на λ = 350 нм. Наличие 
йода качественно подтверждено реакцией с 
крахмалом по его посинению. 

При облучении УФ системы, состоящей из 
слоя водного раствора KJ и слоя ароматическо-
го вещества, в водном растворе образуется J2, 
концентрация которого в 3–4 раза больше, чем 
в отсутствии ароматического вещества. При 
использовании о-ксилола в качестве аромати-
ческого вещества происходит образование йод-
производных ксилола, имеющих розовую окра-
ску. Аналогичное соединение образуется и при 

взаимодействии водного раствора молекулярного 
йода (кристаллического йода) с о-ксилолом. 

Под действием УЗ в кювете происходит обра-
зование молекулярного йода. Выделение молеку-
лярного йода доказывает его качественная реакция 
с крахмалом, в результате которой раствор синеет.  

Для подтверждения влияния на бензольное 
кольцо УФ и УЗ оценивали кинетику дезами-
нирования и декарбоксилирования триптофана, а 
также разрыв индольного кольца нингидрино-
вым и флюориметрическим методами.  

Наряду с дезаминированием в триптофане 
происходит разрыв индольного кольца, на-
блюдаемое флюориметрически, а также обра-
зование продукта изменения аминокислоты 
под действием ультразвука (рисунок 1).  

 

 
Рисунок 1 — Кинетика превращения триптофана — дезаминирование, разрыв индольного кольца, 
образование продуктов изменения триптофана при действии ультразвука частотой 880 кГц, 
интенсивностью 2 Вт/см2. Концентрация аминокислоты 2×10-4 М, фосфатный буфер рН — 6.8: 
1 — по нингидрину; 2 — по флюорисценции (λ-возбуждения 290 нм, λ-флюорисценции 350 нм); 

3 — продукт с разрушенным индольным кольцом и отщепленной аминогруппой (1–2); 4 — продукт 
без аминогруппы (исходная концентрация минус 1, в относительных единицах) 

 
Известно, что, распространяясь в среде, 

ультразвуковые волны оказывают на нее дей-
ствие как носитель энергии. Поглощенная Н2О 
энергия приводит к образованию радикалов 
кислорода по схеме: 





 HHOOHOHW *

22
 




 eHHOOHOHW *
22

 

Следовательно, гидроксильный радикал (`OH), 
как и другие активные частицы, образуются 
при действии УЗ на воду [1, 2]. Образование 
молекулярного йода происходит по реакции: 

KJ+ `OH→ KOH + ̀J, 
а затем: 

J + J̀=J2 . 
При увеличении концентрации калий йо-

дида до 0,18 М наблюдаем уменьшение выхода 
молекулярного йода, вызванное как перехва-
том KJ всех образовавшихся гидроксильных 
радикалов, так и взаимодействием KJ с ради-
калом водорода и растворенным кислородом. 

Механизм образования молекулярного йо-
да можно объяснить возникновением гидрати-

рованного электрона с последующим образо-
ванием свободных радикалов кислорода и во-
дород пероксида при наличии растворенного в 
воде кислорода при действии УФ на систему, 
состоящую из ароматического вещества, насло-
енного на водный раствор KJ. Под действием 
УФ происходит отрыв электрона от ароматиче-
ского вещества, который во время встряхивания 
через границу раздела между ксилолом и вод-
ным раствором KJ попадает в воду. Образовав-
шийся электрон может взаимодействовать с во-
дой, и тогда появляется гидратированный элек-
трон, который может существовать в водной 
среде до 600 миллисекунд [3]. Аналогичный 
процесс может происходить и при действии УЗ 
на воду. В этом случае при наличии в растворе 
молекул кислорода вероятен процесс образова-
ния супероксида по реакции: 

 22 OOe . (k = 102÷105 М-1с-1). 

В свою очередь 
2O ,взаимодействуя с Н+, 

образует супероксид: 
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.

22 ОНHO   

или 
22 ÎÍHO    (k = 1010 М-1с-1), 

которые, взаимодействуя друг с другом, обра-
зуют перекись водорода [4]: 

 




22222
или

222

.

2

.

2

OOH
HH

ОО

OOHOHOH
 

(k = 107÷108 М-1с-1). 
Н2О2 может инактивироваться при взаимо-

действии с 
2O :  

22

.

222 OOHHOÎHOH     
(k = 0,35 М-1с-1),  

образуя гидроксильный радикал ОН, или с ОН, 

образуя супероксид 2OÍ  :  

2222 OÍOHÍÎOH    (k = 0,13 М-1с-1) 
При взаимодействии KJ с гидроксильным 

радикалом или водород пероксидом образуется 
молекулярный йод. При добавлении в водный 
раствор KJ водорода пероксида в растворе об-
разуется молекулярный йод: 

KOHJKJHO

KOHJKJOH

222

22

2

.

222




 

На причастность гидроксильного радикала 
или водород пероксида в образовании молеку-
лярного йода указывают следующие экспери-
менты. При добавлении в систему (водный 
раствор KJ и о-ксилол) этанола и под действи-
ем УФ или УЗ в течение 10 минут молекуляр-
ный йод не образуется.  

В работе [5] показаны превращения этило-
вого спирта при взаимодействии со свободны-
ми радикалами. Известно, что радикалы Н и 
ОН взаимодействуют с молекулами этилового 
спирта с константами скорости К = 2,8 × 107 и 
К = 1,6 × 109 м3 /(кмоль с) соответственно, а гид-
ратированный электрон — с К = 105 м3 / (кмоль с) 

[6] и с (определенной методом импульсного 
фотолиза) [7] К = 4 × 102 м3 /(кмоль с).  

В ультразвуковом поле при увеличении 
кислорода происходит его взаимодействие 
с альфа-гидроксиэтильным радикалом спир-
та с константой К = 4,3 × 109 м3 / (кмоль с) 
[8] с последующим образованием уксусно-
го альдегида, уксусной кислоты и водород 
пероксида.  

С увеличением концентрации кислорода 
выход уксусного альдегида возрастает. В этом 
случае этанол выполняет роль перехватчика 
гидроксильных радикалов, и только через оп-
ределенное время в системе образуется водо-
род пероксид, инициируя выделение молеку-
лярного йода.  

Спустя 10 минут после включения УЗ или 
УФ наблюдается динамичный рост концентра-
ции молекулярного йода, объясняемый взаи-
модействием КJ с супероксид-радикалом, об-
разовавшимся при взаимодействии гидрати-
рованных электронов с кислородом. Ультра-
звуковой выход гидратированного электрона 
под действием ультразвука соответствует 
ультразвуковому выходу гидроксильного ра-
дикала. Реакции образования молекулярного 
йода имеют вид:   

2KJ+2HÒ2→2KOH + J2+ 02 (k~102 ÷105 М-1с-1) 

Известно, что гидроксильный радикал взаи-
модействует со спиртами по схеме:  

ÎÍÎÍÑÍÎÎÍÍÑ 25252    

(k = 1,6 × 109 М-1с-1) 

25252 ÍÎÍÑÍÎÍÍÑ    

(k = 2,8 × 107 М-1с-1) 
В водном растворе C2H5OH под действием 

УЗ или УФ вследствие высокой упругости па-
ров спирта происходит перехват гидроксиль-
ного радикала с образованием C2H5O�. 

При этом также возможно протекание сле-
дующих радикальных реакций: 

                                                             C2H5O� + C2H5O� → C2H5 -O-O- C2 H5 
C2H5OH+ OH� →C2H5O� + H2O  

                                                KJ + C2H5O� → C2H5OK + J�                     ̀J + J̀=J2 
 
В опыте 9 к водному раствору KJ добави-

ли кристаллический NaNO2. При облучении УЗ 
раствора наблюдали резкое увеличение концен-
трации молекулярного йода в первый промежу-

ток времени и дальнейший, более замедленный 
рост. В этом случае предполагается образование 
дополнительных OH, по нижеприведенным урав-
нениям реакциях� в слабо кислой среде: 

NaNO2+ H2O → NaOH+ HNO2         2HNO2→ 2NO+ 2 OH�, 

В следующем опыте к смеси KI и NaNO2 
добавили 1 мл спирта и воздействовали УЗ. 
Получили кривую с менее выраженным перво-
начальным скачком и, соответственно, мень-
шим значением оптической плотности. Это 

обусловлено перехватом ионов OH�, образо-
вавшихся при взаимодействии воды с нитри-
том натрия. Видимый рост оптической плотно-
сти раствора при образования молекулярного 
йода под действием УЗ при наличии спирта 
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может быть обусловлен взаимодействием KI и 
H2O2 через гидроксильный радикал. При уве-
личении концентрации NaNO2 в 3 раза содер-
жание молекулярного йода увеличивается не-
значительно. Это обусловлено уменьшением 
растворимости кислорода, а также это возмож-
но при взаимодействии радикалов O�H с ра-
дикалом NO, с супероксидным анион — ради-
калом и перекисью водорода, которые, взаи-
модействуя между собой, образуют оксоперок-
сонитрат водорода, который не образует моле-
кулярный йод. При растворении в растворе KI 
дитионита, который связывает свободный ки-

слород, под действием УЗ или УФ образование 
молекулярного йода не происходило вследст-
вие отсутствия диссоциации кислорода в реак-
ционных областях. При образовании молекуляр-
ного йода под действием УФ или УЗ рН раство-
ров увеличивалось в сторону щелочной среды.  

Заключение 
По результатам эксперимента можно пред-

положить, что механизм образования молеку-
лярного йода в исследованных моделях под 
действием УЗ и УФ одинаков и протекает под 
воздействием гидратированного электрона (ри-
сунок 2). 

 
Рисунок 2 — Схема образования молекулярного йода, 

инициированного гидратированным электроном под действием УФ иУЗ 
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РЕПРОДУКТИВНАЯ ФУНКЦИЯ КРЫС 

ПРИ ВВЕДЕНИИ ЛИПОПОЛИСАХАРИДА 

Т. С. Милош, Н. Е. Максимович 

Гродненский государственный медицинский университет 

В опытах на 155 беременных крысах с внутримышечным введением липополисахарида E.сoli «Sigma» в 
период беременности установлено нарушение репродуктивной функции, характер которого зависел от дозы 
вводимого препарата и сроков его введения. 

Ключевые слова: беременность, липополисахарид, репродуктивная функция. 



Проблемы здоровья и экологии 117

REPRODUCTION FUNCTION OF RATS 
AT INTRODUCTION OF LIPOPOLYSACCHARIDE 

T. S. Milosh, N. E. Maksimovich 

Grodno State Medical University 

On 155 pregnancy rats with intramuscular introduction of E. сoli lipopolysaccharides, «Sigma» during pregnancy de-
terminence distutbances reproduction function, dependent from dose of lipopolysaccharides and the period pregnancy. 

Kew words: pregnancy, lipopolysaccharide, reproduction function. 
 
 
Важнейшим направлением развития здра-

воохранения Республики Беларусь остается 
охрана материнства и детства. Прогресс со-
временной перинатологии привел к необходи-
мости решения новых проблем, связанных с 
гестационным периодом и антенатальной ох-
раной плода. Одно из ведущих мест в этиоло-
гии осложненного течения гестационного пе-
риода принадлежит различным инфекциям. В 
связи с этим важнейшей проблемой акушерст-
ва и перинатологии является борьба с вирус-
ными и бактериальными инфекциями, частота 
которых неуклонно возрастает.  

В Беларуси доля инфекции среди перина-
тальных потерь в настоящее время занимает 3 ме-
сто после гипоксии и респираторного дистресс-
синдрома [3, 4]. До сих пор нерешенной про-
блемой остается младенческая смертность, 
причиной которой часто являются заболевания 
вирусной и бактериальной природы [6]. Ин-
фекции, специфичные для перинатального пе-
риода, в РБ ежегодно регистрируются у 3–4 тыс. 
новорожденных. В структуре заболеваемости 
новорожденных внутриутробная инфекция 
(ВУИ) составляет 20–40 % случаев, она часто 
приводит к развитию тяжелых осложнений и 
может стать причиной смерти плода (ребенка) 
в перинатальном периоде [9, 2].  

Исходом ВУИ являются инфекционные за-
болевания плода и новорожденного, пороки раз-
вития, хроническая гипоксия, гипотрофия плода, 
невынашивание беременности, плацентарная не-
достаточность, многоводие, нарушение адапта-
ции новорожденных. Часто инфекционная па-
тология у плода является основным фоном, на 
котором возникают асфиксия, внутричерепная 
травма, неврологические нарушения [7]. У вы-
живших детей с ВУИ часто развиваются серь-
езные нарушения, среди которых значительное 
место составляют нарушения физического и 
психического развития [10]. Последствиями ин-
фекции могут быть умственные нарушения, ши-
зофрения, аутизм, церебральные параличи [11]. 

Среди инфекционных агентов, способст-
вующих возникновению нарушений в системе 
«мать-плод», значительную роль играют гра-
мотрицательные бактерии [5]. Патогенные эф-
фекты этих микроорганизмов во многом обу-

словлены входящим в их состав липополиса-
харидом (ЛПС). 

Целью исследований явилось выяснение со-
стояния репродуктивной функции самок крыс 
при введении ЛПС в различные периоды бере-
менности. 

Материал и метод 
Исследования выполнены на 155 белых 

беспородных беременных крысах массой 200–
250 г, разделенных на две серии: крысы I серии 
(контроль) внутримышечно получали стериль-
ный изотонический раствор NaCl в объеме 0,5 мл 
в различные периоды беременности, крысы II 
серии внутримышечно получали ЛПС (Lipopoly-
sacharide E. сoli Serotype 0127:В8 «Sigma») в 
различные периоды беременности.  

Изучали эффекты ЛПС после внутримы-
шечного введения препарата в ранний период 
(имплантации и эмбриогенеза, 4 сутки), средний 
период (плацентации, 13 сутки) и поздний период 
(период завершения органогенеза, 17 сутки) бе-
ременности в дозах 0,04 мг/кг; 0,4 мг/кг; 2,4 мг/кг; 
5,0 мг/кг и 10 мг/кг.  

Крысы I серии разделены на три группы 
(контроль 1, контроль 2, контроль 3), им вво-
дили изотонический раствор NaCl на 4 (n = 8), 
13 (n = 9) и 17 сутки беременности (n = 8) со-
ответственно. 

Животные II серии разделены на три груп-
пы соответственно срокам введения ЛПС в 
первый, второй и третий периоды беременности. 
В свою очередь, каждая из групп была разделена 
на несколько подгрупп в соответствии с дозами 
вводимого препарата. Животные 1 группы (n = 51) 
получали ЛПС в дозах 0,04 мг/кг; 0,4 мг/кг; 2,4 мг/кг 
на 4 сутки беременности, животные 2 группы 
(n = 44) — в дозах 0,04 мг/кг; 0,4 мг/кг; 2,4 мг/кг; 
5,0 мг/кг на 13 день беременности, животным 
3 группы (n = 35) препарат вводили в дозах 
0,04 мг/кг; 0,4 мг/кг; 2,4 мг/кг, 5,0 мг/кг на 17 су-
тки беременности. 

Изучение репродуктивной функции крыс 
осуществляли с помощью общепринятых тес-
тов, исследования осуществляли в условиях 
наркоза (внутримышечно тиопентал натрия, 
40–60 мг/кг) [1]. После лапаротомии в яични-
ках самок крыс 20 дня беременности опреде-
ляли количество желтых тел (ЖТ), в рогах матки 
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подсчитывали количество мест имплантации 
(МИ) и живых плодов (ЖП), определяли массу 
плацент (МП). Рассчитывали показатели эм-
бриональной или доимплантационной смертно-
сти (ДИС) и плодовой или постимплантацион-
ной смертности (ПИС), плацентарно-плодовый 
коэффициент (ППК).  

Показатель ДИС определяли как отноше-
ние разности количества желтых тел и количе-
ства мест имплантации к количеству желтых 
тел и выражали в процентах ДИС (%) = (ЖТ – 
МИ) / ЖТ  100 %. Показатель ПИС плодов 
определяли как отношение разности между ко-
личеством мест имплантации и количеством 
живых плодов к количеству мест имплантации 
и выражали в процентах (ПИС (%) = (МИ – 
ЖП) / МИ  100 %). ППК рассчитывали как 
отношение между массой плаценты и массой 
тела крысенка и выражали в процентах (ППК = 
масса плаценты/массу крысенка  100 %).  

Статистическая обработка данных осуще-
ствлялась с использованием программы «Sta-
tistica 6,0» и «Microsoft Excel 2003». Достовер-
ность различий оценивали с использованием t-
критерия Стьюдента для независимых выбо-
рок. Все данные представлялись в виде средне-
го арифметического и ошибки среднего арифме-
тического (M ± m). Критический уровень значи-
мости p принимали равным 0,05. Нормальное 
распределение признаков проверяли с использо-
ванием метода Шапиро-Уилко. Поскольку в 
большинстве групп признаки не имели нормаль-
ного распределения, соответственно при сравне-
нии независимых групп с ненормальным распре-
делением значений одного или двух количест-
венных признаков использовался непараметри-
ческий метод — тест Манна-Уитни [8]. 

Результаты и их обсуждение 
Изучение репродуктивной функции крыс 

после введения ЛПС в период беременности 
выявило наличие ее нарушений в виде увели-
чения ДИС и ПИС, полной или частичной  ре-
зорбции плодов у части крыс, задержки анте-
натального развития плодов и изменения ППК.  

Во всех исследуемых группах с введением 
ЛПС в различных дозах в различные периоды 
беременности количество ЖТ в яичниках бе-
ременных крыс не отличалось от значений 
данного показателя в контрольных группах (p 
> 0,05). Характер изменений других показате-
лей при введении ЛПС зависел от сроков и до-
зы вводимого препарата.  

Наибольшая выраженность изменений ре-
продуктивной функции крыс установлена при 
введении ЛПС в период имплантации и эм-
бриогенеза. Даже после введения препарата в 
дозе 0,04 мг/кг отмечалось снижение количе-
ства МИ в матке до 4,6 ± 0,53 (n = 7, p < 0,001), 
в контроле — 10,8 ± 1,28 (n = 8). Отмечалось 

повышение показателя ДИС до 58,2 % (в кон-
троле — 7,8 %, p < 0,001), ПИС — до 15,2 % (в кон-
троле — 1 %, p < 0,001), а также отмечалось 
снижение количества ЖП в помете до 3,9 ± 0,69 
(n = 7), что на 63,2 % меньше (р < 0,001), чем у 
крыс 1 контрольной группы (10,6 ± 0,52, n = 8). 

После введения ЛПС в дозе 0,4 мг/кг коли-
чество МИ (3,5 ± 0,53, n = 8) было еще меньше 
(р < 0,001), чем в контроле и меньше по сравне-
нию с их числом при введении ЛПС в дозе 0,04 мг/кг 
(р < 0,05). Количество ЖП (2,6 ± 0,52, n = 8) бы-
ло на 75,5 % меньше (р < 0,001), чем у крыс 1 
контрольной группы и меньше по сравнению с 
их числом при введении ЛПС в дозе 0,04 мг/кг (р 
< 0,05). Показатели ДИС (67,6 %), ПИС (25,7 %) 
были больше (р < 0,001), чем в контроле и не-
сколько больше, чем в предыдущей подгруппе (р 
< 0,05). Также отмечалось увеличение количест-
ва крыс с полной резорбцией плодов до 50 % 
(n = 7) при введении ЛПС в дозе 0,04 мг/кг и до 
70 % (n = 19) — в дозе 0,4 мг/кг. 

После введения ЛПС в дозе 2,4 мг/кг ДИС 
составила 27 %, ПИС — 37,5 %, у 90 % (n = 9) 
крыс отмечена полная резорбция плодов, что 
отражает прямо-пропорциональную зависимость 
эмбриотоксического эффекта ЛПС от дозы вво-
димого препарата.  

Таким образом, при введении ЛПС в пер-
вый период отмечалось дозозависимое повы-
шение показателя ДИС, уменьшение количест-
ва ЖП в помете, а также увеличение количест-
ва крыс с полной резорбцией плодов.  

Абсолютная МП в подопытных группах с 
введением ЛПС в первый период была ниже, а 
во второй и третий — выше, чем в контроль-
ной (р < 0,001). Так, после введения ЛПС в пе-
риод имплантации и эмбриогенеза МП соста-
вила 453,3 ± 22,36 мг (n = 9), в контроле — 
545,6 ± 28,47 мг (n = 8). Масса плодов под-
группы с введением ЛПС в период имплантации 
и эмбриогенеза составила 5,5 ± 0,32 г (n = 18).  

При введении ЛПС в период плацентации в 
дозе 0,04 мг/кг количество МИ (11,0 ± 0,82, n = 7) 
не отличалось от значений этого показателя во 2 
контрольной группе (11,4 ± 0,88, n = 9, р > 
0,05) и от количества МИ в группе крыс с вве-
дением ЛПС в первый период. Отмечалось умень-
шение количества ЖП до 9,0 ± 0,58, n = 7 (на 
18,9 %) в отличие от этого показателя во 2 кон-
трольной группе (11,1 ± 0,93, n = 9) и было на 
56,7 % больше (р < 0,05) по сравнению с чис-
лом ЖП в группе крыс с введением ЛПС в 
первый период (3,9 ± 0,69, n = 7). ДИС соста-
вила 3,5 %, ПИС — 18,2 %, что меньше (р < 
0,05), чем у крыс, получавших препарат в ана-
логичной дозе в первый период.  

При введении ЛПС в дозе 0,4 мг/кг коли-
чество ЖТ и МИ также не отличалось от их 
значений во 2 контрольной группе. Однако ко-
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личество МИ (10,8 ± 0,46, n = 8) было больше 
(р < 0,001) в отличие от количества МИ в 
группе с введением ЛПС в первый период (3,5 ± 
0,53, n = 8). Также наблюдалось уменьшение 
количества ЖП в помете до 6,9 ± 0,99 (n = 8), 
или на 37,8 % по сравнению с количеством ЖП 
во 2 контрольной группе (p < 0,001) и было на 
62,3 % больше (р < 0,05), чем в группе с введе-
нием ЛПС в аналогичной дозе в первый пери-
од, но меньше (р < 0,05) по сравнению с их 
числом при введении ЛПС в дозе 0,04 мг/кг.  

У крыс, получавших препарат во второй 
период беременности, показатель ДИС в этой 
группе не изменился (6,9 %, р > 0,05) и отме-
чалось увеличение показателя ПИС (36,1 %, p < 
0,001) в сравнении с контрольной группой (2,6 %), 
что было выше (p < 0,001), чем у крыс, получав-
ших препарат в аналогичной дозе в первый период.  

При использовании ЛПС в дозе 2,4 мг/кг в 
период плацентации отмечался более высокий 
показатель плодовой гибели (61,2 %), чем при 
введении ЛПС в дозе 0,04 мг/кг (18,2 %) и в 
дозе 0,4 мг/кг (36,1 %). Отмечалось снижение 
количества ЖП до 3,8 ± 1,49 (n = 8), что не от-
личалось от их количества в группе с введени-
ем ЛПС в первый период (р > 0,05), но было 
меньше (р < 0,05) по сравнению с их числом 
при введении ЛПС в дозе 0,4 мг/кг и на 65,8 % 
меньше (p < 0,001), чем во 2 контрольной группе.  

При введении ЛПС в дозе 5 мг/кг отмечал-
ся еще более высокий показатель плодовой ги-
бели (62,5 %), чем при введении ЛПС в дозе 
2,4 мг/кг, что отражает зависимость эмбрио-
токсического эффекта ЛПС от его дозы.  

При использовании ЛПС в дозе 10 мг/кг 
отмечалась гибель беременных крыс (n = 3) в 
течение 2 часов от септического шока.  

Как и у беременных крыс с введением ЛПС 
в первый период, у крыс с введением ЛПС в 
период плацентации также отмечалось дозоза-
висимое увеличение количества крыс с полной 
резорбцией плодов, однако повышение данно-
го показателя отмечалось при более высоких 
дозах вводимого препарата.  

Так, при введении ЛПС в дозе 0,04 мг/кг, 
которая вызывала полную резорбцию плодов у 
50 % (n = 7) беременных крыс, получавших 
аналогичную дозу вводимого препарата в пе-
риод имплантации и эмбриогенеза, крыс с пол-
ной резорбцией плодов в данной группе  не на-
блюдалось, при введении ЛПС в дозе 0,4 мг/кг 
этот показатель составил 27 % (n = 3). Полная 
резорбция плодов у 50 % (n = 8) крыс этой 
группы отмечалась при введении ЛПС в дозе 
2,4 мг/кг, а при введении ЛПС в дозе 5 мг/кг 
этот показатель составил 90 % (n = 9, p < 0,001).  

После введения препарата в первый пери-
од отмечалось понижение МП (p < 0,001), а во 
второй и третий — увеличение, p < 0,001.  

После введения препарата в первый пери-
од отмечалось снижение МП до 453,3 ± 22,36 мг 
(n = 9, p < 0,001), а во второй и третий периоды 
увеличение МП составило 640,0 ± 11,46 мг (n = 9, 
p < 0,001) и 622,2 ± 16,98 мг (n = 9, p < 0,001) 
соответственно. Плацентарно-плодовый коэф-
фициент после введения ЛПС в первый период 
снизился до 8,2 % (в контроле — 9,2 %), а по-
сле введения ЛПС во второй и третий периоды 
его значение повысилось (13,1, 11,3 % соответ-
ственно). Вес плодов подгруппы с введением 
ЛПС в период плацентации составил 4,9 ± 0,28 г 
(n = 12), что меньше (р < 0,05), чем в 1 кон-
трольной группе (5,9 ± 0,39 г, n = 17).  

Период завершения органогенеза оказался 
наиболее устойчивым к введению ЛПС в пла-
не возникновения нарушений репродуктивной 
функции. После введения ЛПС в дозе 0,04 мг/кг 
количество МИ в рогах матки и ЖП не отли-
чалось от значений этих показателей в 3 кон-
трольной группе (р > 0,05) и было выше (10,7 ± 
1,11, n = 7), чем в группе с введением ЛПС в 
первый период (р < 0,05), но не отличалось от 
значений этого показателя в группе крыс с 
введением ЛПС во второй период (р > 0,05). 
Количество ЖП (10,3 ± 0,49, n = 7) было, со-
ответственно, на 35 и 12,6 % выше (р < 0,05), 
чем в группах с введением ЛПС в первый и во 
второй периоды и не отличалось от значения 
в контрольной группе (р > 0,05). Показатели 
ДИС (2,7 %) и плодовой гибели (3,7 %) не от-
личались от значений в контроле и были зна-
чительно ниже, чем при введении ЛПС в ана-
логичной дозе в первый период (58,2 и 15,2 % 
соответственно).  

При использовании ЛПС в дозе 0,4 мг/кг и 
2,4 мг/кг количество МИ 9,1 ± 1,25 (n = 8) и 10,3 ± 
0,76 (n = 7), соответственно, было меньше по 
сравнению с этим показателем в группах с вве-
дением ЛПС в аналогичной дозе во втором пе-
риоде. Количество ЖП в помете (7,9 ± 1,05, n = 
9) было на 26,9 % меньше, чем в 3 контрольной 
группе (10,8 ± 0,46, n = 8, p < 0,001) и больше, 
чем после введения ЛПС в дозе 0,04 мг/кг (p < 
0,001), а также после введения препарата в ана-
логичной дозе в первый период (р < 0,05).  

При введении ЛПС в дозе 0,4 мг/кг отме-
чался несколько более высокий показатель 
ДИС (9 %), чем при введении ЛПС в аналогич-
ной дозе во втором периоде (6,9 %, р > 0,05) и 
более низкий показатель плодовой гибели 
(13,2 %), чем при введении ЛПС в аналогичной 
дозе в первый (25,7 %, р < 0,001) и во второй 
периоды (36,1 %, р < 0,001).  

При использовании ЛПС в дозе 2,4 мг/кг 
также отмечалось более низкое количество ЖП 
в помете (7,0 ± 0,87, n = 9) на 35,2 % (p < 0,001), 
чем в 3 контрольной группе, но более высокие 
значения по сравнению с введением препарата в 
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аналогичной дозе во второй период (p < 0,05) и 
после введения ЛПС в дозе 0,04 мг/кг (p < 0,05). 

При введении ЛПС в дозе 5 мг/кг наблю-
далось снижение количества ЖП в помете (4,8 ± 
1,48, n = 9, p < 0,001) на 55,6 % в сравнении с ко-
личеством ЖП в 3 контрольной группе и в срав-
нении с количеством ЖП в группе с введением 
ЛПС в дозе 0,04 мг/кг (p < 0,001). Высокие значе-
ния показателя ПИС (31,1 % и 54,3 %) отмеча-
лись (p < 0,001) при введении препарата в более 
высоких дозах (2,4 и 5 мг/кг соответственно) в 
сравнении со значением ПИС в 3 контрольной 
группе (1,8 %). Введение ЛПС в этих дозах в 
данный период сопровождалось увеличением ко-
личества крыс с полной резорбцией плодов 
(15 %, n = 1 и 35 %, n = 5 соответственно).  

Итак, введение ЛПС беременным крысам 
приводит к изменениям в системе «мать – 
плод», что проявляется нарушением репродук-
тивной функции: снижением количества мест 
имплантации в рогах матки, увеличением ре-
зорбции плодов, показателей до- и постим-
плантационной смертности плодов, плацен-
тарно-плодового коэффициента и снижением 
количества живых плодов (плодовитости), ха-
рактер которых определяется сроками введе-
ния микробного компонента.  

Наибольшая чувствительность нарушений 
репродуктивной функции крыс отмечается при 
введении ЛПС препарата в период импланта-
ции и эмбриогенеза. Уже при введении ЛПС в 
дозах 0,04 и 0,4 мг/кг отмечается дозозависимое 
повышение как доимплантационной смертности 
эмбрионов (58,2 %, p < 0,001 и 67,6 %, p < 
0,001), так и постимплантационной смертности 
плодов (15,2 %, p < 0,001 и 25,7 %, p < 0,001), а 
также снижение количества живых плодов в 
помете (на 63 %, р < 0,001 и на 75 %, р < 0,001).  

Введение препарата в период плацентации 
характеризовалось наличием нарушений репро-
дуктивной функции при введении препарата в бо-
лее высоких дозах ЛПС. Доза ЛПС 0,4 мг/кг при-
водила к уменьшению показателя плодовитости 
на 38 % (p < 0,001) и повышению показателя 
постимплантационной смертности плодов до 36,1 % 
(p < 0,001), а доза ЛПС 2,4 мг/кг — на 66 % (p < 
0,001) и 61,2 % (p < 0,001) соответственно.  

Период завершения органогенеза оказался 
наиболее устойчивым к введению препарата. 
Снижение плодовитости отмечалось при введе-
нии только высоких доз препарата (2,4 и 5 мг/кг), 
наблюдалось снижение количества живых плодов 
в помете на 34 % (p < 0,001) и 56 % (p < 0,001).  

Изучение репродуктивной функции крыс 
после введения ЛПС выявило дозозависимое 
увеличение ДИС после введения ЛПС в период 

имплантации и эмбриогенеза, а также дозоза-
висимое увеличение показателя ПИС после 
введения препарата в периоды плацентации и 
завершения органогенеза. Причем такая зако-
номерность прослеживалась в подгруппах крыс 
с введением ЛПС в период плацентации в бо-
лее низких дозах. Изменения массы плаценты 
и ППК были разнонаправлены. После введения 
ЛПС в первый период происходит их сниже-
ние, а во второй и третий — увеличение.  

Таким образом, выявлена зависимость на-
рушения репродуктивной функции после вве-
дения ЛПС как от дозы вводимого препарата, 
так и от сроков беременности, в которые осу-
ществляли его введение. Наиболее выражен-
ные нарушения отмечаются после введения 
ЛПС в период имплантации и эмбриогенеза, 
наименее выраженные — в период завершения 
органогенеза.  
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УДК 616.133:615.837.3 
ВЛИЯНИЕ УЛЬТРАЗВУКА НА ПОВРЕЖДЕНИЕ АРТЕРИАЛЬНОЙ СТЕНКИ 

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ КОНСТРУКЦИИ ГОЛОВКИ ВОЛНОВОДА 

И. Э. Адзерихо1, Н. Н. Ефимова2, Р. В. Дорошенко2 

1Белорусская медицинская академия последипломного образования, г. Минск 
2Гомельский государственный медицинский университет 

Цель исследования — изучить влияние различных параметров ультразвука на степень повреждения ар-
териальной стенки в зависимости от конструкции головки волновода in vivo. Показано, что степень повреж-
дения сосудистой стенки увеличивается с ростом интенсивности ультразвукового воздействия и зависит от 
конструкции головки волновода. Скважность в диапазоне от 15 до 45 % не оказывает влияния на степень 
повреждения сосудистой стенки. 

Ключевые слова: сердечно-сосудистые заболевания, ультразвук, волновод, артериальная стенка. 

INFLUENCE OF ULTRASOUND ON THE ARTERIAL SIDE DAMAGE DEPENDING 
ON THE HEAD OF THE WAVE GUIDE STRUCTURE 

I. E. Adzerikho1, N. N. Yafimava2, R. V. Doroshenko2 

1Belarusian Medical Academy Post Gradual Education, Minsk 
2Gomel State Medical University 

The aim of the study: to study the influence of various ultrasound parameters on a damage rate of an arterial 
side depending on a head of a wave guide structure in vivo. It is shown, that the damage rate of a vascular side in-
creases with the growth of intensity of ultrasonic influence and depends on a head of a wave guide structure. Poros-
ity in a range from 15 to 45 % does not influence on a damage rate of a vascular side. 

Key words: cardiovascular diseases, ultrasound, a wave guide, an arterial wall. 
 
 
Введение 
Несмотря на достижения в лечении сер-

дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), данная па-
тология продолжает оставаться главной причиной 
заболеваемости и смертности в мире, ежегодно 
унося 17 млн. жизней. Так, 1 из 8 мужчин и 1 из 
17 женщин в мире умирают от ССЗ до 65-летнего 
возраста. А в России от этих болезней умирают 
около 1 млн 500 тыс. человек, причем значи-
тельная доля случаев приходится на сравнитель-
но молодой возраст. Так, в возрасте 25–64 года 
умирают от ССЗ 36 % мужчин и 40,5 % жен-
щин [1]. Аналогичная ситуация наблюдается и 
в Республике Беларусь: на ССЗ приходится 
55,5 % всех случаев смерти. По сравнению с 
2005 г. наблюдается рост показателя общей за-
болеваемости болезнями системы кровообра-
щения: с 2301,0 до 2379,8 на 10 тыс. взрослого 
населения. При этом в структуре болезней сис-
темы кровообращения отмечается рост уровня 
заболеваемости ИБС и цереброваскулярной па-
тологией [2]. Они в 91 % случаев являются при-
чинами смертельных исходов от болезней сис-
темы кровообращения среди всего населения. 

Интервенционные методы являются тра-
диционными при лечении острых ишемических 
состояний, развивающихся при ишемической 
болезни сердца, мозга и нижних конечностей. 
Однако существующие недостатки (невозмож-

ность реканализации длинных и тотальных окк-
люзий, повторные тромбозы) ограничивают их 
применение [3–6], что свидетельствует о необ-
ходимости разработки новых методов восста-
новления артериальной проходимости.  

Одним из наиболее перспективных направ-
лений в области интервенционной кардиоло-
гии является внутрисосудистое использование 
низкочастотного (НЧ) высокоинтенсивного 
(ВИ) ультразвука (УЗ). В многочисленных ис-
следованиях продемонстрирована высокая 
эффективность разрушения не только тром-
бов, но и атеросклеротических бляшек с ис-
пользованием низкочастотного (НЧ) высоко-
интенсивного (ВИ) УЗ [7–11].   

Среди наиболее значимых результатов ис-
следований последних нескольких лет в облас-
ти УЗ-реканализации является установление 
влияния формы головки волновода на эффек-
тивность УЗ-разрушения атеросклеротических 
бляшек [12]. В то же время конструкция головки 
волновода может являться одним из факторов, 
который влияет на эффективность и безопас-
ность УЗ-разрушения тромбов, что в дальней-
шем может быть использовано с целью усовер-
шенствования метода ультразвуковой ангиопла-
стики. Однако выбор конструкции головки вол-
новода и параметров УЗ-воздействия невозмо-
жен без учета влияния на сосудистую стенку.   
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Целью исследования явилось изучение 
влияния различных параметров ультразвука на 
степень повреждения артериальной стенки в 
зависимости от конструкции головки волново-
да in vivo.  

Материал и методы исследования 
В работе использована установка для акусто-

индуцированного тромболизиса (РНПЦ «Кардиоло-
гия», технопарк БНТУ «Метолит», Беларусь), 
состоящая из ультразвукового генератора, пье-
зоэлектрического преобразователя и 4 типов 
волноводов. Выходная мощность установки 
составляет 80 Вт. Диапазон плавного регули-
рования частоты генератора позволяет произ-
вести изменения в диапазоне 24–26 кГц. Ульт-
развуковой генератор работает в импульсном 
режиме со скважностью от 5 до 99 %. Волно-
воды выполнены из стали марки 12Х18Н10 дли-
ной 23,5 см, имеют сферическую и плоскую го-
ловки как с отверстиями (ВСФО и ВПФО), так и 
без них (ВСФ и ВПФ). Волноводы сконструи-
рованы по типу стержневого концентратора, 
что позволяет без существенных энергетиче-
ских потерь передавать колебания на дисталь-
ный конец волновода. Интенсивность ультра-
звукового воздействия на выходе волновода 
находится в диапазоне от 4,2 до 46,2 Вт/см2 и 
составляет в соответствии с делениями калиб-
ровочной шкалы прибора 4,2; 8,1; 14,2; 25,1; 
46,2 Вт/см2.  

Способность волноводов при использова-
нии различного по параметрам УЗ вызывать 
повреждение интактных сонных артерий изу-
чалась на экспериментальной модели живот-
ных. Исследования проведены на сонных арте-
риях 10 беспородных собак массой 20–40 кг. 
Все животные вводились в наркоз и фиксиро-
вались в положении на спине.  

Общая продолжительность анестезии состав-
ляла до 1 ч. После премедикации фентанилом 
(0,0005 мг/кг) и дроперидолом (0,1 мг/кг) внутри-
мышечно животным вводили тиопентал натрия 
(10 мг/кг). Для поддержания анестезии по мере не-

обходимости внутривенно болюсно вводили тио-
пентал натрия (10 мг/кг) и фентанил (0,0003 мг/кг). 
С целью компенсации испаряемой в процессе ды-
хания жидкости и кровопотери проводилась кате-
теризация бедренной вены и налаживалась посто-
янная инфузия 0,9 % раствора хлорида натрия со 
скоростью 15 капель/минуту.  

Сонную артерию выделяли на протяжении 
10–15 см хирургическим путем. На выделен-
ный сегмент накладывали дистальную и про-
ксимальную лигатуры. В выделенный сегмент 
сосуда внутрисосудисто вводили волновод и 
осуществляли УЗ-обработку в течение 3 минут 
с интенсивностью 16,2 и 25,1 Вт/см2 и скваж-
ностью 15, 30 и 45 %.  

После выведения животного из экспери-
мента сегменты сонных артерий иссекались и 
фиксировались в 10 % растворе нейтрального 
формалина. Микропрепараты сосудистой стен-
ки, окрашенные гематоксилином и эозином по 
методу Мансона, изучали в тринокулярном 
микроскопе «Nikon  ECLIPCe E-200» (Герма-
ния) с увеличением х50 – х200. Оценка степе-
ни повреждения сосудистой стенки проводи-
лась полуколичественным методом. В качестве 
оценки степени повреждения использованы 
размер и глубина очага повреждения. Стати-
стическую обработку полученных данных про-
водили с использованием пакета статистиче-
ских программ «Statistica» 6.0 с использовани-
ем непараметрических критериев.  

Результаты исследования 
Исследование проводилось в 2 этапа: на 1 эта-

пе изучалось влияние скважности УЗ-воздействия 
в зависимости от конструкции головки волно-
вода, на 2 этапе — влияние интенсивности 
воздействия.  

1. Выявлено, что УЗ-воздействие со скважностью 
от 15 до 45 %, интенсивностью 16,2 и 25,1 Вт/см2 в те-
чение 3 мин не приводило к статистически значи-
мым изменениям (р > 0,05) в повреждении сосу-
дистой стенки при использовании всех конст-
рукций головок волноводов (таблица 1). 

Таблица 1 — Степень повреждения сосудистой стенки интактной сонной артерии после действия 
УЗ при использовании различных конструкций головок волноводов (интенсивность — 16,2 Вт/см2) 

Скважность УЗ, % 
15 30 45 Конструкция 

волновода 
1 2 2 

Р 

ВСФ 2,1 (2; 3) 2 (2; 3) 2,4 (2; 3) 
Р1-2 > 0,05 
Р2-3 > 0,05 
Р1-3 > 0,05 

ВСФО 3 (3; 4) 3,2 (3; 4) 3,4 (3; 4) 
Р1-2 > 0,05 
Р2-3 > 0,05 
Р1-3 > 0,05 

ВПФ 4,5 (4; 5) 4,3 (4; 5) 4,6 (4; 5) 
Р1-2 > 0,05 
Р2-3 > 0,05 
Р1-3 > 0,05 

ВПФО 2,4 (2; 3) 2,8 (2; 3) 2,5 (2; 3) 
Р1-2 > 0,05 
Р2-3 > 0,05 
Р1-3 > 0,05 
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2. Межгрупповые сравнения не выявили стати-
стически значимых различий между ВСФ и ВПФО 
по степени повреждения сосудистой стенки. 

Установлено, что в течение трех минут 
УЗ-воздействия появляются очаги поврежде-
ния интимы с одновременным разрывом и распа-
дом ее (рисунок 1). Кроме того, наблюдалось 
расслоение медии с формированием мелких по-
лиморфных полостей, без содержимого в их 
просвете. Отмечалось изменение структуры 

мышечных клеток в патологически измененных 
участках медии, которое проявлялось радиаль-
ным или хаотичным расположением, приобре-
тением палочковидной или вытянутой формы. 
В целом размер патологического очага сосуди-
стой стенки составил 2 (2; 2) балла и 2,9 (2; 3) балла 
для ВСФ при интенсивности 16,2 и 25, 1 Вт/см2 и 
для ВПФО 2,7 (2; 3) балла и 3,2 (3; 4) балла при 
интенсивности 16,2 и 25, 1 Вт/см2 соответст-
венно (таблица 2). 

Таблица 2 — Степень повреждения сосудистой стенки интактной сонной артерии после действия 
УЗ при использовании различных конструкций головок волноводов 

Конструкция волновода Интенсивность, Вт/см2 Степень повреждения сосудистой стенки (баллы) 

16,2 2 (2; 2) †§ 

ВСФ 
25,1 2,9 (2; 3) †§‡ 

16,2 3,6 (3; 4) *†# 
ВСФО 

25,1 5 (4; 6) *†#‡ 
16,2 4,3 (4; 5) *§# 

ВПФ 
25,1 5,6 (5; 6) *§#‡ 
16,2 2,7 (2; 3) †§ 

ВПФО 
25,1 3,2 (3; 4) †§‡ 

* Значимость различий (р < 0,01) по сравнению с волноводом со сферической формой головки в ряду с 
одинаковой интенсивностью воздействия; † значимость различий (р < 0,01) по сравнению с волноводом с 
плоской формой головки в ряду с одинаковой интенсивностью воздействия; § значимость различий (p < 
0,01) по сравнению с волноводом со сферической формой головки с отверстием в ряду с одинаковой интен-
сивностью воздействия; #  значимость различий (p < 0,01) по сравнению с волноводом с плоской формой 
головки с отверстием в ряду с одинаковой интенсивностью воздействия; ‡ значимость различий (р < 0,05) по 
сравнению с интенсивностью 16,2 Вт/см2. 

 

 
Сохранение органотипического строения интимы и мышечно-эластического слоя, разволокнение 

и отек адвентициальной оболочки. Окраска: гематоксилином и эозином. Увеличение: 200× . 
Рисунок 1 — Стенка сонной артерии собаки после УЗ-воздействия 

ВПФО (интенсивность — 25,1 Вт/см2, скважность — 45%) 
 

При использовании ВСФО наблюдалось 
еще большее увеличение повреждения сосуди-
стой стенки по сравнению с ВСФ и ВПФО 
(рисунок 2). По результатам морфологическо-
го исследования было установлено образова-
ние крупного в размере очага повреждения 
интимы и подлежащей медии. В целом по-
вреждение сосудистой стенки достигало 3,6 
(3; 4) и 5 (4; 6) баллов при интенсивности 16,2 
и 25, 1 Вт/см2 соответственно. Отмечался раз-
рыв, отрыв фрагментов стенки с расслоением 
и образованием полиморфных полостей. В 
перифокальной зоне появлялись сморщенные 

или лизированные мышечные клетки с ретен-
цией клеточной оболочки и формированием 
полостей. 

Максимальное повреждение сосудистой 
стенки наблюдалось при УЗ-воздействии с ис-
пользованием ВПФ (рисунки 3, 4, 5). Измене-
ния характеризовались полным разрушением 
интимы в месте контакта головки волновода с 
сосудистой стенкой. Кроме того, наблюдались 
ее отслоение и фрагментирование. Подлежа-
щий узкий слой медии также повреждался. Вы-
являлось разволокнение среднего слоя с образо-
ванием мелких, щелевидных областей без со-
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держимого в просвете, кровоизлияния в мышеч-
ной оболочке. В данном участке медии струк-
тура мышечных клеток была также патологи-
чески изменена. Определялась их хаотичность, 
фрагментация и лизис. Форма большинства 

мышечных клеток была вытянутой палочко-
видной или волнистой. Размер повреждения 
сосудистой стенки в целом составил 4,3 (4; 5) 
балла и 5,6 (5; 6) баллов при интенсивности 
16,2 и 25, 1 Вт/см2 соответственно. 

 

 
Десквамация эндотелия, нарушение структурной целостности внутренней эластической мембраны. 

Окраска: гематоксилином и эозином. Увеличение: 200× . 
Рисунок 2 — Стенка сонной артерии собаки после УЗ-воздействия  

ВСФО (интенсивность — 16,2 Вт/см2, скважность — 45%) 
 

 
Расслоение  мышечно-эластической оболочки. Окраска: гематоксилином и эозином. Увеличение: 100× . 

Рисунок 3 – Стенка сонной артерии собаки после УЗ-воздействия  
ВПФ (интенсивность -–25,1 ВТ/см2, скважность – 45%) 

 
Отложения фибрина и десквамация эндотелия. Очаги кровоизлияний. 

Окраска: гематоксилином и эозином. Увеличение: 200× . 
Рисунок 4 — Стенка сонной артерии собаки после УЗ-воздействия  

ВПФ (интенсивность — 16,2 Вт/см2, скважность — 45 %) 

 
Межклеточный отек в мышечно-эластическом слое. 

Окраска: гематоксилином и эозином. Увеличение: 200× . 
Рисунок 5 — Стенка сонной артерии собаки после УЗ-воздействия ВПФ 

(интенсивность — 16,2 Вт/см2, скважность — 45 %) 
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Выводы 
1. Степень повреждения сосудистой стен-

ки увеличивается с ростом интенсивности ульт-
развукового воздействия, а также зависит от 
конструкции головки волновода.  

2. Скважность в диапазоне от 15 до 45 % 
не оказывает влияния на степень повреждения 
сосудистой стенки.  

3. По степени влияния на увеличение раз-
мера очага повреждения артериальной сосуди-
стой стенки при ультразвуковом воздействии 
волноводы располагаются в следующей после-
довательности: ВПФО = ВСФ<ВСФО<ВПФ.  
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ХИРУРГИЧЕСКИЕ ИНСТРУМЕНТЫ 

ДЛЯ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

С. В. Дорошкевич, Е. Ю. Дорошкевич 

Гомельский государственный медицинский университет 

Представлены разработанные авторами новые хирургические инструменты для проведения оператив-
ных вмешательств на лабораторных животных (крысах). Параметры рабочих частей инструментов: рано-
расширитель, криохирургический наконечник, иглодержатель и пинцет позволяют оптимизировать выпол-
нение экспериментальных исследований. Предложенные инструменты легко воспроизводимы, что дает воз-
можность широкого их использования в экспериментальной хирургии.  

Ключевые слова: хирургические инструменты, экспериментальная хирургия. 

SURGICAL INSTRUMENTS FOR EXPERIMENTAL RESEARCHES 

S. V. Doroshkevich, E. Yu. Doroshkevich 

Gomel State Medical University 

New surgical instruments, created by the authors, for realization of operative operations on laboratory animals 
(rats) are introduced. The parameters of working parts of the instruments: wound dilator, cryosurgical tip, needle 
holder and pincers allow to optimize realization of experimental researches. The offered instruments are easily re-
produced, that give an opportunity of their broad usage in experimental surgery. 

Key words: surgical instruments, experimental surgery. 
 
 
Введение 
Современная медицина развивается в ус-

ловиях бурного прогресса науки и техники. 
Широко применяются технические новшества, 
повышающие эффективность диагностики и ле-
чебно-профилактических мероприятий. В нема-
лой степени совершенствуется и медицинский 
инструментарий [1, 2]. Номенклатура медицин-

ских инструментов обширна. Она включает 
технические средства, при помощи которых 
производятся те или иные манипуляции на ор-
ганах человеческого организма, в основном с 
целью механического воздействия на них, а 
также необходимые действия с материалами, 
применяемыми при этих манипуляциях. Пара-
метры рабочих частей отдельных медицинских 
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инструментов зачастую не позволяют их ис-
пользовать во время операций на лаборатор-
ных животных из-за громоздкости.  

Цель исследования 
Создание новых инструментов и устройств 

для проведения экспериментальных исследований. 
Материал и метод 
Анатомия органов брюшной полости бе-

лой крысы характеризуется схожим строением 
с человеком.  

Желудок размещен слева и имеет четыре 
отдела: пищеводный, кардиальный, фундаль-
ный и пилорический. Длина тонкой кишки со-
ставляет около 1 м 19 см, толстый — 22–29 см. 
Печень у крысы занимает 4–6 % ее веса. 
Желчный пузырь отсутствует. Различают сле-
дующие доли печени: левую боковую, левую 
внутреннюю, правую внутреннюю, правую бо-
ковую, хвостатую и добавочную. Поджелудоч-
ная железа представляет собой уплотненное гроз-
девидное тело, залегающее в брыжейке кишеч-
ника. Часть железы, обращенной к желудку (го-
ловка), подразделяют на правую и левую доли. 
Противоположный отдел определяют как хвост, 
а среднюю часть — телом. Поджелудочная же-
леза достигает в длину — 30 мм, в ширину — 
3 мм, ее толщина — 1 мм. Средний вес — 
0,47 г. Орган имеет два тонких протока впа-
дающих прямо в двенадцатиперстную кишку 
или непосредственно рядом в желчный про-

ток. Селезенка узкая плотная, расположена 
вблизи желудка и относительно большая. У 
крыс весом 130–250 г этот орган может дос-
тигать 0,7–2 г.   

Результаты 
Для проведения оперативных вмешательств 

на мелких лабораторных животных (крысах) мо-
гут быть рекомендованы инструменты пред-
ложенной нами конструкции. 

Для расширения ран во время операций 
на лабораторных животных целесообразно 
использовать ранорасширитель (патент РБ № 
3641). Инструмент (рисунок 1) состоит из 
бранш, соединительного винта, кремальеры, 
рабочих губок с поперечными канавками. В 
рану вводят губки ранорасширителя, при раз-
ведении которых происходит расширение ра-
ны. Поперечные канавки обеспечивают на-
дежный захват и удержание краев раны. На-
личие кремальеры позволяет фиксировать ав-
томатически края раны в разведенном состоя-
нии. При раскрытии кремальеры происходит 
сближение губок и высвобождение инстру-
мента из раны.  

Для осуществления холодового воздейст-
вия на ткани предлагается криохирургический на-
конечник (патент РБ № 3979). Криохирургический 
наконечник (рисунок 2) имеет основание с внут-
ренней фиксационной резьбой, рабочую часть, 
торцевую поверхность с заданной площадью. 

 

                       
 
1 — бранши; 2 — соединительный винт;                       1 — основание; 2 — внутренняя фиксационная резьба; 
3 — кремальера; 4 — рабочие губки;                                     3 — рабочая часть; 4 — торцевая поверхность 
5 — поперечные канавки.                                                                             с заданной площадью. 

      Рисунок 1 — Ранорасширитель                                    Рисунок 2 — Криохирургический наконечник 

 

 
Криохирургический наконечник исполь-

зуют следующим образом: с помощью резьбо-
вого соединения присоединяют к операцион-
ному инструменту криохирургического ком-
плекса КСН 3А/В (Хирана, Брно) и после ох-
лаждения до необходимой температуры осу-
ществляют непосредственное соприкосновение 
торцевой поверхности наконечника с органами 
мелких лабораторных животных.  

Предлагаемый криохирургический наконеч-
ник позволяет осуществлять точечное воздейст-

вие на ткани мелких лабораторных животных. 
Использование данного наконечника увеличивает 
предельный угол наклона инструмента, что уп-
рощает проведение манипуляций в глубине раны.  

Предложенный нами иглодержатель (па-
тент РБ № 4451) состоит (рисунок 3) из двух 
бранш, соединенных винтом, на которых раз-
личают рабочую часть, кремальеру и рукоятки. 
Иглодержатель используют следующим обра-
зом: при сжатии рукояток инструмента проис-
ходит смыкание рабочей части, что обеспечи-
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вает фиксацию иглы. Одновременно при 
сближении бранш происходит сцепление двух 
половин иглодержателя с помощью зубцов 
кремальеры, фиксируя инструмент в опреде-

ленной рабочей позиции. При дальнейшем 
увеличении нагрузки на рукоятки происходит 
саморазмыкание кремальеры инструмента и 
высвобождение иглы из рабочей части.   

 

 
1 — бранши; 2 — винт; 3 — рабочая часть; 4 — кремальера; 5 — рукоятки 

Рисунок 3 — Иглодержатель 
 
 
Нами предложен пинцет (патент РБ № 4891) 

с параметрами рабочей части, позволяющей 
использовать его для захватывания и удержания 
различных тканей с минимальной их травматиза-
цией (рисунок 4). Инструмент состоит из двух 
пластин, на которых имеется штифт и с противо-
положной стороны сквозное отверстие. Рабочие 
части имеют наружный изгиб радиусом 2,5 мм и 
смыкающие поверхности с легкой насечкой. При 

сжатии двух пластин пинцета происходит сбли-
жение рабочих частей, одновременно штифт вхо-
дит в сквозное отверстие, предохраняя рабочие 
части от перекоса. Наличие наружного изгиба ра-
бочей части уменьшает площадь смыкающих по-
верхностей, что обеспечивает минимальную 
травматизацию тканей. Легкая насечка на смы-
кающих поверхностях достаточна для прочного 
захвата и удержания различных тканей. 

 

 
1 — пластины; 2 — штифт; 3 — сквозное отверстие; 4 — рабочие части; 
5 — наружный изгиб; 6 — смыкающие поверхности с легкой насечкой 

Рисунок 4 — Пинцет 
 
 
Предлагаемые инструменты изготовлены из 

металла, стойкого к химическим воздействиям, с 
числом твердости по Роквеллу (HRC) 42–50. Воз-
можно применение хромистой нержавеющей ста-
ли марки 3Х13 или инструментальной стали мар-
ки У7А с покрытием группы М-1. 

Заключение 
Предлагаемые инструменты позволяют оп-

тимизировать действия при проведении опера-
тивных вмешательств на мелких лабораторных 
животных. Они легко воспроизводимы, достаточ-
но просты, что дает возможность их широкого 
использования в экспериментальной хирургии.  
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Введение 
Медицинская экология — область научной 

и практической деятельности врача любого 
профиля, так как объект изучения — организм 
человека, а предмет изучения — окружающая 
среда.  

Использование человеком природных ре-
сурсов в целях обеспечения своей жизнедея-
тельности нарушает естественный ход биогео-
ценоза. Закон толерантности Шелфорда ут-
верждает, что лимитирующим фактором про-
цветания организма (вида) может быть как ми-
нимум, так и максимум экологического воз-
действия. Наряду с экологически зависимыми 
заболеваниями появляются и экологически 
обусловленные заболевания [1–4].  

В крупных городских, мегаполисных эко-
системах температура воздуха на 2–3 градуса 
выше, а концентрация загрязняющих веществ в 
5–25 раз превышает нормативные величины, 
уровни. Снижение подвижности воздуха между 
городскими постройками уменьшает естествен-
ную аэрацию, рассеивание контаминантов, про-
зрачность атмосферы, увеличивает количество 
туманов, смогов. По этим причинам экологически 
обусловленная заболеваемость городского насе-
ления повышена [5–7]. Жизнь в городе приводит 
к десинхронизации биологических ритмов чело-
века (трехсменная работа, ночные клубы, дис-
котеки, казино), напряжению вегето-соматических 

функций, сенсорно-рецепторно-анализаторных 
систем, повышению шумовой нагрузки. Про-
исходит загрязнение не только химическими, 
физическими, но и биологическими фактора-
ми, возрастают инфекционная и неинфекцион-
ная, неспецифическая заболеваемость, разви-
ваются устойчивые формы внутриколлектив-
ных инфекций. Тесный контакт людей в за-
крытых помещениях, в транспорте, на куль-
турных мероприятиях приводит к быстрому 
развитию эпидемической цепочки воздушно-
капельных, контактных заболеваний.  

Развитие профилактического направления 
в медицине, в частности, первичная профилак-
тика имеет цель выявить отклонения в здоро-
вье на более раннем этапе, так называемую 
предболезнь. Контаминанты — ксенобиотики 
биосферы обладают пролонгированным воз-
действием на низком, подпороговом уровне по 
механизмам функциональной и материальной 
кумуляции. Особенность течения экологически 
обусловленных и экологически зависимых за-
болеваний — хроническое, трудно поддаю-
щееся лечению. Диагностика отдаленных по-
следствий воздействия повреждающих факто-
ров возможна и расчетно-статистическим ме-
тодом коэффициента риска. Методология оценки 
риска в медицине позволяет разрабатывать и 
применять комплекс мероприятий для смягчения 
или нейтрализации негативных влияний компо-
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нентов биосферы. На основе длительных наблю-
дений и установления зависимости заболеваний 
от факторов среды проводят санитарно-гигиени-
ческие мероприятия, предупредительный и те-
кущий санитарный надзор. 

Критериями оценки благополучия взаимодей-
ствия биосферы и человека являются демографи-
ческие показатели и физиолого-гигиенические: фи-
зическое развитие, биологическое созревание, ста-
бильность функциональных систем. 

Актуальность решения этих вопросов от-
ражены в законе «О санитарно-эпидемическом 
благополучии населения», в Положении о Ми-
нистерстве природных ресурсов и охраны ок-
ружающей среды [8]. 

Источники контаминирования биосферы 
Источники контаминирования биосферы 

условно делятся на естественные (природные) 
и искусственные (антропогенные). Природные 
источники — извержения вулканов; лесные и 
степные пожары; горение торфяников; силь-
ные ветры — бури, вихри, тайфуны; насыще-
ние воздуха солями, пыльцой, выделениями 
животных; землетрясения, наводнения, смер-
чи; космическая пыль. Искусственные источ-
ники связаны с деятельностью человека: теп-
лоцентрали; автотранспорт; промпредприятия; 
сельское хозяйство; бытовая деятельность. Раз-
личные загрязнители — контаминанты посте-
пенно рассеиваются в воздухе благодаря верти-
кальным и горизонтальным перемещениям воз-
душных потоков, циклонов и антициклонов. 
Иногда в приземном слое создается инверсия. 

Непрерывное поступление различных ток-
сических веществ ингаляционным путем спо-
собствует их быстрому всасыванию большой 
поверхностью альвеол. Насыщение организма 
жирорастворимыми токсическими веществами 
наступает быстро. Водорастворимые, напри-
мер, хлорид водорода или аммиак, полностью 
растворяются и сорбируются в верхних дыха-
тельных путях. Для аэрозолей имеет значение 
дисперсность их частиц. Крупные оседают в 
верхних дыхательных путях, часть мелких час-
тиц уходит с мокротой и может заглатываться, 
попадая в желудочно-кишечный тракт. Так, 
хлорид водорода при адсорбции на твердых 
частицах достигает бронхиол и десорбируется 
в глубоких дыхательных путях, вызывает ожог 
с последующим отеком легких. Пары бензина 
при совместном действии с аэрозолем оксида 
алюминия теряют свою токсичность. Аэрозоли 
металлов (например, ртуть, свинец, медь, цинк, 
кадмий, кобальт, марганец) образуют в орга-
низме комплексы с жирными кислотами и 
аминокислотами, создают материальную ку-
муляцию. Свинец, бериллий, уран депониру-
ются в костной ткани и образуют там малорас-
творимые соединения с фосфором — фосфаты. 

Кадмий, ртуть накапливаются в паренхиматоз-
ных органах. Хром фиксируется на клеточных 
мембранах эритроцитов. 

В зависимости от интенсивности воздейст-
вия ксенобиотики могут вызвать воспаление, 
дистрофические нарушения, аллергические со-
стояния, фиброзные изменения в органах и тка-
нях, повреждение ДНК, расстройство эмбриоге-
неза, развитие опухолевого процесса. В зависи-
мости от совокупности проявлений действия и 
преимущественно поражаемой системы орга-
низма, химические вещества объединяют в сле-
дующие группы: раздражающего действия, 
нейротропные яды, гепатотропные, яды крови, 
почечные. Это условное деление не исключает 
политропности. По классификации ВОЗ, разли-
чают эффекты: аддитивный тип (суммация) 
двух или трех эффектов; сверхаддитивный тип 
(потенцирование, синергизм); антагонизм (эф-
фект комбинации меньше или равен изолиро-
ванным эффектам). Смеси, содержащие в сво-
ем составе ферментные яды (CO, цианистые 
соединения, ингибиторы, индукторы микросо-
мальных ферментов) даже на низких уровнях 
могут вызвать незакономерные эффекты. 

Воздействие контаминантов, ксенобио-
тиков на здоровье человека в единой пище-
вой цепочке 

Для хозяйственно-бытовой, промышлен-
ной, сельскохозяйственной деятельности чело-
век добывает, извлекает из литосферы мине-
ральные вещества, топливно-энергетические 
ресурсы, драгоценные и редкие металлы, пере-
рабатывает и использует их на 30–50 %, все 
остальное складируется в отвалы на поверхно-
сти — пустые породы. Под действием осадков, 
ветра они вымываются, выветриваются и ста-
новятся загрязнителями, контаминантами поч-
вы, воздуха, воды, жилищ. Почва является ес-
тественной биогеохимической лабораторией, в 
ней разрушаются органические и неорганиче-
ские вещества, происходит самоочищение. 

Литосфера и почва оказывают опосредст-
венное воздействие на здоровье человека - по 
пищевой цепочке. Недостаток или избыток в 
почве, воде, сельскохозяйственных культурах, в 
организме птиц, животных эссенциальных (не-
обходимых) для организма человека элементов 
способствует развитию эндемичных заболева-
ний. Эссенциальных элементов девять: железо, 
йод,  медь, хром, кобальт, молибден, марганец, 
цинк, селен. Условно эссенциальные — фтор, 
никель, ванадий, мышьяк, кремний, литий, бор, 
бром. Группа токсических веществ — алюми-
ний, кадмий, свинец, ртуть, бериллий, барий, 
висмут, таллий. 

Первичная профилактика — это главное 
средство в противостоянии болезням пищевой 
цепочки. Истинная причина большинства эко-
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логически обусловленных заболеваний — ан-
тропогенное загрязнение литосферы, почвы, 
воды, продуктов питания. Постоянное увели-
чение капиталовложений в медицину, на оздо-
ровление не приводит к снижению заболеваемо-
сти. Необходима разумная деятельность челове-
ка по отношению к литосфере, почве. Врач лю-
бого профиля должен понимать связь цепочки 
биогеохимии почвы — воды, пищевых веществ 
и здоровья человека. Клиническая медицина без 
знания законов экологии, внедрения профилак-
тических мероприятий бессильна. 

Критерий чистоты почвы — санитарное 
число Хлебникова. Восполнение почвы азо-
том, необходимым для выращивания сельско-
хозяйственных культур, производится внесе-
нием органических и минеральных удобрений. 
Азот усваивается растениями в виде нитритов, 
нитратов и по пищевым цепочкам его  оста-
точное количество поступает в организм чело-
века. В атмосферу азот из почвы поступает 
благодаря процессам денитрификации почвен-
ными и водными бактериями. Из-за чрезмер-
ной увлеченности минеральными удобрениями 
и ядохимикатами в почвах постепенно накап-
ливаются и создаются искусственные геохи-
мические провинции разного рода технофиль-
ных элементов,. Кроме того, ядохимикаты по-
давляют биологическую активность почв, уни-
чтожают микроорганизмы, червей, уменьшают 
естественное плодородие, приводят к гибели 
множества опылителей. Выпас скота, вырубка 
лесов разрушают почву, приводят к ее эрозии. 
Неправильная мелиорация способствует засо-
лению почв, а антропогенное засоление проис-
ходит за счет бытовых и промышленных сточ-
ных вод. Агроэкосистемы с крупными живот-
новодческими, птицеводческими комплексами 
не имеют эффективных очистных сооружений. 
Нитратное загрязнение почвы и подземных вод 
выводит из эксплуатации колодцы в сельской 
местности. 

Медицинские последствия антропоген-
ного загрязнения почвы, дефицита или из-
бытка в ней жизненно важных элементов. 
Гигиеническое нормирование 

В медицине различают острое и хрониче-
ское повреждающее действие факторов — фи-
зических, химических, биологических. Форми-
рование токсических туманов в атмосфере в пе-
риод температурных инверсий способствует рос-
ту летальных исходов от сердечно-сосудистых и 
легочных заболеваний. Контаминирование 
воздушной среды белковыми компонентами 
провоцирует приступы бронхиальной астмы. 
Наиболее же частым является хроническое по-
вреждающее действие контаминантов, ксено-
биотиков. Естественный дефицит эссенциаль-
ных элементов в почве способствует возник-

новению эндемичных заболеваний. Дефицит 
йода приводит не только к  эндемичному зобу, 
но и развитию кретинизма, глухоты, умствен-
ной отсталости. Избыток стронция при дефи-
ците кальция приводит к деформирующему 
остеоартрозу, уровской болезни Кашина-Бека. 
В зоне песчано-подзолистых почв Республики 
Беларусь регистрируется мочекаменная бо-
лезнь, связанная с избытком кальция и магния. 
Одновременный дефицит йода и кальция на 
фоне избытка кремния вызывает тиреотокси-
ческий зоб, рассеянный склероз, сахарный 
диабет, гастрит. Дефицит в почве эссенциаль-
ных элементов усиливает токсический эффект 
свинца, кадмия, никеля. Учитывая это, можно 
прогнозировать заболевания, коррегировать 
дефицит элементов, внося их в питьевую воду, 
хлеб, молоко, соль, молочно-кислые продукты. 

Техногенные, антропогенные загрязнения 
биосферы формируют экологически обуслов-
ленные заболевания. Описано заболевание 
Итай-Итай, спровоцированное кумуляцией в 
организме кадмия, с изменениями в мышечной 
и костной ткани. С метилртутью связывают за-
болевание Минамата, которое протекает по 
типу церебрального паралича. При накоплении 
в масличных культурах полихлорированных 
бифенилов (ПХБ) и употреблении такого мас-
ла в пищу, может развиться масляное заболе-
вание Юшо — потемнение кожи, появление 
сыпи, блефароконьюнктивиты. Пыль с содер-
жанием бериллия, асбеста вызывает узелковые 
процессы в легких. Повышенное содержание фто-
ра в атмосфере способствует развитию флюоро-
за. Нитраты способствуют росту сердечно-
сосудистых заболеваний, иммунной системы, 
такой болезни крови, как метгемоглобинемия. 
Хлорорганические соединения стабильны в 
биосфере, липотропны, кумулятивны, блоки-
руют ферменты дыхательной системы. Наи-
более стабильны, канцерогенны бензапирен, 
нитрозамины, полиароматические углеводо-
роды (ПАУ). 

Комплекс мероприятий по снижению за-
грязнения биосферы и сохранению здоровья 
включает: 

— технологические — создание безотход-
ных производств;  

— планировочные — зонирование терри-
тории города, агроэкосистем с учетом розы 
ветров; озеленение; обводнение; создание са-
нитарно-защитных зон;  

— санитарно-технические — установка 
пылеулавливателей типа «циклон», которые 
работают по принципу центробежного пыле-
отделения, использование электростатических 
фильтров (пылинки приобретают заряд в сило-
вом поле); использование скрубберов с пода-
чей орошаемых жидкостей;  
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— санитарно-гигиенические — нормиро-
вание ПДК, ПДУ, ПДС, ПДВ с учетом сумма-
ции эффектов и потенцирования. 

Экспериментальным путем рассчитывают 
также ПДУВ — предельно допустимые уров-
ни внесения химических веществ в почву с 
безопасными остаточными количествами (БОК). 
Такие дозы рассчитаны у нас на 13 анионов ме-
таллов, на десятки пестицидов и агрохимикатов. 

Законодательно-правовые основы охра-
ны здоровья 

Нормативно-правовые основы охраны 
биосферы освещены в Конституции Республи-
ки Беларусь: право граждан на охрану здоро-
вья обеспечивается мерами по оздоровлению 
окружающей среды (ст. 45), государство осу-
ществляет контроль за охраной и восстановле-
нием окружающей среды (ст. 46), охрана при-
родной среды — долг каждого (ст. 55) [6]. 

В Законе Республики Беларусь «О сани-
тарно-эпидемическом благополучии населе-
ния» в общих положениях главы I ст. 1 дается 
определение понятия санитарно-эпидемического 
благополучия населения. Это состояние здоро-
вья населения, при котором отсутствует небла-
гоприятное воздействие на организм человека 
факторов среды его обитания. Среда обитания 
человека — это часть окружающей среды: ат-
мосферный воздух, почва, вода. Фактор среды 
обитания человека — любой химический, фи-
зический или биологический компонент среды 
природного либо антропогенного происхожде-
ния, способный влиять на организм человека [7]. 

Государственное санитарно-эпидемическое 
нормирование (глава II ст. 8) устанавливает 
требования: 

 к планировке и застройке населенных 
пунктов; 

 к факторам среды обитания человека; 
 к критериям безопасности для человека 

атмосферного воздуха, воды; 
 допустимые уровни риска возможного 

ухудшения здоровья в связи с неблагоприят-
ным воздействием на организм человека фак-
торов среды его обитания.  

Согласно Закону «О санитарно-эпидеми-
ческом благополучии населения Республики 
Беларусь», социально-гигиенический монито-
ринг (глава II ст. 12) проводят органы и учре-
ждения, осуществляющие государственный 
санитарный надзор: за качеством среды обита-
ния человека; окружающей воздушной средой; 
за заболеваемостью, смертностью, рождаемо-
стью населения. Граждане Республики Бела-
русь обязаны заботиться о состоянии своего 
здоровья, детей и об их гигиеническом воспи-
тании (глава III ст. 16). 

Мониторинг окружающей среды включает 
наблюдения; оценку фактического состояния; 

прогноз состояния; оценку прогнозируемого 
состояния; регулирование качества среды оби-
тания. Основная цель мониторинга — макси-
мально раннее предупреждение нежелатель-
ных последствий антропогенного воздействия. 

Для г. Гомеля и Гомельской области разра-
ботаны основные принципы и методические под-
ходы по осуществлению социально-гигиениче-
ского мониторинга на основе медико-экологи-
ческой информационной системы (МЭИС). 
Ведется он централизовано, сбор информации 
идет в органах и учреждениях, осуществляю-
щих санитарно-эпидемический надзор. На ос-
нове этого мониторинга обоснована своевре-
менность перехода здравоохранения на ис-
пользование в практике методов интегральной 
экспертизы состояния здоровья населения во 
взаимосвязи с внешней средой на основе со-
временных информационных технологий — об-
ластной комплексной медико-экологической ин-
формационной системы «Гомельский регион» [4]. 

Заключение 
Экологическая медицина и медицинская 

экология в отличие от гигиены нормирует или 
рассчитывает коэффициенты риска для канце-
рогенных и неканцерогенных химических 
агентов при токсическом их действии на уров-
не клеток, ДНК, хромосом. Врач любого про-
филя обязан знать этиологию экологически 
обусловленных или экологически зависимых 
заболеваний при комплексном ингаляционном 
и энтеральном их воздействии, понимать зна-
чимость контаминантов — ксенобиотиков для 
здоровья человека при проведении комплексов 
мероприятий первичной, вторичной профилак-
тики и реабилитационных. 

Предупредительный санитарный надзор 
предусматривает лицензирование всех видов ра-
бот, землепользования, землеустройства. Важ-
ным моментом в текущем санитарном надзоре 
является контроль за правильным применением 
пестицидов и агрохимикатов, замена их на менее 
токсичные препараты; возобновление лесных 
массивов, зеленых насаждений; соблюдение са-
нитарно-защитных зон; грамотное ведение ме-
лиорации. На уровне Министерства природных 
ресурсов и охраны окружающей среды — коор-
динация всех экономических и социальных во-
просов с приоритетом здоровья населения. 

Усиливающееся антропогенное влияние на 
окружающую среду привело к такому уровню 
взаимоотношений между человечеством и 
природой, который мы называем экологиче-
ским кризисом. Овладев самыми передовыми 
технологиями, человек оказался бессилен пе-
ред естественными процессами в природе, ко-
торые совершаются по общемировым законам 
сохранения веществ и энергии, их круговороте. 
Экологическая медицина призвана вернуть че-
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ловека, его сознание на философские позиции 
единства и борьбы противоположностей, сфор-
мировать экологическое мышление: субъект-
объект. Основа стабильности экосистемы — ее 
разнообразие, биоразнообразие. Природа Бе-
ларуси уже потеряла около 40 видов растений 
и 20 видов животных, она ранима и хрупка. 
Наш общий дом загрязняется, и это не может 
не сказаться негативно на здоровье человека. 
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МОДЕЛЬ ОРГАНИЗАЦИИ ОКАЗАНИЯ ЛЕЧЕБНО-ПРОФИЛАКТИЧЕСКОЙ ПОМОЩИ 

НАСЕЛЕНИЮ С ПРОБЛЕМАМИ ВОЗРАСТНОГО АНДРОГЕННОГО ДЕФИЦИТА 
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2Белорусский государственный медицинский университет, г. Минск 

Необычайный интерес, проявляемый исследователями к проблеме возрастного андрогенного дефицита, 
связан, прежде всего, с его широкой распространенностью. Распространенность возрастного андрогенного 
дефицита трудно оценить из-за разнородности населения, методов определения уровня тестостерона (обще-
го и свободного) и зачастую нехватки реактивов для определения биохимического гипогонадизма. Пробле-
ма андрогенного дефицита у мужчин с сахарным диабетом 2 типа в настоящее время является очень акту-
альной. Диагностика и лечение возрастного гипогонадизма позволяет не только предупредить развитие та-
кого серьезного заболевания, как сахарный диабет 2 типа, но и добиться компенсации углеводного и липид-
ного обмена при наличии этой патологии. Это диктует необходимость организации андрологической служ-
бы, в задачи которой должны быть включены вопросы обеспечения ранней диагностики нарушений половой 
функции у мужчин, в том числе при возрастном андрогеном дефиците. 

Ключевые слова: возрастной андрогенный дефицит, сахарный диабет 2 типа, организация помощи. 

MODEL OF THE ORGANIZATION OF RENDERING OF THE TREATMENT 
AND PROPHYLACTIC HELP TO THE POPULATION WITH ANDROGEN DEFICIENCY 
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Androgen deficiency in the aging male has become a topic of increasing interest and debate throughout the world. 
The prevalence of androgen deficiency in the aging male population is difficult to estimate due to the heterogeneity of the 
studied populations, the differing methods of estimating testosterone levels (total, free estimates) and the lack of consis-
tency of nominal values for defining biochemical hypoandrogenism. The problem of androgen deficiency in men with 
diabetes type 2 is very actually now. Investigation and treatment androgen deficiency allow not only prevent diabe-
tes type 2, but also have a good control of diabetes. This condition of problem leads to organization of andrology 
services, including questions of early diagnostics of sexual dysfunction in men with androgen deficiency. 

Key words: androgen deficiency, diabetes type 2, organization of help. 
 
 
Введение 
Необычайный интерес, проявляемый иссле-

дователями к проблеме возрастного андрогенно-
го дефицита, связан, прежде всего, с его широ-
кой распространенностью. Согласно опросам 

социологов, в пожилом возрасте мужчины чув-
ствуют себя хуже, чем женщины, в то же время 
проблемами женщин в климактерическом пе-
риоде активно занимаются гинекологи, терапев-
ты, эндокринологи. Проблемам угасания поло-
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вой функции мужчин, напротив, уделяется не-
достаточно внимания, и к сожалению, они в 
большинстве случаев не могут рассчитывать на 
подобную помощь. В развитых странах человек 
проводит в пожилом возрасте около 1/3 жизни, 
поэтому повышение качества жизни в этот воз-
растной период, продление сексуальной и твор-
ческой активности являются актуальными про-
блемами медицины XXI века [1, 6]. 

Несмотря на проводимые аналогии с мено-
паузой, возрастные изменения, происходящие у 
мужчин, существенно отличаются от таковых у 
женщин, когда происходит резкое снижение 
функциональной активности яичников со зна-
чительным снижением эстрогенемии, исчезают 
менструации, появляются характерные климак-
терические симптомы, при этом фертильный 
период заканчивается. Эти резкие изменения 
отражены в термине «климакс» (от лат. climax — 
лестница, ступень). В 1939 году Вернером был 
предложен по аналогии термин «мужской кли-
макс». Однако у мужчин отсутствует столь рез-
кое падение уровня гормонов, более того, спо-
собность к воспроизводству в ряде случаев со-
храняется до глубокой старости, поэтому такой 
термин является некорректным. Впоследствии 
разными авторами было предложено множество 
терминов для обозначения процессов, происхо-
дящих в мужском организме с возрастом: «пе-
нопауза», «виропауза», «андропауза». В 1994 г. 
Австрийским обществом урологов был предло-
жен, а впоследствии и получил широкое рас-
пространение термин «частичный андрогено-
дефицит пожилых мужчин» (PADAM — partial 
androgen deficiency in aging male). Этот термин 
более полно отражает происходящие изменения 
[2]. В последний год ведущими специалистами 
по вопросам возрастного андрогенного дефици-
та (A. Morales, E. Nieshlag) был предположен 
термин «поздно начавшийся гипогонадизм» 
(late onset hypogonadism). Данный термин под-
черкивает универсальный характер изменений, свя-
занных с дефицитом тестостерона, а также расши-
ряет возрастные рамки данного состояния, ранее ог-
раничивающегося пожилыми мужчинами [3]. 

Международным обществом по изучению 
пожилых мужчин (The International Society for 
The Study of the Aging Male — ISSAM) для оп-
ределения динамических изменений половой 
функции у мужчин был предложен термин, 
наиболее полно отражающий происходящие 
процессы: недостаточность андрогенов у муж-
чин зрелого возраста, или возрастной андро-
генный дефицит (ADAM — Androgen Deficiency 
in the Aging Male)[4]. 

Согласно определению ISSAM, синдром 
ADAM — это биохимический синдром, кото-
рый возникает в зрелом возрасте и характери-
зуется недостаточностью андрогенов в сыво-

ротке крови, он либо сопровождается, либо не 
сопровождается снижением чувствительности 
организма к андрогенам. В итоге это может 
привести к значительному ухудшению качест-
ва жизни и неблагоприятно сказаться на функ-
циях многих систем организма [5]. 

Доказано, что у мужчин происходит посте-
пенное (начиная с 30–40 лет) снижение уровня 
половых гормонов, в первую очередь, тестосте-
рона. Так, в ходе Масачуссетского проспектив-
ного исследования [7], которое среди прочих па-
раметров оценивало уровень тестостерона и гло-
булина, связывающего половые стероиды, у 
мужчин 40–70 лет в течение 10 лет, было выяс-
нено, что уровень общего тестостерона снижает-
ся в среднем на 1,6 % в год, свободного — на 2,8 
%. При этом на 1,3 % ежегодно возрастает уро-
вень глобулина, связывающего половые стерои-
ды (ГСПГ), что вносит дополнительный вклад в 
снижение биодоступной фракции тестостерона. 
Вследствие различий в способности ГСПГ свя-
зываться с мужскими и женскими половыми 
гормонами увеличение его циркулирующих уров-
ней содействует выработке эстрогенов в боль-
шей степени, чем андрогенов. Кроме того, отме-
чается изменение амплитуды пульсов лютеини-
зирующего гормона гипофиза (ЛГ) в сторону 
снижения и урежения. Cогласно указанному ис-
следованию, относительное количество «здоро-
вых» мужчин (без сопутствующей соматической 
патологии) со сниженным уровнем тестостерона 
возрастает от 8 % в возрасте 40–60 лет до 20 % в 
возрасте 61–80 лет, а после 80 лет только у 15 % 
мужчин сохраняется уровень тестостерона в 
нормальных пределах. Таким образом, у боль-
шинства мужчин с увеличением возраста на-
растает вероятность развития гипогонадизма. 

Актуальность проблемы 
Как показывает проведенный нами анализ, 

в официальной статистической отчетности прак-
тически отсутствуют данные об организации 
помощи пациентам с возрастным андрогенным 
дефицитом. 

Причин здесь несколько: 
— низкая обращаемость за данным видом 

помощи; 
— отсутствие специализированного вра-

чебного приема; 
— практически полное отсутствие разде-

лов по проблемам возрастного андрогенного 
дефицита  в образовательных программах под-
готовки врачей (урологов, эндокринологов, ан-
дрологов), что не нацеливает их на выявление 
данного состояния при осуществлении про-
фессиональной деятельности. 

Подготовка по андрологии в настоящее 
время проводится на недостаточно высоком 
уровне. Создание кафедр и курсов, в названии 
которых присутствует андрология как раздел 
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медицинской науки, не только не исправляет 
ситуацию, но и порождает формальную неопре-
деленность при обучении урологов по андроло-
гии. В своем развитии андрология должна при-
держиваться междисциплинарного принципа и 
тесно сотрудничать с такими специальностями, 
как эндокринология, гинекология, сексология, 
пластическая хирургия, дерматовенерология. 

Анализ литературных данных и имеюще-
гося опыта показывает, что определенные све-
дения об организации лечения и наблюдения 
пациентов с возрастным андрогенным дефици-
том в настоящее время отсутствуют. 

Алгоритм обследования мужчин с гипого-
надизмом и тем более возрастным андроген-
ным дефицитом известен очень узкому кругу 
специалистов, что существенно отражается на 
адекватности лечения и реабилитации пациен-
тов с указанной патологией. 

Учитывая, что проблема возрастного анд-
рогенного дефицита имеет достаточную зна-
чимость и распространенность, мы пришли к 
убеждению о необходимости научного обос-
нования специализированного приема данной 
категории населения. 

Анализ нормативно-правовой базы, а так-
же сложившейся практики в здравоохранении 
показал, что определенной системы в оказании 
лечебно-профилактической помощи населению с 
возрастным андрогенным дефицитом до на-
стоящего времени не выработано. 

Большинству пациентов с андрогенным де-
фицитом в силу различных обстоятельств: недос-
таточной материальной базы, отсутствия специа-
лизированных кабинетов, неадекватной оценки 
выявленных симптомов врачами и др. — не про-
водится комплексное обследование и не выяв-
ляются истинные причины, обусловливающие 
жалобы и объективные нарушения, выявлен-
ные у пациентов. 

Приказом Министерства здравоохранения 
БССР № 210 от 25.12.89 г. на базе 40-коечного 
урологического отделения Минской областной 
клинической больницы на функциональной осно-
ве был создан Республиканский андрологический 
центр, оказывающий лечебно-диагностическую и 
профилактическую помощь, и организован прием 
больных андрологического профиля. 

По направлениям урологов первичного меди-
цинского наблюдения Республиканский андрологи-
ческий центр оказывает лечебно-диагностическую и 
консультативную помощь с последующим на-
блюдением больным, страдающим бесплодием, 
импотенцией, некоторыми формами хрониче-
ского простатита с нарушением эректильной и 
эякуляторной функций, варикозным расширени-
ем вен семенного канатика, крипторхизмом, ги-
поспадией, болезнью Пейрони, приапизмом, 
стриктурой уретры и другими заболеваниями, 

нарушающими половую и репродуктивную 
функции. Кроме того, согласно указанному 
приказу в функции Республиканского андро-
логического центра входит организационно-
методическая помощь органам и учреждениям 
здравоохранения республики по вопросам 
профилактики, диагностики и лечения андро-
логических заболеваний, изучение заболевае-
мости мужчин, страдающих андрологической 
патологией, разработка и внедрение в практику 
новых методов микрохирургической коррекции 
мужского бесплодия, васкулогенной импотен-
ции, а также эндоскопических, лазерномагнит-
ных и других способов лечения андрологических 
больных; повышение квалификации врачей по 
вопросам диагностики и лечения андрологиче-
ских заболеваний; разработка методических ре-
комендаций по вопросам андрологии. Тем не 
менее по-прежнему практически не проводят не-
обходимое обследование для выявления возрас-
тного андрогенного дефицита врачи различных 
специальностей — терапевты, неврологи, не в 
полном объеме — эндокринологи. 

Вместе с тем, данные специалисты в ходе 
социологического исследования указали на не-
достаточный уровень их подготовки в части ди-
агностики и оказания медицинской помощи  при 
возрастном андрогенном дефиците. В результате 
на первичном звене не выявляются жалобы, по-
зволяющие заподозрить возрастной андроген-
ный дефицит и направить пациента для после-
дующего гормонального тестирования и оцен-
ки необходимости и возможности проведения 
заместительной терапии андрогенами и ее аде-
кватного мониторинга. 

Таким образом, в Республике Беларусь от-
сутствует система этапного скринингового об-
следования пациентов и их последующего на-
правления из территориальных организаций 
здравоохранения в специализированные меди-
цинские учреждения. 

Достаточно распространенным вариантом 
является самолечение. Пациенты при этом ис-
пользуют методы народной медицины, рекомен-
дации знакомых, а также получают информацию 
рекламного характера из средств массовой ин-
формации. Нередко пациенты не знают, куда и к 
каким специалистам им следует обратиться. 

Это диктует необходимость организации 
андрологической службы, в задачи которой 
должны быть включены вопросы обеспечения 
ранней диагностики нарушений половой функ-
ции у мужчин, в том числе при возрастном анд-
рогеном дефиците. В идеале андролог должен 
быть так же доступен для мужчины, как гинеко-
лог для женщины. 

С учетом существующих алгоритмов ди-
агностики и лечения мужчин с возрастным ан-
дрогенным дефицитом предлагается нижесле-
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дующий алгоритм обследования и лечения па-
циентов с указанной патологией: 

1 этап (первичное звено — врачи-терапевты, 
эндокринологи, неврологи территориальных 
учреждений здравоохранения) имеет задачи 
оценки клинической симптоматики и оценки 
симптоматики по опроснику ADAM (Androgen 
Deficiency in Aging Males questionnaire);  

2 этап (специализированное обследование 
на уровне городского или областного эндокри-
нологического диспансера (центра) или уроло-
гического (андрологического) центра) включа-
ет проведение лабораторного и инструмен-
тального обследования (оценка уровня общего 
и свободного тестостерона, уровней гонадо-
тропинов, ГСПГ, пролактина, тиреотропного 
гормона и других исследований для уточнения 
причин гипогонадизма и дополнительное обсле-
дование для оценки возможности проведения 
заместительной терапии андрогенами — пальце-
вое ректальное исследование и (или) ректальное 
сонографическое исследование предстательной 
железы и грудных желез, оценка простатическо-
го специфического антигена, гематокрита, био-
химических тестов, характеризующих функцио-
нальное состояние печени и др.); 

3 этап (республиканский уровень эндокрино-
логической и андрологической службы) — дообс-
ледование, необходимое для уточнения причин 
выявленной патологии и проведение необходимо-
го лечения, включая хирургическую коррекцию. 

Несмотря на предпринимаемые меры, про-
блемы в сфере нарушения состояния здоровья 
мужского населения остаются. В связи с этим, 
считаем, что необходимо объединить усилия 
областных органов управления здравоохране-
нием для их решения, а именно: 

1. Развернуть на районном, городском, об-
ластном уровнях кампанию в СМИ по пропа-
ганде здорового образа жизни и информирова-
нию населения о проблеме возрастного андро-
генного дефицита. 

2. Привлекать врачей-урологов и эндокри-
нологов к диспансерным осмотрам населения 
мужского пола с облигатной минимальной 

оценкой состояния андрогенного статуса (с 
учетом специального опросника). 

3. Организовать систему охраны мужского 
здоровья, в том числе дополнительную подго-
товку врачей-урологов и эндокринологов по 
проблемам андрологии и репродуктивного 
мужского здоровья. 

4. Активнее использовать возможности 
консультирования мужского населения на базе 
региональных медико-генетических центров. 

5. Создать дополнительные специализиро-
ванные андрологические амбулаторные прие-
мы с целью повышения доступности данного 
вида медицинской услуги. 

6. Разработать программу скрининга групп 
риска среди мужского населения (оценка сим-
птоматики с помощью опросников, определе-
ние ПСА (простат-специфический антиген), 
уровня тестостерона у мужчин). 

Выводы 
Таким образом, разработанная модель 

может быть рекомендована для использова-
ния в практическом здравоохранении как спо-
соб совершенствования оказания медицин-
ской помощи пациентам с возрастным андро-
генным дефицитом, что, в конечном итоге, 
будет способствовать улучшению репродук-
тивного здоровья населения. 
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ИЗМЕНЕНИЯ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ И ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМ 

ПРИ ГИПОТИРОЗЕ В АСПЕКТЕ СТАРЕНИЯ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 
А. А. Укла 

Гомельский государственный медицинский университет 

В процессе старения организма происходят гормонально-метаболические изменения, среди которых 
важную роль играют тироидные дисфункции. Гипотироз плохо распознается у лиц пожилого возраста, так 
как имеет множество клинических «масок». Но недиагностированный гипотироз вывзывает дегенеративные 
изменения в сердечнососудистой системе и центральной нервной системе, способствуя преждевременному 
старению организма и социальной дезадаптации человека. Поэтому ранняя диагностика и адекватная кор-
рекция гипотироза у лиц пожилого возраста позволит продлить им активную жизнь. 

Ключевые слова: манифестный гипотироз, субклинический гипотироз, сердечнососудистая система, 
центральная нервная система, старение, пожилой возраст, тироидные гормоны. 
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CARDIOVASCULAR AND CENTRAL NEURAL SYSTEM`S DISORDERS 
AT HYPOTHYROIDISM IN THE ELDERLY 

A. A. Ukla 

Gomel State Medical University 

There are the hormonal and metabolic disorders during the elderly of organism. The most important of them are 
the thyroid dysfunctions. Hypothyroidism is difficult to diagnose in old age, because it has many clinical «masks». 
But undiagnosed hypothyroidism leads to degenerative changes in cardiovascular system and central neural system, 
exceeding early elderly and human social disadaptation. That’s why preliminary diagnostic and adequate correction 
of hypothyroidism can prolong active life in elderly. 

Key words: manifest hypothyroidism, subclinical hypothyroidism, cardiovascular system, central neural sys-
tem, elderly, old age, thyroid hormones. 

 
 
Введение 
Высокая социальная значимость заболева-

ний, характерных для пожилого возраста, обу-
славливает повышенное внимание к пробле-
мам возрастной патологии. По данным ООН 
средняя продолжительность жизни в развитых 
странах неуклонно растет, в прошлом веке она 
увеличилась с 49 до 79 лет, и как прогнозиру-
ется к 2010 году, составит 85 лет [1]. Проблема 
старения общества диктует необходимость 
продления активной жизни человека, что по-
зволит снизить ежегодно возрастающие затра-
ты на содержание и лечение нетрудоспособ-
ных пожилых людей. При этом речь идет не 
столько о продлении жизни в целом, сколько о 
повышении ее качества. 

Группу главных заболеваний у лиц пожило-
го возраста составляют: артериальная гипертен-
зия (АГ), атеросклероз, возрастная психическая 
депрессия, абдоминальное ожирение, патологи-
ческий климакс, сахарный диабет типа 2 и ново-
образования. Увеличение средней продолжи-
тельности активной жизни можно достигнуть, 
если воздействовать не отдельно на каждую бо-
лезнь этой группы, а на все перечисленные забо-
левания одновременно, как на группу, так как 
причиной, определяющей закономерность воз-
никновения этих болезней, является нарушение 
механизмов нормального развития организма. 

В генезе гормонально-метаболических изме-
нений, происходящих в организме в процессе ста-
рения, одной из важных осей энергетического го-
меостаза является тироидный статус. Тироидные 
гормоны участвуют в регуляции деятельности 
всех органов и систем организма. Причем эта вза-
имосвязь коррелирует со степенью тяжести дис-
функции щитовидной железы (ЩЖ), возрастом 
больных и сопутствующими или ассоциирован-
ными с возрастом заболеваниями. Важность ти-
роидного статуса в жизнеобеспечении организма 
прежде всего связана с функцией головного мозга 
и сердечнососудистой системы (ССС). 

Исследование изменений со стороны ССС 
и центральной нервной системы (ЦНС) при за-
болеваниях щитовидной железы имеет важное 

значение в профилактике преждевременной 
смерти от инфаркта, инсульта, острой и хрони-
ческой сердечной недостаточности (ХСН). 

Физиологическое действие тироидных 
гормонов на сердечно-сосудистуюсистему и 
головной мозг 

Тироидные гормоны (тироксин-Т4 и трий-
одтиронин-Т3) оказывают непосредственное 
влияние на миокард, вызывая положительный 
хронотропный и инотропный эффекты, за счет 
увеличения экспрессии и аффинности β-
адренорецепторов и биосинтеза высокоактив-
ных в энергетическом отношении тяжелых α-
цепей миозина, повышают объем циркули-
рующей крови (ОЦК), повышают систоличе-
ское и пульсовое давление. В мембране мио-
кардиоцитов Т3 и Т4 усиливают поглощение 
аминокислот, глюкозы, калия и выведение на-
трия, кальция и фосфора, оказывают ускорение 
генерации биопотенциалов и реполяризации. 

В целом в организме тироидные гормоны 
стимулируют липолиз, окисление жирных ки-
слот, индукцию рецепторов липопротеидов 
низкой плотности (ЛПНП), стимулируют транс-
крипцию и экспрессию β-адренорецепторов. Ти-
ротропный гормон гипофиза (ТТГ) усиливает 
экспрессию α1-рецепторов на самих тироцитах. 

Некоторые эффекты тироидных гормонов, 
такие как ускорение захвата аминокислот, ак-
тивация калий-натриевой АТФ-азы, детерми-
нированы поверхностной рецепцией гормонов, 
часть зависит от внутримитохондриального 
действия, но в большинстве определяется влия-
нием на специфические ядерные рецепторы, го-
мологи онкобелка с-erbA, воспринимающие толь-
ко Т3. Имеются два типа тироидных внутри-
клеточных рецепторов: TRα-рецепторы, коди-
руемые 17-й хромосомой и преобладающие в 
мозге, и TRβ–рецепторы, кодированные в 3-й 
хромосоме и преобладающие в печени и почках. 
Сердце содержит оба типа TR-рецепторов [2, 3] 

Тироидные гормоныт оказывают непо-
средствненное влияние на функции ЦНС: уча-
ствуют в развитии клеток головного мозга, 
синтезе короткоживущих РНК и белков, акти-
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вируют биосинтез дифференцировочных про-
теинов в ЦНС и стимулируют обучаемость, 
память, обеспечивают подвижность нервных 
процессов, контролируют эмоции [3, 4, 5]. 

Определение гипотироза 
Гипотироз впервые описал В. Галл в 1873 го-

ду. Гипотироз — это синдром относительного 
или абсолютного дефицита тироидных гормо-
нов с выпадением их действия в тканях-
мишенях. Главными причинами гипотироза у 
пожилых людей в настоящее время являются: 
аутоиммунная деструкция ЩЖ при аутоим-
мунном тироидите и послеоперационный ги-
потироз в результате хирургического или лу-
чевого (радиойодтерапия) частичного или пол-
ного удаленя ткани ЩЖ. [6]. 

Манифестный первичный гипотироз — 
это недостаточность функции ЩЖ, при кото-
рой уровень ТТГ в сыворотке крови превыша-
ет 10 мМЕ/мл на фоне снижения концентрации 
свободного тироксина (FТ4) с наличием харак-
терных симптомов гипотироза. Критерием суб-
клинического первичного гипотироза является 
повышение уровня ТТГ в сочетании с нор-
мальным уровнем FТ4. При вторичном (гипо-
таламо-гипофизарном) гипотирозе наблюдает-
ся снижение концентрации и ТТГ, и FТ4. 

Эпидемиология гипотироза 
Оценка распространенности гипотироза по 

данным различных современных исследований 
неоднозначна в различных регионах. Манифе-
стный гипотироз в популяции составляет 0,2–
2,0 %, субклинический гипотироз — 7–10 % 
среди женщин и 2–3 % — среди мужчин. Рас-
пространенность гипотироза прогрессивно 
увеличивается с возрастом и составляет 10–15 % 
лиц пожилого и старческого возраста по срав-
нению с 4 % у людей в общей популяции [7]. 

По данным различных исследований среди 
пациентов среднего и пожилого возраста гипо-
тироз составляет 2,5 %, по данным Роттердам-
ского исследования субклинический гипотироз 
в исследовании составил 10,8 % и около 1 % 
лиц исследуемой популяции имели ранее не 
выявленный явный гипотироз. По данным Ко-
лорадского исследования субклинический ги-
потироз был выявлен у 9,5 % всех обследован-
ных, при этом в зависимости от возраста рас-
пространенность гипотироза варьировала от 4 
до 21 % у женщин и от 3 до 16 % у мужчин [7]. 

Ряд контролируемых исследований по-
следних лет показал, что субклинический ги-
потироз ассоциируется с атеросклерозом аорты 
[8]. Так, австралийское 20-летнее контроли-
руемое исследование показало, что гипотироз 
является фактором риска ишемической болез-
ни сердца (ИБС) и сильным индикатором риска 
атеросклероза и инфаркта миокарда у пожилых 
женщин, а также связан с развитием ХСН [9]. 

Тем не менее Gussekloo J. et al (2004 г.) на 
основании результатов проспективного иссле-
дования пришли к выводу о том, что гипотироз 
ассоциирован с меньшим уровнем смертности 
и не сопровождается снижением качества жиз-
ни среди пациентов 85–89 лет [5]. Аналогич-
ным образом в исследовании Van den Beld A. W., 
et al (2005г.), в котором изучалась смертность 
среди 103 человек в возрасте 73–94 лет, выяс-
нилось, что более высокие уровни FT4 и ре-
версивного Т3 были ассоциированы с худши-
ми показателями толерантности к физической 
активности у лиц в возрасте 73–94 лет, тогда как 
более низкий уровень FT4 — с лучшей 4-летней 
выживаемостью [3]. Однако результаты кон-
тролируемых исследований в полной мере 
нельзя перенести на клиническую практику и 
экстраполировать на пациентов с сочетанной 
патологией, доля которых в возрасте старше 55 лет 
превышает 60% [1]. 

Особенности гипотироза в пожилом 
возрасте 

Гипотироз в пожилом возрасте отличают 
весьма неспецифические клинические прояв-
ления на фоне наличия атеросклероза, АГ, со-
путствующих заболеваний. Только у 25–50 % 
больных можно выявить умеренно выражен-
ные отдельные симптомы гипотироза: сонли-
вость, одутловатость лица, зябкость, брадикар-
дию, запоры [10]. Обычно четкие симптомы 
гипотироза отсутствуют или обнаруживаются 
ретроспективно, после лабораторного выявле-
ния субклинического или манифестного гипо-
тироза. Общеизвестны так называемые «маски» 
гипотироза: терапевтические, гематологиче-
ские, неврологические, психиатрические [6, 9]. 

Кардиовоскулярные изменения при ги-
потирозе 

«Микседематозное сердце» — термин, ко-
торый впервые предложил H. Zondek в 1918 году 
для определения изменений в миокарде у 
больных  гипотирозом. Характер и степень из-
менений  в миокарде зависят от возраста боль-
ных, длительности и тяжести гипотироза, со-
путствующих и перенесенных заболеваний. 
Клинически отмечаются одышка при физиче-
ской нагрузке, малый медленный пульс, пере-
бои в работе сердца и боли колющего или не-
определенного характера. Симптомы гипоти-
роза у пожилых больных очень похожи на 
симптомы ХСН и ИБС [8, 11]. 

При гипотирозе обменные процессы в 
миокарде снижены, уменьшен транспорт и по-
требление кислорода, что приводит к ослабле-
нию деятельности сердца и развитию дистро-
фии миокардиоцитов. 

По данным Колорадского исследования, 
какие-либо симптомы гипотироза отсутствова-
ли более, чем у 25 % лиц с явным гипотирозом 
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и у 35 % — с субклиническим. С другой сто-
роны, по данным этого же исследования, че-
тыре и более симптома гипотироза обнаружи-
вались более, чем у 15 % обследованных с эу-
тирозом [7]. Последний факт имеет большое 
клиническое значение, поскольку если до 15 % 
лиц с эутирозом могут иметь симптомы, ха-
рактерные для гипотироза, это может объяс-
нить то, что симптомы «гипотироза» сохраня-
ются у многих пациентов, которые получают 
заместительную терапию левотироксином, не-
смотря на стойкую нормализацию уровня ТТГ. 

Гемодинамически при гипотирозе скорость 
кровотока, в том числе коронарного, снижена, 
снижены сердечный выброс, ударный объем 
сердца, и частота сердечных сокращений (ЧСС), 
а общее периферическое сопротивлению сосудов 
(ОПСС) повышено. Обьем циркулирующей крови 
снижен за счет увеличения интерстициальной 
жидкости в результате связывания воды и на-
трия мукоидом. Дистолическое артериальное 
давление (АД) нормальное за счет увеличения 
ОПСС при значительном уменьшении массы 
циркулирующей крови, а венозное давление 
увеличено даже при отсутствии ХСН. 

У 30 % больных из-за повышенной прони-
цаемости капилляров возникают плевральный 
и перикардиальный выпот, но тампонада серд-
ца бывает очень редко. Границы относитель-
ной сердечной тупости расширены, верхушеч-
ный толчок и тоны сердца ослаблены, может 
быть акцент II тона над аортой, брадикардия и 
пульс малого наполнения.  

До проведения когортных исследований 
считалось, что АГ выявлялась у 7–8 % боль-
ных, а по данным доказательной медицины, АГ 
выявляется у 75 % больных гипотирозом и слу-
жит самостоятельной детерминантой развития 
истинной гипертрофии левого желудочка. Ремо-
делирование миокарда левого желудочка проте-
кает преимущественно по типу эксцентрической 
недилатационной гипертрофии, что ассоцииру-
ется с увеличением риска развития сердечносо-
судистых осложнений и смертности по сравне-
нию с больными без гипертрофии, сопостави-
мыми по уровню АД [2, 3, 7, 8, 12]. 

По данным инструментальных исследова-
ний характерны: низковольтная ЭКГ, отрица-
тельный зубец Т, удлинение интервала РR и QT, 
расширение QRS, брадикардия. У пожилых паци-
ентов могут наблюдаться мерцание/трепетание 
предсердий, синдром слабости синусового уз-
ла, политопная экстрасистолия, cистолическая 
дисфункция левого желудочка при физической 
нагрузке и диастолическая — в покое, пролапс 
митрального клапана вследствие дистрофии 
папиллярных мышц, а также гидроперикард — 
при рентгенологическом и эхокардиографиче-
ском исследованиях. На рентгенограмме вид-

ны расширенная, иногда округлая, тень сердца, 
кардиомегалия, плевральный выпот, при наличии 
сердечной недостаточности — застой в легких [13]. 

При лабораторном исследовании липидов 
сыворотки крови общепринятым фактом счи-
тается повышение содержания общего холе-
стерина (ХС), триглицеридов (ТГ), ЛПНП при 
нормальном или сниженном содержании липо-
протеидов высокой плотности (ЛПВП). Атеро-
генная дислипидемия является существенным 
фактором, усугубляющим сердечно-сосудистый 
риск при гипотирозе, роль которой особенно 
усугубляется на фоне повышенного АД [6, 12]. 

По данным аутопсии сердце больных зна-
чительно увеличено в массе и в размере, каме-
ры сердца расширены, миокард бледный, 
дряблый, гистологически в нем обнаружива-
ются интерстициальный фиброз, атрофия мио-
фибрилл, исчезновение их поперечной исчер-
ченности, может присутствовать вакуолизация 
и базофильная дегенерация миофибрилл, очаги 
несколько зернистой или аморфной базофиль-
ной массы в волокнах миокарда, частично за-
мещающей саркоплазму. Как следствие этого 
развивается дегенерация миокарда с после-
дующим фиброзом миокардиоцитов. Увеличе-
но количество интерстициальной жидкости, 
которая приводит к отеку миокарда; часто на-
блюдается перикардиальный выпот [6, 11, 14]. 

Клиническая характеристика состояния 
ЦНС при гипотирозе 

Головной мозг чрезвычайно чувствителен 
к дефициту тироидных гормонов. У пожилых 
больных чаще всего страдает эмоциональная 
сфера, что проявляется подавленным настрое-
нием и депрессией. Также снижаются познава-
тельные функции, ухудшаются память и вни-
мание, снижается интеллект, что коррелирует с 
возрастом и церебральным атеросклерозом [5, 
11, 14, 15]. Эти изменения характеризуются 
как гипотироидная энцнефалопатия.  

Распространенность депрессии при суб-
клиническом гипотирозе, по данным разных 
авторов, колеблется от 38 до 56 %, тогда как в 
общей популяции — от 6 до 20 % [5]. Среди 
больных с депрессией частота субклиниеского 
гипотироза выше, чем в общей популяции. При 
гипотирозе имеет место нарушение обмена и 
продукции ряда медиаторов, а развитие де-
прессии при субклиническом и манифестном 
гипотирозе связывают со снижением активно-
сти в ЦНС 5-гидрокситриптамина [6]. В лите-
ратуре можно встретить описания тяжелых 
психических изменений и так называемого 
микседематозного делирия, в результате кото-
рых пациенты ошибочно госпитализировались 
в психиатрические клиники [6]. 

АГ и обусловленное гипотирозом резкое 
угнетение энергетических и анаболических про-
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цессов в веществе мозга у пожилых пациентов 
способствует формированию органического по-
ражения головного мозга.  Важное место в форми-
ровании церебральной патологии при гипотирозе 
играет дислипидемия. Повышение содержания в 
сыворотке крови ХС и ТГ относится к числу 
факторов, которые, изменяя функциональное со-
стояние эндотелия сосудов, способствуют про-
цессу инфильтрации интимы липидами и приво-
дят к развитию церебрального атеросклероза. 

При гипотироидной энцефалопатии отме-
чаются: замедление мышления и речи, затор-
моженность, сонливость, дизартрия, обуслов-
ленная снижением подвижности губ и отечно-
стью языка, а также отеком голосовых связок, 
что приводит к снижению тембра голоса и ох-
риплости. Характерна эмоциональная бедность, 
головные боли в связи с наличием внутричереп-
ной гипертензии, парестезии, туннельный син-
дром, снижение слуха вследствие отёка слизи-
стой среднего уха в сочетании с кохлеарным 
невритом, когнитивные нарушения (снижение 
памяти, нарушение внимания, снижение счета). 
Отмечается неуверенность походки, слабость, 
замедление сухожильных рефлексов, диссомния 
(сонливость днем и бессонницу ночью) [6]. 
Больные жалуются на частые головокружения, 
а при обследовании выявляются симптомы 
мозжечковой атаксии. 

При тяжелом гипотиреозе возможна псев-
додеменция с угнетением когнитивных функ-
ций, нарушением социальной адаптации, даже 
навыков самообслуживания. От истинной де-
менции она отличается обратимостью при пра-
вильно назначенном лечении [10, 13]. 

На электроэнцефалограмме (ЭЭГ): низко-
амплитудные тета- и дельта волны, преоблада-
ние медленно-волнового сна над быстро-
волновым. По данным реоэнцефалографии (РЭГ) 
и ультразвуковой доплерографии (УЗДГ) часто 
выявляется хроническая ишемическая недос-
таточность головного мозга и церебральный 
атеросклероз. Изучение хронической недоста-
точности мозгового кровообращения (ХНМК) 
при гипотиреозе выявляет преимущественные 
нарушения в вертебробазилярном бассейне и 
влияние вертеброгенной патологии [15]. 

Заключение 
Все вышеизложенное привлекает внима-

ние к проблеме гипотироза у лиц пожилого 
возраста. Дефицит тироидных гормонов в це-
лом приводит к дегенеративным изменениям 
во всех органах и системах организма челове-
ка, особенно в ССС и ЦНС. 

Таким образом, гипотироз способствует 
преждевременному старению и уменьшает пе-
риод активной жизни у лиц старшего и пожи-
лого возраста, снижая качество жизни и соци-
альную адаптацию человека. Поэтому повы-

шенное внимание к этой проблеме, ранняя ди-
агностика гипотироза и  правильная коррекция 
внесут вклад в снижение инвалидности и про-
дление активной жизнедеятельности лиц 
старшего и пожилого возраста. 

В процессе старения организма происхо-
дят гормонально-метаболические изменения, 
среди которых важную роль играют тироид-
ные дисфункции. Гипотироз плохо распознает-
ся у лиц пожилого возраста, т. к. имеет множе-
ство клинических «масок». Но недиагностиро-
ванный гипотироз вызывает дегенеративные 
изменения в ССС и центральной нервной сис-
теме, способствуя преждевременному старе-
нию организма и социальной дезадаптации че-
ловека. Поэтому диагностика и коррекция ги-
потироза у лиц пожилого возраста позволит 
продлить активную жизнь. 
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В статье представлен сравнительный анализ показателей работы службы скорой медицинской помощи 
г. Гомеля — как первичного звена по оказанию медицинской помощи населению, за 7 лет ее функциониро-
вания. Проанализированы факторы, влияющие на её эффективность. 

Ключевые слова: скорая и неотложная медицинская помощь, население, показатели работы, анализ, 
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The comparative analysis of indicators of first aid service of Gomel — as primary level of rendering medical 
aid for 7 years of its functioning is presented in this article. The factors affecting its efficiency are analyzed. 

Key words: first aid, emergency aid, the population, work indicators, the analysis, efficiency. 
 
 
Введение 
Служба скорой медицинской помощи (СМП) 

является важным звеном системы здравоохранения 
Республики Беларусь (РБ). Основная ее задача со-
стоит в оказании скорой и неотложной медицин-
ской помощи взрослому и детскому населению РБ 
при угрожающих жизни состояниях [1]. В отдель-
ных случаях диагностика на догоспитальном этапе 
должна занимать секунды или единичные минуты 
[4]. От выбора правильной тактики, проведения 
адекватной терапии на догоспитальном этапе часто 
зависит жизнь больного [5]. 

Гомельская служба СМП является струк-
турным подразделением Гомельской город-
ской клинической больницы скорой медицинской 
помощи. Она представлена 47 круглосуточными 
бригадами СМП, из которых — 15 фельдшерских 
и 10 специализированных: 1 реанимационная; 
4 кардиологические; 1 травматологическая; 1 пси-
хиатрическая и 3 бригады интенсивной терапии. 
Обслуживаемое население составляют жители 
города Гомеля, Гомельского района, а также час-
ти населенных пунктов Лоевского района, рас-
положенных по правую сторону реки Днепр. 

Согласно приказу МЗ РБ № 164 от 31 авгу-
ста 1992 г., служба СМП обслуживает вызовы по 
скорой и неотложной медицинской помощи. К 
вызовам по скорой медицинской помощи отно-
сятся вызовы к больным с угрожающими жизни 
состояниями, требующими оказания экстренной 

медицинской помощи (травмы, отравления, ко-
мы, тяжелые внезапные заболевания и др.). Вы-
езд бригады СМП на такой вызов должен быть 
обеспечен в течение 4 минут, доставка бригады 
на место происшествия — в течение 15 минут 
для городского населения и 30 минут для жите-
лей сельской местности. К вызовам по неотлож-
ной медицинской помощи относятся вызовы к 
больным, состояния которых не является угро-
жающим для их жизни и здоровья. Выезд брига-
ды СМП на такой вызов должен быть обеспечен 
в течение одного часа. 

Служба СМП является первичным звеном 
в сложной системе оказания всех видов меди-
цинской помощи населению РБ. 

От организации, слаженной работы и ква-
лификации бригад скорой медицинской помощи 
часто непосредственно зависят и жизнь пациен-
тов, и дальнейший прогноз их заболеваний. 

Цель исследования: провести сравнитель-
ную оценку показателей работы службы СМП 
по обслуживанию населения г. Гомеля и Го-
мельского района, выделить факторы, влияю-
щие на ее эффективность. 

Материалы и методы 
Материалом исследования послужили: ар-

хивная отчетная документация работы службы 
СМП г. Гомеля за 2002–2008 гг.; карты вызова 
скорой медицинской помощи. Для обработки 
полученных результатов использованы методы 
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статистического анализа. Математическая обра-
ботка результатов включала вычисление средне-
го арифметического значения М; вычисление 
средней ошибки среднего арифметического зна-
чения — m. Достоверность изменений определя-
лась путем расчета t-критерия Стьюдента и раз-
личия считались достоверными при p ≤ 0,05, что 
соответствует вероятности различия 95 %. 

Результаты и обсуждение 
Одним из важнейших показателей работы 

службы СМП является количество обращений 
граждан за медицинской помощью и количест-
во выполненных вызовов бригадами СМП. 

В начале 2000-х годов число больных, еже-
годно пользовавшихся услугами службы СМП, 
достигло нереально высокой величины — более 
4 млн. человек, а число вызовов на тысячу на-
селения в 2001 г. составило 402,3. Служба 
СМП стала превращаться в одну из самых вы-
сокозатратных отраслей здравоохранения [6]. 

В 2003 г. были введены среднереспубликан-
ские нормативы объемов оказания медицин-
ской помощи гражданам РБ за счет средств 
бюджета, в том числе и показатель количества 
вызовов СМП на 1000 населения.  

В таблице 1 представлены данные по об-
ращаемости населения за медицинской помо-
щью в службу СМП г. Гомеля и количество 
выполненных вызовов бригадами СМП. Дина-
мика изменений показателя количества вызо-
вов на 1000 населения за 7 лет наглядно изо-
бражена на рисунке 1. 

Как видно из приведенных в таблице 1 и 
представленных на рисунке 1 данных, несмотря 
на статистически достоверное (р ≤ 0,01) сниже-
ние количества выполненных вызовов в расчете 
на 1000 населения в 2008 г. по отношению к 
2002 г., этот показатель на протяжении всех 
предшествующих лет оставался высоким и пре-
вышал прогнозируемые МЗ РБ цифры. 

Таблица 1 — Количество обращений граждан и выполненных вызовов службой СМП г. Гомеля 
с 2002 по 2008 гг. 

Год 
Количество 

обслуживаемого
населения 

Количество 
обращений 

Количество 
выполненных 

вызовов 

Количество вызовов 
на 1000 населения 

Рекомендуемое МЗ РБ 
количество вызовов 
на 1000 населения 

2002 585000 207923 204828 350 — 

2003 564400 188687 177859 315 330 

2004 564000 173710 168599 299 300 

2005 564000 167859 159243 282 280 

2006 563960 198656 189044 335 260 

2007 563900 187720 184919 328 260 

2008 564600 181252 172693 306 280 
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Рисунок 1 — Количество выполненных вызовов службой СМП и  
рекомендуемых МЗ РБ в расчете на 1000 населения за 7 лет наблюдения 

 
 
Все это указывает на высокую доступность 

СМП для обслуживаемого населения и в то же 
время свидетельствует о недостаточной организа-
ции работы амбулаторно-поликлинического звена. 

В таблице 2 представлены данные об 
эффективности выполненных вызовов брига-
дами СМП г. Гомеля за изучаемый период 
времени. 
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Таблица 2 — Отдельные показатели эффективности выполненных вызовов службой СМП по го-
дам исследования 

Год 
Безрезультатные 
вызовы (%) 

Диагностические 
ошибки (%) 

Повторные 
вызовы (%) 

% доставленных 
в приемное отде-
ление больницы 

% госпитализированных
от числа доставленных

2002 4 7,8 0,5 26,5 89,6 
2003 5,5 6,9 0,8 26,5 88,2 
2004 2,8 6,9 0,7 26,0 90,2 
2005 3,3 4,2 0,8 25,9 94,0 
2006 1,8 4,1 0,8 27,1 90,8 
2007 0,8 4,5 1,3 30,4 90,2 
2008 0,6 4,1 1,4 34,8 91,8 

 
 
Как видно из представленных в таблице 

данных, отмечается снижение процента безре-
зультатных вызовов с 4 % в 2002 г. до 0,6 % в 
2008 г. (р ≤ 0,01), а также снижение процента 
диагностических ошибок с 7,8 % в 2002 г. до 
4,1 % в 2008 г. (р ≤ 0,01). Однако при этом 
имеет место рост повторных вызовов с 0,5 % в 
2002 г. до 1,4 % в 2008 г. ( р≤ 0,01). Необходи-
мо отметить и рост количества больных, дос-
тавленных в приемные отделения больниц, с 
26,5 % в 2002 г. до 34,8 % в 2008 г. (р ≤ 0,01). 
Этот показатель стал прогрессивно увеличи-
ваться с 2006 г., при этом процент госпитали-
заций от числа доставленных существенно не 
изменялся на протяжении всех 7 лет. 

Важным показателем в работе службы 
скорой медицинской помощи является ее опе-

ративность, и в первую очередь, своевремен-
ность выезда бригады СМП со станции скорой 
помощи: до 4 минут по скорой медицинской 
помощи и до 1 часа на вызов по неотложной 
медицинской помощи. Соответствующие дан-
ные представлены в таблице 3. 

Таким образом, необходимо отметить 
значительный рост количества своевремен-
ных выездов бригад СМП по экстренным по-
казаниям с 80,1 % в 2002 г. до 96,6 % в 2008 г. 
(р ≤ 0,01), что свидетельствует о качествен-
ном росте оперативности службы СМП 
г. Гомеля. 

Несомненный интерес представляет и 
структура обслуженных вызовов службой 
СМП г. Гомеля. Соответствующие данные 
представлены в таблице 4. 

Таблица 3 — Оперативность работы скорой медицинской помощи по годам исследования (свое-
временность выезда бригад с места нахождения) 

 2002 г. 2003 г. 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г.
Вызов по скорой медицинской помощи 80,1% 82,1% 88,0% 93,1% 91,9% 92,6% 96,6% 
Вызов по неотложной медицинской помощи 97,4% 97,5% 97,8% 98,2% 97,4% 96,3% 97,8% 

Таблица 4 — Структура обслуженных вызовов за 7 лет наблюдения 

Травмы и несчастные 
случаи 

Острые внезапные
заболевания 

Роды и патология 
беременности Перевозки 

Неотложная 
медицинская 
помощь Год 

абсол. 
кол-во % абсол. 

кол-во % абсол. 
кол-во % абсол. 

кол-во % абсол. 
кол-во % 

2002 19843 9,7 63213 30,9 2525 1,2 22238 10,8 97009 47,4 
2003 17691 9,9 58405 33,0 1180 0,7 22958 12,9 77625 43,5 
2004 15926 9,5 42345 25,0 18 — 22869 13,6 87441 51,9 
2005 15064 9,5 35389 22,2 17 — 19987 12,6 88786 55,7 
2006 17175 8,7 39987 20,4 16 — 25641 13,0 113608 58,9 
2007 14986 8,2 39287 21,4 24 — 20481 11,2 108452 59,2 
2008 15708 9,1 40939 23,7 13 — 14753 8,5 101280 58,7 

 

Анализируя полученные данные, необхо-
димо отметить некоторое снижение выездов 
СМП по поводу травм и несчастных случаев с 
9,7 % в 2002 г. до 9,1 % в 2008 г., а также 
уменьшение количества вызовов по поводу ост-
рых внезапных заболеваний с 30,9 % в 2002 г. до 
23,7 % в 2008 г. (р ≤ 0,01). Это могло бы свиде-

тельствовать в пользу улучшения работы по-
ликлинического звена здравоохранения, если бы 
не настораживающий рост количества выездов 
бригад СМП для оказания неотложной медицин-
ской помощи с 47,4 % в 2002 г. до 58,7 % в 2008 г. 
(р ≤ 0,01), а также высокий процент выездов бри-
гад СМП для осуществления перевозок больных. 
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Диаграмма, представленная на рисунке 2, на-
глядно показывает процентное соотношение 
между обслуживаемыми вызовами по скорой и 

неотложной медицинской помощи, осуществ-
ленными перевозками в структуре оказания 
медицинской помощи службой СМП. 
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Рисунок 2 — Структура оказанной медицинской помощи службой СМП 

 
 
Таким образом, служба скорой медицинской 

помощи г. Гомеля за прошедшие 7 лет в 65,4 ± 2,2% 
выполняла не свойственные ей функции по оказа-
нию экстренной медицинской помощи, в частности, 
подменяла амбулаторно-поликлиническую службу, 
оказывая неотложную помощь на дому, и занима-
лась перевозками пациентов. Естественно, что в 

этом случае представляет интерес структура 
лиц, обслуженных бригадами СМП. Соответ-
ствующие данные представлены в таблице 5. 

Диаграмма удельного веса обслуживаемо-
го населения линейными, специализирован-
ными и фельдшерскими бригадами представ-
лена на рисунке 3. 

Таблица 5 — Удельный вес лиц, обслуженных различными бригадами СМП 

Бригады СМП 2002 г. 2003 г. 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г. 
Линейные (%) 43,3 29,8 32,5 24,4 25,3 23,1 29,6 
Специализированные (%) 10,0 11,0 14,5 20,4 17,3 18,3 18,6 
Фельдшерские (%) 46,7 59,2 53,0 55,1 57,4 58,6 51,8 
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Рисунок 3 — Диаграмма удельного веса обслуживаемого населения 
линейными, специализированными и фельдшерскими бригадами 

 
Приведенная выше диаграмма показывает 

постоянно высокий процент обслуживания на-
селения фельдшерскими бригадами на протя-
жении всех указанных лет (54,5% ± 1,7). При 
этом отмечается статистически достоверный 
рост оказания скорой медицинской помощи 
специализированными бригадами СМП с 10 % 
в 2002 г. до 18,6 % в 2008 г. (р ≤ 0,01), что на-
глядно свидетельствует об улучшении качест-
ва оказания СМП населению г. Гомеля. Есте-
ственно, что большой процент больных, обслу-
живаемых фельдшерскими бригадами, опять же 

связан с оказанием неотложной (не экстрен-
ной) медицинской помощи и перевозками, что 
должно являться прерогативой амбулаторно-
поликлинической службы. 

В контингент обслуживания СМП г. Гомеля 
входят жители Гомельского района и небольшая 
часть сельского населения Лоевского района (око-
ло 1100 чел.), проживающего по правую сторону 
реки Днепр. Такие отдаленные от г. Гомеля насе-
ленные пункты усложняют работу СМП. Соотно-
шение обслуженных вызовов СМП в г. Гомеле и 
сельской местности представлены в таблице 6. 

Таблица 6 — Структура вызовов СМП в зависимости от района обслуживания 

Показатели 2002 г. 2003 г. 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г.
Городское население, абсолютное количество 184553 157611 153001 143826 167212 161161 148635
% вызовов 90,1 88,6 90,8 90,3 88,5 87,2 86,1 
Сельское население, абсолютное количество 20275 20248 15598 15417 21832 23758 24058 
% вызовов 9,9 11,4 9,2 9,7 11,5 12,8 13,9 
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По приведенным в таблице данным отчет-
ливо прослеживается статистически достовер-
ный рост вызовов бригад службы СМП г. Го-
меля к «закрепленному» за ней сельскому на-
селению — с 9,9 % в 2002 г. до 13,9 % в 2008 г. 
(р ≤ 0,01). С учетом отдаленности многих на-
селенных пунктов от города это значительно 
усложняет работу службы СМП, и в первую 
очередь, снижает ее оперативность, затрудняет 
обслуживание сельского населения специали-
зированными бригадами СМП. 

Заключение 
Объем медицинской помощи, оказывае-

мый службой СМП г. Гомеля по экстренным 
показаниям (обслуженные вызовы по скорой 
медицинской помощи), за последние 4 года со-
ставляет менее 1/3 всего объема. Подавляющее 
количество вызовов связано с оказанием неот-
ложной (не экстренной) медицинской помощи, 
перевозками, обезболиванием онкобольных. Все 
это «загружает» службу СМП не экстренной 
работой, мешает находиться в режиме ожида-
ния для оказания экстренной помощи при вне-
запных и чрезвычайных ситуациях и быть го-
товой к выезду в любое время и в соответст-
вующем составе. Разбросанность функций служ-
бы СМП является важнейшим фактором, сни-
жающим эффективность ее работы. 

Несмотря на рост количества обслуженных 
вызовов специализированными бригадами СМП, 

сохраняется постоянно высокий (54,5 ± 1,7 %) 
процент объема медицинской помощи весомым 
фактором, влияющим на эффективность и качест-
во оказываемой медицинской помощи. 

Значительное влияние на оперативность и 
качество работы службы СМП г. Гомеля ока-
зывает и удаленность от города сельских насе-
ленных пунктов. 
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ДИНАМИКА СМЕРТНОСТИ НАСЕЛЕНИЯ ГОМЕЛЬСКОЙ ОБЛАСТИ 
ОТ БОЛЕЗНЕЙ СИСТЕМЫ КРОВООБРАЩЕНИЯ В 2003–2007 ГОДАХ 

А. Л. Лопатина1, В. М.Дорофеев2, Т. М.Шаршакова2 

1Гомельский областной клинический кардиологический диспансер 
2Гомельский государственный медицинский университет 

С целью выявления основных закономерностей динамики причин смертности населения Гомельской области 
от болезней системы кровообращения проведено изучение показателей смертности за период с 2003 по 2007 гг. 

За последние 5 лет наибольший удельный вес в структуре общей смертности населения Гомельской об-
ласти наблюдался в 2005 г. (55,7%), в 2007 г. отмечено наименьшее значение этого показателя — 50,2 %. 

Ключевые слова: болезни системы кровообращения, смертность, преждевременная смертность, стан-
дартизованные показатели смертности, трудоспособное население, ишемическая болезнь сердца, цереброва-
скулярные болезни. 

THE DYNAMICS OF A DEATH RATE AMONG PATIENTS WITH DISEASES 
OF CIRCULATORY SYSTEM INGOMEL REGION IN 2003–2007 

A. L. Lopatina1, V. M. Dorofeev2, T. M. Sharshakova2 

1Gomel Regional Cardiologic Dispenser 
2Gomel State Medical University 

An analysis of the death-rate was performed in 2003–2007 for the purpose of revealing the consistent patterns in the 
dynamics of the reasons of mortality from diseases of the circulatory system among the population of Gomel Region. 

For the last 5 years the greatest rate of mortality among the population of Gomel Region was registered in the 
year 2005 — 55,7 %, in 2007 this rate was the lowest. 

Key words: diseases of the circulatory system, mortality, premature mortality, death-rate, standardized death-
rate, able-bodied population, coronary heart disease, cerebrovascular disease. 
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
являются основной причиной смерти во всем 
мире. По данным Всемирной организации здра-
воохранения (ВОЗ), в 2005 г. от ССЗ в мире 
умерли 17,5 млн. человек, что составило 30 % 
всех случаев смерти [2]. В 2015 г. от СЗЗ могут 
умереть около 20 млн. человек, главным обра-
зом, от болезней сердца и инсульта, которые, 
согласно прогнозам, останутся основными 
причинами смерти. 

В Гомельской области болезни системы 
кровообращения (БСК) также являются глав-
ной причиной смертности населения. 

С целью стабилизации демографической си-
туации и формирования предпосылок демогра-
фического роста в Республике Беларусь принята 
«Национальная Программа демографической безо-
пасности Республики Беларусь на 2007–2010 гг.», 
одна из основных задач которой является сниже-
ние смертности [1]. В связи с этим изучение ос-
новных причин смертности от БСК на современ-
ном этапе и разработка путей предотвращения 

преждевременной смертности приобретает осо-
бую социальную значимость [3]. 

Для выявления основных закономерностей 
динамики причин смертности населения Го-
мельской области от БСК нами проведено изу-
чение показателей смертности за период с 2003 
по 2007 гг. 

За последнее 5-летие наибольший удельный 
вес БСК в структуре общей смертности населе-
ния Гомельской области наблюдался в 2005 г. 
(55,7 %), в 2007 г. отмечено наименьшее значе-
ние этого показателя — 50,2 % (рисунок 1). 

Высокий удельный вес смертей от БСК ха-
рактерен для всех стран бывшего СССР: РФ — 
56,4 %, Украина — 62,5 %, Латвия — 55,1 %, 
Литва — 54,4 %. В развитых Европейских странах 
этот процент значимо ниже: Франция — 28,9 %, 
Великобритания — 37,1%, Германия — 45,0 %. 

За последнее 5-летие наиболее высокие 
относительные показатели смертности регист-
рировались в 2005–2006 гг. (834,8 и 826,4 на 
100 тыс. нас.) (рисунок 2). 
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Рисунок 1 — Структура смертности населения Гомельской области за 2007 год 
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Рисунок 2 — Смертность от БСК населения Гомельской области 
в сравнении с РБ за период 2003-2007гг. 



Проблемы здоровья и экологии 146

Наиболее низкий показатель смертности 
от БСК за последние 5-летие зарегистрирован 
в 2007 г. — 723,5 на 100 тыс. нас, когда отно-
сительный показатель смертности снизился по 
сравнению с 2006 г. на 12,1 %. Среднереспуб-
ликанский показатель смертности от БСК в 
2007 г. составил 724,8 на 100 тыс. нас., что на 
8,1 % ниже, чем в 2006 г. За последние 5 лет 
показатель смертности в Гомельской области 
снизился на 12,0 % (2003 г. — 822,0 на 100 тыс. 
нас., 2007 г. — 723,5 на 100 тыс. нас.), в РБ — 

на 9,2 % (2003 г. — 797,8 на 100 тыс. нас., 2007 г. — 
724,8 на 100 тыс. нас.). 

За 2003–2007 гг. структура причин смерт-
ности от БСК значительно не изменилась. Ос-
новные заболевания, определяющие высокий 
уровень смертности населения от БСК — 
ишемическая болезнь сердца (ИБС) и цереб-
роваскулярные болезни (ЦВБ), удельный вес 
которых в структуре смертности от БСК со-
ставил в 2007 г., соответственно, 69,0 и 24,3 % 
(таблица 1). 

Таблица 1 — Структура смертности от БСК населения Гомельской области за период 2003–2007 гг. (%) 

Нозология 2003 г. 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 

Хроническая ревматическая болезнь сердца 0,5 0,5 0,6 0,5 0,6 

Артериальная гипертензия 2,0 2,3 1,5 1,6 1,3 

Инфаркт миокарда 1,8 1,8 1,8 1,9 1,9 

Хроническая ишемическая болезнь сердца 63,1 64,4 64,8 66,5 64,9 

Другие острые формы ИБС 2,7 2,3 2,1 2,2 2,2 

Другие болезни сердца 6,4 5,3 5,3 4,0 2,0 

Субарахноидальное кровоизлияние 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

Внутримозговое кровоизлияние 5,3 5,4 5,6 4,8 5,6 

Инфаркт мозга 6,4 6,9 8,0 7,9 9,7 

Инсульт неуточненный 5,3 4,9 3,9 3,4 3,6 

Другие цереброваскулярные болезни 2,9 2,9 3,7 4,0 4,8 

Болезни артерий, артериол и капилляров 0,1 0,05 0,1 0,06 0,2 

Болезни вен и лимфатических сосудов 0,5 0,4 0,5 0,5 0,6 

 
 

Показатели смертности от БСК сельского 
населения значительно выше, чем среди го-
родского населения. Так, в 2007 г. уровень 
смертности сельского населения в 1,8 раза вы-
ше, чем городского (2003 г. — выше в 2 раза). 
В сравнении с 2006 г. уровень смертности сель-

ского населения снизился на 17,9 %, городско-
го — на 6,8 % (рисунок 3). 

При сравнении повозрастных уровней 
смертности от БСК установлено ее увеличение 
с возрастом и достижение максимума у лиц 85 лет 
и старше (рисунок 4). 
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Рисунок 3 — Смертность от БСК городского и сельского населения 
Гомельской области за период 2003-2007 гг. 
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Рисунок 4 — Возрастные показатели смертности от БСК городского 
и сельского населения Гомельской области за 2007 год (на 100 тыс. нас.) 

 
Показатели смертности сельского населе-

ния выше городского во всех возрастных 
группах до 80-летнего возраста, особенно в 
следующих возрастных группах: 25–29 лет (на 
62 %), 30–34 лет (на 61 %), 40–44 лет (на 63 %), 
45–49 лет (на 74 %). Имеются отличия в уровнях 

смертности в зависимости от пола. Уровень 
смертности от БСК среди мужчин в период с 2003 
по 2007 гг. превышает смертность среди женщин 
(муж. — 765,4 на 100 тыс. нас., жен. — 687,3 на 
100 тыс. нас.). Среди умерших от БСК в 2007 г. 
49,1 % составляют мужчины (рисунок 5). 
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Рисунок 5 — Возрастные показатели смертности от БСК среди мужского 
и женского населения Гомельской области за 2007 год (на 100 тыс. нас.) 

 
 

Различия возрастных уровней смертности от 
БСК у мужчин и женщин более значительны. При 
сравнении данных за 2007 г. оказалось, что во всех 
возрастных группах показатель смертности среди 
мужчин выше, чем среди женщин. Особенно это 
выражено в трудоспособном возрасте, где смерт-
ность мужчин была выше, чем среди женщин в 
5,6 раз (2003 г.— в 5 раз). За последние 5 лет эти 
отличия являются относительно устойчивыми. 

Особого внимания заслуживает смерт-
ность от БСК в трудоспособном возрасте. Еже-
годно в Гомельской области от БСК умирает 
более 1500 человек трудоспособного возраста. 

Лица, умершие от БСК в трудоспособном воз-
расте, среди всех умерших от БСК в 2007 г. со-
ставили 14,4 % (2003 г. — 11,6 %). Среди об-
щего числа лиц, умерших от БСК в трудоспо-
собном возрасте, мужчины составили 85,0 %. 

В 2007 г. уровень смертности населения 
трудоспособного возраста составил 168,2 на 
100 тыс., что на 8,4 % ниже уровня 2006 г. 
(182,5 на 100 тыс.). За исследуемый период 
наиболее высокие относительные показатели 
смертности в трудоспособном возрасте от БСК 
наблюдались в 2006 г. — 182,5 на 100 тыс. и в 
2004 г. — 171,7 на 100 тыс. (рисунок 6). 
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Рисунок 6 — Смертность от БСК населения в трудоспособном возрасте 

в Гомельской области в сравнении с РБ за период 2003-2007 гг. (на 100 тыс. нас.) 

 
Имеются существенные различия в показа-

телях смертности от БСК трудоспособного насе-
ления в городе и на селе. Так, в 2003 г. смерт-
ность от БСК сельских жителей трудоспособно-
го возраста на 44,3 % выше, чем городских, в 
2004 г. — на 75,4 %, в 2005 г. — на 47,3 %, в 
2006 г. — на 48,9 %, в 2007 г. — на 45,9 %.  

В 2007 г. показатель смертности мужчин 
трудоспособного возраста, проживающих на 

селе, на 22,6 % выше, чем у проживающих в 
городе. Смертность женщин трудоспособного 
возраста, проживающих на селе, в 1,9 раза вы-
ше, чем проживающих в городе. 

Практически каждая седьмая смерть от 
БСК среди жителей Гомельской области реги-
стрируется в трудоспособном возрасте, а среди 
мужчин каждая четвертая смерть регистриру-
ется в трудоспособном возрасте (рисунок 7). 
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Рисунок 7 — Динамика коэффициента смертности от БСК населения Гомельской области 

в трудоспособном возрасте за период 2003-2007 гг. (на 100 тыс. нас.) 
 

В смертности от БСК наблюдаются значи-
тельные территориальные различия, что объяс-
няется различиями социально-экономического 
развития, организации медицинской помощи, 
возрастной структуры населения, а также рас-
пространенностью факторов риска (ФР) разви-
тия БСК, связанных с различными условиями, 
традициями и образом жизни населения.  

Существенное влияние на показатель смерт-
ности оказывает возрастной состав населения. 
Истинный уровень показателя смертности воз-
можно получить лишь при расчете в качественно 
однородной совокупности по возрастному соста-

ву. При использовании относительных показате-
лей смертности не исключается влияние неодно-
родности возрастного состава, что приводит к ис-
кажению истинного уровня смертности. 

Нами произведен расчет стандартизован-
ных показателей смертности от БСК по Гомель-
ской области в сравнении с РБ, в разрезе районов 
Гомельской области, а также городского и сель-
ского населения. Изучение смертности от БСК за 
период 2003–2007 гг. показал, что стандартизо-
ванные показатели смертности населения Го-
мельской области приблизительно равны или 
ниже среднереспубликанских (рисунок 8). 
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Рисунок 8 — Динамика стандартизованных показателей смертности от БСК 
населения Гомельской области в сравнении с РБ за период 2003-2007 гг. 

 
 
Очевидно, что различия возрастного со-

става населения значительно влияют на разни-
цу интенсивных показателей смертности го-
родского и сельского населения. Расчет стан-
дартизованных показателей смертности от 
БСК установил менее значимые отличия стан-
дартизованных показателей смертности сель-

ского и городского населения Гомельской об-
ласти, чем интенсивных показателей смертно-
сти. Так, в 2003 г. стандартизованный показа-
тель смертности сельского населения на 8,5 % 
выше городского, в 2007 г. — на 1,3 % при 
различиях в эти годы интенсивных показате-
лей на 44 % (рисунок 9). 
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Рисунок 9 — Динамика стандартизованных показателей смертности от БСК 
городского и сельского населения Гомельской области за период 2003-2007 гг. 

 
 
При расчете стандартизованных показате-

лей смертности в разрезе районов Гомельской 
области установлено, что в Жлобинском, Мо-
зырском районах, г. Гомеле, где относительно 
небольшой удельный вес лиц пенсионного воз-
раста в структуре населения — от 17 до 19 % 
(среднеобластной показатель — 22 %), стан-
дартизованные показатели смертности выше, 

чем в районах с большим удельным весом лиц 
пенсионного возраста. В Брагинском, Ветков-
ском, Добрушском, Лоевском, Петриковском 
районах, где удельный вес лиц пенсионного 
возраста составляет от 27 до 30 %, стандарти-
зованные показатели смертности ниже, чем в 
районах с относительно молодым населением 
(рисунки 10, 11). 
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Рисунок 10 — Стандартизованный показатель смертности от БСК населения 

Гомельской области в разрезе районов за 2007 г. (на 100 тыс. нас.) 
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Рисунок 11 — Интенсивный показатель смертности от БСК населения 
Гомельской области в разрезе районов за 2007 г. (на 100 тыс. нас.) 

 
 
Выводы 
1. Интенсивный показатель смертности от 

БСК населения Гомельской области имеет 
тенденции к снижению, при тенденции к росту 
интенсивного показателя смертности населе-
ния трудоспособного возраста. 

2. Имеются существенные отклонения по-
казателей смерти от БСК в зависимости от по-
ла, возраста, места проживания: 

— показатели смертности среди сельского 
населения в 2 и более раза выше, чем среди го-
родского; 

— показатели смертности среди мужчин во 
всех возрастных группах выше, чем среди женщин; 

— смертность в трудоспособном возрасте сре-
ди мужчин в 5 и более раз выше, чем у женщин; 

— смертность от БСК в трудоспособном 
возрасте среди мужчин, проживающих на селе, 
выше, чем у проживающих в городе. 

3. При проведении анализа смертности необ-
ходимо использовать как интенсивные показатели 

смертности, так и стандартизованные по возрасту 
и полу, учитывать их уровни при планировании 
целевых показателей снижения смертности. 

4. Выраженные отклонения в показателях 
смертности в зависимости от возраста, пола, 
места проживания следует учитывать при пла-
нировании организационных мероприятий по 
снижению смертности. 

 
БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК 

1. Гулицкая, Н. И. Сравнительная оценка заболеваемости и смерт-
ности лиц, пострадавших вследствие катастрофы на ЧАЭС и остального 
населения Республики Беларусь / Н. И. Гулицкая // Аналитико-
информационный бюллетень «Вопросы организации и информа-
тизации здравоохранения». — 2000. — № 4. — С. 35–36. 

2. Гогин, Е. Е. Гипертоническая болезнь — основная при-
чина, определяющая сердечно-сосудистую заболеваемость и 
смертность в стране / Е. Е. Гогин // Терапевтический архив. — 
2003. — № 9. — С. 31–36. 

3. Сидоренко, Г. И. Роль социально-гигиенических факто-
ров в развитии заболеваний среди населения / Г. И. Сидоренко // 
Гигиена и санитария. — 1997. — № 1. — С. 3–6. 

Поступила 01.07.2009 



Проблемы здоровья и экологии 151

СЛУЧАЙ ИЗ КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКИ 
 

УДК 616.379-008.64-053.37:612.6.05  
ОРГАНИЧЕСКИЙ ГИПЕРИНСУЛИНИЗМ: СЛУЧАЙ НЕЗИДИОБЛАСТОЗА У РЕБЕНКА 

Н. В. Холупко, М. П. Каплиева 

Гомельский государственный медицинский университет 

Статья посвящена гипогликемиям, обусловленным органическим гиперинсулинизмом, одним из редких и 
тяжелых проявлений которого является незидиобластоз. Подробно описаны современные методы диагностики и 
лечения органического гиперинсулинизма. Приведен интересный случай клинического наблюдения ребенка из 
города Гомеля, у которого был диагностирован органический гиперинсулинизм, обусловленный незидиобласто-
зом. Спустя пять лет после субтотальной резекции поджелудочной железы у ребенка проявился сахарный диабет. 

Ключевые слова: гипогликемия, органический гиперинсулинизм, незидиобластоз, инсулин, С-пептид. 

ORGANIC HYPERINSULINISM: INCIDENCE OF INBORN NESIDIOBLASTOSIS 

N. V. Kholupko, M. P. Kapliyeva 

Gomel State Medical University 

The article is devoted to hypoglycemia caused organic hyperinsulinism one of the rarest and severe form is ne-
sidioblastosis. The authors have written modern methods of diagnostic and treatment of hyperinsulinism. There is 
very interesting case of clinical observation of hyperinsulinism caused nesidioblastosis at the child from Gomel in 
the article. That child became diabetic five years later after the operation of subtotal resection of pancreas. 

Key words: hypoglycemia, organic hyperinsulinism, nesidioblastosis, insulin, C-peptide.  
 
 
Введение 
Состояние гипогликемии определено 3-м ме-

ждународным симпозиумом по гипогликемии 
(1997) как снижение уровня глюкозы в плазме 
крови ниже 2,8 ммоль/л, а у новорожденных — 
ниже 2,2 ммоль/л [1]. 

Гипогликемия является одной из наиболее 
частых причин смерти новорожденных и тяже-
лых нарушений центральной нервной системы 
(ЦНС) у детей. Чаще всего у новорожденных 
детей в первые двое суток жизни развивается 
транзиторная гипогликемия. Если гипоглике-
мия сохраняется после 72 часов жизни, реци-
дивирует после правильно проводимого лече-
ния, проводят обследование для выяснения 
причины персистирующей гипогликемии. 

Этиология гипогликемии 
Причинами транзиторных гипогликемий 

могут быть задержка внутриутробного развития, 
любая тяжелая перинатальная патология, в том 
числе перинатальные поражения ЦНС, тяжелая 
гемолитическая болезнь новорожденных, недо-
ношенность, полицитемия. Транзиторные гипог-
ликемии могут развиваться у детей, рожденных 
от матерей с сахарным диабетом, и у детей, ма-
тери которых перед родами получали глюкокор-
тикоиды, салицилаты и противодиабетические 
препараты [2]. К развитию стойкой гипоглике-
мии у детей могут приводить дефицит контрин-
сулярных гормонов, дефицит глюкозы и ее ис-
точников, гликогенозы, дефицит карнитина, на-
рушения глюконеогенеза, голодание, употребле-

ние алкоголя и лекарственных веществ и орга-
нический гиперинсулинизм [3]. 

Органический гиперинсулинизм — это со-
стояние, связанное с патологией инсулярного 
аппарата; встречается в 1,5–4 случаях на 1 млн. 
населения. Наиболее частыми причинами орга-
нического гиперинсулинизма является инсули-
нома — опухоль β-клеток островков Лангерганса, 
секретирующая избыточное количество инсулина 
и его безопухолевые формы — микроаденоматоз, 
незидиобластоз и гипертрофия β-клеток остров-
ков Лангерганса. Эти изменения могут сочетаться 
или быть независимыми друг от друга [4]. 

Доброкачественную аденому островков Лан-
герганса впервые обнаружил в 1902 г. во время 
вскрытия Николлс. В 1904 г. Л. В. Соболев описал 
«струму островков Лангерганса». В 1924 г. Гар-
рис и отечественный хирург В. А. Оппель неза-
висимо друг от друга описали симптомоком-
плекс гиперинсулинизма. В этом же году Г. Ф. Ланг 
наблюдал множественный аденоматоз пан-
креатических островков. В России успешная 
операция удаления инсулиномы была выпол-
нена в 1949 году А. Д. Очкиным, а в 1950 г. — 
О. В. Николаевым [5]. 

Незидиобластоз — генетически обусловленное 
заболевание, имеющее аутосомно-рецессивный тип 
наследования (обнаружены мутации в локусе 
11р15), характеризующееся метаплазией клеток 
эпителия протоков поджелудочной железы, ги-
персекретирующих инсулин. Термин незидиобла-
стоз введен Laidlaw в 1938 г. Незидиобластоз яв-
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ляется основной причиной органического гипе-
ринсулинизма у детей первого года жизни и 
встречается в 70 % случаев, лишь 30 % обуслов-
лены инсулиномой. Клинически и патогенетиче-
ски инсулинома и незидиобластоз схожи, разли-
чия выявляются при гистологическом исследова-
нии ткани поджелудочной железы [6]. 

Клинико-патогенетическая характери-
стика гипогликемии у детей 

В основе патогенеза гипогликемии лежит не-
достаточное поступление в клетки головного моз-
га глюкозы, которая является основным энергети-
ческим субстратом для ЦНС. Это приводит к раз-
витию гипоксии с прогрессирующим нарушением 
метаболизма. В первую очередь от гипогликемии 
страдают кора головного мозга, гипоталамус, 
мозжечок, а позднее нарушаются функции про-
долговатого мозга. Вследствие энергетического 
голодания дифференцированных отделов мозга 
возникают раздражительность, сонливость, апа-
тия, неадекватность речи и поступков. При по-
вреждении более древних отделов мозга развива-
ются тонико-клонические судороги, гиперкинезы, 
анизокория, нарушаются функции сердечно-
сосудистой и дыхательной системы с полной по-
терей сознания и развитием комы. Снижение гли-
кемии приводит к повышению содержания в кро-
ви катехоламинов (адреналина и норадреналина). 
При этом возникают чувство голода, тревожное 
состояние, внутренняя дрожь, слабость, потли-
вость, тахикардия, тремор, тошнота и рвота [3, 7]. 

В периоде новорожденности первыми прояв-
ляются глазные симптомы (плавающие движения 
глазных яблок, нистагм, нарушение тонуса глаз-
ных мышц и исчезновение окулоцефального реф-
лекса). Отмечают неэмоциональный слабый крик, 
бедность движений, срыгивания, вялое сосание, 
приступы цианоза, тахикардии и тахипноэ, тре-
мор, бледность, потливость, снижение мышечного 
тонуса или выраженную мышечную гипотонию, 
приступы апноэ, склонность к гипотермии, фасци-
куляции и судороги. Эти симптомы являются не-
специфичными, они могут встречаться при других 
заболеваниях — сепсисе, кровоизлиянии в желу-
дочки мозга, врожденных пороках сердца [2, 8]. 

Характерным признаком гиперинсулине-
мии является макросомия. У 80 % детей с не-
онатальной гипогликемией отсутствуют какие-
либо проявления или имеется малосимптомная 
клиника. Объясняется это тем, что мозг ново-
рожденного активно утилизирует кетоновые 
тела, за счет которых он может черпать до 15-
30 % энергетических потребностей [8]. 

У детей старшего возраста и подростков кли-
ника гипогликемии проявляется двумя группами 
симптомов. Первую группу составляют проявле-
ния нейроглюкопении: оглушенность, сонливость, 
спутанность сознания, нарушения концентрации 
внимания, дизартрия, головная боль, судороги, по-

теря сознания, кома. Поведение подростков бывает 
бессознательным и напоминает алкогольное или 
наркотическое опьянение (дурашливость, агрес-
сивность, кривляние, сквернословие). Во вторую 
группу выделяют нейро-вегетативные симптомы, 
обусловленные выбросом ацетилхолина и адрена-
лина: раздражительность, беспокойство, чувство 
голода, потливость, тахикардия, тремор, боли в об-
ласти сердца, тошнота и рвота. Приступы голода 
приводят к перееданию углеводов и, как следствие,  
к прибавке массы тела и ожирению [9]. 

Гипогликемия может проявляться в любом 
возрасте эпизодическими кризами разной сте-
пени тяжести, которые обычно возникают по-
сле длительного голодания, часто в утренние 
часы и после физической нагрузки. Легкая ги-
погликемия у детей может распознаваться 
только при лабораторном исследовании [3]. 

Для гипогликемии патогномоничной явля-
ется триада симптомов [4], впервые  описанная 
A. E. Whipple (1938):  

1) возникновение приступов гипогликемии по-
сле длительного голодания или физической нагрузки; 

2) снижение содержания сахара в крови во 
время приступа ниже 2,2 ммоль/л у новорож-
денных и 2,8 ммоль/л у детей и взрослых; 

3) купирование гипогликемического при-
ступа внутривенным введением глюкозы или 
пероральным приемом растворов глюкозы. 

Лабораторная диагностика и диффе-
ренциальный диагноз органического гипе-
ринсулинизма 

Для установления диагноза органического ги-
перинсулинизма используются лабораторные тесты 
и фармакологические пробы, а также инструмен-
тальные методы исследования [1, 4, 8]. Из лабора-
торных методов исследования используются: опре-
деление тощаковой и суточной гликемии, а также 
инсулина, проинсулина и С-пептида. В сыворотке 
крови определение глюкозы натощак проводится не 
менее трех дней подряд, а также определяется гли-
кемия после 8-часового голодания для детей до 
3 лет и 18-часового для детей старше 3 лет. Чувст-
вительность пробы с голоданием составляет 100 %. 

Иммунореактивный инсулин (ИРИ) и С-
пептид определяются радиоиммунным и имму-
ноферментным методом. Базальный уровень ИРИ 
может быть повышенным, но иногда — нормаль-
ным. В таких случаях более надежным является 
определение проинсулина и С-пептида, а так-
же определение индекса инсулин (мкЕД/мл)/ 
глюкоза (мг/%), который в норме не превы-
шает 0,3, а при гиперинсулинизме выше 1,0. 
Информативным для диагностики гиперинсу-
линизма считается определение индекса Тюр-
нера, который вычисляется по формуле: инсу-
лин плазмы (мкЕд/мл) × 100 (глюкоза плаз-
мы (мг%) – 30). В норме индекс меньше 30, а 
у больных с гиперинсулинизмом — выше 150. 
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Для индукции гипогликемии используют-
ся также фармакологические пробы: с введе-
нием толбутамида (1 г внутривенно), лейцина 
(200 мг на кг массы тела перорально или внут-
ривенно), глюкагона (1 мг внутривенно) и ин-
сулина (0,1 ЕД/кг внутривенно в течение часа). 
Все пробы проводятся утром натощак с опре-
делением С-пептида, ИРИ и гликемии с помо-
щью биохимического анализатора.  

Диагностическое значение имеет также опре-
деление уровня β-гидроксимасляной кислоты (β-
ГОМК) в пробе с голоданием [4]. При органическом 
гиперинсулинизме концентрация β-ГОМК в конце 
пробы с голоданием обычно ниже 2,7 ммоль/л, а при 
других гипогликемиях, этот показатель значи-
тельно выше. Эта разница в концентрациях связа-
на с антикетогенным влиянием инсулина. Кроме 
определения β-ГОМК можно использовать опре-
деление кетонурии. У больных с инсулиномой 
через 12 и более часов голодания кетоны в моче 
будут отсутствовать. 

В целях топической диагностики гормо-
нально-активных опухолей поджелудочной же-
лезы используются следующие методы: ангио-
графия, катетеризация портальной системы, уль-
тразвуковое исследование (УЗИ) и компьютер-
ная томография (КТ) поджелудочной железы. 

Трансабдоминальное УЗИ является наибо-
лее простым и доступным методом, позволяю-
щим визуализировать опухоли крупных разме-
ров, диаметр которых превышает 2 см. Точность 
ультразвуковой диагностики в большей степени 
зависит от опыта специалиста, проводящего ис-
следование. Чувствительность метода составляет 
12,5–43 %. Столь значительные колебания зави-
сят от локализации, размеров и морфологиче-
ской структуры опухоли, а также выраженности 
подкожно-жировой клетчатки у пациента [2]. 

Эндоскопическое УЗИ выполняется с помо-
щью высокочастотного датчика, находящегося 
внутри вводимого в желудок эндоскопа. Этот ме-
тод позволяет визуализировать опухоли в головке 
и теле поджелудочной железы, которые прилега-
ют к стенке желудка или 12-перстной кишки. 
Чувствительность метода достигает 96 % [4, 8]. 

КТ позволяет определить плотность, структу-
ру поджелудочной железы, забрюшинного про-
странства и надежнее выявляет новообразования, 
расположенные в толще железы. Исследование с 
высокой точностью позволяет определить распо-
ложение и размеры опухоли, а также такие осо-
бенности ее строения, как кальциноз, фиброз, кис-
тозная дегенерация. КТ особенно эффективна, ко-
гда необходимо исключить наличие метастазов в 
органах брюшной полости или прорастание опу-
холи в стенки кровеносных сосудов и нервов. Чув-
ствительность метода составляет от 50 до 63 %. 

Магнитно-резонансная томография в ди-
агностике органического гиперинсулинизма не 

нашла широкого применения. Из достоинств 
метода следует отметить то, что данное иссле-
дование менее опасно и имеет большую чувст-
вительность при выявлении метастазов в пече-
ни по сравнению с УЗИ и КТ. По имеющимся 
данным, чувствительность метода не превы-
шает 40% [2, 8]. 

Селективная артериальная ангиография 
является сложным инвазивным методом и ис-
пользуется при недостаточной эффективности 
УЗИ и КТ. При исследовании проводится се-
лективное введение контрастного вещества в 
ветви артерий чревного ствола и верхней бры-
жеечной артерии, а также чрескожный чреспе-
ченочный забор крови из ветвей воротной ве-
ны для определения в ней уровня ИРИ и дру-
гих гормонов поджелудочной железы. Чувст-
вительность метода составляет 84–86 %. 

Для топической диагностики используется 
селективный артериальный стимулирующий 
тест [6, 8, 10]. В ходе исследования один кате-
тер через бедренную вену вводится в правую 
печеночную вену, а второй — селективно в 
различные ветви артерии, кровоснабжающей 
поджелудочную железу, при этом селективной 
катетеризации всей портальной системы прово-
дить не нужно. После внутриартериального вве-
дения малых доз кальция (0,01 мг/кг) — специ-
фического стимулятора функции β-клеток — 
проводится забор проб крови (5 мл) из печеноч-
ной вены с интервалом в 1–2 мин для определе-
ния в ней уровня ИРИ. Двукратное и более уве-
личение уровня гормона в крови, оттекающей из 
печеночной вены, подтверждает наличие опухо-
ли в том участке поджелудочной железы, кото-
рый кровоснабжается ветвью панкреатической 
артерии, через которую вводился стимулятор 
секреции. Для проведения исследования за 
5 дней до него отменяются препараты, исполь-
зующиеся для лечения гиперинсулинизма. 

Перечисленные методы исследования позво-
ляют диагностировать органический гиперинсу-
линизм, но только морфологическое исследова-
ние, проведенное интраоперационно, позволяет 
установить диагноз незидиобластоза [10]. 

Современные подходы к лечению орга-
нического гиперинсулинизма 

Лечение гипогликемии начинают с инфу-
зии глюкозы со скоростью 6–8 мг/кг/мин (мак-
симальный объем инфузионного раствора 80 мл/кг 
в сутки). Если гипогликемия сохраняется или 
рецидивирует, несмотря на увеличение скорости 
инфузии глюкозы до 12–16 мг/кг/мин, то ее наи-
более вероятные причины — гиперинсулинемия 
или дефицит контринсулярных гормонов (корти-
зола, СТГ, глюкагона) либо врожденные наруше-
ния синтеза гликогена. В таких случаях для уст-
ранения гипогликемии может потребоваться ин-
фузия глюкозы со скоростью 20–25 мг/кг/мин. 
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Для дальнейшего лечения при стойкой или 
рецидивирующей гипогликемии используется 
гидрокортизон в дозе 5 мг/кг в сутки внутримы-
шечно или преднизолон 1–2 мг/кг в сутки внутрь 
или диазоксид 10–25 мг/кг в сутки внутрь в 3 
приема [4, 8]. Если диагноз гиперинсулинемии 
установлен и гипогликемия сохраняется, не-
смотря на внутривенное введение глюкозы со 
скоростью более 10 мг/кг/мин на фоне лечения 
глюкокортикоидами и диазоксидом, необходима 
субтотальная панкреатэктомия (удаление 80–95 % 
ткани поджелудочной железы) [10]. 

После операции у 5–8 % пациентов возни-
кает сахарный диабет. Ранний диабет через 1 год 
после операции развивается из-за дегенерации 
оставшихся β-клеток вследствие послеопера-
ционного панкреатита. Поздний сахарный диа-
бет возникает вследствие повышения потреб-
ности в инсулине на фоне роста и увеличения 
массы тела ребенка [8, 10]. 

Клинический случай незидиобластоза у 
ребенка 

Ребенок от 8-й беременности родился 
22.10.2002. Беременность  протекала без осо-
бенностей. Оперативное родоразрешение на 
38-й неделе беременности, крупный плод (мас-
са тела при рождении 4500 г, длина 56 см). 
Оценка по шкале Апгар — 4/8 баллов, призна-
ки макросомии. 

В первые часы жизни в роддоме у ребенка 
появились судороги, при определении гликемии 
выявлено ее снижение до 1,4 ммоль/л. Проведе-
но вливание 10 % раствора глюкозы до нормали-
зации уровня гликемии. Через 1 час после пре-
кращения инфузии появился выраженный циа-
ноз, судороги. Динамический контроль уровня 
гликемии позволил выявить стойкую гипоглике-
мию в капиллярной и венозной крови. Клиниче-
ски гипогликемия проявлялась повышенным ап-
петитом, вялостью, тахикардией, генерализован-
ными эпилептиформными судорогами. При под-
держании нормогликемии самочувствие ребенка 
было удовлетворительным. Гипогликемические 
приступы купировались пероральным или внут-
ривенным введением 20 %-ной глюкозы в дозе 
0,6–0,8 г/кг/час. Уровень гликемии колебался в 
пределах 0,4–5,4 ммоль/л. Учитывая наличие 
стойкой гипогликемии, было назначено опре-
деление ИРИ и С-пептида. В результатах ана-
лизов было выявлено значительное повышение 
уровня С-пептида — 2770,99 пмоль/л (норма 
160–1110) и уровня ИРИ — 170 mU/l (норма 4–40). 
При УЗИ брюшной полости было выявлено 
повышение эхогенности паренхимы поджелу-
дочной железы и почек, диффузные изменения 
печени. При проведении КТ органов брюшной 
полости были выявлены следующие измене-
ния: печень увеличена, паренхима ее однород-
ная, плотная, желчный пузырь без особенно-

стей, поджелудочная железа четко не опреде-
ляется на фоне растянутого кишечника, пра-
вый надпочечник линейной формы, левый — в 
виде перевернутой V. 

На основании этих данных был установлен 
диагноз: «Органический гиперинсулинизм» и 
начато лечение дексаметазоном — 0,4 мг/кг в 
сутки, затем солюкортефом в дозе 30 мг в су-
тки. На фоне лечения уровень гликемии в те-
чение суток колебался в пределах 2,4–
3,9 ммоль/л, увеличение дозы солюкортефа до 
60 мг в сутки не привело к изменению колеба-
ний гликемии. Проводилось 8-разовое исску-
ственное вскармливание молочной смесью 
«Алеся» с добавлением 5 мл сахарного сиропа. 

В возрасте 2 месяцев ребенок переведен для 
продолжения лечения в 3-ю детскую клиниче-
скую больницу г. Минска с диагнозом: «Гипе-
ринсулинизм. Перинатальная энцефалопатия тя-
желой степени. ЗПМР. Хроническое расстрой-
ство питания с избытком массы тела (12 %)». 
Там был назначен диазоксид в дозе 37,5 мг в 
сутки в три приема и преднизолон — 2,5 мг в 
сутки. Гликемия колебалась в пределах от 2,0 
до 6,3 ммоль/л в течение суток. В дальнейшем 
ребенок получал частое дробное кормление 
(каждые 2,5 часа), диазоксид (до 5 мг/кг/сут) и 
преднизолон (12,5 мг в сутки). На фоне лечения 
отмечались частые эпизоды гипогликемии, со-
провождающиеся судорогами. Ребенок продол-
жал набирать массу тела, оставался вялым, сон-
ливым, малоподвижным, значительно отставал в 
нервно-психическом развитии. На фоне приема 
диазоксида развился выраженный гипертрихоз. 

Для дальнейшего лечения, по предваритель-
ной договоренности, ребенок в возрасте 9 месяцев 
был доставлен в клинику города Гамбурга, 
Германия. 

При поступлении состояние ребенка было 
средней тяжести. В соматическом статусе — 
макросомия, гипертрихоз, зев чистый, в легких 
хрипов нет, тоны сердца звучные, сердечная 
деятельность ритмичная. Живот мягкий, под-
кожно-жировой слой выраженный, печень и 
селезенка не увеличены. Мочеиспускание не 
нарушено. В неврологическом статусе — 
взгляд фиксирует на игрушке, следит за ней, 
адекватная реакция на речь, улыбка, правиль-
ная координация рука-рука, рука-рука-рот и 
нога-нога, менингиальные симптомы отсутст-
вуют, мышечный тонус нормальный. Половые 
органы мужские, яички в мошонке. Отмечает-
ся задержка моторного развития на 3–4 месяца, 
умственного на 1–2 месяца. Вес — 14,2 кг, 
рост — 75 см (отмечается избыток массы тела 
на фоне средневозрастного показателя роста), 
окружность головы 49 см. 

В клинике было проведено определение 
ИРИ и С-пептида на фоне лечения диазокси-
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дом: ИРИ — 3,9 mU/l (норма 2–22), С-пептид — 
1,8 μg/l (норма 1,0–3,0). На фоне проводимого 
лечения у ребенка по-прежнему отмечалось 
снижение гликемии до 2,2 ммоль/л 3–4 раза в 
течение суток. В дальнейшем была проведена 
коррекция лечения — к прежней дозе диазок-
сида был добавлен октреотид в дозе 20 мг/кг в 
5 введений, проводилось добавление к пище 
кукурузного крахмала. В результате проведен-
ной коррекции терапии нормализовался уро-
вень дневной гликемии, но в ночное время ре-
гистрировались гипогликемии до 2,7 ммоль/л. 
Через 1 месяц после начала лечения октреоти-
дом было проведено повторное исследование 
уровня ИРИ — его концентрация в крови со-
ставила 7,8 mU/l (норма 6–27).  

Учитывая отсутствие стойкого положи-
тельного результата лечения и сохраняющиеся 
гипогликемии, ребенок был переведен в уни-
верситетскую клинику г. Магдебург, Германия 
для оперативного лечения. В августе 2003 г 
ребенку был проведен селективный артериаль-
ный стимулирующий тест с кальцием, который 
выявил патологически избыточное выделение 
инсулина головкой поджелудочной железы. 

После проведения теста были определены 
показания к субтотальной резекции поджелудоч-
ной железы, которая была выполнена 21.08.2003 
(удалено 98 % поджелудочной железы). Опе-
рация и послеоперационный период прошли 
без осложнений. Однако несколько раз отме-
чался уровень гликемии ниже 3 ммоль/л. При 
проведении гистологического исследования 
выявлена диффузная гиперплазия клеток под-
желудочной железы и установлен диагноз — 
незидиобластоз. 

В послеоперационном периоде проводи-
лись контрольные измерения уровня гликемии, 
ИРИ и С-пептида. Ребенку было рекомендова-
но 5-разовое питание, обогащенное медленно-
усвояемыми углеводами. С возраста 10 меся-
цев ребенок находился на домашнем режиме 
под амбулаторным наблюдением детского эн-
докринолога. Контроль гликемии осуществ-
лялся глюкометром. Тяжелых гипогликемий и 
нарушений пищеварения  не наблюдалось.  

В 2008 г. в возрасте 5,5 лет ребенок был гос-
питализирован в эндокринологическое отделе-
ние ГУ «Республиканский научно-практический 
центр радиационной медицины и экологии че-
ловека». По результатам суточного мониторинга 
гликемии (CGMS) ему был выставлен диагноз: 
«Сахарный диабет, специфический тип. Состоя-
ние после субтотальной резекции поджелудочной 
железы по поводу незидиобластоза (2003 г.)». 

В настоящее время в возрасте 6,5 лет у па-
циента отмечается повышение гликемии в тече-
ние суток до 17–21 ммоль/л, гипогликемических 

реакций не отмечается. Масса тела 29 кг, рост 125 
см. Психомоторное развитие соответствует возрас-
ту. В течение последнего времени появились жало-
бы диспептического характера — тошнота, рвота, 
нарушения стула со склонностью к поносам, появ-
ление непереваренных остатков пищи в кале.    

Было проведено суточное мониторирова-
ние гликемии с помощью системы CGMS с 
07.01.2009 по 9.01.2009: среднее значение гли-
кемии составило 7,9 ммоль/л, минимальное — 
2,2 ммоль/л, максимальное — 17,3 ммоль/л. 
При детальном анализе уровня гликемии отме-
чены выраженные подъемы уровня гликемии в 
течение 3–4 часов после основных приемов 
пищи. Имелись подъемы гликемии в ночное 
время до 11,1 ммоль/л. 

В питании рекомендовано частое 7–8 — 
разовое питание небольшими порциями, с ис-
ключением легкоусвояемых углеводов, под кон-
тролем уровня гликемии с помощью глюкомет-
ра, а также лечение и наблюдение у детского га-
строэнтеролога. Планируется инсулинотерапия. 

Приведенный клинический случай демон-
стрирует возможности современной медицины 
для сохранения жизни ребенка даже с такой 
редкой и тяжелой патологией как незидиобла-
стоз. Безусловно, выхаживание ребенка потре-
бовало профессионализма и оптимизма вра-
чей-педиатров, эндокринологов и хирургов. Но 
более всего порадовала психологическая атмо-
сфера в семье, где ребенок полностью эмоцио-
нально сохранен и интеллектуально развит, 
воспитан и социально адаптирован, несмотря 
на перенесенные в грудном возрасте много-
численные гипогликемические состояния. 
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