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Цель – оценка влияния альдостерона на развитие процессов ремоделирования миокарда левого желудочка у пациентов 

с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) ишемического генеза на основе изучения взаимосвязи уровня альдосте-
рона и параметров гемодинамики у пациентов с ХСН III-IV функционального класса (ФК) после перенесенного инфаркта 
миокарда (ИМ). 

Материал и методы. В исследование включены 120 мужчин, больных ХСН II-IV ФК, перенесших ИМ. Исследование 
альдостерона выполнено методом иммуноферментного анализа. 

Результаты. У пациентов с ХСН III-IV ФК установлен повышенный уровень альдостерона, который увеличивался по 
мере прогрессирования ХСН и повышения ФК ХСН.  

Заключение. Интенсивность процессов ремоделирования и фиброзирования миокарда у пациентов с прогрессирующим 
течением ХСН в постинфарктном периоде взаимосвязана с уровнем альдостерона. 

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, альдостерон, ремоделирование и фиброзирование миокарда. 
 

N.E. Zakirova, D.F. Nizamova, A.N. Zakirova, I.E. Nikolaeva 
EFFECT OF ALDOSTERONE ON MYOCARDIAL REMODELING IN PATIENTS 

WITH CHRONIC HEART FAILURE OF ISCHEMIC ORIGIN 
 
The purpose of the work is to determine the role of aldosterone in the development of myocardial remodeling and fibrosis in pa-

tients with chronic heart failure (CHF) of ischemic origin. We are going to study the interconnection of aldosterone level and hemo-
dynamics parameters in patients with CHF of III-IV functional class (FC) after myocardial infarction (MI). 

Material and methods. The study included 120 men with functional class III -IV CHF who had suffered MI.The study of aldos-
terone was performed by enzyme immunoassay.  

Results. Patients with CHF III -IV FC had elevated levels of aldosterone, which increased as CHF progressed and CHF FC in-
creased.  

Conclusion. The intensity of myocardial remodeling and fibrosis in patients with progressive CHF in the post-infarction period 
is correlated with the level of aldosterone 

Key words: chronic heart failure, aldosterone, myocardial remodeling and fibrosis. 
  
Хроническая сердечная недостаточность 

(ХСН) является одним из наиболее тяжелых и 
прогностически неблагоприятных осложнений 
сердечно-сосудистых заболеваний, снижающих 
качество жизни и обусловливающих высокую 
смертность пациентов [1]. По данным Европей-
ского общества кардиологов 1-2% взрослого 
населения экономически развитых стран имеют 
ХСН, а у пациентов в возрасте 70 лет и старше 
этот показатель достигает более 10% [2]. Боль-
шинство случаев повторных госпитализаций 
(60%) в связи с обострением ХСН приходится 
на долю пациентов с ХСН с систолической 
дисфункцией левого желудочка (ЛЖ) [3]. 

В постинфарктном периоде происходит 
патологическое ремоделирование миокарда в 
результате гиперактивации нейрогуморальных 
систем, таких как ренин-ангиотензин-
альдостероновая (РААС) и симпатоадренало-
вая системы, натрийуретические пептиды и 
эндотелиальные факторы [23]. Важную роль в 
развитии апоптоза кардиомиоцитов и фиброза 
миокарда после перенесённого ИМ играют ан-
гиотензин II (АТ II), ренин и альдостерон [4].  

Альдостерон – это минералокортикоид, 
который с помощью фермента альдостерон-
синтетазы вырабатывается в клубочковой зоне 
коркового вещества надпочечников, а также в 
миокарде и эндотелии сосудов [5]. Альдосте-
рон в процессе постинфарктного ремоделиро-
вания миокарда может проявлять негативные 
эффекты за счет активации атерогенеза, при 
этом развиваются дисфункция эндотелия, си-
стемное воспаление и гиперкоагуляция [6] по-
средством активации процессов фиброзирова-
ния миокарда. В результате нарушенного кро-
воснабжения и фиброзирования миокарда про-
исходит дальнейшее прогрессирование ХСН. 
Воздействие альдостерона на фибробласты 
способствует синтезу коллагена. В экспери-
менте показано, что фиброз в кардиомиоцитах 
крыс обусловлен продукцией коллагена I и III 
типов, которая усиливается при сочетанном 
воздействии АТ II и альдостерона [5]. В свою 
очередь усиление синтеза коллагена способ-
ствует развитию фиброза миокарда, увеличе-
нию жесткости стенок ЛЖ и формированию 
диастолической дисфункции, а также приводит 
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к нарушению передачи электрических импуль-
сов и апоптозу кардиомиоцитов. Изменения 
структуры миокарда, нарушение диастоличе-
ской функции миокарда и развивающийся 
внутриклеточный дисбаланс электролитов мо-
жет способствовать возникновению желудоч-
ковых аритмий [19]. 

В литературе имеются сведения о том, 
что альдостерон может опосредовать и усу-
гублять повреждающее действие ангиотензи-
на II, стимулирует развитие гипертрофии 
миокарда ЛЖ [21], что подтверждается нали-
чием корреляции между его концентрацией в 
сыворотке крови и массой миокарда ЛЖ у лиц 
с гипертонической болезнью [10]. Через год 
после острого ИМ уровень альдостерона был 
значимо выше, чем в ранний постинфарктный 
период, а также его изменения зависели от 
локализации ИМ, при ИМ передней локали-
зации его содержание было более высоким, 
чем при ИМ нижней стенки ЛЖ [7].  

Поэтому представляются актуальными 
изучение патогенетических механизмов акти-
вации нейрогормонов и оценка их влияния на 
фиброзирование миокарда и течение ХСН, что 
позволит решить ряд проблем современной 
кардиологии, таких как профилактика сердеч-
но-сосудистых осложнений у пациентов с ХСН 
ишемического генеза, оптимизация лечения и 
улучшение прогноза у этих пациентов.  

Цель работы – оценка влияния альдо-
стерона на развитие процессов ремоделирова-
ния миокарда на основе установления взаимо-
связи уровня альдостерона с гемодинамиче-
скими параметрами у пациентов с ХСН ише-
мического генеза. 

Материал и методы 
В исследование включены 120 мужчин, 

больных ХСН II-IVФК по классификации 
Нью-Йоркской ассоциации сердца, в возрасте 
от 40 до 65 лет (табл. 1). Критерии включения 
в исследование: наличие ХСН II-IVФК, под-
твержденной клиническими признаками и 
симптомами, дисфункцией миокарда ЛЖ по 
эхокардиографии (ЭхоКГ) или увеличением 
уровня N-терминального предшественника 
мозгового натрийуретического пептида (NT-
рго BNP) более 400 пг/мл согласно рекоменда-
циям. Ишемическая этиология ХСН: перене-
сенный ранее крупноочаговый Q-инфаркт (Q-
ИМ); чрескожное коронарное вмешательство 
со стентированием коронарной артерии и хи-
рургическое вмешательство по реваскуляриза-
ции миокарда, ранее перенесенные операции 
на сосудах и сердце, подтвержденные данными 
медицинской документации (выписки из исто-
рий болезни и амбулаторных карт пациентов, 

данные ЭКГ, ЭхоКГ (нарушения локальной 
сократимости, зоны гипокинеза, дисфункция 
левого желудочка), коронароангиографии (од-
нососудистое, двухсосудистое или многососу-
дистое поражения коронарных артерий со сте-
нозом 70% или умеренным стенозом от 50 до 
69% в двух и более крупных артериях в прок-
симальных отделах), синусовый ритм на ЭКГ; 
получение письменного информированного 
согласия на участие в исследовании. У 98 
(81,3%) пациентов с ХСН, перенесших ИМ, 
были выполнены ранние и отсроченные 
чрескожные коронарные вмешательства (экс-
тренная коронарография и стентирование ко-
ронарной артерии), которые были успешными 
и сопровождались ускоренной редукцией сег-
мента ST и снижением депрессии в реци-
прокных отведениях, восстановлением крово-
тока в инфарктзависимой коронарной артерии 
по результатам коронарографии. 

Критерии исключения из исследования: 
ХСН неишемической этиологии (гипертрофи-
ческая, дилатационная и рестриктивная кар-
диомиопатии); недавно перенесенное 
обострение ХСН (менее чем за 2-4 недели до 
начала исследования); острый коронарный 
синдром, инсульт или реваскуляризация мио-
карда в сроки менее чем за 3 месяца до вклю-
чения в исследование; желудочковые нару-
шения ритма высоких градаций; фибрилляция 
предсердий; врожденные и приобретенные 
пороки сердца; другие состояния, сопровож-
дающиеся повышением активности маркеров 
фиброза миокарда.  

Для объективной оценки ФК и опреде-
ления толерантности к физической нагрузке 
использовали тест 6-минутной ходьбы.  

В зависимости от ФК ХСН пациенты 
разделены на 3 группы: 1-ю группу составили 
40 (33,3%) мужчин с ХСН II ФК, во 2-ю груп-
пу вошли 42 (35%) пациента с ХСН III ФК, в 
3-ю группу включены 38 (31,7%) больных с 
ХСН IV ФК. Группу контроля составили 25 
здоровых мужчин-добровольцев. Пациентам 
проведены клинико-функциональные иссле-
дования: демографические (возраст и пол) и 
антропометрические (рост, вес, индекс массы 
тела), стадия и ФК ХСН по шкале оценки 
клинического статуса (ШОКС) в модифика-
ции В.Ю. Мареева (2000 г.), клинические при-
знаки ХСН, тест 6-минутной ходьбы. Всем 
пациентам была сделана эхокардиография, 
определены в плазме крови уровни альдосте-
рона и NT-концевого фрагмента мозгового 
натрийуретического фермента (NT-proBNP). 

По данным ЭхоКГ выделены следую-
щие геометрические типы ремоделирования 
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ЛЖ на основании показателей ИММЛЖ и 
ОТСЛЖ: нормальная геометрия (ИММЛЖ≤N, 
ОТС < 0,45); концентрическое ремоделирова-
ние (ИММЛЖ≤N, ОТС>0,45); концентриче-
ская гипертрофия (ИММЛЖ≥N, ОТС>0,45); 
эксцентрическая гипертрофия (ИММЛЖ≥N, 
ОТС<0,45).Определение содержания альдо-
стерона было проведено методом иммуно-
ферментного анализа с использованием стан-
дартного набора реактивов фирмы 
«Immunotech» (Чехия) согласно инструкции. 
Статистическая обработка результатов иссле-
дования проводилась с использованием стан-
дартных прикладных статистических про-
грамм Statistica for Windows 8. Для проведе-
ния распределения на предмет соответствия 
нормальному закону использовали критерий 
Колмогорова–Смирнова. Описание количе-
ственных данных представлено в виде М±SD, 
где М – средняя арифметическая, SD – стан-
дартное отклонение. В зависимости от рас-
пределения при сравнении показателей между 
группами использован критерий Стьюдента 
или критерий Манна–Уитни. Для выявления 
корреляционной взаимосвязи между количе-
ственными переменными использован непа-

раметрический ранговый коэффициент Спир-
мена. За критическое значение уровня стати-
стической значимости при проверке нулевых 
гипотез принят p<0,05. При проведении мно-
жественных попарных сравнений различных 
выборок для усиления диагностической зна-
чимости достигнутый уровень может допол-
нительно корректироваться с учетом стати-
стической поправки Бонферрони. Поскольку в 
нашем исследовании уже были достигнуты 
значимые корреляции уровня альдостерона с 
гемодинамическими параметрами пациентов с 
тяжелой ХСН (минимальные значения корре-
ляции составили r=0,45; p<0,05) мы сочли не-
целесообразным введение дополнительных 
статистических поправок, предполагающих 
независимость данных, таких как поправок 
Боферрони или Бенджамин–Хохберга. 

Результаты и обсуждение 
Клиническая характеристика больных 

ХСН представлена в табл. 1. Установлено, что 
пациенты с ХСН II-IV ФК не различались по 
полу и факту перенесенного ИМ. Но с прогрес-
сированием ХСН увеличивалась ЧСС, умень-
шалась толерантность к физической нагрузке, 
снижались уровни ИМТ, САД и ДАД.  

 
 

Таблица 1  
Клиническая характеристика больных ХСН II-IVФК (n=120) 

Параметр ХСН IIФК (n=40) ХСН IIIФК (n=42) ХСН IVФК (n=38) 
Пол: мужчины, % 40 (100%) 42 (100%) 38 (100%) 
Возраст, лет 49,3±3,52 58,4±5,41 64,1±5,83 
ИМ в анамнезе 40 (100%) 42 (100%) 38 (100%) 
ИМТ, кг/м2 27,2±2,10 24,3±2,51 20,5±1,80а 
САД, мм рт.ст. 122,8±11,22 116,3±10,81 108,7±13,83 
ДАД, мм рт.ст. 82,4±7,81 78,6±6,90 70,2±6,42 
ЧСС, уд/мин 72,3±4,30 88,2±5,11а 94,7±6,32а 
Тест 6-мин. ходьба, м 363,2±32,31 272,2±24,50а 192,4±22,21а 

а – р<0,05 по сравнению с ХСН IIФК; в - р<0,05 по сравнению с ХСН IIIФК. 
ИМТ – индекс массы тела; САД – систолическое артериальное давление; 

ДАД – диастолическое артериальное давление; ЧСС – частота сердечных сокращений. 
 
 

Эхокардиографические параметры, ха-
рактеризующие постинфарктное ремоделиро-
вание у пациентов с ХСН ишемического гене-
за, представлены в табл. 2. При оценке показа-
телей ремоделирования миокарда ЛЖ у паци-
ентов с ХСН выявлено значимое увеличение 
линейных и объемных показателей гемодина-
мики у всех больных, наиболее существенные 
сдвиги имелись у пациентов ХСН III- IV ФК. С 
увеличением ФК ХСН снижались показатели 
систолической функции ЛЖ. Наиболее низкая 
фракция выброса (ФВ) ЛЖ установлена у па-
циентов с ХСН IV ФК, ее величины были зна-
чимо ниже этих показателей, зарегистрирован-
ных у пациентов с ХСН II-IIIФК (в 1,8; 1,3 ра-
за; р<0,05). У больных ХСН III ФК показатели 

конечного диастолического объемного индекса 
(КДОИ), конечного систолического объемного 
индекса (КСОИ), индекса массы миокарда ле-
вого желудочка (ИММЛЖ), индекса сферич-
ности в диастолу и систолу (ИС) значимо пре-
вышали контрольные величины (p<0,05) и су-
щественно отличались от параметров больных 
ХСН II ФК. Гемодинамические сдвиги возрас-
тали при повышении ФК ХСН. Максимальные 
величины объемных параметров ЛЖ были 
определены при ХСН IV ФК. Так, значения 
КСОИ и КДОИ ЛЖ, зарегистрированные у 
этих пациентов, были не только существенно 
выше данных контроля (р<0,05), но и значимо 
отличалось от показателей больных ХСН II и 
III ФК (р<0,05). 
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Таблица 2 
Структурно-функциональные показатели ремоделирования миокарда ЛЖ  

и уровень альдостерона у пациентов с ХСН II-IV ФК (n=120) 
Параметр Контроль (n=25) ХСН II ФК (n=40) ХСН III ФК (n=42) ХСН IV ФК (n=38) 

КДОИ, мл/м2 52,2±3,21 71,8±6,03а 88,4±7,32ав 98,9±8,42ав 
КСОИ, мл/м2 25,2±2,21 41,2±3,74а 55,6±4,32ав 70,5±6,09авс 
ИММЛЖ, г/м² 88,2±6,10 112,3±9,21а 161,4±13,22ав 208,7±15,13авс 
ФВ ЛЖ, % 61,4±3,51 49,2±5,09 36,6±3,05ав 27,3±2,02авс 
ОТС 0,44±0,01 0,47±0,01а 0,36±0,01ав 0,29±0,01авс 
ИС 0,59±0,02 0,69±0,02а 0,74±0,02а 0,80±0,02авс 
МС, дин/см² 108,6±9,12 137,2±10,13а 159,3±11,62а 197,3±14,02авс 
Альдостерон, пг/мл 132,46±11,54 178,5±15,87 a 256,3±22,6aв 354,4±31,41aвс 

а – р<0,05 по сравнению с контролем; в – р<0,05 по сравнению с ХСН IIФК; с – р<0,05 по сравнению с ХСН IIIФК. КДОИ – конеч-
ный диастолический объемный индекс; КСОИ – конечный систолический объемный индекс; ИММЛЖ – индекс массы миокарда 
ЛЖ; ФВ – фракция выброса; ОТС – относительная толщина стенок; ИС – индекс сферичности; МС – миокардиальный стресс. 

 
При сравнительном анализе структур-

но-функциональных показателей миокарда у 
больных ХСН различных ФК установлено, 
что величина ИММЛЖ у пациентов с ХСН IV 
ФК достигала максимальных значений, суще-
ственно превышая данные контроля (в 2,4 ра-
за; р<0,05) и параметры ИММЛЖ, зареги-
стрированные у мужчин с ХСН II и III ФК (в 
1,8 и 1,3 раза; р<0,05). Величина ОТС у паци-
ентов с ХСН IV ФК была минимальной, ее 
значение не только существенно отличалось 
от контроля, но и было значимо ниже этих 
показателей при ХСН II и III ФК (38,3%; 
19,5%; р<0,05). Изменения гемодинамических 
показателей у пациентов с ХСН IV ФК ассо-
циировались с развитием эксцентрической 
гипертрофии ЛЖ и характеризовались значи-
мым увеличением параметров ИММЛЖ при 
низкой ОТС ЛЖ и ФВ. У пациентов с ХСН 
высоких ФК преобладание экцентрической 
гипертрофии, по-видимому, свидетельствует 
о формировании процессов дезадаптивного 
ремоделирования. Кроме того, по мере про-
грессирования ХСН была выявлена тенденция 
к сферификации ЛЖ и повышению ИС. Так, у 
пациентов с ХСН IVФК он значимо превышал 
не только данные контроля (в 1,4 раза, 
р<0,05), но и существенно отличался от дан-
ных, полученных при ХСН II и III ФК ( в 1,2; 
в 1,1 раза; р<0,05).  

Нами установлено, что у пациентов с 
ХСН II-IV ФК средняя концентрация альдо-
стерона составила 263,06±23,13 нг/мл, при 
этом его значения в 2 раза превышали данные 
здоровых мужчин (р<0,05). Уровень альдо-
стерона увеличивался уже на ранних стадиях 
заболевания. Так, у пациентов с ХСН II ФК 
его величины значимо превышали данные 
здоровых лиц (25,8%; р<0,05) (табл. 3). Уро-
вень альдостерона у пациентов с ХСН IV ФК 
достигал максимальных величин и был зна-
чимо выше не только показателей контроля (в 
2,7 раза; р<0,05), на и параметров, получен-
ных при ХСН II и III ФК (в 2,0 и 1,4 раза; 
р<0,05). Таким образом, нами определена за-

кономерность повышения уровня альдостеро-
на по мере возрастания ФК ХСН и усиления 
процессов ремоделирования миокарда. При 
корреляционном анализе, проведенном у па-
циентов с ХСН III-IV ФК, выявлены тесные 
взаимосвязи между уровнем альдостерона и 
гемодинамическими параметрами: ИММЛЖ 
(r=0,48; р=0,05), КСОИ ЛЖ (r= 0,45; р=0,05), а 
также величиной ФВЛЖ (r=-0,50; р=0,05). 
Установленные корреляционные взаимоот-
ношения у больных тяжелой ХСН отражают 
ассоциацию гемодинамических параметров, 
характеризующих прогрессирование ХСН с 
избыточной экспрессией альдостерона.  

Результаты исследования, указывающие 
на взаимосвязь гемодинамических параметров 
с тяжестью течения ХСН и гиперэкспрессией 
альдостерона, позволят рекомендовать ис-
пользование показателей альдостерона в ка-
честве дополнительных диагностических те-
стов оценки тяжести течения ХСН.  

Постинфарктное ремоделирование ЛЖ 
и фиброз – два одновременных процесса, от-
ражающих синтез и деградацию молекул био-
полимеров внеклеточного матрикса, а также 
перестройку структурно-функционального 
состояния сердца в процессе постинфарктного 
ремоделирования ЛЖ [9]. В литературе име-
ются данные о том, что снижение ФВ ЛЖ по-
сле перенесённого ИМ приводит к изменени-
ям морфологии и гемодинамики миокарда и 
объемной перегрузке ЛЖ [11]. Сохраненные 
участки миокарда выполняют функции по-
врежденных кардиомиоцитов для поддержа-
ния ФВ, что способствует формированию 
компенсаторной гипертрофии ЛЖ [12]. Этот 
процесс обусловлен активацией РААС, при 
этом значимую роль выполняет повышенный 
выброс альдостерона [13].  

В постинфарктном периоде нарушение 
регуляции между профибротическими факто-
рами (ангиотензин II, трансформирующий 
фактор роста - β-1, эндотелин I, катехолами-
ны, альдостерон, фактор роста фибробластов, 
инсулиноподобный фактор роста и т.д.) и 
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факторами, ингибирующими образование 
коллагена (простагландины, оксид азота, 
натрийуретические пептиды и т. д.), приводит 
к избыточному фиброзу миокарда [12]. 

У пациентов с ХСН наряду с увеличе-
нием концентрации альдостерона в плазме 
крови [24] нарушается нормальная регуляция 
работы рецепторов к альдостерону не только 
в миокарде [25], но и в макрофагах. Альдо-
стерон связывается не только со своими спе-
цифическими рецепторами в почках, сердце и 
сосудах, но и с фибробластами [22]. В резуль-
тате усиленной стимуляции фибробластов 
альдостероном усиливается синтез и накопле-
ние коллагена III («неправильного») типа, что 
повышает жесткость миокарда. Это сопро-
вождается развитием периваскулярного и ин-
терстициального фиброза, активацией про-
цессов ремоделирования миокарда и артери-
альной сосудистой сети. Ухудшение вазомо-
торной реактивности коронарных сосудов и 
снижение коронарного резерва и перфузии 
мышцы сердца ведут к гибели части кардио-
миоцитов (КМЦ), ускоряя процессы фиброза 
[12,14]. Следствием этого является развитие 
диастолической и затем систолической дис-
функций ЛЖ [14]. При увеличении коллагена 
в миокарде происходит изоляция миофиб-
рилл, увеличивается расстояние между ними 
и капиллярами, нарушается питание кардио-
миоцитов и развивается дистрофия, стимули-
руется апоптоз КМЦ. Кроме того, альдосте-
рон и его минералкортикоидные рецепторы 
являются основными триггерами активации 
провоспалительных цитокинов [28], что спо-
собствует проникновению воспалительных 
клеток в ткань сердечной мышцы и сосуды. 
Следствием этого является развитие репара-
тивных процессов с формированием фиброза 
миокарда. Гиперактивация альдостерона спо-
собствует увеличению плотности рецепторов 
к АТ II [27] и увеличению рецепторов к эндо-
телину [21], что является дополнительным 
фактором, стимулирующим коллагенообразо-
вание при ХСН. 

Известно, что постинфарктная дилата-
ция ЛЖ связана не только с расширением зо-
ны инфаркта ИМ, но и с изменением геомет-
рии ЛЖ за счет смещения мышечных волокон 
в непораженных участках миокарда, приво-
дящего к истончению миокардиальной стенки 
[14]. Растяжение и экспансия зоны ИМ при-
водят к увеличению объема ЛЖ, при одно-
временном воздействии перегрузки объемом 
и повышения давления на неинфарцирован-
ные участки миокарда [15]. Увеличение объе-
ма ЛЖ при недостаточной компенсаторной 

гипертрофии способствует повышению 
напряжения стенки миокарда. В то же время 
повышение напряжения стенки миокарда по-
тенциирует увеличение ИММЛЖ и дилата-
цию ЛЖ [17]. Высокий миокардиальный 
стресс (МС) индуцирует процессы дезадап-
тивного ремоделирования с увеличением сфе-
ричности ЛЖ [18]. Изменения геометрии ЛЖ 
и снижение его систолической функции спо-
собствуют формированию фиброза миокарда, 
способствуя прогрессированию ХСН и зна-
чимо повышая вероятность развития жиз-
неугрожающих аритмий и внезапной сердеч-
ной смерти [19]. 

Нами установлено, что по мере про-
грессирования ХСН объемные и линейные 
показатели ИММЛЖ и ИС прогрессивно уве-
личивались, а параметры ОТС и ФВ умень-
шались. Результаты исследования указывают 
на преобладание у пациентов с тяжелым тече-
нием ХСН гипертрофии ЛЖ эксцентрическо-
го типа, что свидетельствует о формировании 
у мужчин с ХСН III и IVФК ремоделирования 
дезадаптивного типа, развивающегося на 
фоне систолической дисфункции ЛЖ и пере-
грузки его объемом. 

В нашем исследовании у большинства 
мужчин с ХСН II-IV ФК зарегистрирован по-
вышенный уровень альдостерона, который 
ассоциировался с тяжестью течения ХСН и 
коррелировал со степенью гемодинамических 
сдвигов. У пациентов с ХСН IVФК содержа-
ние альдостерона было максимальным и зна-
чимо превышало его параметры у мужчин с 
более стабильным течением ХСН. При корре-
ляционном анализе, проведенном у наших 
пациентов с ХСН III-IVФК, также установле-
ны тесные взаимосвязи между уровнем альдо-
стерона и параметрами внутрисердечной ге-
модинамики. Наиболее существенные корре-
ляционные взаимоотношения определены 
между уровнем альдостерона и показателями 
ФВ, ИММЛЖ. Результаты нашей работы со-
гласуются с данными исследования Атрощен-
ко (2013), в котором у пациентов с ХСН вы-
явлена прямая корреляция между концентра-
цией альдостерона в плазме крови и эхокар-
диографическими параметрами [22]. 

Следовательно, интенсивность процес-
сов ремоделирования и фиброзирования мио-
карда у пациентов с прогрессирующим течени-
ем ХСН взаимосвязана с гиперэкспрессией 
альдостерона. Обнаруженная нами ассоциация 
между содержанием альдостерона и гемодина-
мическими параметрами, отражающими тя-
жесть течения ХСН, по-видимому, позволяет 
рассматривать гиперэкспрессию альдостерона 
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как один из важных факторов оценки тяжести 
течения и прогрессирования ХСН. 

Заключение и выводы 
Изменения уровня альдостерона в крови 

пациентов с ХСН ассоциируются с выражен-
ностью процессов ремоделирования миокарда 
и ФК ХСН. Максимальное содержание альдо-
стерона определено у пациентов с ХСН IV 
ФК, у которых преобладала эксцентрическая 
гипертрофия ЛЖ. При корреляционном ана-
лизе установлены тесные взаимосвязи между 
уровнем альдостерона и параметрами внутри-

сердечной гемодинамики, отражающими ас-
социацию гемодинамических показателей, 
характеризующих прогрессирование ХСН с 
избыточной экспрессией альдостерона.  

Таким образом, активация синтеза аль-
достерона, потенциирующая процессы колла-
генообразования и фиброзирования миокарда, 
характеризующиеся преобладанием синтеза 
коллагена I типа над его распадом, является 
одним из ключевых моментов в формирова-
нии структурно-функциональной перестройки 
миокарда при ХСН. 
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Ю.И. Кухарская, П.Л. Володин, Е.В. Иванова 
ОПТИЧЕСКАЯ КОГЕРЕНТНАЯ ТОМОГРАФИЯ В РЕЖИМЕ АНГИОГРАФИИ  

В ПЕРВИЧНОЙ ДИАГНОСТИКЕ МАКУЛЯРНОГО ОТЕКА ВСЛЕДСТВИЕ 
ОККЛЮЗИИ ВЕТВИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ ВЕНЫ СЕТЧАТКИ 

ФГАУ «НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза им. акад. С.Н. Федорова»  
Минздрава России, г. Москва 

 
Цель: определить информативность метода оптической когерентной томографии в режиме ангиографии (ОКТ-А) в 

первичной диагностике у пациентов с окклюзией ветви центральной вены сетчатки (ОВЦВС), осложненной макулярным 
отеком (МО).  

Материал и методы. В основной группе было обследовано 29 пациентов с диагнозом ОВЦВС, МО; в контрольной 
группе – 30 пациентов без грубой офтальмологической патологии. Были проанализированы и описаны качественные и ко-
личественные изменения сетчатки, которые выявляются с помощью ОКТ и ОКТ-А.  

Результаты. Центральная толщина сетчатки в фовеа у пациентов основной группы составила в среднем 523,2±113,6 
мкм, контрольной группы – 246±19 мкм. У больных основной группы центральная толщина хориоидеи составила 259,2±7,4 
мкм, в контрольной группе – 236,7±8,3 мкм. Плотность капилляров в поверхностном и глубоком капиллярных сплетений 
была оценена у пациентов 5 областей. В основной группе площадь фовеальной аваскулярной зоны (ФАЗ) составила 
0,39±0,05 мм2, в контрольной группе площадь – 0,36±0,08 мм2.  

Заключение. ОКТ-А изменения в ФАЗ позволяет обнаружить зоны неперфузии капилляров, аномалии микрососудисто-
го русла и признаки сосудистой недостаточности как в поверхностной, так и в глубокой капиллярной сети.  

Ключевые слова: окклюзии вен сетчатки, макулярный отек, оптическая когерентная томография ангиография, поверх-
ностное внутреннее сосудистое сплетение, глубокое внутреннее сосудистое сплетение, фовеальная аваскулярная зона. 

 
Yu.I. Kukharskaya, P.L. Volodin, E.V. Ivanova 

OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY IN ANGIOGRAPHY MODE  
IN THE DIAGNOSIS OF MACULAR EDEMA  

DUE TO THE BRANCH RETINAL VEIN OCCLUSION 
 
Purpose: to determine the informative value of OCT-A in the diagnosis of patients with branch retinal vein occlusion (BRVO) 

complicated by macular edema (MO).  
Material and methods. In the main group 29 patients were examined with a diagnosis of BRVO with MO; in the control group 

30 patients without ophthalmic pathology were examined. We analyzed and described the qualitative and quantitative changes that 
were detected using OCT and OCT-A.  

Results. The mean central retinal thickness in the fovea in the main group was 523.2±113.6 μm, in the control group - 246±19 
μm. In the main group the central thickness of the choroid was 259.2±7.4 µm, in the control group - 236.7±8.3 µm. The density of 
capillaries in the superficial and deep capillary plexus was evaluated in 5 areas. In the main group, the area of the foveal avascular 
zone (FAZ) was 0.39±0.05 mm2, in the control group the FAZ area was 0.36±0.08 mm2.  

Conclusion. OCT-A allows detecting changes in FAZ, capillary nonperfusion zones, microvascular anomalies and signs of vas-
cular insufficiency, both in the superficial and deep capillary plexus. 

Key words: retinal vein occlusion, macular edema, optical coherence tomography angiography, superficial capillary plexus, 
deep capillary plexus, foveal avascular zone. 

 
Окклюзия ветви центральной вены сет-

чатки (ОВЦВС) является распространенным 
сосудистым заболеванием сетчатки с частотой 
встречаемости 0,5-1,2 на 100 человек [1]. При 
данной патологии снижение зрительных 
функций обусловлено развитием макулярного 
отека (МО) и сопутствующей ретинальной 
ишемией, а также возникновением неоваску-
лярных осложнений в отдаленном периоде. 
Традиционный подход к оценке перфузии ма-
кулярной зоны при ОВЦВС состоит в изуче-
нии поверхностного капиллярного сплетения 
сетчатки (ПКС) с помощью флюоресцентной 
ангиографии (ФАГ), которая показывает мор-
фологические изменения, возникающие 
вследствие ишемии [2]. Тем не менее данные 
исследований, проведенных на эксперимен-
тальных моделях и в клинике, показали, что 
ангиоархитектоника микроциркуляторного 
русла сетчатки намного сложнее, и примене-
ние единственного способа визуализации 

ФАГ недостаточно информативно. Внутрен-
ние слои сетчатки питаются сложной сосуди-
стой сетью, состоящей из поверхностного, 
промежуточного и глубокого капиллярных 
сплетений (ГКС), расположенных на разных 
уровнях [3]. ПКС располагается в слое нерв-
ных волокон на уровне ретинальных артериол 
и вен, ГКС находится между внутренним 
ядерным и наружным плексиформным слоями 
сетчатки. Относительно быстрый и интенсив-
ный выход флюоресцеинового красителя из 
хориокапилляров наряду с рассеянием света 
из слоя нервных волокон и более глубоких 
слоев сетчатки создают фоновую флюорес-
ценцию, которая препятствует детальному 
отображению профиля перфузии ГКС, факти-
чески картина ФАГ отражает только перфу-
зию в ПКС. Оптическая когерентная томо-
графия ангиография (OКT-A), относительно 
новое средство визуализации, позволяет ис-
следовать микрососуды в различных слоях 
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сетчатки и сосудистой оболочки, а также 
предоставляет количественную информацию о 
перфузионном статусе макулярной и перипа-
пиллярной областей. С помощью OКT-A луч-
ше визуализируются нечеткости контура фове-
альной аваскулярной зоны (ФАЗ), которые не 
скрыты кровоизлиянием, а также изменения в 
микроциркуляторном русле, включая наруше-
ния в глубоком капиллярном сплетении, что 
невозможно определить с помощью ФАГ [4,5].  

Как и при других заболеваниях сетчат-
ки, ОКТ-А может использоваться для диагно-
стики, наблюдения и оценки эффективности 
лечения МО при ОВЦВС. Многими исследо-
вателями были описаны различные морфоло-
гические особенности и их связь со зритель-
ными функциями, большинство из них можно 
определить только с помощью ОКТ-А. 

Цель – определить информативность 
данных ОКТ-А для первичной диагностики 
пациентов с ОВЦВС, осложненной МО. 

Материал и методы 
Было обследовано 29 пациентов основ-

ной группы при их первичном обращении с 
установленным диагнозом ОВЦВС, осложнен-
ной МО, с длительностью существования 
симптомов заболевания 1-3 месяца в возрасте 
45-72 года (средний возраст 61,72±7,07 года). В 
исследование не включались пациенты с пол-
ным тромбозом ЦВС, с предшествующими 
лазерными или хирургическими вмешатель-
ствами, клинически значимыми помутнениями 
оптических сред, постромботической ретино-
патией (эпиретинальный фиброз в макулярной 
области, неоваскуляризация сетчатки, гемоф-
тальм), вторичной неоваскулярной глаукомой, 
тяжелой соматической патологией в стадии 
декомпенсации, сопутствующей патологией 
органа зрения. В контрольную группу вошли 
30 пациентов в возрасте от 49 до 73 лет (сред-
ний возраст 63,21±6,89 года) без грубой оф-
тальмологической патологии, с остротой зре-
ния 0,9-1,0. Всем пациентам было проведено 
стандартное офтальмологическое обследова-
ние, включающее визометрию, тонометрию, 

непрямую офтальмоскопию, а также специаль-
ные методы: ОКТ и ОКТ-А. Оптическая коге-
рентная томограмма проводилась на приборе 
RTVue XR Avanti (Optovue, США) в режимах: 
Cross Line и Retina Map, ОКТ-А высокого раз-
решения выполнялась с использованием про-
токолов HD Angio Retina 6×6 и HD Angio Reti-
na 3×3. Были проанализированы и описаны 
качественные и количественные изменения, 
которые выявляются с помощью ОКТ и ОКТ-
А при ОВЦВС, осложненной МО. 

Центральная толщина сетчатки (ЦТС) 
измерялась от внутренней пограничной мем-
браны до слоя ретинального пигментного 
эпителия (РПЭ) в центральной области в 1 
мм. Центральная толщина хориоидеи (ЦТХ) 
оценивалась как расстояние между пигмент-
ным эпителием сетчатки и внутренней грани-
цей склеры в фовеа, ПКС измерялось как рас-
стояние от внутренней пограничной мембра-
ны до 10 мкм над внутренним плексиформ-
ным слоем, ГКС определялось как сосудистая 
сеть от 10 мкм выше внутреннего плекси-
формного слоя до 10 мкм ниже наружного 
плексиформного слоя. Плотность капилляров 
в ПКС и ГКС оценивалась с помощью про-
граммного обеспечения Angio Analytics.  

Статистическая обработка данных про-
водилась с помощью программы Statistica 10.0 
для переменных, подчиняющихся закону нор-
мального распределения, использовали сред-
нее арифметическое (M), среднее квадратичное 
отклонение (σ), для оценки значимости разли-
чий между группами использовался критерий 
Стьюдента. Выбранный критический уровень 
значимости равнялся 5% (р < 0,05). 

Результаты и обсуждение  
При анализе морфологических измене-

ний макулярной зоны условно было выделено 
3 типа МО: 1-й тип – кистовидный МО (38%), 
2-й тип – сочетание кистовидных полостей с 
отслойкой нейроэпителия (ОНЭ) в макуляр-
ной зоне (52%), 3-й тип – ОНЭ в макулярной 
зоне в сочетании с утолщением слоев сетчат-
ки и единичными кистами (10%). 

 

 
Рис.1. Типы мокулярного отека при окклюзии ветви центральной вены сетчатки  

 
По данным литературы кистовидный 

тип макулярного отека вследствие ОВЦВС 
является прогностически неблагоприятным 
фактором, так как связан с повреждением фо-
торецепторов, степень которого коррелирует 
со зрительными функциями [6,7]. Наличие 

ОНЭ при первичном обследовании по данным 
отдельных авторов является потенциально 
негативным прогностическим признаком, в то 
же время есть публикации, подтверждающие 
восстановление зрительных функций при 
наличии ОНЭ у пациентов с ОВЦВС [8]. 
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Центральная толщина сетчатки (ЦТС) в 
фовеа у больных основной группы в среднем 
составила 523,2±113,6 мкм, у больных кон-
трольной группы – 246±19 мкм. Определение 
ЦТС является наиболее часто используемой 
функцией OKT. Этот показатель является ос-
новным исследуемым параметром в большин-
стве рандомизированных клинических иссле-
дований: ее увеличение коррелирует с поте-
рей зрительных функций, тогда как ее сниже-
ние коррелирует с улучшением функций. По-
казатели ЦТС используются для определения 
активности и прогрессирования заболевания, 
а также для оценки ответа на лечение у каж-
дого отдельного пациента.  

В основной группе ЦТХ составила 
259,2±7,4мкм, в контрольной – 236,7±8,3 мкм. 
Более высокие показатели ЦТХ в основной 
группе можно объяснить повышенным уров-
нем VEGF, который способствует увеличе-
нию проницаемости капилляров сетчатки и 

сосудистой оболочки. Кроме того, повышение 
уровня VEGF увеличивает продукцию оксида 
азота, который вызывает утолщение сосуди-
стой оболочки, что приводит к увеличению 
параметра ЦТХ [9]. 

Плотность капилляров в ПКС и ГКС 
оценивалась в 6 областях: фовеа, парафовеа, 
верхнем, нижнем, носовом и височном сег-
ментах (см. таблицу).  

 

Таблица 
Показатели плотности капилляров в сплетениях 

Основная группа Контрольная группа 
Плотность сосудов в поверхностном капиллярном сплетении, % 

Парафовеа 49,31±4,81 52,09±3,65 
Височный 48,46±5,31 50,75±3,47 
Верхний 47,85±5,02 53,51±3,21 
Носовой 47,11±5,89 50,24±5,76 
Нижний 48,69±5,13 52,86±5,34 

Плотность сосудов в глубоком капиллярном сплетении, % 
Парафовеа 49,98±5,81 54,46±6,51 
Височный 47,29±6,24 53,87±6,14 
Верхний 47,02±7,12 53,91±6,22 
Носовой 49,87±6,15 54,15±4,86 
Нижний 48,15±8,06 54,21±4,95 

 

 
Рис. 2. Снимок ОКТ-А с определением плотности капилляров в поверхностном капиллярном сплетении 

 

 
Рис. 3. Снимок ОКТ-А определения плотности капилляров в глубоком капиллярном сплетении 
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Уязвимость ГКС при ОВЦВС связана с 
более низким перфузионным давлением, чем 
давление в ПКС [10]. Микрососудистые изме-
нения при ОВЦВС более выражены в ГКС, 
чем в ПКС, что может быть обусловлено ар-
хитектоникой сосудов в этих двух сплетениях 
[11]. ГКС состоит из капилляров с вихревой 
конфигурацией, центр которых выровнен с 
ходом венул в ПКС. Кровь из ГКС собирается 
в более крупные поверхностные вены, такая 
конфигурация сосудов ранее была описана у 
животных. Таким образом, повышение веноз-
ного давления при ОВЦВС напрямую переда-
ется в ГКС [12]. Помимо этого, существует 
прямое соединение поверхностных капилля-
ров с артериолами сетчатки, обеспечивающее 
капиллярам ПКС более высокое перфузион-
ное давление и оксигенацию, что может в не-
которой степени их защитить от ишемии. 

Форма и размер ФАЗ значительно раз-
личаются у здоровых людей. Известно, что 
при ОВЦВС расширяется ФАЗ, причинным 
фактором нарушения зрения может быть 
нарушение макулярной микроциркуляции [13]. 
В основной группе площадь ФАЗ составила 

0,39±0,05 мм2, в контрольной – 0,36±0,08 мм2. 
Нами было отмечено, что у пациентов основ-
ной группы показатели площади ФАЗ выше, 
чем у пациентов группы контроля, что может 
свидетельствовать о состоянии ишемии. В 
исследовании не было обнаружено суще-
ственных различий в плотности сосудов ФАЗ 
между поверхностным и глубоким сосуди-
стым комплексом, что может быть вызвано 
дефицитом сосудов в этой области. 

Заключение  
Технология ОКТ-А является важным 

клиническим инструментом для диагностики 
и последующего наблюдения пациентов с 
ОВЦВС, обеспечивая визуализацию сосуди-
стых нарушений, которые ранее при стан-
дартной ФАГ, не определялись. ОКТ-А поз-
воляет обнаружить и количественно оценить 
увеличение ФАЗ, неперфузию капилляров, 
аномалии микрососудистого русла и признаки 
сосудистой недостаточности как в поверх-
ностной, так и в глубокой капиллярной сети. 
Это важно для определения тактики ведения 
пациентов и показаний к лазерному и хирур-
гическому лечению. 
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КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ МИОМЫ МАТКИ  
У ПАЦИЕНТОК РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА 

ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова» МО РФ,  
г. Санкт-Петербург 

 
Цель исследования: установить клинико-морфологические особенности миомы матки в зависимости от уровня экс-

прессии рецепторов α-SMA, CD34, Ki-67. 
Материал и методы. Проведен ретроспективный анализ историй болезни пациенток с диагнозом миома матки, под-

вергшихся хирургическому лечению в гинекологическом отделении клиники акушерства и гинекологии ВМедА имени 
С.М. Кирова за период 2017-2020 гг. 

В исследование включены данные историй болезни 110 пациенток, с оперативным лечением в объеме лапароскопиче-
ской миомэктомии. Размеры удаленной опухоли превышали 8 см. По результатам иммуногистохимического исследования 
пациентки были разделены на 2 группы: экспрессия α-SMA, CD34, Ki-67 менее 1% – 1-я группа (n=58), экспрессия α-SMA, 
CD34, Ki-67 1-5% – 2-я группа (n=52). Статистический анализ проводился с использованием программ Microsoft Office 
Excel и программной среды R–Studio.  

Результаты. Повышенный уровень экспрессии α-SMA, CD34, Ki-67(1-5%) достоверно сопряжен с множественной ми-
омой матки (p= 0,0003) и быстрым ростом миоматозного узла (p=0,004). Также выявлена достоверная корреляция объема 
интраоперационной кровопотери и степени экспрессии рецепторов пролиферации (p=0,0007). 

Заключение. Повышенную экспрессию факторов пролиферации можно рассматривать критерием прогноза рецидива 
миомы у пациенток репродуктивного возраста, определяющим необходимость динамического наблюдения и превентивной 
противорецидивной терапии.  

Ключевые слова: миома матки, миомэктомия, экспрессия рецепторов, иммунногистохимия, аденомиоз. 
 

K.M. Atayants, T.E. Kurmanbaev, Yu.L. Timoshkova,  
A.A. Shmidt, M.V. Kubasov, A.A. Kuzheniyazov 

CLINICAL AND MORPHOLOGICAL FEATURES OF UTERINE FIBROID  
IN PATIENTS OF REPRODUCTIVE AGE 

 
Aim: to establish the clinical and morphological features of uterine fibroids, depending on the level of expression α-SMA, 

CD34, Ki-67 receptors. 
Material and methods. We carried out a retrospective analysis of the case histories of patients diagnosed with uterine fibroids 

after surgical treatment in the gynecological department of the clinic of obstetrics and gynecology of the Medical Academy named 
after S.M. Kirov for the period of 2017-2020. 

In total, the study included data from the case histories of 110 patients who underwent laparoscopic myomectomy. The size of 
the removed tumor exceeded 8 cm. According to the results of immunohistochemical studies, the patients were divided into 2 
groups: the expression of α-SMA, CD34, Ki-67 less than 1% – 1 group (n = 58), the expression of α-SMA, CD-34, Ki-67 from 1% –
5% – group 2 (n = 52). 

Statistical analysis was carried out using Microsoft Office Excel programs and R – Studio software environment. 
Results. The increased expression level of α-SMA, CD34, Ki-67 (1-5%) is reliably associated with multiple uterine myoma 

(p = 0.0003), rapid growth of the myoma node (p = 0.004). Also, a significant correlation was found between the volume of in-
traoperative blood loss and the degree of expression of proliferation receptors (p = 0.0007). 

Conclusion. Increased expression of proliferation factors can be considered as a criterion for predicting recurrence of fibroids in 
patients of reproductive age, which determines the need for dynamic monitoring and preventive anti-relapse therapy. 

Key words: uterine fibroid, myomectomy, receptors expression, immunohistochemistry, adenomyosis. 
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Сохраняющаяся актуальность исследо-
вания миомы матки у пациенток репродук-
тивного возраста определяется высокой рас-
пространенностью заболевания (20-30%), до-
казанной ассоциацией с бесплодием (3 
%),анемическим синдромом, сохраняющейся, 
несмотря на возможности диагностики, высо-
кой частотой радикальных вмешательств (ги-
стерэктомий), что значительно снижает каче-
ство жизни пациенток и их социальную ак-
тивность [1-4].  

Факторами риска развития миомы мат-
ки принято считать [2,5]: расовую принад-
лежность; возраст; раннее менархе; генетиче-
ские факторы; ожирение и сахарный диабет; 
артериальную гипертензию. 

Патогенез миомы матки является мно-
гофакторным. Активно исследуется роль 
стволовых клеток в развитии и росте миомы 
матки. Половые стероиды обеспечивают рост 
и дифференциацию стволовых клеток несмот-
ря на низкий уровень экспрессии рецепторов 
к ним в миометрии [6].  

Миома состоит из четырех компонен-
тов: гладкомышечных клеток, гладкомышеч-
ных клеток сосудов и двух типов фибробла-
стов (фибробластов и фибробластов, связан-
ных с фиброидами). Эти типы клеток являют-
ся клональными, происходящими из одной и 
той же клетки (клетки–предшественницы ми-
омы). Вышеперечисленные ткани демонстри-
руют различную экспрессию генов, связанных 
с миомой: CRABP2 (кодирующий клеточный 
белок 2, связывающий ретиноевую кислоту), 
PGR (кодирующий рецептор B прогестерона) 
и TGFBR2 (кодирующий рецептор 2 
TGFβ3)[7]. 

Moravek M.B., et al. (2017) сообщили о 
том, что клетки миомы матки представлены 
тремя различными популяциями в зависимо-
сти от степени экспрессии рецепторов 
CD34 / CD49b: CD34+ / CD49b+, CD34+ /CD49b–, 
CD34–/ CD49b–. Популяцию клеток 
CD34+ / CD49b+ составили клетки-предшест-
венницы, способные к образованию колоний 
in vitro, а также имеющие низкие уровни экс-
прессии к эстрогенам и прогестерону. Эти 
клетки способны к асимметричному деле-
нию, что дает возможность как к самообнов-
лению, так и к воспроизведению дочерних 
клеток CD34+ / CD49b– и в конечном итоге 
позволяет развиваться в дифференцирован-
ные, зрелые клетки лейомиомы CD34–

 / CD49b–. Процесс пролиферации регулиру-
ется IGF-2 и опосредуется через WNT-β-
катенин. Данный процесс стимулирует про-
дукцию трансформирующего фактора роста–

β3 (TGFβ3) [7,8], который способен индуци-
ровать экспрессию фибронектина и проли-
ферацию клеток в доклинических миомах в 
большей степени, чем в миометрии. Кроме 
того, количество и топография фибронектина 
в миоме изменены по сравнению с неизме-
ненным миометрием [9]. 

Особенность строения микроциркуля-
торного русла миом матки напрямую зависит 
от гистологического типа опухоли: для миом 
с выраженным склерозом характерно наличие 
обрывков сосудов среди склеротической тка-
ни; для простых миом – выраженное развитие 
микроциркуляторного русла с преобладанием 
прекапиллярного и посткапиллярного компо-
нента, а также анастомозов между ними; для 
пролиферирующих миом характерно большое 
количество истинных сосудисто-капиллярных 
петель, а также большое количество новооб-
разующихся капилляров, так называемый ко-
ронарный тип кровоснабжения, характерны 
очаги незавершенного ангиогенеза [10,11]. 

В настоящее время считается, что про-
гестерон и его рецепторы (PR-α и PR-β) могут 
играть важную роль в росте миомы, модули-
руя экспрессию сигнальных белков фактора 
роста, а также регулирующие гены, связанные 
с пролиферацией, апоптозом и дифференци-
ровкой. И ER-α, и ER-β экспрессируются в 
миоме после дифференцировки клеток-
предшественников. Однако связывание эстро-
генов с ER-α имеет большую разрешающую 
функцию, чем индукция PR прогестероном. 

Кроме того, повышенная локальная 
экспрессия ароматазы играет важную роль в 
патогенезе миомы, особенно у чернокожих 
женщин [12]. 

В последнее время появляется все 
больше данных о том, что прогестерон может 
быть более важным регулятором роста мио-
мы, чем эстрогены. В опытах моделирования 
ксенотрансплантата миомы на грызунах 
установлено, что прогестерон является ос-
новным регулятором роста и поддержания 
объема миомы [7].  

Клинические симптомы миомы матки 
проявляются только у 30-40% женщин и 
определяются локализацией, множественно-
стью и размерами миомы. Чаще всего в кли-
нической картине преобладают аномальные 
маточные кровотечения, анемический син-
дром, тазовые боли, а также нарушение функ-
ции соседних органов [2,9]. 

Цель исследования – установить клини-
ко-морфологические особенности миомы 
матки в зависимости от уровня экспрессии 
рецепторов α-SMA, CD34, Ki-67. 
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Материал и методы  
Проведен ретроспективный анализ ис-

торий болезни пациенток с диагнозом миома 
матки, подвергшихся хирургическому лече-
нию в гинекологическом отделении клиники 
акушерства и гинекологии ВМедА имени 
С.М. Кирова за период 2017-2020 гг. Прово-
дился анализ жалоб, анамнеза, особенностей 
оперативного лечения, а также результатов 
патоморфологического и иммуно-
гистохимического исследования. 

В исследование включены данные исто-
рий болезни 110 пациенток после оперативно-
го лечения в объеме лапароскопической 
миомэктомии. При этом размеры удаленной 
опухоли превышали 8см. По результатам им-
муногистохимического исследования паци-
ентки были разделены на 2 группы: экспрес-
сия α-SMA, CD34, Ki-67 менее 1% – 1-я груп-
па (n=58), экспрессия α-SMA, CD34, Ki-67 1-
5% – 2-я группа (n=52). Группы были сопо-
ставимы по возрасту: средний возраст паци-
енток 1-й группы составил 41,3±6,2 года, 2-й 
группы – 41,3±4,1 года (p>0,05).  

Полученные данные обработаны с ис-
пользованием программ Microsoft Office Excel 
и программной среды R-Studio. Количествен-
ные данные представлены в виде: средних 
значений показателей (M), ошибки средне-
квадратичного отклонения (m), категориаль-
ные данные – в виде доли (%). Зависимость 
степени экспрессии от клинических и морфо-
логических признаков определялась путем 
расчета критерия Пирсона (χ2). Результаты 

рассматривались как статистически значимые 
при p<0,05. 

Результаты и обсуждение 
Клиническая характеристика групп ис-

следования представлена в табл. 1. 
 

Таблица 1 
Клиническая характеристика групп исследования 

Клинические характеристики пациенток 1-я группа 
(n=58) 

2-я группа 
(n=52) 

Возраст, лет 41,3±6,2 41,3±4,1 
Единичный узел миомы 36 (62%) 19 (37%) 
Множественная миома матки 22 (38%) 33 (63%) 
Быстрый рост миомы матки 2 (3%) 28 (54%) 
Аномальные маточные кровотечения 8 (14%) 16 (31%) 
Постгеморрагическая анемия 10 (18%) 28 (54%) 
УЗ-признаки аденомиоза 4 (7%) 32 (62%) 
Нарушение функций соседних органов 15 (26%) 18 (35%) 
Дисменорея 45 (78%) 40 (77 %) 
Тазовая боль 40 (69%) 36 (69%) 

 
В первой группе преобладали единич-

ные миоматозные узлы, в клинической симп-
томатике ведущими симптомами были дисме-
норея, тазовая боль, нарушение функций со-
седних органов (табл. 1). 

Во второй группе преобладала множе-
ственная миома матки с быстрым ростом 
наибольшего узла, в клинической симптома-
тике преобладали аномальные маточные кро-
вотечения с анемией, нарушение функции со-
седних органов, дисменорея, тазовая боль, а 
также нарушение функции соседних органов 
(табл. 1). 

В табл. 2 представлены результаты 
сравнительного анализа, экспрессия α-SMA, 
CD34, Ki-67 клинических и морфологических 
признаков миомы тела матки. 

 
Таблица 2 

Результаты сравнительного анализа экспрессии α-SMA, CD-34, Ki-67,  
клинических и морфологических признаков миомы тела матки 

Группы Кол-во узлов Быстрый 
рост миомы 

Сопутствующий 
аденомиоз 

Постгеморрагическая 
анемия 

Аномальное 
маточное  

кровотечение 

Объем интра-
операционной  
кровопотери 

1 >1 Есть Нет Есть Нет Есть Нет Есть Нет <230 мл >230 мл 
1-я 36 22 2 56 4 54 10 48 8 50 14 44 
2-я 19 33 28 24 32 20 28 24 16 36 32 20 

Критерий χ2 11,2 35,1 37,2 16,2 4,6 15,8 
df 2 1 1 1 1 1 

p-value 0,004 0,0003 0,0001 0,0005 0,03 0,0007 
 

Ядерный антиген Ki-67 является основ-
ным маркером клеточной пролиферации: его 
экспрессируют клетки, находящиеся в актив-
ной фазе клеточного цикла. Он практически 
не определяется клетками, находящимися в 
G0-фазе митоза. В клетках миомы степень его 
экспрессии напрямую зависит от степени экс-
прессии рецепторов к эстрогенам [13].  

Α-Актин гладких мышц (α-SMA) ис-
пользуется в качестве маркера для активиро-
ванных фибробластов и миоцитов [14]. CD34 
рецепторы экспрессируют стволовые клетки-

предшественники. Таким образом, сочетанное 
определение экспрессии вышеперечисленных 
рецепторов позволяет судить о степени ак-
тивности процессов пролиферации в миома-
тозном узле [8].  

В результате проведения оценки взаи-
мосвязи степени экспрессии рецепторов и 
клинических симптомов (табл. 2) выявлена 
следующая статистически значимая корреля-
ция: при уровне экспрессии 1-5% в клиниче-
ской картине преобладает множественная ми-
ома матки (p=0,004) или одиночный узел, но с 
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быстрым ростом (p = 0,0003), что связано с 
повышенной пролиферативной активностью 
клеток миомы.  

Повышенная экспрессия α-SMA, CD34, 
Ki-67, равная 1-5% (табл. 2), ассоциируется с 
активной пролиферацией миомы и детермини-
рует клинически значимые ее проявления. 
Наличие в клинической картине аномальных 
маточных кровотечений и анемии (p = 0,0005) 
может быть объяснено, с одной стороны, нару-
шением сократительной активности неизменен-
ного миометрия за счет наличия миоматозных 
узлов, а с другой – высокой частотой наличия 
сопутствующего аденомиоза (p = 0,0001). 

Достоверная связь объема интраопера-
ционной кровопотери и степени экспрессии 

рецепторов (p = 0,0007) на наш взгляд может 
быть объяснена особенностями строения со-
судов микроциркуляторного русла пролифе-
рирующих миом: большое количество истин-
ных сосудисто-капиллярных петель, а также 
большое количество новообразующихся ка-
пилляров – коронарный тип кровоснабжения. 

Заключение  
Повышенную экспрессию факторов 

пролиферации можно рассматривать как кри-
терий прогноза рецидива миомы у пациенток 
репродуктивного возраста, что определяет 
необходимость динамического наблюдения и 
превентивной противорецидивной терапии. 
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фликта интересов. 
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К.В. Корочина, Т.В. Чернышева, И.Э. Корочина, Л.Р. Тенчурина, Г.Э. Кузнецов 
КЛИНИЧЕСКИЕ МАНИФЕСТАЦИИ И КОМОРБИДНЫЙ ФОН  

У ПАЦИЕНТОВ С ГОНАРТРОЗОМ ВОЗРАСТНОГО, 
ПОСТТРАВМАТИЧЕСКОГО, МЕТАБОЛИЧЕСКОГО  

И СМЕШАННОГО ГЕНЕЗОВ 
ФГБОУ ВО «Оренбургский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Оренбург 
 
Цель работы – выявить и проанализировать клинические особенности и распространенность коморбидной патологии у 

пациентов с возрастным, посттравматическим, метаболическим и смешанным генезами гонартроза.  
Материал и методы. Исследовано 120 пациентов с гонартрозом III-IV рентгенологических стадий, разделенных на 4 

группы по 30 человек в зависимости от фенотипа остеоартрита (ОА): возрастной, посттравматический, метаболический и 
смешанный. Всем пациентам проводились клиническое обследование основного и сопутствующих заболеваний, сбор жа-
лоб, анамнез, осмотр, верификацию коморбидной патологии, рентгенография коленных суставов и статистическая обра-
ботка полученных данных. 

Результаты. Возрастной ОА у обследованных больных характеризовался поздним дебютом, наибольшим возрастом 
пациентов, редким синовитом, высокой распространенностью ишемической болезни сердца, артериальной гипертонии, 
остеопороза, гипотиреоза, абдоминального ожирения без метаболического синдрома. Посттравматический ОА отличался 
наименьшей распространенностью коморбидной патологии, кроме хронического холецистита. Метаболический фенотип 
сопровождался частым синовитом, IV рентгенологической стадией ОА, частой сердечно-сосудистой, эндокринной, мета-
болической и гастроэнтерологической коморбидностью. Смешанный ОА отличался частыми сопутствующими метаболи-
ческими и эндокринными нарушениями, хроническим гастритом. 

 Заключение. Выявленные клинико-патогенетические различия между фенотипами гонартроза нуждаются в индивиду-
ализированном подходе в лечении разных категорий больных с ОА с учетом сопутствующей патологии. 

Ключевые слова: остеоартроз, коленный сустав, фенотип, коморбидность. 
 

K.V. Korochina, T.V. Chernysheva, I.E. Korochina, L.R. Tenchurina, G.E. Kuznetsov 
CLINICAL MANIFESTATIONS AND COMORBIDITY IN PATIENTS  

WITH AGE-RELATED, POSTTRAUMATIC, METABOLIC  
AND MIXED GENESIS OF GONARTHROSIS 

 
Objective was to identify and analyze clinical features and prevalence of comorbid pathology in patients with age-related, post-

traumatic, metabolic and mixed genesis of gonarthrosis.  
Material and methods. The study was conducted on 120 patients with III-IV radiological stages of gonarthrosis, divided into 4 

groups of 30 people, depending on osteoarthritis (OA) phenotype: age-related, posttraumatic, metabolic and mixed. All patients un-
derwent clinical examination of basic and comorbid diseases with collection of complaints, anamnesis, physical examination, verifi-
cation of comorbid pathology, knee joints X-ray and statistical processing of data obtained.  

Results. Age-related OA was characterized by the latest onset, the highest age of patients, rare synovitis, high prevalence of 
coronary heart disease, arterial hypertension, osteoporosis, hypothyroidism, and abdominal obesity without metabolic syndrome. 
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Posttraumatic OA was characterized by the lowest prevalence of comorbid pathology, except for chronic cholecystitis. Metabolic 
phenotype was accompanied by frequent synovitis, IV OA stage, frequent cardiovascular, endocrine, metabolic and gastrointestinal 
comorbidities. Mixed OA was characterized by frequent comorbid metabolic and endocrine disorders and chronic gastritis. 

Conclusion. Revealed clinical and pathogenetic differences between phenotypes of gonarthrosis require individualized approach 
to treatment of different categories of patients with OA, taking into account comorbid pathology. 

Key words: osteoarthritis, knee joint, phenotype, comorbidity.  
 
Остеоартрит (ОА) представляет собой 

гетерогенную группу заболеваний различной 
этиологии, но со сходными биологическими, 
морфологическими, клиническими проявле-
ниями и исходом с поражением всех компо-
нентов сустава [1]. Патологические изменения 
первоначально развиваются на молекулярном 
уровне, что приводит к физиологическим и 
структурным нарушениям, которые обуслав-
ливают определенную симптоматику [2].  

Очевидная клинико-патогенетическая 
вариабельность ОА сместила фокус внимания 
ученых на структурирование заболевания и 
идентификацию его фенотипов. В настоящее 
время под фенотипами понимаются такие 
подтипы ОА, которые различаются лежащими 
в основе патобиологическими и болевыми 
механизмами и их структурными и функцио-
нальными последствиями [3]. Актуальность 
проблемы оказалась столь большой, что по-
пытка фенотипирования заболевания была 
впервые представлена в обновленных реко-
мендациях Европейского общества по клини-
ческим и экономическим аспектам остеопоро-
за, остеоартрита и заболеваний опорно-
двигательного аппарата (ESCEO) [4].  

В то же время нет единых требований 
по выделению фенотипов ОА до сих пор, хотя 
перспективы данного направления огромны: 
индивидуальный подбор терапии, переход от 
симптоматического к болезнь-модифицирую-
щему лечению, разработка профилактических 
методов с учетом фенотипически детермини-
рованных факторов риска [5].  

В одной из предыдущих работ нами бы-
ли представлены особенности клинико-
функционального состояния коленных суста-
вов и качества жизни пациентов с разными фе-
нотипами ОА [6]. Нами было выявлено, что 
метаболический фенотип характеризуется 
наибольшими значениями индекса WOMAC, 
Лекена и наихудшими показателями физиче-
ского и психического компонентов качества 
жизни, что согласуется с мировыми литера-
турными данными [7], в то время как пост-
травматический фенотип отличался меньшими 
уровнями альгофункциональных индексов и 
лучшими значениями качества жизни. Тем не 
менее ряд важных клинических характеристик 
и особенностей ОА по его фенотипам, напри-
мер выраженность синовита, длительность 
прогрессирования заболевания до поздних ста-

дий, требует дальнейшего изучения. Это соот-
ветствует одному из концептуальных подходов 
к фенотипированию ОА, представленных в 
работе F. Berenbaum (2019) [8]: движение 
«сверху вниз» («top down»), то есть детализа-
ция уже известных фенотипов, выделенных на 
основании факторов риска заболевания.  

В последние годы наблюдается выделе-
ние отдельных подтипов даже в пределах од-
ного фенотипа в зависимости от наличия со-
путствующих заболеваний [9]. Считается, что 
коморбидность способна модифицировать 
течение ОА [10] так, что ее наличие стало 
рассматриваться как самостоятельный клас-
сификационный критерий, отмеченный в ре-
комендациях Международного сообщества по 
изучению остеоартроза (OARSI) [11]. Среди 
всех сопутствующих заболеваний статистиче-
ское лидерство принадлежит сердечно-
сосудистой патологии, которую обнаружива-
ют более, чем в 50% случаев у пациентов с 
ОА [12]. Эти взаимно отягощающие заболе-
вания имеют общие патогенетические звенья. 
Не менее важные взаимосвязи были выявлены 
между ОА и ожирением (ключевой экзоген-
ный фактор риска заболевания), сахарным 
диабетом, компонентами метаболического 
синдрома [7,13,14]. В работе Волошиной Л.А. 
с соавт. (2016) [9] почти пятая часть больных 
ОА имела сопутствующий гипотиреоз, кото-
рый значительно усугублял манифестацию 
основного заболевания. Несмотря на отсут-
ствие прямых взаимосвязей с заболеваниями 
желудочно-кишечного тракта, статистические 
данные свидетельствуют о более частом вы-
явлении язвенной болезни желудка, гастрита, 
желчно-каменной болезни и хронического 
холецистита среди пациентов с ОА [15].  

Тем не менее большое количество ис-
следований по статистической коморбидности 
не оценивало её в пределах фенотипов ОА, 
что объясняет широкую распространенность 
сопутствующих нозологий: разные исследо-
вания брали во внимание «разный» ОА. Так, 
например, для ожирения, эти «рамки» соста-
вили 22% [16] – 82,3% [17]. Таким образом, 
верификация коморбидного фона является 
важнейшей клинической характеристикой 
фенотипа заболевания и представляет одну из 
актуальных задач нашего исследования. 

Цель исследования – выявить и проана-
лизировать клинические особенности и распро-
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страненность коморбидной патологии у паци-
ентов с возрастным, посттравматическим, мета-
болическим и смешанным генезами гонартроза. 

Материал и методы 
В данном исследовании участвовали 

120 пациентов с гонартрозом (по R.D. 
Althman, 1991) III–IV рентгенологических 
стадий (согласно Kellgren и Lawrencе, 1957), 
направленных в стационар на тотальное эндо-
протезирование коленного сустава за период 
2015-2018 гг. Работа проводилась с соблюде-
нием этических требований, подробным ин-
формированием пациентов об их участии в 
исследовании и добровольном согласии. Все 
больные были старше 50 лет. Их разделили на 
4 группы по 30 человек в зависимости от изу-
чаемого фенотипа: возрастной (отсутствие 
ожирения/метаболического синдрома и трав-
мы суставов), посттравматический (травма 
сустава с УЗИ/МРТ-подтверждением повре-
ждений), метаболический (индекс массы тела 
(ИМТ) выше 30 м/кг2 и/или метаболический 
синдром у пациентов без травматизации су-
става), смешанный (сочетание факторов). Для 
достижения патогенетической однородности 
выделяемых групп влияние других факторов 
риска исключалось, поэтому пациенты с 
«профессиональным», «спортивным» ОА, а 
также с другими ревматологическими заболе-
ваниями, поражением суставов другой этио-
логии (асептические некрозы, внутрисустав-
ные переломы), или отказывающиеся от уча-
стия в исследование не входили.  

Всем пациентам проводили клиниче-
ское обследование основного и сопутствую-
щих заболеваний. Общеклинический осмотр 
включал: сбор жалоб и данных анамнеза, 
осмотр по общепринятой для ревматологиче-
ских больных схеме, что позволяло предпо-
ложить факторы риска ОА и его фенотип. При 
внешнем осмотре пациента оценивали поло-
жение конечности, признаки периартрита и 
синовита пораженного коленного сустава, его 
деформацию и дефигурацию, наличие крепи-
тации, характер боли при пальпации. В ходе 
оценки коморбидности наличие ожирения 
определялось на основании: ИМТ в соответ-
ствии с рекомендациями Всемирной органи-
зации здравоохранения, процентного содер-
жания жира путем жироанализатора OMRON 
BF-306, определения обхвата талии (ОТ), об-
хвата бедер (ОБ). У всех пациентов оценивали 
метаболический синдром на основании кри-
териев, предложенных Международной диа-
бетической ассоциацией IDF (International 
Diabetes Federation) от 2005 года. Коморбид-
ные сердечно-сосудистые заболевания, сахар-

ный диабет 2-го типа, патология щитовидной 
железы, желудочно-кишечного тракта, дыха-
тельной и мочеполовой систем определялись 
на основании имеющейся медицинской доку-
ментации, а при необходимости путем прове-
дения дополнительных клинических, лабора-
торных и инструментальных обследований 
согласно стандартам и протоколам ведения 
больных с соответствующими нозологиями. 
Рентгенография коленного сустава выполня-
лась в прямой и боковой проекциях и исполь-
зовалась для верификации диагноза гонарт-
роз. Статистическую обработку данных вы-
полняли по программе «Statistica 10.0» с ис-
пользованием непараметрических методов 
(определение медианы, верхнего и нижнего 
квартилей, критерий Манна–Уитни для ана-
лиза достоверности различий между группа-
ми). Числовой критерий достоверности раз-
личий для всех методов статистического ис-
следования составил 0,05. 

Результаты исследования 
Общая характеристика больных. Гендер-

но-возрастное распределение пациентов было 
следующим: 90 (75%) женщин и 30 (25%) муж-
чин, средний возраст составил 63 [58-69] года, 
средний возраст мужчин – 65 [63-77] лет, жен-
щин – 63 [56-67] года. На момент исследования 
82 (68,3%) человека имели гонартроз III рентге-
нологической стадии, 38 (31,7%) человек – IV 
стадии. Клинические признаки синовита были 
обнаружены у 74 (61,6%) человек. Средняя 
клиническая длительность гонартроза составила 
10 [6-19] лет, заболевание дебютировало в воз-
расте примерно 52 [42-62] лет. Среди сопут-
ствующей патологии чаще всего обнаружива-
лись: артериальная гипертония (n=98, 81,7%), 
хронический гастрит (n=81, 67,5%), хрониче-
ская сердечная недостаточность (n=51, 42,5%), 
варикозная болезнь вен (n=50, 41,7%), хрониче-
ский панкреатит (n=50, 41,7%), хронический 
холецистит (n=50, 41,7%), ишемическая болезнь 
сердца (n=44, 36,7%), хронический пиелоне-
фрит (n=44, 36,7%), хронический бронхит 
(n=42, 35%), желчно-каменная болезнь (n=40, 
33,6%), гипотиреоз (n=21, 17,5%), мочекамен-
ная болезнь (n=17, 14,2%), сахарный диабет 2-го 
типа (n=15, 12,5%). 

Клинические особенности возрастного, 
посттравматического, метаболического и сме-
шанного фенотипов гонартроза представлены 
на рис. 1. Как видно из рис. 1, больные в груп-
пе возрастного фенотипа оказались достоверно 
старше по сравнению с остальными. В этой же 
группе было наибольшее количество мужчин, 
их соотношение с женщинами составило 2:3, в 
то время как при метаболическом и смешан-
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ном ОА оно составило 2:13. Средняя клиниче-
ская длительность гонартроза не имела досто-
верных различий, при этом заболевание дебю-
тировало достоверно позже в группе возраст-
ного фенотипа. Частота клинического синови-
та была наибольшей при метаболическом фе-
нотипе, в то время как возрастной фенотип ОА 

отличался наименьшей частотой воспалитель-
ных проявлений. Среди больных с гонартрозом 
смешанного и реже метаболического генеза 
встречаемость IV стадии заболевания была 
наибольшей, то есть именно в этих группах 
болезнь чаще прогрессировала до терминаль-
ной рентгенологической стадии.  

 

   
А. Средний возраст пациентов с гонарт-
розом (лет). 
* – достоверно при сравнении с посттрав-
матическим (р<0,001), метаболическим 
(р=0,01), смешанным (р=0,019) фенотипами 

Б. Гендерное распределение: количество 
мужчин, n (%). 
* – достоверно при сравнении с метабо-
лическим (р=0,019) и смешанным 
(р=0,019) фенотипам 

В. Клиническая длительность гонартро-
за (лет).  
Достоверных различий не выявлено 

   

   
Г. Возраст клинического дебюта гонарт-
роза (лет). 
* – достоверно при сравнении с пост-
травматическим (р=0,028), метаболиче-
ским (р=0,016) и смешанным (р=0,020) 
фенотипами 

Д. Количество пациентов с синовитом, n 
(%). 
* – достоверно при сравнении с метабо-
лическим (p=0,008) фенотипом 

Е. Количество пациентов с терминаль-
ной (IV) рентгенологической стадией, n 
(%).  
* – достоверно при сравнении с метабо-
лическим (р=0,045) и смешанным 
(р=0,013) фенотипами 

Рис. 1. Клиническая характеристика пациентов с гонартрозом разных фенотипов 
 

Анализ коморбидности пациентов с 
возрастным, посттравматическим, метаболи-
ческим и смешанным гонартрозами представ-
лен на рис. 2.  

При оценке сопутствующей сердечно-
сосудистой патологии у больных с гонартрозом 
ишемическая болезнь сердца и артериальная ги-
пертония встречались достоверно чаще при воз-
растном и метаболическом ОА, а хроническая 
сердечная недостаточность лидировала у боль-
ных с метаболическим фенотипом, вопреки ожи-
даниям обнаружить ее преимущественно у паци-
ентов старшего возраста (возрастного фенотипа). 

Среди метаболических и эндокринных 
заболеваний абдоминальное ожирение, ключе-
вой компонент метаболического синдрома, 
выявлялось у большинства больных метаболи-
ческого и смешанного, а также у трети боль-
ных возрастного фенотипа ОА. Сахарный диа-

бет с почти одинаковой частотой присутство-
вал только в группах с ожирением. Гипотиреоз 
встречался чаще при возрастном и смешанном 
ОА и отсутствовал при посттравматическом 
ОА. Остеопороз обнаруживался достоверно 
чаще в возрастном фенотипе. Хронический 
гастрит чаще встречался в группах метаболи-
ческого и смешанного ОА, что, вероятно, свя-
зано с частым приемом нестероидных проти-
вовоспалительных средств (именно эти группы 
характеризовались частым синовитом). Желч-
но-каменная болезнь лидировала при возраст-
ном и метаболическом ОА. Хронический пан-
креатит чаще выявлялся при метаболическом, 
а хронический некалькулезный холецистит – 
при посттравматическом ОА. Патология вен 
нижних конечностей, заболевания дыхатель-
ной и мочевыделительной систем не имела до-
стоверных различий между группами. 
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I. Сердечно-сосудистая система 

  
А. Количество пациентов с ишемической болезнью сердца, n (%). 

* – достоверно при сравнении с возрастным (р=0,013)  
и метаболическим (р=0,003) фенотипами 

Б. Количество пациентов с артериальной гипертонией, n (%). 
* – достоверно при сравнении с возрастным (р=0,010)  

и метаболическим (р=0,047) фенотипами 
  

  
В. Количество пациентов с хронической сердечной недоста-

точностью, n (%). 
* – достоверно при сравнении с возрастным (р=0,020)  

и посттравматическим (р<0,001) фенотипами 

Г. Количество пациентов с варикозной болезнью вен нижних 
конечностей, n (%). 

Достоверных различий не выявлено 

 
II. Метаболические и эндокринные заболевания 

 
 

Д. Количество пациентов с сахарным диабетом 2 типа, n (%).  
* – достоверно при сравнении с возрастным (р=0,005) 

 и посттравматическим (р=0,003) фенотипами 

Е. Количество пациентов с абдоминальным ожирением, n (%).  
* – достоверно при сравнении с возрастным,  

посттравматическим ОА (р<0,05) 
  

  
Ж. Количество пациентов с остеопорозом, n (%).  

* – достоверно при сравнении с посттравматическим (р=0,003), 
метаболическим (р=0,023) и смешанным (р=0,015) фенотипами 

З. Количество пациентов с гипотиреозом, n (%).  
* – достоверно при сравнении с возрастным, метаболическим 

и смешанным (р<0,001) фенотипами 
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III. Заболевания дыхательной системы  

  
И. Количество пациентов с хроническим бронхитом, n (%).  

Достоверных различий не выявлено 
 

К. Количество пациентов с бронхиальной астмой, n (%).  
Достоверных различий не выявлено 

IV. Заболевания желудочно-кишечного тракта  

  
Л. Количество пациентов с хроническим гастритом, n (%).  
* – достоверно при сравнении с метаболическим (р=0,057)  

и смешанным (р=0,028) фенотипами 
 

М. Количество пациентов с желчнокаменной болезнью, n (%).  
* – достоверно при сравнении с возрастным (р=0,083)  

и метаболическим (р=0,003) фенотипами 

  
Н. Количество пациентов с хроническим холециститом, n (%).  

* – достоверно при сравнении с возрастным (р=0,036)  
фенотипами 

О. Количество пациентов с хроническим панкреатитом, n (%).  
* – достоверно при сравнении с посттравматическим (р=0,032) 

фенотипами 
  

V. Заболевания мочеполовой системы 

  
П. Количество пациентов с хроническим пиелонефритом, n (%).  

Достоверных различий не выявлено 
Р. Количество пациентов с мочекаменной болезнью, n (%).  

Достоверных различий не выявлено 
  

Рис. 2. Распределение коморбидной патологии у пациентов с гонартрозом разных фенотипов 
 

Обсуждение 
Проведенное исследование выявило осо-

бенности клинической картины и коморбидно-
го фона пациентов с гонартрозом на поздних 

стадиях в зависимости от влияния наиболее 
распространенных факторов риска ОА и фор-
мируемых ими фенотипов (возрастной, пост-
травматический, метаболический, смешан-
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ный). В группе пациентов без ожирения и 
травматизации сустава (возрастной фенотип) 
ОА дебютировал значительно позже с тради-
ционной клинической картиной и наименее 
выраженным гендерным дисбалансом. Вероят-
но, данный фенотип наиболее полно соответ-
ствует классической концепции ОА как «бо-
лезни изнашивания». В патогенезе посттравма-
тического фенотипа преобладает влияние экзо-
генного фактора (травма), который сопровож-
дался наименьшей распространенностью ко-
морбидных заболеваний, в том числе таких 
значимых для ОА, как сердечно-сосудистые, 
метаболические и эндокринные расстройства. 
Метаболический фенотип ОА характеризовал-
ся наиболее острой клинической картиной за-
болевания с выраженным рентгенологическим 
прогрессированием до терминальной стадии. 
Важную роль здесь играет не только комплекс 
метаболических нарушений, обусловливаю-
щих низкоинтенсивное воспаление и частый 
синовит, но и высокая распространенность ко-
морбидной патологии, особенно кардиоваску-
лярных заболеваний, а также некоторых га-
строинтестинальных, которые по современным 
представлениям являются частью метаболиче-
ского континуума [18]. 

Можно заключить, что наличие выяв-
ленных различий между фенотипами гонарт-
роза, несомненно, требует индивидуализиро-
ванного подхода в лечении разных категорий 
больных ОА. Пациентам с возрастным фено-
типом требуется взвешенное назначение не-
стероидных противовоспалительных средств с 
учетом возраста, риска/пользы в отношении 
сопутствующих сердечно-сосудистых заболе-
ваний, тем более что клиническая выражен-
ность синовита суставов в данной группе не-
высокая. У пациентов с метаболическим ОА 
частый клинический синовит и выраженная 
боль (по данным, полученным на предыду-
щем этапе исследования [6]) обусловливают 
потребность в высоких дозах и длительных 
курсах приема нестероидных противовоспа-
лительных средств. При этом у больных этой 
группы следует учитывать высокую распро-
страненность сопутствующих сердечно-
сосудистых заболеваний. Лечение метаболи-

ческого ОА должно быть комплексным, 
включая воздействие на фактор риска ожире-
ние (нормализация веса) и контроль артери-
ального давления и гликемии. Смешанный 
ОА очень распространен и вариабелен, так 
как в его патогенезе отмечено влияние не-
скольких факторов риска (например, наличие 
у пациента с ожирением в анамнезе эпизода 
травматизации сустава, после которого кли-
ническая симптоматика резко усугубилась). 
Вероятно, лечебная тактика должна учиты-
вать преобладающее влияние конкретного 
фактора и сопутствующие заболевания. 

Выводы 
Возрастной ОА характеризуется наибо-

лее поздним дебютом заболевания, наиболь-
шим средним возрастом пациентов, редко 
встречаемым клиническим синовитом, высо-
кой распространенностью ишемической бо-
лезни сердца, артериальной гипертонии, осте-
опороза, гипотиреоза, абдоминального ожи-
рения без метаболического синдрома.  

Посттравматический ОА отличается 
наименьшей распространенностью сопут-
ствующих сердечно-сосудистых и эндокрин-
ных заболеваний, метаболических наруше-
ний, желчно-каменной болезни, хронического 
панкреатита и высокой встречаемостью хро-
нического некалькулезного холецистита.  

Метаболический ОА сопровождается 
частым синовитом, высокой распространен-
ностью терминальной рентгенологической 
стадии, частой коморбидностью ишемической 
болезни сердца, артериальной гипертонией, 
хронической сердечной недостаточностью, 
метаболическими нарушениями (абдоминаль-
ное ожирение, сахарный диабет), высокой 
распространенностью хронического гастрита, 
желчно-каменной болезни и хронического 
панкреатита, характеризуется значительным 
преобладанием женского пола над мужским.  

Смешанный ОА характеризуется ген-
дерным дисбалансом с преобладанием жен-
щин, высокой распространенностью IV ста-
дии, частыми сопутствующими метаболиче-
скими и эндокринными (сахарный диабет, 
абдоминальное ожирение, гипотиреоз) нару-
шениями, хроническим гастритом. 
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ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ КЛАССИФИКАЦИИ BALTHAZAR  
В УЛЬТРАЗВУКОВОЙ ДИАГНОСТИКЕ ОСТРОГО ПАНКРЕАТИТА  

ДЛЯ ОЦЕНКИ ТЯЖЕСТИ ЗАБОЛЕВАНИЯ 
1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
2ГБУЗ РБ «Больница скорой медицинской помощи», г. Уфа 

 
Цель исследования: оценить возможность использования метода ультразвукового исследования для диагностики остро-

го панкреатита, критериев классификации острого панкреатита E.J. Balthazar к результатам компьютерной томографии 
поджелудочной железы.  

Материал и методы. Проведено ультразвуковое исследование 390 больных с острым панкреатитом, среди которых у 
285 (73%) была легкая, у 88 (22,5%) средней тяжести и у 17 пациентов (4,5%) тяжелая форма заболевания. Обследование 
проводилось в момент госпитализации в стационар и в последующие 48-72 часов нахождения пациентов в стационаре. 

Результаты. Нами предложены ультразвуковые критерии патологических изменений поджелудочной железы в соот-
ветствии с компьютерно-томографической классификацией острого панкреатита по классификации E.J. Balthazar. По 
нашим данным диагностическая эффективность ультразвукового исследования при остром панкреатите достигала 96,5%, 
чувствительность и специфичность – 84,7 и 78,4% соответственно. 

Выводы. 1. УЗИ позволяет выявить признаки острого панкреатита, установленные КТ по шкале E.J. Balthazar. 2. Паци-
енты классов В или С по классификации Balthazar имеют легкое течение острого панкреатита без осложнений. Большин-
ство осложнений наблюдается у пациентов, относящихся к классам D или E данной классификации. 3. Использование шка-
лы Balthazar в ультразвуковой диагностике позволяет прогнозировать степень тяжести острого панкреатита и выявлять 
группу пациентов с высоким риском развития осложнений. 

Ключевые слова: острый панкреатит, панкреонекроз, ультразвуковое исследование, шкала E.J. Balthazar. 
 

M.V. Timerbulatov, L.N. Kakaullina, V.M. Timerbulatov,  
Sh.V. Timerbulatov, Sh.A. Timerkhanov, V.A. Rudenko 

POSSIBILITIES OF E.J.BALTAZAR CLASSIFICATION IN ULTRASOUND 
DIAGNOSTICS OF ACUTE PANCREATITIS FOR PREDICTION OF ITS SEVERITY  

 
Aim: to evaluate the possibilities of ultrasound imaging in the diagnosis of acute pancreatitis and criteria of E.J. Balthazar clas-

sification according to the results of computer tomography of the pancreas.  
Material and methods. An ultrasound study of 390 patients with acute pancreatitis was performed, among which 285 (73%) 

were mild, 88 (22,5%) moderate and 17 (4,5%) severe. The study was conducted at the time of hospitalization, in the absence of 
visualization of the pancreas within 48-72 hours after hospitalization.  

Results. Ultrasound criteria for pathological changes in the pancreas are proposed in accordance with the computer tomographic 
classification of acute pancreatitis according to E.J. Balthazar. The diagnostic effectiveness of ultrasound in acute pancteatitis 
reached 96,5%, sensitivity and specifity – 84,7 and 78,4% respectively, according to our data. 

Conclusions. 1) Ultrasound reveals signs of acute pancreatitis, determined by CT according to E.J. Balthazar classification. 2) 
Рatients with stage B and C by E.J. Balthazar classification have mild course of acute pancreatitis with no complications. Most 
complications are noted in patients with stage D and E of this classification. 3) The use of the Balthazar classification in ultrasound 
allows predicting the severity of acute pancreatitis and detecting patients with high risks for complications development. 

Key words: acute pancreatitis, pancreatic necrosis, ultrasound, E.J. Balthazar scale. 
 
Острый панкреатит (ОП) является 

частой абдоминальной патологией, нередко 
обусловленной желчнокаменной болезнью или 
злоупотреблением алкоголя. В большинстве 
случаев заболевание протекает в легкой форме 
и умеренная инфузионная терапия позволяет 
купировать симптомы заболевания (боли, тош-
ноту, рвоту) и достигнуть быстрого клиниче-
ского улучшения. Тяжелая форма (тяжелый 
острый панкреатит – ТОП) встречается при-
близительно у 20-30%. Она является опасным 
для жизни заболеванием с летальностью 15% 
[1]. В нашей стране за 2017 год послеопераци-
онная летальность составила 15,4% [2].  

В настоящее время во многих странах 
чаще всего используются классификация ОП 
2012 года (г. Атланта, США) на основе меж-
дународного консенсуса с выделением ранней 

и поздней фаз заболевания [3]. По тяжести 
ОП делится на легкую, умеренную и тяжелую 
формы. Легкая форма (интерстициальный 
отечный панкреатит) протекает без дисфунк-
ции органа, местных или системных осложне-
ний и обычно разрешается в первую неделю 
болезни. При умеренной форме отмечаются 
преходящая (< 48 часов) дисфункция органа, 
местные осложнения или обострение сопут-
ствующих заболеваний. Тяжелая форма ха-
рактеризуется продолжительной (>48 часов) 
органной дисфункцией. 

Инфицирование поджелудочной железы 
и перипанкреатический некроз выявляются у 
20-40% пациентов с тяжелой формой ОП и 
сопровождаются дисфункцией органов. По 
данным мета-анализа, в котором обследовано 
6970 пациентов с ОП, уровень смертности у 
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лиц с инфицированным панкреонекрозом и 
органной дисфункцией составил 35,2%, при 
стерильном панкреонекрозе и органной дис-
функцией – 19,8%, при инфицированном пан-
креонекрозе без органной дисфункции – 1,4% 
[4]. При легкой форме ОП (80-85%) смерт-
ность составляет 1-3%, а при умеренной и тя-
желой формах – от 13 до 35% [5,6].  

В клинической практике точная диагно-
стика ТОП позволяет выявлять пациентов с 
высоким риском развития осложнений и 
смертности. Кроме общепринятых трех кри-
териев (боль в животе, трехкратное увеличе-
ние амилазы или липазы, результаты визуали-
зации органов брюшной полости) важными 
являются оценка органной дисфункции (сер-
дечно-сосудистой, дыхательной, почечной), 
распространенность некроза поджелудочной 
железы и наличие инфицирования [7]. 

В 2012 году предложены две классифи-
кации ОП: базовый определитель тяжести ОП 
(Determinant-based Classification of Acute Pan-
creatitis Severity (DBC) и пересмотренная 
классификация Atlanta (Revised Atlanta Classi-
fication 2012 (RAC) [3,8]. RAC в отличие от 
DBC более широко рассматривает тяжесть 
заболевания и критерии диагностики ОП, 
оценивая наступление боли в качестве важной 
точки отсчета, и определяет отдельные мест-
ные осложнения, в том числе интерстициаль-
ный панкреатит и панкреонекроз [3,9]. 

При поступлении пациентов ультразву-
ковое исследование (УЗИ) необходимо прово-
дить для уточнения этиологии ОП (билиарный) 
[7], при сомнениях компьютерная томография 
(КТ) позволяет более точно определить измене-
ния в поджелудочной железе. При ТОП оценку 
тяжести поражения поджелудочной железы ре-
комендуется проводить с помощью КТ с кон-
трастным усилением через 72-96 часов с начала 
появления симптомов, а магнитно-резонансную 
холангиопанкреатографию или эндоскопиче-
ское УЗИ проводить в качестве скрининга кон-
крементов общего желчного протока при неяс-
ной этиологии ОП. В большинстве мировых 
рекомендаций и мета-анализов по острому пан-
креатиту рекомендуется выполнять УЗИ при 
поступлении пациента или в течение первых 48 
часов [5,6,10-13]. Прогрессирование панкрео-
некроза может быть обнаружено при КТ с кон-
трастированием после 72 часов от начала забо-
левания [14]. Следует помнить об отрицатель-
ном влиянии контраста, вызывающем острое 
повреждение почек. Диагностическая эффек-
тивность КТ с контрастированием при панкрео-
некрозе через 4 дня составляет 90% при чув-
ствительности 100% [15].  

Balthazar E.J. по ультразвуковым дан-
ным предложил определять индекс тяжести 
заболевания по степени воспаления паренхи-
мы органа, по наличию жидкостных образо-
ваний и зон некроза поджелудочной железы. 
Более высокий балл связан с более высокой 
частотой осложнений и смертностью [15-17]. 

Цель исследования – изучение возмож-
ности использования ультразвукового метода 
исследования для диагностики острого пан-
креатита и соотнесение выявленных призна-
ков поражения органа с рентгенологическими 
критериями КТ-классификации Balthazar. 

Материал и методы 
Нами проведен анализ использования 

шкалы Balthazar при проведении ультразвуко-
вого исследования органов брюшной полости 
больных с ОП в 2017-2018 гг. Всего за ука-
занный период было проведено исследований 
у 390 больных ОП. 

По клинико-лабораторным данным по 
классификации BISAP (Bedside Index of Sever-
ity in Pancreatitis) [18] у 285 (73%) пациентов 
установлена легкая степень ОП, у 88 (22,5%) – 
средняя (умеренная) степень тяжести и у 17 
(4,5%) пациентов тяжелая степень ОП. 

Подавляющее большинство пациентов 
(84,61%) получало консервативное лечение в 
соответствии с национальными клиническими 
рекомендациями. Лапароскопические опера-
ции (оментобурсоскопия, санация, дрениро-
вание сальниковой сумки) выполнены 24 
(6,15%) больным, длительная регионарная 
внутриартериальная инфузия (в чревный 
ствол) ингибиторов протеаз, антибиотиков – 
23 (5,89%), минидоступные или открытые хи-
рургические вмешательства – 36 (9,23%) па-
циентам. Повторные операции из-за гнойных 
осложнений проведены 9 больным (15% к 
числу оперированных).  

Полученные данные УЗИ сопоставля-
лись с результатами КТ органов брюшной по-
лости, а также с результатами видеолапаро-
скопии и интраоперационной ревизии подже-
лудочной железы и парапанкреатической за-
брюшинной клетчаток.  

Статистическая обработка результатов 
исследований проводилась параметрическими 
и непараметрическими методами статистиче-
ской обработки с использованием статистиче-
ских функций Microsoft Excel 2007 и пакета 
прикладных программ STATISTICA 6,0. 

Данные обрабатывали методом вариа-
ционной статистики. Для оценки критической 
достоверности различий сравниваемых сред-
них величин применяли критерий Стъюдента. 
Критерий согласия χ2 рассчитывали с учетом 
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поправки Йейтса по таблицам сопряженности. 
Различия признавались статистически досто-
верными при уровне вероятности p <0,05. 

Расчет чувствительности (Se) и специ-
фичности (Sp) проводился на основании срав-
нения данных, полученных при ультразвуко-
вом исследовании и компьютерной томогра-
фии, а также по результатам видеолапароско-
пии и интраоперационной ревизии поджелу-
дочной железы с помощью построения четы-
рехпольной таблицы.  

Результаты 
Был проведен анализ результатов пер-

вичного УЗИ, выполненного в приемно-
диагностическом отделении после физикально-
го и лабораторного исследований 105 пациен-
тов с клинико-лабораторными признаками ОП 
средней и тяжелой степеней. Из этого числа 
пациентов при проведении УЗИ у 13 (12,3%) 
поджелудочную железу не удалось визуализи-
ровать. Необходимо отметить, что УЗИ в кли-
нике проводилось в круглосуточном режиме, 
отдельные исследования проводились специа-
листами с небольшим клиническим опытом, 
поэтому «неудачи» в этой группе, за исключе-
нием пациентов с выраженной аэроколией и 

явлениями паралитического илеуса, можно объ-
яснить субъективными факторами. Из осталь-
ных 92 пациентов с ОП по УЗ-критериям, соот-
ветствующим КТ-шкале Balthazar, стадия А 
панкреатита была у 5 (5,43%), стадия В – у 39 
(42,39%), стадия С – у 15 (16,3%), стадия Д – у 
19 (20,65%) и стадия Е – у 14 (15,21%) пациен-
тов. Наиболее частыми УЗ-признаками ОП бы-
ли увеличение размеров поджелудочной железы 
(82,6%), изменение структуры паренхимы желе-
зы, отек ее тканей (67,39%), скопления жидко-
сти в сальниковой сумке (40,21%), инфильтрат в 
сальниковой сумке (15,2%), скопления жидко-
сти в забрюшинном пространстве (8,69%), вы-
пот в брюшной полости (47,82%). Кроме того, у 
37 пациентов (40,2%) выявлены конкременты в 
желчном пузыре и/или внепеченочных желчных 
протоках, у 10 (10,86%) – спленомегалия (при 
тяжелом остром панкреатите), синдром кишеч-
ной недостаточности различной степени у 26 
(28,26%) пациентов. Необходимо отметить, что 
в 58,8% случаев тяжелого ОП выявлено увели-
чение селезенки.  

При сопоставлении УЗ-признаков ОП с 
данными КТ получены следующие данные 
(см. таблицу).  

 
Таблица 

Ультразвуковые и компьютерно-томографические признаки при различных стадиях панкреатита 
Стадия острого 

панкреатита  
по Balthazar 

Признаки 

ультразвуковое исследование компьютерная томография по E.J. Balthazar et al, 
2002 

В (n=39) 
Увеличение размеров, «стертая» отечная структура, 

сохранение четких контуров, отсутствие парапанкреа-
тических образований 

Локальное или диффузное увеличение  
поджелудочной железы 

С (n=15) 
Увеличение размеров, «стертая» отечная структура, 
нечеткие контуры, парапанкреатический инфильтрат 

без жидкостного компонента 

Локальное или диффузное увеличение поджелу-
дочной железы с наличием воспалительной ин-

фильтрации парапанкреатических тканей 

Д (n=19) 
Увеличение размеров, «стертая» структура, нечеткие 
контуры, наличие парапанкреатического скопления 

жидкости в сальниковой сумке 
Скопление жидкости единичной локализации 

Е (n=14) 

Увеличение размеров, «стертая» структура, нечеткие 
контуры, наличие парапанкреатического скопления 
жидкости (в сальниковой сумке) паранефрально – 

свободная жидкость в брюшной полости 

Два и более скоплений жидкости и/или наличие 
пузырьков газа в поджелудочной железе или 

окружающих тканях 

 
Как следует из таблицы, ультразвуко-

вые признаки каждой стадии ОП в полной 
мере характеризуют распространенность, сте-
пень нарушений структуры паренхимы под-
желудочной железы. Стертость, нечеткость 
контуров соответствует деструкции (некрозу) 
и особенно четко возникшим осложнениям (в 
виде инфильтратов, скоплений жидкости аб-
сцессов), а при разлитом, распространенном 
характере изменений в парапанкреатической, 
забрюшинной клетчатке – о наличии флегмо-
ны. При сопоставлении результатов УЗИ и КТ 
больных (n=87) совпадение заключений двух 
методов исследования было в 84 случаях 
(96,55%) (RR 0,333; 95% ДИ: 0,035-3,142; 
Р=0,3372). 

Пациенты, имеющие стадии С и В 
острого панкреатита, были пролечены кон-
сервативными методами. У пациентов стадии 
Д (n=19) у 7 в процессе ультразвукового мо-
ниторинга были выявлены следующие ослож-
нения – в 4 случаях абсцессы, в 3 – пост-
некротические кисты. Данные осложнения 
были дополнительно подтверждены при КТ и 
интервенционном чрескожном или лапаро-
скопическом дренировании. 

В стадии Е острого панкреатита при по-
вторном ультразвуковом исследовании были 
выявлены осложнения у 3 из 14 больных : у 1 
больного абсцесс, у 1 – постнекротическая 
киста, у 1 – забрюшинная флегмона. Диагно-
зы осложнений, выявленные при ультразвуко-
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вом исследовании, подтвердились компью-
терной томографией и при проведении хирур-
гических вмешательств. 

Как было отмечено, у 13 пациентов при 
УЗИ поджелудочная железа не визуализирова-
лась в момент госпитализации, однако при по-
вторном УЗИ на 2-3-и сутки у них был выявлен 
ОП в стадиях Д и Е по шкале Balthazar, ослож-
нения в виде абсцессов были установлены у 4-х 
пациентов. Важно отметить, что 10 из 13 пациен-
тов в дальнейшем были подвергнуты оператив-
ным вмешательствам по поводу тяжелого остро-
го панкреатита с развитием осложнений. У дан-
ной группы больных сложность визуализации 
поджелудочной железы можно объяснить разви-
тием синдрома кишечной недостаточности с 
пневматизацией кишечника, что характерно для 
ОП тяжелой степени. Ультразвуковая картина 
некротического панкреатита проявлялась на 2-3и 
сутки, а у 7 пациентов в последующем отмечен 
переход заболевания в более тяжелую стадию. 

Обсуждение  
Компьютерная томография органов 

брюшной полости и забрюшинного простран-
ства с контрастированием является методом 
выбора для диагностики, стадирования и вы-
явления осложнений ОП, что позволяет уста-
новить диагноз, определить тяжесть пораже-
ния, выявить осложнения, идентифицировать 
и количественно определить некроз поджелу-
дочной железы [10,14,15]. 

Повторные КТ увеличивают суммарную 
дозу облучения, в последующем они не имеют 
большого значения для принятия решений по 
лечебной тактике [19]. Следует также отметить, 
что КТ-исследования по сравнению с УЗИ доста-
точно затратные для общехирургических отде-
лений, являющихся структурными подразделе-
ниями районных и городских медицинских орга-
низаций, как правило, не имеющих МРТ, компь-
ютерной томографии (медицинские организации 
I и II уровней), но даже при их наличии не во 
всех больницах налажена круглосуточная работа.  

В рекомендациях Всемирного общества 
по неотложной хирургии 2019 года (WSES) 
выполнение УЗИ при ОП предусмотрено при 
экстренной госпитализации в момент поступ-
ления или в первые 2 суток [7]. Высокая ин-
формативность УЗИ при ОП подтверждается 
в ряде исследований и мета-анализах 
[6,10,11,12]. Считается, что у большинства 
пациентов с ОП проведения КТ не требуется, 
достаточно информативно провести УЗИ [14]. 

Высокая информативность УЗИ пан-
креонекроза подтверждена и другими иссле-
дователями. Так, чувствительность УЗИ при 
диагностике панкреонекроза и абсцессов со-

ставила 88,7%, забрюшинной флегмоны – 
76,43% [20]. Данный метод является основ-
ным для динамического мониторинга течения 
панкреонекроза. Чувствительность, специ-
фичность и диагностическая эффективность 
УЗИ при остром деструктивном панкреатите 
составила соответственно 84,7; 73,4 и 78,8% 
[21], а при УЗИ в режиме цветового доппле-
ровского картирования и энергетического до-
пплера 86,38; 91,2 и 89,3% соответственно.  

Первичное УЗИ, проведенное при гос-
питализации в условиях приемно-
диагностического отделения, имеет диагно-
стическую эффективность 87,7%, а при по-
вторном исследовании через 48-72 часа – эф-
фективность метода составляет 96,5%. Пред-
ставленные данные позволяют считать УЗИ 
не методом скрининга, а методом диагности-
ки ОП, оценивающим тяжесть течения забо-
левания. Использование шкалы Balthazar при 
первичном УЗИ позволяет прогнозировать 
тяжесть течения ОП. Диагностическая точ-
ность УЗИ особенно высока при II фазе ОП, 
при возникновении осложнений панкрео-
некроза. Относительная дешевизна УЗИ по 
сравнению с КТ органов брюшной полости, 
возможность УЗ-мониторинга без опасности 
лучевой нагрузки для пациента в условиях 
ОРИТ и операционной – это дополнительные 
преимущества ультразвуковой визуализации. 

Заключение  
Проведенный анализ результатов иссле-

дования пациентов с ОП свидетельствует, что 
УЗ-признаки при ранней фазе заболевания в 
комплексе с клиническими и лабораторными 
данными могут использоваться для оценки тя-
жести ОП и прогноза осложнений во II фазу 
болезни. УЗИ является высокоинформативным 
методом диагностики панкреонекроза начиная 
со 2-3-х суток заболевания. Методы визуализа-
ции, включая КТ, в раннюю стадию ОП (первые 
2 суток заболевания) могут недостоверно оце-
нить степень тяжести поражения поджелудоч-
ной железы. С увеличением срока давности за-
болевания повышается диагностическая цен-
ность методов визуализации, в том числе УЗИ – 
до 96,5%. Ультразвуковое исследование орга-
нов брюшной полости и забрюшинного про-
странства позволяет выявить признаки ОП, 
установленные при КТ по шкале E.J. Balthazar. 
Cовпадение результатов ультразвукового и 
компьютерно-томографического исследований 
составляет > 96%. Чувствительность, специ-
фичность и диагностическая точность УЗИ со-
ставляет 84,7%, 78,4% и 96,5% соответственно. 

Конфликт интересов: Авторы заявля-
ют об отсутствии конфликта интересов. 
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ОСТРЫЙ ПАНКРЕАТИТ: ДИНАМИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ЗАБОЛЕВАЕМОСТИ 

И СМЕРТНОСТИ В РЕСПУБЛИКЕ БАШКОРТОСТАН 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет» 

Минздрава России, г. Уфа 
 
Заболеваемость острым панкреатитом и смертность с каждым увеличиваются, что связано с качеством питания, по-

грешностями в диете, стрессами, гиподинамией. 
Целью исследования был анализ территориальной распространенности случаев заболевания и смерти при остром пан-

креатите в динамике за 2010-2019 гг. 
Материал и методы. Были изучены данные Росстата и отчетная документация медицинских организаций. Проведен 

картографический анализ медико-статистических показателей в динамике за 2010-2019 годы.  
Результаты. Выявлено увеличение заболеваемости острым панкреатитом и смертности в регионе. Определены муни-

ципальные образования и медицинские округа Республики Башкортостан с высоким, умеренным и низким уровнями пер-
вичной заболеваемости острым панкреатитом и смертности. Выявлены территориальные особенности динамики исследуе-
мых показателей. Так, в районах, входящих в Сибайский, Стерлитамакский, Дуванский медицинские округа отмечены вы-
сокие значения данных показателей за изучаемый период.  

Вывод. Полученные данные позволят планировать и осуществлять адресную специализированную медицинскую по-
мощь при остром панкреатите с учетом результатов исследования. 

Ключевые слова: острый панкреатит, заболеваемость, смертность, динамика. 
 

A.K. Imaeva, S.R. Polovinkina, E.R. Batyrshina  
ACUTE PANCREATITIS: DYNAMIC CHANGES OF MORBIDITY  

AND MORTALITY IN THE REPUBLIC OF BASHKORTOSTAN 
 
Each year morbidity and mortality of acute pancreatitis is increasing. This is due to a change in the quality of nutrition, stress, 

bad diet, physical inactivity.  
The aim of the study was to analyze the territorial prevalence of cases of illness and death at acute pancreatitis in dynamics for 

2010-2019.  
Material and methods. The study was carried out on the data of Rosstat and the reporting documentation of medical organiza-

tions. Cartographic analysis of indicators in dynamics for 2010-2019 was carried out. 
Results. An increase in morbidity and mortality of acute pancreatitis in the region was revealed. Municipal districts and medical 

districts of the Republic of Bashkortostan with high, moderate and low levels of primary morbidity and mortality have been identi-
fied. The territorial features of the dynamics of the studied indicators are revealed. Thus, in the areas of Sibaysky, Sterlitamak and 
Duvan Medical Districts, high values of both indicators were noted for the period under study.  

Conclusion. The data obtained will make it possible to carry out targeted specialized medical care for acute pancreatitis, taking 
into account the research results. 

Key words: acute pancreatitis, morbidity, mortality, dynamics. 
 
В группе патологий органов пищеварения 

острый панкреатит является одним из самых 
распространенных заболеваний. В последние 
годы отмечается рост заболеваемости острого 
панкреатита и смертность. Эти показатели ха-
рактеризуют уровень и образ жизни населения, 

а также качество оказываемой медицинской 
помощи [1,4]. Из года в год число пациентов с 
острым панкреатитом увеличивается и в насто-
ящее время составляет от 20 до 38 на 100 000 
населения [2]. При этом в 20-30% случаев забо-
левание протекает в деструктивной форме. 
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Причиной увеличения заболеваемости острым 
панкреатитом по данным разных авторов явля-
ются изменение характера питания (погрешно-
сти в диете) людей, применение различных кон-
сервантов и генно-модифицированных продук-
тов питания, стрессы, гиподинамия, вредные 
привычки [2,3]. Этиологическими факторами, 
влияющими на увеличение данного заболевания 
являются желчно-каменная болезнь, сосудистые 
заболевания и др. [2]. 

Цель исследования – изучить динамику 
и территориальные особенности первичной 
заболеваемости и смертности при остром 
панкреатите среди населения Республики 
Башкортостан с 2010 по 2019 годы. 

Материал и методы  
При анализе статистических показателей 

проводили ретроспективное исследование 
форм федерального статистического наблюде-
ния №12 «Сведения о числе заболеваний, заре-
гистрированных у пациентов, проживающих в 
районе обслуживания медицинской организа-
цией по Республике Башкортостан» и офици-
альных форм годовой отчётности медицинских 
организаций Республики Башкортостан за 
2010-2019 гг. [4]. Отдельной графой с 2010 го-
да острый панкреатит был введен в отчетную 
форму. Это позволило изучить данные по пер-
вичной заболеваемости и смертности при 
остром панкреатите по девяти медицинским 
округам (МО) Республики Башкортостан и 
входящим в них пятидесяти четырем районам 
по состоянию в соответствии с приказом Мин-
здрава Республики Башкортостан «Об утвер-
ждении Порядка создания и организации ме-
дицинских округов Республики Башкортостан, 
Перечня и структуры медицинских округов 
Республики Башкортостан» от 24 августа 2016 
года. Проводился анализ первичной заболева-
емости на 100 тыс. населения и смертности при 
остром панкреатите на 100 тыс. человек (по 
данным Росстата) [5]. Статистическая обра-
ботка материала включала расчет относитель-
ных величин, показателей динамического ряда, 
средней ошибки относительной величины, 
критерий достоверности. Распространенность 
медико-статистических показателей в Респуб-
лике Башкортостан при остром панкреатите 
изучалась с помощью картографии. При этом 
все полученные данные были разделены на 
группы с высокой, умеренной и низкой заболе-
ваемостью и смертностью. Заболеваемость 
острым панкреатитом считали высокой, если 
она варьировала в диапазоне 200-299,9 на 100 
тыс. населения, умеренной – 100-299,9 на 100 
тыс. населения и низкой – от 0 до 99,9 на 100 
тыс. населения. Высокий уровень смертности 

при остром панкреатите расценивался при до-
стижении 10-16 случаев на 100 тыс. населения, 
умеренный – 5,0-9,99 и низкий – от 0 до 4,99 на 
100 тыс. населения. 

Результаты и обсуждение  
Заболеваемость острым панкреатитом 

за изучаемые годы в Республике Башкорто-
стан увеличилась с 2015 по 2019 год с 54,8 на 
100 тыс., т.е. в 2,3 раза и достигла 126,4 на 
100 тыс. (рис. 1).  

 

 
Рис.1. Динамика заболеваемости острым панкреатитом  

по Республике Башкортостан за 2010-2019 гг. 
 

Динамика смертности по Российской 
Федерации и Республике Башкортостан пред-
ставлена на рис. 2. В целом смертность по 
Республике Башкортостан ниже, чем по Рос-
сийской Федерации. Однако судя по линии 
тренда, представленной на рис. 2, определяет-
ся тенденция к увеличению данного показате-
ля. Уровень смертности при остром панкреа-
тите за изучаемый период составил – 2,2 в 
2015 году и 2,5 в 2013 году на 100 тыс. насе-
ления Республики Башкортостан (рис. 2). Од-
нако с 2016 года показатель увеличился с 6,2 
на 100 тыс. до 6,8 на 100 тыс. населения к 
2019 году. При анализе динамических изме-
нений смертности можно выделить два пери-
ода: первый (с 2010 по 2013 годы) характери-
зовался снижением данного показателя, вто-
рой (с 2014 по 2019 годы) – увеличением. При 
этом наибольший уровень смертности был 
зафиксирован в 2017 и 2019 годах.  

 

 
Рис. 2. Динамика смертности при остром панкреатите  

в РФ и РБ за 2013-2019 гг. 
 

Анализ территориальной распростра-
ненности острого панкреатита был проведен 
по медицинским округам районов Республики 
Башкортостан (рис. 3).  
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Рис. 3. Картография заболеваемости острым панкреатитом  
в Республике Башкортостан по медицинским округам и муниципальным образованиям:  

а – за 2010-2017 гг., б – за 2010-2019 гг. 
 

Как следует из картограммы, наибольший 
уровень заболеваемости в течение изучаемых 
лет сохранялся в Дюртюлинском (277,6±90,17), 
Чекмагушевском (291,2±32,03), Мечетлинском 
(249,1±56,87), Салаватском (264,2±74,84), Мия-
кинском (190,0±16,51), Баймакском 
(158,8±29,47) и Хайбуллинском (232,0±33,84) 
районах. Умеренный уровень заболеваемости 
острым панкреатитом был отмечен в Белока-
тайском, Аскинском, Кигинском, Нуриманов-
ском, Бураевском, Мишкинском, Бирском, Ба-
калинском, Чишминском, Альшеевском, Ар-
хангельском, Гафурийском, Ишимбайском, Фе-
доровском и Зианчуринском районах. В осталь-
ных районах уровень заболеваемости острым 
панкреатитом расценивался как низкий и не 
превышал за 2010-2019 годы 99,9 на 100 тыс. 
населения. При анализе по медицинским окру-
гам высокий уровень заболеваемости был заре-
гистрирован в Дуванском, Стерлитамакском и в 
Сибайском (см. рис. 3).  

Учет значений при остром панкреатите 
за 2018-2019 годы выявил динамические из-
менения показателя в муниципальных образо-
ваниях и медицинских округах. Так, на рис. 
3б показано, что заболеваемость острым пан-
кератитом по Миякинскому району с учетом 
последних двух лет снизилась с 230,5 до 190,1 
на 100 тыс. населения. В Кигинском районе 
ситуация ухудшилась, и заболеваемость за 10-
летний период увеличилась с 138,4 до 216,5 
на 100 тыс. населения.  

Оценка территориальной распростра-
ненности летальных случаев при остром пан-
креатите в Республике Башкортостан прово-

дилась с помощью картографии. Так, в Ду-
ванский, Бирский, Нефтекамский, Стерлита-
макский и Сибайский входят районы с высо-
ким и умеренным уровнями смертности при 
остром панкреатите. Высокая смертность вы-
явлена в Салаватском (11,9±3,00), Нурима-
новском (12,97±2,60), Балтачевском 
(14,78±3,82), Краснокамском (16,3±4,78), Ме-
леузовском (11,67±1,32), Куюргазинском 
(16,77±2,95), Хайбуллинском (15,24±6,98) и 
Баймакском (11,22±2,78) районах (рис. 4).  

Анализ динамики смертности при 
остром панкреатите с учетом 2018-2019 годов 
выявил изменение данного показателя в ме-
дицинских округах. Так, ситуация ухудши-
лась в Белорецком, Нефтекамском, Дуванском 
медицинских округах. В Уфимском медицин-
ском округе отмечается заметное снижение 
смертности при данной нозологии (рис. 4). 

Низкий уровень смертности по РБ от 
острого панкреатита отмечен в большинстве 
районов, входящих в Уфимский, Октябрь-
ский, Белорецкий медицинские округа. 

Изучение смертности от острого пан-
креатита с учетом данных за 2018-2019 годы 
показало, что в большинстве муниципальных 
образований данный показатель увеличился. 
Были отмечены незначительные положитель-
ные изменения в Кигинском и Хайбуллин-
ском районах. Повышение уровня смертности 
наблюдалось в Татышлинском, Иглинском, 
Чишминском, Бирском, Буздякском, Дюр-
тюлинском, Белебеевском, Миякинском, Бур-
зянском и Белорецком районах, Аскинском, 
Туймазинском и Стерлитамакском районах. 
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Рис.4. Картография смертности от острого панкреатита 
в Республике Башкортостан по медицинским округам и муниципальным образованиям:  

а – за 2010-2017 гг., б – за 2010-2019 гг. 
 

Сравнение картограмм, отражающих за-
болеваемость острым панкреатитом и смерт-
ность, позволило определить медицинские 
округа с высокими значениями данных показа-
телей: Сибайский МО – регион Башкирского 
Зауралья, Стерлитамакский МО – с высокораз-
витой промышленностью, Дуванский МО – 
граничащий с Челябинской областью. 

Заключение  
Таким образом, проведенный ретроспек-

тивный анализ позволил выявить территори-
альные особенности первичной заболеваемо-

сти острым панкреатитом и смертности от это-
го заболевания среди населения Республики 
Башкортостан в динамике с 2010 по 2019 гг. 
По результатам исследования выявлены муни-
ципальные образования Республики Башкор-
тостан с высоким и низким уровнем первичной 
заболеваемости и смертности. Полученные 
данные могут быть использованы для совер-
шенствования и повышения эффективности 
системы оказания специализированной меди-
цинской помощи пациентам с острым панкреа-
титом в Республике Башкортостан. 
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ХАРАКТЕРИСТИКА АНТИТЕЛ IGG К АНТИГЕНАМ ВИРУСА  

ЭПШТЕЙНА–БАРРА ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ФЕНОТИПАХ  
ХРОНИЧЕСКОЙ РЕСПИРАТОРНОЙ ПАТОЛОГИИ 

1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа  

2АО «Лечебно-диагностический центр иммунологии и аллергологии», г. Самара 
 
Статья посвящена изучению гуморального иммунного ответа на белки вируса Эпштейна–Барра (ВЭБ) при респиратор-

ной патологии.  
Цель исследования – выявить особенности реагирования иммунной системы на белки ВЭБ при разных клинических 

фенотипах хронической патологии дыхательных путей. 
Материал и методы. Проведено обследование 140 пациентов с использованием иммуноблоттинга для полуколиче-

ственной оценки антител класса IgG к вирус-специфическим капсидным, ядерным, ранним белкам ВЭБ. 
Результаты. При риносинусите и бронхиальной астме, индуцированных нестероидными противовоспалительными 

препаратами (НПВП), превалирующим был паттерн антител АVCAgp125+/VCAp19+/EBNA-1+/p22+/EA-D-. Антитела к 
VCAgp125 в высоком титре обнаружены у всех пациентов с риносинуситом и у 62,5% – с астмой. При атопической астме в 
40,2% случаев выявлялись антительные профили, нехарактерные для НПВП-гиперчувствительности. 

Заключение. Бронхиальная астма и риносинусит, ассоциированные с НПВП-непереносимостью, развиваются на фоне 
хронической ВЭБ-инфекции (ИВЭБ) и имеют аналогичный спектр противовирусных антител класса IgG. Тип иммунного 
реагирования на белки ВЭБ при аллергическом и НПВП-индуцированном вариантах бронхиальной астмы разный. 

Ключевые слова: Эпштейна–Барра вирусная инфекция, респираторная патология, паттерны антител, лекарственная 
непереносимость. 

 
N.A. Suzdaltseva, T.V. Suzdaltseva, D.A.Valishin 

CHARACTERISTICS OF IGG CLASS ANTIBODY  
TO EPSTEIN-BARR VIRUS ANTIGENS IN VARIOUS PHENOTYPES  

OF CHRONIC RESPIRATORY PATHOLOGY 
 
The article is devoted to the study of the humoral immune response to Epstein-Barr virus (EBV) proteins in respiratory pathology. 
The aim of the study was to identify the features of the immune system response to EBV proteins in different clinical pheno-

types of chronic respiratory pathology. 
Material and methods. 140 patients were examined using immunoblotting for semi-quantitative evaluation of IgG antibodies to 

virus-specific capsid, nuclear, and early EBV proteins. 
Results. In rhinosinusitis and bronchial asthma induced by nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), the pattern of anti-

bodies AVCAgp125+/VCAp19+/EBNA-1+/p22+/EA-D-prevailed. High-titer antibodies to VCAgp125 were found in all patients 
with rhinosinusitis and 62.5% with asthma. In atopic asthma, antibody profiles uncharacteristic of NSAID hypersensitivity were de-
tected in 40.2% of cases. 

Conclusion. Bronchial asthma and rhinosinusitis associated with NSAID intolerance develop against the background of chronic 
EBV infection (IVEB) and have a similar spectrum of IgG antiviral antibodies. The type of immune response to EBV proteins in al-
lergic and NSAID-induced variants of bronchial asthma is different. 

Key words: Epstein-Barr virus infection, respiratory pathology, antibody patterns, drug intolerance. 
 
Ввиду широкой распространенности и 

клинической многоликости патологии инфек-
ция, вызванная вирусом Эпштейна–Барра 
(ИВЭБ), привлекает внимание врачей разного 
профиля [1,2]. Развитие структурных изменений 
во многих органах связано со способностью 
вируса пролиферировать в клетках лимфатиче-
ской системы и эпителии слизистых оболочек 
[3-5]. Иммунная система реагирует на ВЭБ про-
дукцией антител классов IgG, IgA, IgM к ядер-
ным, капсидным, ранним антигенам. Наиболее 
информативным для оценки течения ИВЭБ счи-
тается определение IgG-антител к EBNA-1 
(ядерный антиген 1), EA-D (диффузный ранний 
антиген), капсидным белкам: VCA125, p19, p22 

[5]. Исследования роли ВЭБ в формировании 
хронической респираторной патологии немно-
гочисленны и противоречивы [6,7]. В настоящее 
время нет четких представлений о том, какое 
значение имеет ВЭБ в формировании гиперчув-
ствительности к нестероидным противовоспа-
лительным препаратам (НПВП) и развитии ато-
пических заболеваний. Однако более 20 лет 
назад были опубликованы результаты экспери-
ментальных работ, показавших способность 
ВЭБ влиять на метаболический каскад арахидо-
новой кислоты и эозинофилогенез [3,8]. Из-
вестно, что НПВП-индуциро-ванные респира-
торные заболевания (НИРЗ) являются эозино-
фильной патологией предположительно вирус-

https://bashstat.gks.ru/folder/80124
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ной этиологии с ведущим дефектом в системе 
метаболизма арахидоновой кислоты [9]. До сих 
пор участие вируса в индукции и прогрессиро-
вании неаллергических эозинофильных респи-
раторных болезней и лекарственной неперено-
симости не изучалось. 

Цель работы: выявление особенностей 
реагирования иммунной системы на белки 
ВЭБ при разных клинических фенотипах хро-
нической патологии дыхательных путей.  

Задачи исследования:  
1. Определить паттерны антител (А) клас-

са IgG к ядерным, капсидным, ранним антиге-
нам ВЭБ у пациентов с НПВП-индуцирован-
ным риносинуситом и бронхиальной астмой,  

2. Провести сравнительный анализ ви-
рус-специфического гуморального ответа на 
белки ВЭБ при атопическом и НПВП-индуци-
рованном вариантах бронхиальной астмы. 

Материал и методы 
В исследование было включено 140 паци-

ентов в возрасте старше 18 лет, прошедших об-
следование на наличие антител к ВЭБ в АО 
«Лечебно-диагностический центр иммунологии 
и аллергологии» (г. Самара). Для проведения 
сравнительного анализа методом случайной 
выборки были выделены группы больных с 
НПВП-непереносимостью: в 1-ю вошли 40 па-
циентов с риносинуситом (медиана возраста – 
49,3 года), во 2-ю – 40 пациентов с бронхиальной 
астмой (медиана возраста – 54 года). В первой 
группе преобладали мужчины (55,5%), во вто-
рой – женщины (78,9%). Дополнительно сфор-
мированы две репрезентативные по полу и воз-

расту подгруппы исследуемых (по 30 человек в 
каждой) с разными фенотипами БА: НПВП-
индуцированным (подгруппа 1) и атопическим 
(подгруппа 2). Диагноз заболевания ставился 
пульмонологом и оториноларингологом с уче-
том клинических, анамнестических, лаборатор-
ных и функциональных данных в соответствии 
с действующими нормативными документами.  

Для оценки противовирусного гумо-
рального иммунного ответа использован им-
муноблоттинг – высокоспецифичный и высо-
кочувствительный метод полуколичественного 
определения антител к вирус-специфическим 
белкам («EUROLINE IgG», Германия). Уро-
вень антител оценивали как низкий, средний, 
высокий в соответствии с рекомендациями по 
используемой технологии. Статистический 
анализ результатов проводился с помощью 
стандартных пакетов прикладных программ 
«Microsoft Excel 2007», «Statistica 6.0».Для 
определения различий в двух группах исполь-
зовали непараметрический критерий Манна–
Уитни. Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез был задан 
0,05. Используемые статистические подходы 
позволили выявить достоверные различия 
между сравниваемыми группами и ряд значи-
мых связей между признаками. 

Результаты и обсуждение 
Результаты сравнительного анализа ви-

рус-специфического гуморального иммунного 
ответа у пациентов с НПВП-индуцированной 
бронхиальной астмой и риносинуситом пред-
ставлены в табл. 1. 

 
Таблица 1 

Частота выявления вариантов уровня IgG к антигенам ВЭБ у пациентов с НПВП-индуцированным риносинуситом и астмой 

Уровень антител 
IgG к антигенам 

ВЭБ 

Частота выявления вариантов уровня IgG к анти-
генам ВЭБ у пациентов сравниваемых групп  р 1-я группа, n=40 2-я группа, n=40 

абс. число % абс. число % 
АVCAgp125 

низкий 
средний 
высокий 

 
0 
0 

40 

 
0 
0 

100 

 
10 
5 

25 

 
25,0 
12,5 
62,5 

 
0,033* 
0,521 
0,214 

АVCA19 
низкий 
средний 
высокий 

 
10 
0 

30 

 
25,0 

0 
75,0 

 
4 
6 

30 

 
10,0 
15,0 
75,0 

 
0,061 
0,074 
0,998 

Аp 22 
низкий 
средний 
высокий 

 
0 

15 
25 

 
0 

37,5 
62,5 

 
5 
0 

35 

 
12,5 

0 
87,5 

 
0,521 
0,087 
0,425 

АEA-D 
не определяются 

низкий 
средний 
высокий 

 
25 
10 
5 
0 

 
62,5 
25,0 
12,5 

0 

 
30 
5 
5 
0 

 
75,0 
12,5 
12,5 

0 

 
0,061 
0,425 
0,521 

 
EBNA-1 

не определяется 
низкий 
средний 
высокий 

 
14 
13 
0 

13 

 
35,0 
32,5 

0 
32,5 

 
9 
5 
5 

21 

 
22,5 
12,5 
12,5 
52,5 

 
0,525 
0,425 
0,121 
0,201 

Примечание. 1-я группа – НПВП-чувствительные с риносинуситом. 2-я группа – НПВП-чувствительные пациенты с астмой.  
* – Достоверность различий показателей в сравниваемых группах, р<0,05. 
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Как видно из табл. 1, проявления гумо-
рального специфического иммунного ответа на 
различные антигены ВЭБ у большинства паци-
ентов в сравниваемых группах были аналогич-
ными. Типичным для НПВП-индуцированного 
риносинусита и астмы являлась гиперпродук-
ция антител к белкам gpVCA125 и p19 ВЭБ. 
Антитела к VCAgp125 в высоком титре обна-
ружены у всех пациентов с риносинуситоми, у 
62,5% – с астмой. У каждого четвертого иссле-
дуемого с астмой этот показатель был низким, 
что было нехарактерным для больных с рино-
синуситом (p<0,05). Высокий уровень антител 
к р19 отмечался в 75% случаев в обеих сравни-
ваемых подгруппах. 

У всех больных 1-й группы и у 87,5% –2-
й группы уровень выявленных антител к кап-
сидному белку р22 был средним или высоким. 
В 12,5% случаев бронхиальной астмы содержа-
ние антител к р22 было сниженным, причем в 
этих случаях уровень антител к VCAgp125 был 
высоким и соотношение АVCAgp125/Ар22 бы-
ло значительно больше 1, что указывало на 
скрытую реактивацию ВЭБ [10]. 

У большинства исследуемых больных 
астмой (n=26) наблюдался вирус-
специфический ответ с продукцией антител к 
EBNA-1 в высоком и среднем количестве. 
Однако при риносинусите частота встречае-
мости такого ответа была значительно ниже 
(n=13). В 35% случаев в 1-й группе и в 22,5% – 
во 2-й группе антиядерные антитела не выяв-
лялись, что свидетельствовало о неэффектив-
ном иммунном ответе.  

Антитела к раннему антигену ВЭБ об-
наружены у 37,5% больных с риносинуситом 
и у 25% больных с астмой преимущественно в 
низком и среднем количестве. Высокое со-

держание указанного вида антител в 1-й груп-
пе не зарегистрировано ни в одном случае.  

Результаты оценки профиля ВЭБ-
специфических антител IgG отражены на ри-
сунке. 

 

 
Рис. Частота выявления паттернов IgG-антител к антигенам 

вируса Эпштейна–Барра у пациентов сравниваемых подгрупп 
 

Приведенные данные показывают, что 
общая картина вирус-специфического иммун-
ного ответа при НПВП-индуцированном рино-
синусите и астме аналогичная. Превалирую-
щий паттерн антител АVCAgp125+/VCA 
p19+/EBNA-1+/p22+/EA-D- отмечался у 25 па-
циентов с хроническим риносинуситом и у 21 
исследуемого с астмой. В соответствии с вы-
явленными профилями антител хроническая 
неактивная ИВЭБ выявлялась у 62,5% больных 
с риносинуситом и у 75% – с астмой, реакти-
вация инфекции – у 37,5 и 25% пациентов со-
ответственно. Первичная ВЭБ-инфекция у па-
циентов обеих групп не обнаружена. 

С целью выявления особенностей тече-
ния ИВЭБ при аллергических заболеваниях 
был проведен дополнительный анализ показа-
телей гуморального иммунного ответа на ви-
рус у больных с неаллергической НПВП-
индуцированной и атопической астмой. Часто-
та выявления профилей вирус-специфических 
антител IgG представлена в табл. 2. 

 
Таблица 2 

Частота выявления паттернов IgG-антител к антигенам вируса Эпштейна–Барра  
у пациентов с НПВП-индуцированной и атопической бронхиальной астмой 

Паттерн IgG-антител 

Частота выявления паттернов IgG-антител к анти-
генам ВЭБ у пациентов сравниваемых подгрупп р подгруппа 1,n=30 подгруппа 2,n=30 

абс. число % абс. число % 
Аp19+/p22+ 1 3,4 0 0 >0,05 
АVCAgp125+/EBNA-+/p22+ 0 0 4 13,4 <0,05* 
АVCAgp125+/p22+ 0 0 4 13,4 <0,05* 
АVCAgp125+/p19+ 1 3,4 0 0 >0,05 
АVCAgp125+/p19+/p22+ 0 0 4 13,4 <0,05* 
АVCAgp125+/p19+/EBNA-1+/p22+ 20 66,7 10 33,3 <0,05* 
АVCAgp125+/p19+/EBNA-1+/p22+/EA-D+ 8 26,7 8 26,7 >0,05 

Примечание. Подгруппа 1 – НПВП-индуцированная астма; подгруппа 2 – атопическая астма. 
* – Достоверность различий показателей в сравниваемых подгруппах, р<0,05. 

 
Согласно полученным результатам пат-

терны антител AVCAgp125+/EBNA-
1+/p22+/p19-/EA-D-; AVCAgp125+/p19-/EBNA-
1-/p22+/EA-D-; AVCAgp125+/p19+/EBNA-1-
/p22+/EA-D-, обнаруженные у 40,2% обследо-
ванных в подгруппе 2, были типичными для 

атопического варианта бронхиальной астмы и 
не встречались при аспирин-индуцированной 
форме болезни (p<0,05). При этом самый рас-
пространенный паттерн IgG-антител 
АVCAgp125+/p19+/EBNA-1+/p22+/EA-D- в 2 
раза чаще регистрировался при неаллергиче-
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ской астме, ассоциированной с НПВП-
непереносимостью. В 26,8% случаев атопиче-
ской астмы выявлялись профили антител с от-
рицательными показателями АEBNA-1 на фоне 
положительных показателей АVCAgp125, в 
частности АVCAgp125+/p19-/EBNA-1-
/p22+/EA-D- (13,4%) и АVCAgp125+/VCAp19+ 
/EBNA-1-/p22+/EA-D- (13,4%), что указывало 
на особенный характер реагирования иммунной 
системы на ВЭБ на фоне классического Th2-
иммунного ответа. 

По данным частотного анализа у паци-
ентов с НПВП-индуцированной астмой в от-
личие от атопической значительно чаще 
(р<0,05) встречались сильно-положительные 
уровня антител класса G к антигену VCAp19 
ВЭБ (53,6% и 26,8% случаев соответственно) 
и положительные результаты определения 
антител класса G к антигену EA-D (26,8% и 
13,4% случаев соответственно). В сравнивае-
мых подгруппах преобладали случаи хрони-
ческой ВЭБ-инфекции. Хроническая неактив-
ная инфекция выявлялась в подгруппе 1 у 
69% исследуемых, в подгруппе 2 – у 71%; 
признаки активации инфекции – у 31 и 29% 
исследуемых соответственно. По частоте 
встречаемости различных вариантов течения 
ИВЭБ подгруппы достоверно не различались.  

В соответствии с полученными данными 
и результатами работ других исследователей 
[9,12,13] нами выдвигается рациональной кон-
цепция, согласно которой НПВП-
индуцированный ринит и бронхиальная астма 
являются ВЭБ-ассоциированными патологиями. 
Можно предположить, что в условиях наслед-
ственной предрасположенности к нарушению 
метаболизма арахидоновой кислоты ВЭБ инду-
цирует и поддерживает метаболический каскад 
с угнетением продукции простагландина Е и 

гиперпродукцией лейкотриенов, что сопровож-
дается формированием гиперчувствительности 
к ингибиторам циклооксигеназы и развитием 
эозинофильного воспаления в дыхательных пу-
тях. Инфицируя иммунорегуляторные клетки, 
являющиеся активными продуцентами провос-
палительных цитокинов, ВЭБ может быть важ-
ным фактором в развитии хронического имму-
нозависимого воспаления. При атопических 
заболеваниях вирус, по-видимому, выполняет 
роль триггера и способствует увеличению вы-
раженности воспалительного процесса. Допол-
нительные исследования в этом направлении и 
осмысление выявленных биомаркеров позволи-
ли бы прояснить механизмы развития вирус-
ассоциированного иммунопатологического 
процесса при НПВП-индуцированном воспале-
нии дыхательных путей и разработать медика-
ментозные способы его контроля.  

Заключение 
Бронхиальная астма и риносинусит, ас-

социированные с НПВП-непереносимостью, 
развиваются на фоне ХВЭБИ и имеют анало-
гичный спектр противовирусных антител 
класса IgGс и преобладание двух паттернов: 
АVCAgp125+/p19+/EBNA-1+/p22+/EA-D- и 
АVCA gp125+/p19+/EBNA-1+/p22+/EA-D+. 

Тип иммунного реагирования на белки 
ВЭБ при аллергическом варианте бронхиаль-
ной астмы отличается от такового при НПВП-
индуцированном варианте: для аллергическо-
го фенотипа типичными являются три паттер-
на противовирусных IgG-антител: 
АVCAgp125+/EBNA-1+/p22+/EA-D-; 
АVCAgp125+/VCAp19-/EBNA-1-/p22+; 
АVCAgp125+/VCAp19+/EBNA-1-/+/EA-D-, 
которые обнаружены у 40,2% исследуемых с 
атопической астмой и не встречались у боль-
ных с НПВП-гиперчувствительностью. 
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А.Ф. Биглова, О.В. Галимов, Г.И. Вагизова, В.О. Ханов, В.Ш. Ишметов  
ПЕРВЫЙ ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ РАДИОНУКЛИДНОГО МЕТОДА 

ДИАГНОСТИКИ ДЛЯ ОЦЕНКИ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ  
ПАЦИЕНТОВ С СИНДРОМОМ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ СТОПЫ 

ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

 
Определение перфузии тканей нижних конечностей с помощью радиоизотопного исследования – это перспективный 

диагностический метод, который позволяет оценивать состояние кровотока в сосудах крупного и среднего калибра, арте-
риолах и капиллярах стоп, голеней, а также выявлять нарушения венозного оттока.  

Цель: оценить эффективность лечения пациентов с нейроишемической формой диабетической стопы методом сцинти-
графии нижних конечностей. 

Материал и методы. Нами было проанализировано 28 пациентов с нейроишемической формой диабетической стопы 
методом сцинтиграфии нижних конечностей.  

Результаты. При сравнительном анализе сцинтиграмм в симметричных мышцах нижних конечностей отмечалась сниже-
ние накопление радиофармпрепарата (РФП) в нижней конечности с трофическими язвами. До лечения количественный пока-
затель импульсов от мышц пораженной голени составил 446±31,3, от здоровой голени – 1082±37,1. После лечения количество 
импульсов от пораженной и здоровой конечности составило в среднем 610±32,8 и 1147±35,4 соответственно. Число импульсов 
в ходе лечения у пораженной конечности увеличилось в среднем на 195±34,1, у здоровой – на 81±29,6. Показатель количества 
импульсов РФП от пораженной конечности до лечения был достоверно ниже, чем после лечения (U=0, p<0,001).  

Выводы. Проведение радионуклидной диагностики нижних конечностей в динамике с использованием радиофармпре-
парата Пирфотех 99mТc пациентам с синдромом диабетической стопы позволяет оценить эффективность проводимого 
консервативного лечения. Дальнейшие исследования в данной области перспективны, они позволят выявить потенциал 
данного метода исследования у пациентов с сахарным диабетом и атеросклерозом нижних конечностей.  

Ключевые слова: синдром диабетической стопы, сцинтиграфия нижних конечностей, нейроишемическая форма диабе-
тической стопы.  
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A.F. Biglova, O.V. Galimov, G.I. Vagizova, V.O. Khanov, V.Sh. Ishmetov 
THE FIRST EXPERIENCE OF APPLICATION OF THE RADIONUCLIDE METHOD 

OF DIAGNOSTICS TO ASSESS THE EFFECTIVENESS OF TREATMENT  
IN PATIENTS WITH DIABETIC FOOT SYNDROME 

 
Determination of perfusion of tissues of the lower extremities using radioisotope research is a promising diagnostic method that 

allows us to assess the state of blood flow in large and medium-sized vessels, arterioles and capillaries of the feet, shins, as well as 
to detect violations of venous outflow.  

Purpose. To evaluate the effectiveness of treatment in patients with a neuroischemic form of diabetic foot by lower limb scin-
tigraphy. 

Material and methods. We analyzed 28 patients with neuroischemic form of diabetic foot by lower limb scintigraphy.  
Results. Comparative analysis of scintigrams showed an asymmetric pattern in the accumulation of the radiopharmaceutical in 

the symmetrical muscles of the lower extremities towards a decrease in the accumulation in the lower extremity with trophic ulcers. 
Before treatment, the quantitative indicator of impulses from the muscles of the affected leg was 446±31.3, from the healthy leg - 
1082±37.1. After treatment, the number of impulses from the affected and healthy limb averaged 610±32.8 and 1147±35.4, respec-
tively. The number of impulses in the course of treatment in the affected limb increased by an average of 195±34.1, and in the 
healthy one by 81±29.6. The indicator of the number of RP pulses from the affected limb before treatment was significantly lower 
than after treatment (U = 0, p <0.001).  

Conclusions. Conducting radionuclide diagnostics of the lower extremities in dynamics using the radiopharmaceutical Pirfotech 
99mTc in patients with diabetic foot syndrome can help to evaluate the effectiveness of conservative treatment. Further research in 
this area is promising and will reveal the potential of this research method. 

Key words: diabetic foot syndrome, lower limb scintigraphy, neuroischemic form of diabetic foot. 
 
К 2030 году Всемирная диабетическая 

федерация предполагает увеличение числа 
болеющих сахарным диабетом (СД) до 552 
миллионов человек [1]. У пациентов с СД в 
80% случаев развивается диабетическая сто-
па, которая в половине случаев заканчивается 
ампутацией одной или обеих нижних конеч-
ностей; при этом из-за гангрены больше по-
ловины умирают [2-5]. По данным исследова-
теля Jeffcoate W. заживление трофических язв 
в специализированной клинике по лечению 
синдрома диабетической стопы (СДС) в Ве-
ликобритании происходило в 55-66% случаев 
в течение 1/2- 1 года [6].  

В настоящий момент существует не-
сколько методов визуализации гемодинами-
ческого состояния магистральных артерий: 
допплерография, дуплексное сканирование 
артерий, мультиспиральная компьютерная 
томография (МСКТ) артерий, ангиография. 
Перечисленные методы позволяют оценить 
тип кровотока в сосудах, гемодинамическую 
значимость стеноза, характер бляшки. Одна-
ко у каждого метода есть свои недостатки: 
допплерография при дистальной форме по-
ражения не может зафиксировать изменения 
типа кровотока [7-9]. Для объективной оцен-
ки используется лодыжечно-плечевой индекс 
(ЛПИ), но при СД снижается эластичность 
артерий нижних конечностей (склероз Мен-
кеберга), что часто приводит к ложным вы-
соким показателям [10]. Дуплексное скани-
рование носит субъективный характер оцен-
ки врача функциональной диагностики 
[10,11]. Мультиспиральная компьютерная 
томография артерий и ангиография сопро-
вождаются высокой лучевой нагрузкой на 
пациента и необходимостью введения боль-
шого количества контрастного вещества. Для 

оценки микроциркуляции используют лазер-
ную допплеровскую флоуметрию, динамиче-
скую капилляроскопию, измеряют транскож-
ное парциальное напряжение кислорода. Ла-
зерная допплеровская флоуметрия определя-
ет характер кровотока в виде графического 
или цифрового изображения [12], а посколь-
ку результат зависит от нестабильных пока-
зателей акта дыхания, поэтому результаты 
могут быть неверно расшифрованы [13]. Из-
мерение транскутанной оксиметрии дает 
представление о степени ишемии тканей, 
помогает спрогнозировать заживление яз-
венного дефекта, однако для точных показа-
телей проводимого теста важно множество 
условий, что может неблагоприятно сказы-
ваться на достоверности результатов.  

Перечисленные методы диагностики 
направлены на оценку состояния магистраль-
ных сосудов и коллатерального кровообраще-
ния конечности, но они не позволяют объек-
тивно оценить состояние микроциркулятор-
ного русла ишемизированной ткани. Радио-
изотопное исследование давно получило ши-
рокое распространение в исследовании раз-
личных систем, особенно сердечно- сосуди-
стой, и последнее время становится популяр-
ным в исследовании перфузии нижних конеч-
ностей [6,14]. Радиофармпрепарат 99mTc-
MIBI – липофильный катион ведет себя как 
ион Na+ и через Nа+/H+ насос входит в миоцит 
[15], далее он аккумулируется в митохондри-
альном матриксе механизмом, который в ос-
новном зависит от трансмембранного потен-
циала. Определение перфузии тканей нижних 
конечностей с помощью радиоизотопного ис-
следования является перспективным диагно-
стическим методом, который позволяет оце-
нивать состояние кровотока в сосудах круп-
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ного и среднего калибра, артериолах и капил-
лярах стоп и голеней, а также выявлять нару-
шения венозного оттока. 

Цель исследования: оценить эффектив-
ность лечения у пациентов с нейроишемиче-
ской формой диабетической стопы методом 
сцинтиграфии нижних конечностей.  

Материал и методы 
Для исследования были отобраны паци-

енты с нейроишемической формой, которым 
проводилась консервативная терапия. Крите-
рии исключения: сердечная недостаточность 
III-IV функциональных классов; перенесен-
ные острое нарушение мозгового кровообра-
щения и острый инфаркт миокарда давностью 
30 суток и менее; тяжелая почечная недоста-
точность со скоростью клубочковой фильтра-
ции менее 30 мл/мин, онкологические заболе-
вания в анамнезе; пациенты, которым требо-
валась экстренная ампутация нижних конеч-
ностей или экстренное реконструктивное опе-
ративное вмешательство. Исследованным па-
циентам проводился стандартный спектр ла-
бораторно-инструментального исследования с 
консультацией эндокринолога. В рамках 
нашего исследования всем пациентам была 
выполнена сцинтиграфия нижних конечно-
стей до и после проведенного консервативно-
го лечения. Исследование перфузии мышц 
нижних конечностей выполнялось на аппара-
те Discovery NM/CT 670 ( РУ от 28.05.2010 № 
ФСЗ 2010/06998) с использованием радио-
фармпрепарата Пирфотех 99mТc (Pirfotechum, 
99MTC, РУ № Р N000494/01 от 14.03.2018 г.). 
Пациентам внутривенно в дозе 450-500 МБк 
вводился радиофармпрепарат Пирфотех 
99mТc, изготовленный согласно инструкции 
производителя. Перед проведением исследо-
вания было получено информирование согла-
сие всех пациентов; протокол исследования 
был одобрен местным этическим комитетом. 
Консервативное лечение заключалось в нор-
мализации уровня гликемии, назначении не-
стероидных противовоспалительных средств, 
статинов, препаратов, улучшающих реологи-
ческие показатели крови, витаминов. Были 
проводены антибиотикотерапия и хирургиче-
ская обработка раны.  

По половому признаку пациенты рас-
пределились так: мужчин 16 (57%), женщин 
12 (43%). Средний возраст составил 53,8±14,1 
года. Длительность СД 2-го типа в анамнезе 
от 1 года до 16 лет. У 19 (67,8%) пациентов 
сопутствующими заболеваниями были ИБС 
II-III ФК. У 15 (53,6%) пациентов гипертони-
ческая болезнь 3-й стадии, острое нарушение 
мозгового кровообращения в анамнезе – у 6 

(21,4%) пациентов. По классификации 
Wagner: с поверхностными язвами, что соот-
ветствует 1-й стадии – 17 (60,7%) пациентов; 
со 2-й стадией (глубокие язвы) 11 (39,3%) па-
циентов. Показатели ЛПИ: 0,6-0,79 у 5 
(17,8%) пациентов; 0,4-0,59 у 17 (60,8%), ме-
нее 0,39 – у 6 (21,4%) пациентов. При прове-
дении дуплексного сканирования у 8 (28,6%) 
пациентов были выявлены незначимые стено-
зы подколенной и берцовых артерий; у 13 
(46,4%) пациентов были выявлены гемодина-
мически значимые стенозы дистальнее бед-
ренной артерии; у 7 (25%) пациентов окклю-
зии артерий голени, 20 пациентам была за-
планирована плановая диагностическая ан-
гиография для рассмотрения возможности 
реконструкции.  

Всем 28 пациентам была выполнена ра-
дионуклидная сцинтиграфия нижних конеч-
ностей в динамике: до лечения и на 11-е сутки 
консервативного лечения. Анализ получен-
ных изображений включал: сравнительную 
оценку распределения РФП в симметричных 
мышцах нижней конечности с язвами и 
условно здоровой конечности без язв; количе-
ственный подсчет импульсов в 1 см3 от мышц 
нижних конечностей. Результаты обработаны 
с помощью стандартной программы Microsoft 
Excel – 2007, статистическую обработку дан-
ных проводили с помощью Statistica 9. При 
статистической обработке результатов ис-
пользовали непараметрический критерий двух 
связанных выборок с ненормальным распре-
делением критерия Уилкоксона. 

Результаты и обсуждение 
После лечения 22 (78,6%) пациента от-

метили улучшение состояния, уменьшение 
болевого синдрома, увеличилась дистанция 
безболевой ходьбы, положительную динами-
ку в заживлении язвенных дефектов. У 6 
(21,4%) пациентов положительной динамики 
заживления язв не отмечалось. При проведе-
нии сцинтиграфии нижних конечностей до 
лечения у всех пациентов при визуальном 
сравнительном анализе сцинтиграмм отмеча-
лась неравномерная картина в накоплении 
РФП в симметричных мышцах голени с обла-
стью гипоперфузии мышц в пораженной 
нижней конечности. После курса консерва-
тивного лечения провели повторную сцинти-
графию. Ассиметричная картина в накопле-
нии РФП в мышцах здоровой и пораженной 
конечностей сохранялась, но в динамике от-
мечалось усиление поглощения РФП мышца-
ми голеней обеих нижних конечностей отно-
сительно картины полученной до лечения (см. 
рисунок).  
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Рисунок. Асимметричное накопление РФП  

в мышцах нижних конечностей 
 

Помимо визуальной сравнительной 
оценки проводился количественный подсчет 
импульсов от мышц голени до и после прове-
денной терапии. До лечения количественный  
 

показатель импульсов от мышц пораженной 
голени составил 446±31,3, от здоровой – 
1082±37,1. После лечения количество им-
пульсов от пораженной и здоровой конечно-
стей составило в среднем 610±32,8 и 
1147±35,4 соответственно. Число импульсов в 
ходе лечения в пораженной конечности уве-
личилось в среднем на 195±34,1, в здоровой – 
на 81±29,6. При расчете критерия Уилкоксона 
эмпирическое равно ∑Rt==0. По таблице кри-
тических значений критерия Уилкоксона для 
n=28 составил Tкр=101 (p≤0,01), Tкр=130 
(p≤0,05), Тэмп<Ткр. Показатель количества им-
пульсов РФП от пораженной конечности до 
лечения достоверно ниже, чем после лечения 
(U=0, p<0,001) (см. таблицу). 

Таблица  
Количественная оценка импульсов РФП в ходе лечения 

Количественная оценка 
импульсов, см3 До лечения После лечения Увеличение импульсов 

в ходе лечения 
Нижняя конечность с трофическими язвами 

Min 352 501 149 
Max 498 731 233 
Среднее 417±31,3 622±32,8 195±34,1 

Контралатеральная «здоровая» нижняя конечность 
Min 945 1002 57 
Max 1176 1287 111 
Среднее 1082±37,1 1147±35,4 81±29,6 

 
Вывод 
Радиоизотопная сцинтиграфия часто 

применяется для диагностики заболеваний 
сердца, почек, щитовидной железы и других 
органов. С недавнего времени растет попу-
лярность исследования перфузии мышц ниж-
них конечностей. Проведение радионуклид-
ной диагностики нижних конечностей с ис-

пользованием радиофармпрепарата Пирфотех 
99mТc в динамике у пациентов с синдромом 
диабетической стопы помогает оценить эф-
фективность проводимого консервативного 
лечения. Необходимы дальнейшие исследова-
ния для оценки потенциала данного метода 
исследования у пациентов с ишемией нижних 
конечностей.  
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Одним из направлений поиска новых безопасных биологически активных соединений является химическая модифика-

ция природных соединений. Таким объектом для разработки новых и улучшения известных методик синтеза являются 
природные метилксантины, обладающие широким спектром фармакологической активности. 

Цель работы – синтез и изучение антиагрегационной, антикоагуляционной, антиоксидантной активности солей 2-[(1-
изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-3)ксантин-8-ил)тио]уксусной кислоты. 

Материал и методы. Температура плавления полученных веществ измерена капиллярным методом на приборе «SMP 
30», ИК-спектры сняты на спектрофотометре «Инфралюм ФТ-02». Спектры ЯМР 1Н, ЯМР 13C записаны на приборах 
«BrukerAM-300» или «BrukerAV-500».В качестве растворителей использованы дейтерированные хлороформ или диметил-
сульфоксид, в качестве внутреннего стандарта – сигналы растворителей. Исследование антиагрегационной активности 
проводили на агрегометре «АТ-02», антикоагуляционной активности – на «Solar CGL 2110». Показатели хемилюминесцен-
ции для изучения антиоксидантной активности регистрировали на приборе «ХЛМ-003». 

Результаты. Окисление тиетансодержащего 8-бром-1-изобутил-3-метилксантина (I) перманганатом калия позволило 
синтезировать 8-бром-1-изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-3)ксантин (II). Реакцией нуклеофильного замещения со-
единения II тиогликолевой кислотой с выходом 91% получена 2-((1-изобутил-3-метилксантин-8-ил)тио)уксусная кислота, 
содержащая тиетандиоксидный цикл (III). Синтез солей 2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-3)ксантин-8-
ил)тио]уксусной кислоты (IVа-ж) осуществлен взаимодейтвием кислоты III с различными основаниями. Структура синте-
зированных соединений подтверждена данными ИК-, 1Н и 13С ЯМР-спектроскопии. Изучена антиагрегационная, антикоа-
гуляционная и антиоксидантная активность синтезированных соединений. 

Выводы. Разработана препаративная методика синтеза ранее не описанных солей 2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-
диоксотиетанил-3)ксантин-8-ил)тио]уксусной кислоты. Установлено, что синтезированные соединения проявляют антиок-
сидантную и антиагрегационную активность, превышающую показатели некоторых препаратов сравнения. 

Ключевые слова: тиетаны, ксантины, антиагрегационная активность, антикоагуляционная активность, антиоксидант-
ная активность. 

 
Zh.K. Mamatov, G.A. Timirkhanova, L.I. Bashirova, A.V. Samorodov, F.A. Khaliullin 
SYNTHESIS OF 2-[(1-ISOBUTYL-3-METHYL-7-(1,1-DIOXOTHIETANYL-3) 

XANTHIN-8-YL)THIO]ACETIC ACID SALTS  
AND THEIR BIOLOGICAL ACTIVITY 

 
One of the directions in the search for new safe biologically active compounds is the chemical modification of natural com-

pounds. Such an object for the development of new and improvement of known synthesis methods is natural methylxanthine, which 
possesses a wide range of pharmacological activity. 

The aim of this research is synthesis and study of the antiaggregatory, anticoagulation and antioxidant activities of 2-[(1-
isobutyl-3-methyl-7-(1,1-dioxothietanyl-3)xanthine-8-yl)thio]acetic acid salts. 

Material and methods. The melting point of the obtained substances was measured by the capillary method on a «SMP 30» apparatus, 
IR spectra were recorded by an «Infralum FT-02» spectrophotometer. The 1H, 13C NMR spectra were recorded on «Bruker AM-300» or 
«Bruker AV-500» instruments. Deuterated chloroform or dimethyl sulfoxide were used as solvents, the residual solvent signals were used as 
the internal standards. The study of antiaggregatory activity was carried out on an aggregometer «AT-02», anticoagulation activity – «Solar 
CGL 2110». Chemiluminescence indicators for the study of antioxidant activity were recorded on the «KhLM-003» device. 

Results. 8-Bromo-1-isobutyl-3-methyl-7-(1,1-dioxidothietanyl-3)xanthine (II) was synthesized by oxidation of thietane-
containing 8-bromo-1-isobutyl-3-methylxanthine (I) with potassium permanganate. 2-((1-Isobutyl-3-methylxanthin-8-yl)thio)acetic 
acid containing dioxothietane ring (III) was synthesized with yield of 91% by reaction of nucleophilic substitution of compound II 
with thioglycolic acid. The salts of 2-[(1-isobutyl-3-methyl-7-(1,1-dioxidothietanyl-3)xanthin-8-yl)thio]acetic acid (IV) were ob-
tained by reaction of acid III with different bases. The structure of synthesized compounds was confirmed by IR, 1Н and 13С NMR 
spectroscopy. The antiaggregatory, anticoagulation and antioxidant activities of the synthesized compounds were studied. 

Conclusions. A preparative method of synthesis has been developed for the previously undescribed salts of 2-[(1-isobutyl-3-
methyl-7-(1,1-dioxothietanyl-3) xanthine-8-yl)thio]acetic acid. It has been established that the synthesized compounds exhibit anti-
oxidant and antiplatelet activities that exceed indicators of some comparison drugs. 

Key words: thietanes, xanthines, antiaggregatory activity, anticoagulation activity; antioxidant activity. 
 
Одним из направлений поиска новых 

безопасных биологически активных соеди-
нений является химическая модификация 
природных соединений. Таким объектом 
для разработки новых и улучшения извест-

ных методик синтеза являются природные 
метилксантины [1] которые обладают пси-
хостимулирующим, диуретическим, кардио-
тоническим и бронхолитическим действием 
[2,3]. 
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На сегодняшний день среди производных 
(3-метилксантинил-8-тио)уксусной кислоты, 
содержащих тиетановые циклы, полученных пу-
тем химического синтеза, в литературе описаны 
вещества, проявляющие выраженную антиагре-
гационную [4,5], проагрегантную [6] активность 
и вещества, влияющие на реологические свой-
ства крови [7]. Среди тиетансодержащих произ-
водных 3-метилксантина также известны со-
единения с антидиабетической [8], антидепрес-
сивной [9] и антиоксидантной активностью [10]. 
Продолжаются исследования в области синтеза 
новых биологически активных веществ среди 
тиетансодержащих производных ксантина. А 2-
((1-Изобутил-3-метил-ксантин-8-ил)тио)уксус-
ная кислота и ее производные, содержащие тие-
тандиоксидный цикл, до сих пор не изучены.  

Из изложенного выше вытекает цель 
нашей работы, которая направлена на синтез 
и изучение антиагрегационной, антикоагуля-
ционной, антиоксидантной активности солей 
2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-
3)ксантин-8-ил)тио]уксусной кислоты. 

Материал и методы 
Экспериментальная химическая часть 
Материал и методы для определения 

характеристики синтезированных соединений 
представлены в табл. 1. 

Исходный 8-бром-1-изобутил-3-метил-
7-(тиетанил-3)ксантин (I) синтезирован по 
известной методике [11]. 

8-Бром-1-изобутил-3-метил-7-(1,1-ди-
оксотиетанил-3)ксантин (II).5,60 г (15 ммоль) 8-
бром-1-изобутил-3-метил-7-(тиетанил-3)ксан-

тина (I) растворяют в 75 мл ледяной уксусной 
кислоты, к раствору при перемешивании в те-
чение 1 часа добавляют 4,74 г (30ммоль) пер-
манганата калия в 75 мл воды. Реакционную 
смесь перемешивают в течение 2 часов при 
температуре 40 °С. Выпавший осадок обесцве-
чивают раствором 7,11 г (45ммоль) натрия тио-
сульфата в 40 мл воды. Осадок фильтруют, 
промывают водой и этанолом, затем сушат. 

2-[(1-Изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксо-
тиетанил-3)ксантин-8-ил)тио]уксусная кисло-
та (III). 1,0 г (18 ммоль) калия гидроксида рас-
творяют в 60 мл смеси вода – этанол (объем-
ное соотношение 1:1), к раствору добавляют 
1,1 г (12 ммоль) тиогликолевой кислоты и 
2,43 г (6 ммоль) соединения II. Реакционную 
смесь кипятят в течение 1,5 часа, охлаждают, 
подкисляют разбавленной хлористоводород-
ной кислотой до pH=3. Выпавший осадок 
фильтруют, промывают водой и этанолом, 
затем сушат. 

Методика синтеза калиевой, трисаммо-
ниевой, диэтаноламмониевой, пиперидиние-
вой, пиперазиниевой и N-метилпиперази-
ниевой солями 2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-
диоксотие-танил-3)ксантин-8-ил)тио]уксусной 
кислоты (IVа,б,г-е). В 70 мл ацетона при 
нагревании растворяют 0,8 г (2 ммоль) кисло-
ты III. Раствор охлаждают, добавляют 2,4 
ммоль соответствующего основания. Выпав-
ший осадок фильтруют, промывают ацетоном, 
сушат. При получении калиевой IVа и трисам-
мониевой IVб солей основание предварительно 
растворяют в 0,2 мл воды. 

 
Таблица 1 

Материал и методы для определения характеристики синтезированных соединений. 
Метод анализа Прибор Условия снятия 

Температура плавления «SMP 30» Капиллярный метод 
ИК-спектр «Инфралюм ФТ-02» Таблетки калия бромида 
1Н ЯМР-спектр (300 МГц) «BrukerAM-300» Дейтерированный хлороформ или диметилсульфоксид 
1Н ЯМР-спектр (500 МГц) «BrukerAV-500» Дейтерированный хлороформ или диметилсульфоксид 
13C ЯМР-спектр (125 МГц) «BrukerAV-500» Дейтерированный хлороформ или диметилсульфоксид 

 
Диэтаноламмониевая соль 2-[(1-

изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-
3)ксантин-8-ил)тио]уксусной кислоты (IVв). 
0,6 г (1,4 ммоль) кислоты III растворяют при 

нагревании в 30 мл диоксана. Раствор охла-
ждают, добавляют 0,16 г (1,5 ммоль) диэтано-
ламина. Выпавший осадок отфильтровывают, 
промывают гексаном, затем сушат. 

 
Таблица 2 

Выход и характеристики синтезированных соединений 
Соединение Выход, % Т.пл., оС Брутто-формула 

II 79 250,6-252,0 (этанол) C13H17BrN4O4S 
III 91 234,5-234,6 (этанол) C15H20N4O6S2 
IVа 75 197 разл. (н-пропанол) C15H19KN4O6S2 
IVб 83 185,7-187,2 (изопропанол) C19H31N5O9S2 
IVв 89 152,8-154,0 (изопропанол) C19H31N5O8S2 
IVг 82 200,4-201,8 (изопропанол) C20H31N5O6S2 
IVд 76 222,6-223,6 (метанол) C19H30N6O6S2 
IVе 83 211,1-213,5 (изопропанол) C20H32N6O6S2 
IVж 86 178,0-179,8 (изопропанол) C19H32N6O6S2 
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N,N-Диметилэтилендиаммониевая соль 
2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-
3)ксантин-8-ил)тио]уксусной кислоты (IVж). 
Получают аналогично соединению IVв с ис-
пользованием 0,5 г (1,2 ммоль) кислоты III и 
0,1 г (1,2 ммоль) N,N-диметилэтилендиамина. 

Выход и характеристики синтезирован-
ных соединений представлены в табл. 2. 

Спектральные данные синтезированных 
соединений представлены в табл. 3,4,5. 

 
Таблица 3 

Данные ИК-спектров, синтезированных соединений, νmax, см-1 
Соединение SO2 вал. С=С, С=N, C=O N+Н О-Н N+Н, О-Н 

II 1148, 1323 1611, 1651, 1658, 1691, 1702 - - - 
III 1127, 1311 1649, 1699, 1744 - 2600-3400 - 
IVа 1140, 1320 1593, 1618, 1656, 1702 - - - 
IVб 1138, 1323 1582, 1670, 1675, 1713 - - 2600-3520 
IVв 1133, 1313 1606, 1649, 1660, 1695, 1708 2300-3050 3200-3550  
IVг 1133, 1321 1601, 1650, 1658, 1697, 1704 2300-3100 - - 
IVд 1133, 1314 1605, 1652, 1660, 1691, 1700 2300-3070 - - 
IVе 1146, 1319 1580, 1603, 1655, 1663, 1703 2250-3100 - - 
IVж 1134, 1316 1606, 1658, 1663, 1697, 1704 2400-3200 - - 

 
Таблица 4 

Данные ЯМР 13С-спектров, синтезированных соединений, δ, м. д. 

Соединение 
1-Изобутил 

3-CH3 
7-(1,1-диоксо–

тиетанил-3) SCH2 С=О Углероды ксантина (СН3)2 СН 1-СН2 7-CH S(CH2)2 
II 20,00 27,08 48,64 30,03 40,35 70,10 - - 108,51; 129,14; 149,66; 150,88; 154,29 
III 20,46 27,15 48,23 30,05 39,22 70,50 36,32 169,82 108,13; 149,62; 151,05; 151,82; 154,31 

 
Таблица 5 

Данные ЯМР 1Н-спектров, синтезированных соединений, δ, м. д. 

Соедине-
ние 

1-Изобутил 3-CH3 
3Н, с 

7-(1,1-диоксотиетанил-3) SCH2 
2Н, с Другие протоны (СН3)2 

6Н, д СН 1Н, м 1-СН2 
2Н, д 

S(CH)2 
2Н, м 

S(CH)2 
2Н, м 

7-СН 1Н, 
м 

II 0,90 2,11-2,18 3,80 3,53 4,35-4,39 5,20-5,24 5,58-5,62 - - 
III 0,85 2,02-2,09 3,73 3,39 4,52-4,57 4,98-5,03 5,43-5,51 4,09 - 

IVа 0,85 2,00-2,11 3,73 3,41 4,50-4,61 4,99-5,10 5,50-5,61 * - 
IVб 0,85 2,00-2,11 3,70 3,41 4,50-4,57 4,98-5,06 5,51-5,63 3,83 3,43 (с, 6Н, (CH2)3) 

IVв 0,85 2,00-2,12 3,73 3,40 4,50-4,58 4,99-5,07 5,50-5,61 3,85 2,73 (т, 4Н, J 5,3 Гц, N(CH2)2); 
3,60 (т, 4Н, J 5,3 Гц, О(CH2)2) 

IVг 0,84 1,99-2,12 3,72 3,39 4,48-4,63 4,98-5,11 5,50-5,63 3,83 1,48-1,75 (м, 6Н, (CH2)3); 2,86-
3,05 (уш-с, 4Н, N(CH2)2); 

IVд** 0,85 2,00-2,11 3,73 3,40 4,51-4,58 4,99-5,06 5,48-5,60 3,94 2,90 (с, 8Н, 2N(CH2)2) 

IVе 0,85 2,00-2,11 3,73 3,41 4,51-4,58 5,00-5,07 5,51-5,61 3,85 
2,18 (с, 3Н, NCH3); 2,38-2,48 

(уш-с, 4Н, N(CH2)2); 2,90-3,03 
(уш-с, 4Н, N+(CH2)2) 

IVж 0,83 2,00-2,06 3,70 3,38 4,50-4,55 4,98-5,03 5,52-5,59 3,81 
2,13 (с, 6Н, N(CH3)2); 2,39 (т, 

2Н, J 6,2 Гц, NCH2); 2,81 (т, 2Н, 
J 6,2 Гц, N+CH2); 

* Сигнал перекрывается сигналами протонов 1-СН2 группы; 
**Интенсивность протонов в 2 раза больше, чем указано в данной таблице, кроме протонов остатка пиперазина. 

 
Экспериментальная биологическая часть  
Синтезированные вещества II, III, IVа-ж 

исследовали на антиагрегационную, антикоа-
гуляционную и антиоксидантную активность. 
Влияние новых соединений на агрегацию 
тромбоцитов определяли по методу Born на 
агрегометре “АТ-02” (НПФ «Медтех», Россия) 
in vitro в концентрации 2 ммоль/л [12]. Биоло-
гические исследования выполнены на крови 
здоровых доноров-мужчин в возрасте от 18 до 
24 лет. Забор крови проводился из кубиталь-
ной вены с помощью систем вакуумного забо-
ра крови BDVacutainer® (Dickinson and Compa-
ny, США). В качестве стабилизатора венозной 
крови применялся 3,8% раствор цитрата 
натрия в объемном соотношении 9:1. Индукто-
рами агрегации тромбоцитов использовали 

аденозиндифосфат (АДФ) в концентрации 20 
мкг/мл и коллаген в концентрации 5 мг/мл 
(Технология-Стандарт, г. Барнаул, Россия). 

Определение антикоагуляционной ак-
тивности проводили клоттинговыми тестами 
на турбидиметрическом гемокоагулометре So-
lar GGL 2110 (ЗАО “СОЛАР”, Беларусь). Изу-
чены показатели активированного парциально-
го тромбопластинового времени (АПТВ) по A. 
Clauss [12]. Исследуемые субстанции и препа-
раты сравнения использовали в концентрации 
5×10-4 г/мл, применяли реактивы производства 
Технология-Стандарт (г. Барнаул, Россия). 

Влияние синтезированных соединений и 
препарата сравнения на процессы свободнора-
дикального окисления изучали в двух модель-
ных системах in vitro с использованием экс-
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пресс-метода определения антиоксидантной 
активности, основанного на регистрации хеми-
люминесценции, возникающей при взаимодей-
ствии свободных радикалов с люминолом [13]. 
Исследования были проведены на модельной 
системе, в которой протекают реакции пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ) (модель I) и 
на модельной системе, генерирующей актив-
ные формы кислорода в фагоцитах крови (мо-
дель II). Хемилюминесценцию регистрировали 
в течение 5 минут на приборе «ХЛМ-003» 
(Россия). Проводилась оценка светосуммы 
свечения (S, у.е.) и максимальной интенсивно-
сти свечения (Imax, у.е.). Исследуемые вещества 
и препарат сравнения аскорбиновую кислоту 
(субстанция-порошок, Хэбэй Вэлком Фарма-
сьютикал Ко. Лтд, Китай) добавляли в конеч-
ной концентрации 1×103 моль/л. 

В качестве препаратов сравнения ис-
пользовали пентоксифиллин (ОАО «Даль-
химфарм», Россия), ацетилсалициловую кис-
лоту (Фармацевтическая фабрика Шандонг 

Ксинхуа Фармасьютикал Ко., ЛТД, Китай), 
гепарин (ОАО «Синтез», Россия) и аскорби-
новую кислоту (Фармацевтическая фабрика 
Шандонг Ксинхуа Фармасьютикал Ко., ЛТД, 
Китай). 

Результаты исследования биологиче-
ской активности обработаны с применением 
статистического пакета Statistika 10,0 (StatSoft 
Inc, США). Проверка на нормальность рас-
пределения фактических данных выполнена с 
помощью критерия Шапиро–Уилка. Данные 
представлены в виде медианы, 25 и 75 про-
центилей. Дисперсионный анализ проведен с 
помощью критерия Краскела–Уоллиса. Кри-
тический уровень значимости p для статисти-
ческих критериев принимали равным 0,05. 

Показатели антиагрегационной и анти-
коагуляционной активности новых веществ 
представлены в табл. 6. 

Результаты исследования соединений 
на антиоксидантную активность представле-
ны в табл. 7. 

 
Таблица 6 

Влияние синтезированных соединений и препаратов сравнения на показатели  
агрегации тромбоцитов и плазменного звена гемостаза, Ме (0,25-0,75) 

Соединение Латентный период*, 
% к контролю 

Максимальная амплитуда, 
% к контролю 

Скорость агрегации,  
% к контролю 

АПТВ, 
% к контролю 

II +10,0 (8,9-11,3)*, +10,3 (8,9-13,4)*, -3,3 (2,1-4,5) 8,3 (7,1-10,2)*, ‡‡ 
III +2,5 (2,1-3,7) ††,# -10,8 (8,7-12,3)*, †† -28,9 (24,7-30,6)*, † 6,1 (5,4-9,3)*, ‡‡ 

IVа - 3,6 (3,2-4,1) †† -6,4 (6,1-8,7)*, ††,# -11,4 (9,4-13,5)*, †† 12,4 (10,3-14,2)*, ‡ 
IVб +1,2 (1,1-2,7) ††,# -11,1 (9,8-12,3)*, †† +16,5 (13,4- 18,9)*, †† 9,7 (9,4-12,3)*, ‡‡ 
IVв +15,2 (13,5-17,9)**, # -16,2 (14,5-17,8)**, †† +16,5 (13,4-17,5)*, †† 8,4 (7,6-10,2)*, ‡‡ 
IVг +6,0 (5,2-8,3)* ††,# -9,4 (7,8-10,3)*, ††,# -8,5 (6,7-10,3)*, †† 5,9 (4,2-8,7)*, ‡‡ 
IVд -7,7 (7,4-9,5)*, ††,# -12,1 (9,5-14,7)*, ††,# +57,6 (54,3-60,1)**, †† 4,1 (3,5-6,7) ‡‡ 
IVе - 2,3 (1,2-3,6)†† -7,9 (6,1-9,2)*, ††,# - 6,9 (6,1-8,1)*,††, # 7,4 (6,0-9,1)*, ‡‡ 
IVж -6,1 (5,6-7,3)*, ††,# -16,4 (13,4-19,7)*, † -6,6 (5,8-7,3)*, †† 7,3 (6,5-8,9)*, ‡‡ 

Этамзилат - 16,7 (13,5-18,4)** +3,4 (2,7-4,4)* +16,7 (14,3-20,1)* - 
Ацетилсалициловая 

кислота -2,1 (1,1-2,6) -13,7 (10,8-16,4)* -10,5 (7,6-12,3)* - 

Пентоксифиллин +32,4 (28,7-35,6)** -48,4 (42,7-56,5)** - 34,9 (28,7-39,6)** - 
Гепарин натрия - - - 20,3 (19,7-21,4) ** 

Примечание. Латентный период представлен для агрегации тромбоцитов, индуцированной коллагеном, остальные параметры для 
АДФ-индуцированной агрегации тромбоцитов. *р≤0.05, **р≤0.001 – в сравнении с контролем; †р≤0.05, ††р≤0.001 – в сравнении с 
пентоксифиллином; #р≤0.05, ##р≤0.001 – в сравнении с ацетилсалициловой кислотой; ‡р≤0.05, ‡‡р≤0.001 – в сравнении с гепари-
ном натрия; р≤0.05, р≤0.001 – в сравнении с этамзилатом. n=6. н.э. – нет эффекта. 

 
Таблица 7 

Показатели хемилюминесценции на модельных системах перекисного окисления липидов (I)  
и активности макрофагов крови (II) при добавлении исследуемых соединений, % к контролю 

Соединение Модель Светосумма Вспышка 

II I + 10,3 (8,1-13,5) β - 2,1 (10,2-3,4) β 
II - 21,3 (17,4-23,5)*, β - 10,4 (8,3-10,5) β 

III I - 21,3 (14,2-24,6)*, β -14,3 (10,5-18,6)*, β 
II - 84,7 (80,2-93,4)**, β - 84,5 (80,1-86,7)**, β 

IVб I - 18,1 (14,2-21,1)*, β - 20,2 (17,4-23,6)*, β 
II + 53,5 (52,4-57,2)**, β + 91,3 (86,2-93,1)**, α 

IVв I + 24,6 (20,3-26,8)*, β + 69,1 (62,4-71,7)**, β 
II + 87,9 (76,3-90,1)**, α + 64,1 (58,7-69,3)**, α 

IVг I - 4,7 (4,2-6,1) β - 10,2 (8,1-13,5) β 
II + 16,8 (14,1-22,4)*, β + 11,8 (10,3-12,6), β 

IVж I + 13,9 (12,8-14,5) β + 1,5 (1,1-3,7) β 
II + 52,4 (49,4-61,1)*, α + 52,6 (50,1-54,8)**, α 

Аскорбиновая кислота I - 78,1 (70,4-82,4) - 86,8 (80,3-92,1)** 
II + 73,1 (66,7-75,2) + 98,7 (94,8-100,3)** 

Примечание. Приведены медиана и межквартильный интервал по результатам 6 измерений; *р≤0,05; 
**р≤0,001 – в сравнении с контролем. αp<0,05; βp<0,001 – уровень статистической значимости различий 

в группах аскорбиновой кислоты и соединений в соответствующей модели. 
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Результаты и обсуждение 
Реакцией окисления 8-бром-1-изобутил-

3-метил-7-(тиетанил-3) ксантина (I) двукрат-
ным мольным избытком перманганата калия в 
среде ледяной уксусной кислоты синтезиро-
ван 8-бром-1-изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксо-
тиетанил-3)ксантин (II) с выходом73%. В 
ЯМР 1Н-спектре соединения II регистрируют-
ся соответствующие сигналы протона изобу-
тильного заместителя, метильной группы 
ксантина и смещение характерных сигналов 
тиетанового цикла, например S(CH)2 группы, 
на 1,94 м.д. в сторону слабых полей, 7-СН 
группы – на 0,36 м.д. в сторону сильных по-
лей в отличие от исходного соединения I, что 
свидетельствует об образовании тиетандиок-
сидного цикла. Смещение сигналов углерода 
S(CH2)2 группы на 35,18 м.д. в сторону слабых 
полей и 7-СН группы на 12,62 м.д. в сторону 
сильных полей по сравнению с исходным со-
единением I в спектре ЯМР 13С также под-
тверждает образование тиетандиоксидного 
цикла. В ИК-спектре соединения II кроме ха-
рактерных полос поглощения ксантина реги-
стрируются интенсивные полосы поглощения 
валентных колебаний связей SO2 групп при 
1148 и 1323 см-1. 

При взаимодействии соединения II с 
тиогликолевой кислотой в среде вода – этанол 
(объемное соотношение 1:1) в присутствии 
гидроксида калия с выходом 91% получена 2-
[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-диоксотиетанил-
3)ксантин-8-ил)тио]уксусная кислота (III). В 
ЯМР 1Н-спектре кислотыIII кроме характер-
ных сигналов тиетандиоксидного цикла и ал-
кильных заместителей регистрируется син-
глет протонов 8-SCH2 группы при 4,09 м.д. 
Замещение атома брома остатком тиоглико-
левой кислоты также подтверждается спек-

тром ЯМР 13C, где регистрируются сигналы 
углеродов 8-SCH2 группы при 36,32 м.д. и 
С=О группы при 169,82 м.д. 

Реакцией кислоты III в ацетоне или ди-
оксане с соответствующими основаниями по-
лучены соли 2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-
диоксотиетанил-3)ксантин-8-ил)тио]уксусной 
кислоты (IVа-ж) с выходами 75-88%. Калие-
вая IVа и трисаммониевая IVб соли получены 
предварительным растворением оснований в 
минимальном объеме воды. Пиперазиниевая 
IVд соль выделена как пиперазина ди-(2-[(1-
изобутил-3-метил-7-(1-оксотиетанил-
3)ксантин-8-ил)тио]ацетат). Соли IVв и IVж 
получены в среде диоксана. 

В ЯМР 1Н-спектрах соединений IV б-ж 
кроме характерных сигналов тиетандиоксидно-
го, алкильных заместителей и остатка тиогли-
колевой кислоты регистрируются сигналы про-
тонированных аминов. Так, в соединении IVб 
синглет (CH2)3 группы протонированного три-
самина регистрируется при 3,43 м.д. В диэтано-
ламмониевой соли IVв протоны амина реги-
стрируются в виде триплетов N(CH2)2 группы 
при 2,73 м.д. и О(CH2)2 группы при 3,60 м.д. с 
КССВ 5,3 Гц. В пиперидиниевой соли IVг сиг-
налы протонов (CH2)3 группы в виде сложного 
мультиплета регистрируются при 1,48-1,75 м.д. 
и сигналы протона N(CH2)2 группы при 2,86-
3,05 м.д. в виде уширенного синглета. 

В ЯМР 1Н-спектре соединения IVд со-
держание двух остатков кислоты подтвержда-
ется соотношением интенсивностей синглетов 
двух N(CH2)2 групп при 2,90 м.д. и 8-SCH2 
группы при 3,94 м.д., равным 8:4. 

В ИК-спектре калиевой соли IVа отсут-
ствует поглощение валентных колебаний О-Н 
связи в интервале 2500-3550 см-1, характерное 
для кислоты III. 
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По результатам фармакологического 
исследования установлено, что наибольшую 
антикоагуляционную активность проявило 
соединение IVа, однако показатели удлинения 
АПТВ под действием данного соединения не 
превышают показателей гепарина натрия. 
Синтезированные соединения не влияли на 
ПВ и концентрицию фибриногена. Проагре-
гационную активность, превышающую в 3 
раза показатели этамзилата, проявило соеди-
нение II (10,3 vs 3,4; р<0.001). Соединения 
IVв, IVд, IVж проявили антиагрегационную 
активность на уровне ацетилсалициловой 
кислоты, однако соединение IVв эффективнее 
ацетилсалициловой кислоты удлиняет латент-
ный период, характеризующий реакцию вы-
свобождения тромбоцитов (+15,2 vs -2,1; 
р<0.001). Соединения II и III проявили анти-
оксидантную активность в модельных усло-
виях активности макрофагов. Следует отме-
тить, что аскорбиновая кислота в данной мо-
дели проявляет прооксидантную активность. 
На модельной системе перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) синтезированные соединения 
II, IVв и IVж проявили прооксидантный эф-
фект, а соединения III, IVб, IVг проявили ан-

тиоксидантный эффект. Однако на модели 
ПОЛ антиоксидантный эффект аскорбиновой 
кислоты превосходил изученные соединения. 

Выводы 
1. Реакцией окисления 8-бром-1-

изобутил-3-метил-7-(тиетанил-3)ксантина по-
лучен 8-бром-1-изобутил-3-метил-7-(1,1-
диоксотиетанил-3)ксантин (II), взаимодей-
ствием которого с тиогликолевой кислотой 
синтезирована 2-[(1-изобутил-3-метил-7-(1,1-
диоксотиетанил-3)ксантин-8-ил)тио]уксусная 
кислота (III). На ее основе с различными 
основаниями получены соли 2-[(1-изобутил-3-
метил-7-(1,1-диоксотиетанил-3)ксантин-8-
ил)тио]уксусной кислоты (IVа-ж). Строение 
синтезированных соединений подтверждено с 
помощью ИК-, 1Н и 13С ЯМР-спектроскопии. 

2. Изучена антиагрегационная, антикоа-
гуляционная и антиоксидантная активность 
синтезированных соединений. 

3. По результатам фармакологического 
исследования установлено, что впервые син-
тезированные соединения проявляют антиа-
грегационную и антиоксидантную актив-
ность, превышающую показатели некоторых 
препаратов сравнения. 
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Депрессия является широко распространенным заболеванием во всем мире. Существующие на сегодняшний день ме-

тоды фармакотерапии эффективны лишь у 30-40% пациентов, что делает поиск новых эффективных и безопасных средств, 
обладающих антидепрессивной активностью актуальным [10]. В ранее проведенных нами исследованиях найдены соеди-
нения из ряда производных 1-(тиетанил-3) имидазолов с антидепрессивной активностью [13]. Соединение I (дикалиевая 
соль 2-бром-1-(тиетанил-3)имидазол-4,5-дикарбоновой кислоты) обладает низкой токсичностью и проявляет выраженные 
антидепрессивные свойства, что характеризует эту молекулу как перспективную для дальнейшего углубленного изучения. 

Целью работы явилось изучение механизма действия соединения I в тестах нейрофармакологического взаимодей-
ствия.  

Методы исследования. Для оценки влияния нового производного1-(тиетанил-3) имидазолов на дофаминергическую 
и/или норадренергическую нейротрансмиссию использовали тесты апоморфиновой гипотермии и галоперидоловой ката-
лепсии. Способность изучаемого соединения изменять серотонинергическую нейротрансмиссию изучали в тесте 5-
окситриптофанового (5-ОТФ) гиперкинеза, а в тесте с L-ДОФА оценивали способность соединения I ингибировать актив-
ность моноаминоксидзы.  

Результаты проведенных исследований показали, что введение неинбредным мышам-самцам соединения I (2 и 14 
мг/кг однократно внутрибрюшинно) усугубляло апоморфиновую гипотермию, уменьшало выраженность галоперидоловой 
каталепсии и 5-ОТФ-индуцированного гиперкинеза и не влияло на эффект малых доз L-ДОФА.  

Выводы. Таким образом, антидепрессивно – подобный эффект соединения I, возможно, связан с активацией дофами-
нергической нейротрансмиссии и подавлением серотонинергической нейротрансмиссии, но не с влиянием на активность 
моноаминооксидазы.  

Ключевые слова: апоморфиновая гипотермия, галоперидоловая каталепсия, 5-ОТФ индуцированный гиперкинез, L-
ДОФАовая 1-(тиетанил-3) имидазолы.  

 
A.F. Miftakhova, I.L. Nikitina, R.A. Gabidullin 

STUDY OF ANTI-DEPRESSIVE ACTION MECHANISM 
OF A NEW DERIVATIVE OF 1- (THIETANYL-3) IMIDAZOLES  
IN TESTS OF NEUROPHARMACOLOGICAL INTERACTION 

 
Depression is a widespread disease throughout the world. Currently existing methods of pharmacotherapy are effective only in 

30-40% of patients, which makes the search for new effective and safe drugs with antidepressant activity relevant [10]. In our earlier 
studies, we have found compounds from a number of 1- (thietanyl-3) imidazole derivatives exhibiting antidepressant activity [13]. 
Compound I (dipotassium salt of 2-bromo-1- (thietanyl-3) imidazole-4,5-dicarboxylic acid) has low toxicity and exhibits pro-
nounced antidepressant properties, which characterizes this molecule as promising for further in-depth study. 
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Therefore, the aim of this work was to study the mechanism of action of compound I in tests of neuropharmacological interaction.  
Research methods. To assess the effect of 1- (thietanyl-3) imidazole derivative on dopaminergic and / or noradrenergic neuro-

transmission, tests of apomorphine hypothermia and haloperidol catalepsy were used. The ability of the studied compound to alter 
serotonergic neurotransmission was studied in the 5-hydroxytryptophan (5-OTP) hyperkinesis test, and in the L-DOPA test, the abil-
ity of compound I to inhibit the activity of monoamine oxidase was assessed.  

The results of the studies showed that when administered to non-inbred male mice, compound I (2 and 14 mg / kg once intra-
peritoneally) aggravated apomorphic hypothermia, reduced the severity of haloperidol catalepsy and 5-OTP-induced hyperkinesis 
and did not affect the effect of low doses of L-DOPA.  

Сonclusion. Thus, the antidepressant-like effect of compound I is possibly associated with the activation of dopaminergic and 
suppression of serotonergic neurotransmissions, but not with the effect on the activity of monoamine oxidase.  

Key words: apomorphine hypothermia, haloperidol catalepsy, 5-HTP-induced hyperkinesis, 1- (thietanyl-3) imidazoles. 
 
Большое депрессивное расстройство яв-

ляется второй по величине проблемой здраво-
охранения во всем мире, связанной с инва-
лидностью, вызванной заболеванием [12]. На 
сегодняшний день основным методом лече-
ния депрессии является фармакотерапия, но, 
учитывая, что в мире антидепрессанты эф-
фективны только у 30-40% пациентов с де-
прессией [10], поиск новых безопасных и эф-
фективных лекарств остается актуальным. С 
2020 года на кафедре фармакологии с курсом 
клинической фармакологии БГМУ ведутся 
исследования по изучению психотропной ак-
тивности новых производных тиетанзаме-
щенных гетероциклических соединений 
[1,2,6,7]. В ранее проведенных нами исследо-
ваниях было показано, что ряд производных 
1-(тиетанил-3) имидазолов, в том числе и со-
единение I, обладают низкой токсичностью и 
проявляют выраженные антидепрессивные 
свойства [13].  

Целью настоящего исследования яви-
лось изучение предполагаемого механизма 
действия нового производного 1-(тиетанил-3) 
имидазолов (соединение I) в тестах нейро-
фармакологического взаимодействия.  

Материал и методы  
Эксперименты проведены на 264 белых 

неинбредных мышах, преимущественно сам-
цах массой 22-24 г., полученных из питомника 
филиала ФГУП НПО «Микроген» МЗ РФ – 
«Иммунопрепарат», г. Уфа. Все животные со-
держались в стандартных условиях вивария 
при естественном световом режиме на полно-
рационной сбалансированной диете (ГОСТ Р 
50258-92), со свободным доступом к воде и 
пище. Исследования проведены в соответствии 
с правилами надлежащей лабораторной прак-
тики [4]. В качестве препаратов сравнения ис-
пользованы имипрамин 10 мг/кг (таблетки 25 
мг, ЭГИС ЗАО Фармацевтический завод, Вен-
грия), а в тесте с леводопой (L-ДОФА) – пи-
разидол (таблетки 50 мг, Фармстандарт-
Лексредства, Россия) в дозе 10 мг/кг. Соедине-
ние I вводили за 30 минут до тестов однократ-
но внутрибрюшинно в дозах 2 и 14 мг/кг, ре-
ференс-препараты – по аналогичной схеме. 
Контрольные животные получали эквиобъем-

ные количества физиологического раствора. 
Тест апоморфининдуцированной гипотермии 
выполняли по методическим рекомендациям 
по доклиническому изучению лекарственных 
средств [3]. Ректальную температуру у мышей 
измеряли с помощью электротермометра TW2-
193 (Braintree Scientific, США) до введения 
апоморфина (Apomorphine hydrochlorid 
hemihydrate, Sigma Aldrich, США) в дозе 10 
мг/кг однократно внутрибрюшинно, а также 
через 30, 60 и 90 минут после введения. Тест 
галоперидоловой каталепсии проводили по 
методу доклинического исследования лекар-
ственных средств [3]. Каталептогенную реак-
цию оценивали в баллах (0–3) по шкале Di 
Chiara-Morelli [14] через 15,30,45 и 60 минут 
после введения галоперидола (раствор для в/м 
введения 5 мг/мл, Биннофарм АО, Россия) в 
дозе 3 мг/кг однократно внутрибрюшинно. 
Тест 5-окситриптофанового (5-ОТФ) гиперки-
неза выполняли по методу доклинического 
исследования лекарственных средств [3], оце-
нивали влияние соединения I на выраженность 
кивательного синдрома при введении 5-ОТФ 
(L-5-гидрокситриптофан, 99% Acros Organics, 
США) в дозах 50 и 300 мг/кг. Подсчет встря-
хиваний головой у мышей проводили в тече-
ние 1 минуты через 15,30,45 и 60 минут после 
введения 5-ОТФ. Влияние соединения I на эф-
фекты L-ДОФА изучали по методу доклиниче-
ского исследования лекарственных средств [3]. 
Ректальную температуру измеряли до введения 
L-ДОФА (3-(3,4-Dihydroxyphenyl)-L-alanine, 
99%, ACROS Organics, США) в дозе 140 мг/кг 
внутрибрюшинно однократно, а также через 
30, 60 и 90 минут после введения L-ДОФАы. 
Статистический анализ проведен с использо-
ванием специализированного программного 
обеспечения R Windows версии 3.6.2 [16]. Для 
описания вариационных рядов применяли ме-
диану (Me) и межквартильный интервал (IQR). 
Для попарного сравнения групп использовали 
критерий Манна–Уитни. 

Результаты и обсуждение  
Тест взаимодействия с апоморфином 

традиционно используют для оценки влияния 
исследуемого соединения на дофаминергиче-
скую и норадренергическую нейротрансмис-
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сию [18]. Апоморфин статистически значимо 
снижал ректальную температуру мышей на 
3,8ºС (р = 0,004) через 30 минут, на 1,4ºС (р = 
0,01) через 60 минут и на 0,9ºС (р = 0,01) че-
рез 90 минут после его введения. Препарат 
сравнения – имипрамин – статистически зна-
чимо уменьшал выраженность апоморфинин-
дуцированной гипотермии на 30-, 60- и 90-й 
минутах эксперимента (р = 0,001, р = 0,001 и р 
=0,01 соответственно). Соединение I ни в од-
ной из доз не препятствовало развитию апо-
морфиновой гипотермии на протяжении всего 
эксперимента, более того, в дозе 2 мг/кг на 60-
й минуте эксперимента потенцировало эф-
фект (температура была ниже на 1,38ºС (р = 
0,01) по сравнению с группой апоморфина). В 
дозе 14 мг/кг соединение I лишь незначитель-
но усиливало апоморфиновую гипотермию 
(рис. 1). Известно, что апоморфин стимулиру-
ет пресинаптические Д-рецепторы на норад-
ренергических терминалях в гипоталамусе, 
снижает выброс норадреналина и температуру 
тела. Кроме того, это может быть связано с 
влиянием апоморфина на серотонинергиче-
скую передачу (блокада 5HT1 и 5HT2 рецеп-
торов). Соединение I не только не препят-
ствовало развитию апоморфиновой гипотер-
мии, но и усугубляло ее, что может косвенно 
свидетельствовать как об отсутствии норад-
ренергического компонента в механизме его 
действия, так и о возможном усилении дофа-
минергической нейротрансмиссии, а также о 
способности угнетать активность моноами-
ноксидазы (МАО) (для антидепрессантов, 
блокирующих МАО, характерна способность 
усиливать и пролонгировать гипотермический 
эффект апоморфина) [5]. 

 

 
Рис. 1. Влияние соединения I на апоморфиновую гипотермию. 
Точки на диаграмме отображают медианы, вертикальные линии – 
межквартильный размах. 
* p < 0,05 при сравнении апоморфина с контролем. 
** p < 0,05 при сравнении имипрамина с апоморфином. 
*** p < 0,05 при сравнении соединения I с апоморфином. 
 

Развитие состояния каталепсии под 
влиянием галоперидола связывают как с бло-
кадой дофаминовых рецепторов (D2, D3) в 
нигростриатной области головного мозга, так 

и с нарушением нейронального захвата и де-
понирования норадреналина [14]. Галопери-
дол вызывал развитие выраженной каталеп-
сии во всех временных точках. Имипрамин 
статистически значимо препятствовал разви-
тию каталепсии на протяжении всего экспе-
римента с наиболее выраженным эффектом в 
точке 45 мин (р=0,001) по сравнению с гало-
перидолом. Соединение I в дозе 2 мг/кг стати-
стически значимо препятствовало развитию 
каталепсии на 30- (р=0,01), 45- (0,007) и 60-й 
(0,01) минутах эксперимента. В дозе 14 мг/кг 
соединение I не препятствовало развитию ка-
талепсии на протяжении всего эксперимента, 
что может свидетельствовать об опосредо-
ванном дозозависимом усилении дофаминер-
гической нейротрансмиссии, реализующимся 
через регуляцию синтеза и высвобождения 
дофамина (рис. 2). Возникновение галопери-
доловой каталепсии связывают как с непо-
средственной блокадой D2/D3 - рецепторов, 
так и с блокадой 5НТ2-рецепторов [11]. Та-
ким образом, уменьшение выраженности га-
лоперидоловой каталепсии под действием со-
единения I может быть связано с усилением 
дофаминергической нейротрансмиссии через 
влияние на 5НТ2-рецепторы. 

 

 
Рис. 2. Влияние соединения I на галоперидоловую каталепсию. 
Точки на графике отображают медианы, вертикальные линии – 
межквартильный размах (IQR). 
* p < 0,05 при сравнении галоперидола с контролем. 
** p < 0,05 при сравнении имипрамина с галоперидолом. 
*** p < 0,05 при сравнении соединения I с галоперидолом. 

 
Тест с 5-ОТФ используется для оценки 

влияния веществ на серотонинергическую 
нейротрансмиссию. В группе животных, по-
лучавших 5-ОТФ в низкой дозе – 50 мг/кг, 
наблюдалось единичное встряхиваний голо-
вой. В дозе 300 мг/кг 5-ОТФ вызывал выра-
женные встряхивания головой, достигавшие 
максимального количества на 15- и 30-й ми-
нутах эксперимента. Имипрамин не потенци-
ровал эффекты малых доз 5-ОТФ (50 мг/кг) и 
статистически значимо снижал выраженность 
ОТФ – гиперкинеза, начиная с 15-й минуты 
эксперимента (р = 0,0019), во все временные 
точки (30-90 мин; р < 0,001 для всех) по срав-
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нению с 5-ОТФ (300 мг/кг). Соединение I ни в 
одной из доз не потенцировало эффект малых 
доз 5-ОТФ, а в дозе 2 мг/кг подобно имипра-
мину статистически значимо уменьшало вы-
раженность кивательного синдрома, начиная с 
30-й мин (р = 0,03), через 45 мин (р = 0,001) и 
60 мин (р = 0,027) после введения 5-ОТФ.  

Соединение I в дозе 14 мг/кг на 15-й 
минуте увеличивало выраженность гиперки-
неза по сравнению с 5-ОТФ (p=0,01), а в точ-
ках 45- и 60-й минут значимо его снижало 
(р=0,002 и р<0,001 соответственно) (см. таб-
лицу). Антидепрессанты с серотонинпозитив-
ным компонентом действия могут усиливать 
эффекты малых доз 5-ОТФ и, наоборот, пре-
параты с серотониннегативным эффектом мо-
гут уменьшить выраженность гиперкинеза, 
вызванного введением больших доз 5-ОТФ 
(предшественника серотонина) [9]. Соедине-
ние I не потенцировало эффект малых доз 5-

ОТФ, однако наряду с имипрамином умень-
шало количество кивательных движений, вы-
званных введением больших доз 5-ОТФ, что, 
вероятно, связано с серотониннегативным 
эффектом данного соединения. Подавление 
серотонинергической трансмиссии может 
осуществляться разными путями: стимуляцию 
нейронального захвата серотонина, уменьше-
ние высвобождения серотонина, стимуляцию 
пресинаптических 5НТ1-рецепторов или бло-
каду постсинаптических 5НТ2- и 5НТ3-
рецепторов [15], а также через увеличение 
дофаминергической и/или адренергической 
передачи. Принимая во внимание результаты 
галоперидолового и апоморфинового тестов, 
можно предположить, что угнетение серото-
нинергической нейротрансмиссии (блокада 
5НТ2-рецепторов) под действием соединения I 
может быть связано с увеличением дофами-
нергической нейротрансмиссии.  

 
Таблица 

Влияние соединения I на 5-ОТФ индуцированный гиперкинез 

Время, 
мин Параметр 

5-ОТФ 50 мг/кг 5-ОТФ 300 мг/кг 

Физраствор Имипрамин 
10 мг/кг 

Соединение I  
2 мг/кг 

Соединение I 
14 мг/кг Физраствор Имипрамин 

10 мг/кг 
Соединение I 

2 мг/кг 
Соединение I 

14 мг/кг 

15 
n = Х  

Мe (IQR)  
р 

48 
1,0(0,0;2,0) 

 

48 
0,0(0,0;0,0) 

<0,001 

8 
1,0(0,0;2,0) 

0,59 

8 
0,0(0,0;2,0) 

0,21 

48 
12,0(7,0;15,0) 

 

48 
5,0(2,0;13,0) 

0,0 

8 
14,5(7,7;18,7) 

0,39 

8 
16,5(14,2;23,0) 

0,01 

30 
n = Х 

Мe (IQR) 
р 

48 
1,0(0,0;3,0) 

 

48 
0,0(0,0;1,0) 

0,001 

8 
1,0(1,0;2,0) 

0,96 

8 
0,5(0,0;1,0) 

0,18 

48 
12,0(9,0;16,2) 

 

48 
3,0(0,0;6,0) 

<0,001 

8 
4,0(2,7;12,2) 

0,03 

8 
16,0(12,0;27,2) 

0,09 

45 
n = Х 

Мe (IQR) 
р 

48 
0,0 (0,0;4,0) 

 

48 
0,0 (0,0;0,0) 

<0,001 

8 
0,5(0,0;1,2) 

0,76 

8 
0,0(0,0;0,0) 

0,07 

48 
9,5(7,0;12,0) 

 

48 
2,0(1,0;3,0) 

<0,001 

8 
5,0(2,7;6,5) 

0,001 

8 
4,5(3,0;7,2) 

0,001 

60 
n = Х 

Мe (IQR) 
р 

48 
0,0(0,0;2,0) 

 

48 
0,0(0,0;0,0) 

<0,001 

8 
0,0(0,0;0,0) 

0,07 

8 
0,0(0,0;0,0) 

0,07 

48 
7,0(3,0;9,0) 

 

48 
0,0(0,0;1,0) 

<0,001 

8 
3,5(1,0;5,0) 

0,02 

8 
1,0(0,7;2,2) 

<0,001 
Примечание. В таблице приведены медиана (Ме), межквартильный интервал (IQR), n – количество наблюдений, р – уровень стати-
стической значимости.  

 
В тесте с L-ДОФА оценивали способ-

ность соединения I потенцировать эффекты 
малых доз L-ДОФА вследствие ингибирова-
ния МАО [3]. Введение L-ДОФА в малой дозе 
(140 мг/кг) сопровождалось развитием гипо-
термии на 30- и 60-й минутах эксперимента: 
температура снижалась в среднем на 2ºС (р < 
0,001). В дозе 700 мг/кг L-ДОФА (позитивный 
контроль), напротив, наблюдался рост рек-
тальной температуры на 1,6ºС (р < 0,001) по 
сравнению с интактными животными (нега-
тивный контроль).  

На фоне низкой дозы L-ДОФА (140 
мг/кг) пиразидол (10 мг/кг) вызывал гипер-
термию, схожую с эффектом высоких доз L-
ДОФА (700 мг/кг). Соединение I в дозе 2 
мг/кг не потенцировало эффект низких доз L-
ДОФА (140 мг/кг), динамика гипотермии бы-
ла сравнима с гипотермией при введении 
только L-ДОФА (140 мг/кг), под влиянием 
соединения I в дозе 14 мг/кг отмечалось усу-
губление гипотермии, вызванной введением 

L-ДОФА (140 мг/кг) (р = 0,007 при сравнении 
с группой животных, получавших только ма-
лые дозы L-ДОФА) (рис. 3).  

 

 
Рис. 3. Влияние соединения I на эффекты малых доз L-ДОФА. 
Точки на графике отображают медианы, вертикальные линии – 
межквартильный размах. 
* p < 0,05 при сравнении L-ДОФА 140 мг/кг с контролем. 
** p < 0,05 при сравнении соединение I 14 мг/кг с L-ДОФА 140 
мг/кг 

 
Известно, что ИМАО способны потен-

цировать эффекты малых доз L-ДОФА, вызы-
вая гипертермию как и при введении больших 
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доз L-ДОФА. Поэтому закономерно, что се-
лективный ингибитор МАО типа А – пирази-
дол (10 мг/кг), введенный на фоне малой дозы 
L-ДОФА, статистически значимо повысил 
ректальную температуру у мышей выше зна-
чений интактного контроля. Соединение I ни 
в одной из изученных доз не устраняло гипо-
термию малых доз L-ДОФА, что может сви-
детельствовать об отсутствии МАО – ингиби-
рующей активности молекулы, а усугубление 
гипотермии при введении соединения I в дозе 
14 мг/кг может свидетельствовать о его дозо-
зависимом влиянии на дофаминергическую 
нейротрансмиссию.  

Выводы. Таким образом, принимая во 
внимание результаты усугубления апоморфи-
новой гипотермии, наряду с препятствовани-
ем развитию галоперидоловой каталепсии, а 
также со снижением выраженности 5-ОТФ 
индуцированного гиперкинеза и отсутствие 
потенцирования малых доз L-ДОФА под вли-
янием соединения I, можно предположить, 
что механизм антидепрессивного действия 
исследуемого соединения I связан с угнетени-
ем серотонинергической нейротрансмиссии. 
Данный механизм реализуется через усиление 
дофаминергической нейротрансмиссии без 
влияния на МАО и является дозозависимым.  
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Н.И. Муртазина, Е.Д. Луцай, С.В. Ершова 
МАКРОМИКРОСКОПИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ  

И МИКРОТОПОГРАФИЯ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ ЧЕЛОВЕКА  
В ПРОМЕЖУТОЧНОМ ПЛОДНОМ ПЕРИОДЕ ОНТОГЕНЕЗА 

ФГБОУ ВО «Оренбургский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Оренбург 

 
Цель: описать макромикроскопическую анатомию и микротопографию щитовидной железы в промежуточном плодном 

периоде онтогенеза человека.  
Материал и методы. Исследование выполнено на 35 органокомплексах шеи плодов обоего пола с 19-ой по 22-ую не-

делю развития.  
Результаты. По данным проведенного исследования кпереди от щитовидной железы в области правой и левой долей 

располагается рыхлая соединительная ткань небольшой толщины. Значение толщины соединительной ткани между задней 
поверхностью долей и пищеводом имеет билатеральные различия, что связано с отклонением шейной части пищевода вле-
во. Правая и левая доли щитовидной железы находятся примерно на равном удалении от тела шейного позвонка 2,32±0,29 
мм и 2,27±0,31 мм соответственно. Толщина капсулы щитовидной железы в области перешейка наибольшая – 40,10 (25,10-
50,00) мкм. В изученном периоде онтогенеза имеется закономерность распределения фолликулов в паренхиме щитовидной 
железы, более крупные располагаются по периферии, мелкие – в центре долей, перешейка. 

Выводы. Проведенное исследование позволило получить новые данные о макро- и микроскопическом строении щито-
видной железы в промежуточном плодном периоде онтогенеза.  

Ключевые слова: щитовидная железа, плод, онтогенез, промежуточный плодный период. 
 

N.I. Murtazina, E.D. Lutsai, S.V. Ershova 
MACROMICROSCOPIC ANATOMY AND MICROTOPOGRAPHY  

OF HUMAN THYROID GLAND IN THE INTERMEDIATE FETAL PERIOD  
OF ONTOGENESIS 

 
The aim: to describe the macromicroscopic anatomy and microtopography of a thyroid gland in the interim fetal period of onto-

genesis.  
Material and methods: the research material includes 35 organocomplexes of fetal necks of both sexes from 19th to 22nd weeks 

of fetal development.  
Results. According to the study anteriorly from the thyroid gland there is loose connective tissue, which is thickest in the area of 

the right and left lobes. The thickness of connective tissue of the posterior surface of the lobes and the esophagus is bilaterally dif-
ferent, due to the deviation of the cervical part of the esophagus to the left. The right and the left lobes of the thyroid gland are ap-
proximately equidistant form the body of the cervical vertebra – 2,32±0,29 mm and 2.27±0.31 mm, respectively. The thyroid cap-
sule is thickest in the isthmus area and equals 40,10 (25,10-40,00) mcm. In the abovementioned period of ontogenesis there is a pat-
tern of follicle distribution in the thyroid parenchyma: the larger ones are located peripherally, the smaller ones are concentrated in 
the center of the lobes and the isthmus.  

Conclusion. The study allowed us to obtain new data on the macro- and microscopic structure of the thyroid gland in the inter-
mediate fetal period of ontogenesis. 

Key words: thyroid gland, fetus, ontogenesis, interim fetal period. 
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Щитовидная железа играет главную роль 
в процессах внутриутробного развития, опре-
деляет рост и дифференцировку органов и си-
стем плода, регулирует метаболические про-
цессы организма. При этом известно, что 
врожденная тиреоидная патология, чаще со-
провождающаяся гипотиреозом, является при-
чиной умственной отсталости, задержки пси-
хомоторного развития, способствует увеличе-
нию частоты врожденных пороков развития, 
причиной перинатальной и младенческой 
смертности [4]. Актуальность изучения вопро-
сов макромикроскопической анатомии и мик-
ротопографии щитовидной железы связана, во-
первых, с развитием современной микрохирур-
гической техники оперативных вмешательств, 
во-вторых, с топографо-анатомическими осо-
бенностями органов и структур шеи в детском 
возрасте, в-третьих, с тем, что новые сведения 
позволят расширить представления по воз-
растной анатомии щитовидной железы [2,3].  

Цель исследования: описать макромик-
роскопическую анатомию и микротопогра-
фию щитовидной железы в промежуточном 
плодном периоде онтогенеза человека. 

Материал и методы 
Объектом исследования послужили 35 

органокомплексов шеи плодов с 19-й по 22-ую 
неделю гестации, составляющих коллекцию 
кафедры анатомии человека ФГБОУ ВО ОрГ-
МУ Минздрава России. Коллекция была со-
здана в период 2007-2012 гг. в результате пре-
рывания нормально протекающей беременно-
сти у здоровых женщин по социальным пока-
заниям в соответствии с действовавшим на 
момент набора материала постановлением 
Правительства Российской Федерации №485 
от 11.08.2003 г. «О перечне социальных пока-
заний для искусственного прерывания бере-
менности». В исследовании был использован 
ряд морфологических методик: метод распи-
лов по Н.И. Пирогову, описанный в модифи-
кации и гистотопографический метод. Для 
описания макромикроскопической анатомии и 
микротопографии щитовидной железы исполь-
зовали горизонтальные гистотопограммы на 
уровне перешейка. Морфометрию выполняли с 
применением лабораторного, тринокулярного, 
стереоскопического микроскопа MicroOptix 
MX 1150 (окуляр широкопольный 10×/22мм; 
об. 1, 2, 3). Статистическая обработка данных 
проводилась с использованием программного 
обеспечения «Microsoft Word Exсel». Для опи-
сания количественных данных изначально 
анализировался характер распределения. Если 
он был приближен к нормальному распределе-
нию, центральная тенденция характеризова-

лась при помощи медианы, а вариабельность – 
при помощи стандартного отклонения. Если 
распределение отличалось от нормального, 
описание проводилось при помощи медианы и 
квартилей. В данной работе представлено в 
форматах «М±SD» и «Ме (Q25-Q75)» соответ-
ственно. Близость фактического распределения 
к теоретическому нормальному определялась 
при помощи критерия Шапиро–Уилка [1]. 

Исследование было одобрено локально 
этическим комитетом ФГБОУ ВО ОрГМУ 
Минздрава России (№ 210 от 12.10.2018 г.) в 
рамках поискового исследования зарегистри-
рованного № АААА-А18-118120490096-5 от 
04.12.2018 г. 

Результаты и обсуждение 
В пренатальном периоде онтогенеза че-

ловека к передней поверхности правой и левой 
долей щитовидной железы прилежит парная 
грудино-щитовидная мышца, к перешейку 
участки щитоподъязычных мышц. Между щи-
товидной железой и окружающими ее структу-
рами располагается прослойка рыхлой соеди-
нительной ткани с артериальными и венозны-
ми сосудами. Большое скопление венозных 
сосудов располагается в области перешейка, 
они входят в состав непарного венозного спле-
тения щитовидной железы (рис. 1). Толщина 
рыхлой соединительной ткани имеет различ-
ную степень выраженности. Так, ее толщина в 
области перешейка составляет 82,00 (50,00-
105,00) мкм, то в области правой доли – 
168,70±41,00 мкм, в области левой доли – 
160,00±31,00 мкм. В месте прилегания щито-
видной железы к хрящам трахеи волокна со-
единительной ткани отсутствуют.  

 

 
Рис. 1. Внеорганная микротопография щитовидной железы на 
уровне перешейка. Окраска гематоксилином и эозином. Фото 
под микроскопом MicroOptix MX 1150, ок.10×/22мм., об.1. 
Протокол № 64, плод 21 нед., жен:. 1 – перешеек; 2 – правая 
доля; 3 – левая доля; 4 – хрящ трахеи; 5 – рыхлая соединитель-
ная ткань; 6 – непарное венозное сплетение щитовидной желе-
зы; 7 – грудино-щитовидная мышца; 8 – щито-подъязычная 
мышца; 9 – пищевод 

 

У плода кзади от долей щитовидной 
железы располагается шейная часть пищево-
да. Пищевод отделен от щитовидной железы 
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прослойкой соединительной ткани. Ее толщи-
на между щитовидной железой и пищеводом 
справа составила 1,23 (0,60-1,81) мм, слева – 
0,70 (0,50-0,75) мм.  

В исследовании определяли топографо-
анатомические взаимоотношения долей щито-
видной железы с элементами сосудисто-
нервного пучка шеи. Расстояние от щитовидной 
железы до общей сонной артерии справа со-
ставляет 0,41±0,15 мм, слева – 0,52±0,15 мм при 
диапазоне колебаний от 0,23 мм до 0,79 мм. 
Расстояние от правой доли до внутренней ярем-
ной вены составляет 0,51 (0,49-0,67) мм. Рассто-
яние от левой доли до внутренней яремной ве-
ны – 0,57 (0,55-0,69) мм. Топография блуждаю-
щего нерва с элементами сосудисто-нервного 
пучка характеризуется вариабельностью, он 
располагается в борозде между общей сонной 
артерией и внутренней яремной веной либо сза-
ди, либо спереди, или сзади них на некотором 
удалении. Расстояние от блуждающего нерва до 
правой доли составляет 1,20 (0,87-1,32) мм, до 
левой доли – 1,39±0,33 мм при диапазоне коле-
баний от 0,39 мм до 1,85 мм.  

 

 
Рис.2. Синтопия щитовидной железы с сосудисто-нервным пуч-
ком шеи. Окраска гематоксилином и эозином. Фото под микро-
скопом MicroOptix MX 1150, ок.10×/22мм., об.1. А – на уровне 
верхнего полюса правой доли, препарат № 38, жен., 19 нед. Б – на 
уровне перешейка, препарат № 44, муж., 20,5 нед. 1 – щитовид-
ная железа; 2 – общая сонная артерия; 3 – внутренняя яремная 
вена; 4 – блуждающий нерв; 5 – пищевод; 6 –перстневидный 
хрящ; 7 – нижний рог щитовидного хряща; 8 – хрящ трахеи 

 

Определяли расстояние от щитовидной 
железы до тела шейного позвонка. Значение 

этого параметра справа составляет 2,32±0,29 
мм, слева – 2,27±0,31 мм при вариативном диа-
пазоне от 1,56 до 3,12 мм. Расстояние от пере-
шейка до тела шейного позвонка – 6,18 (6,00-
6,34) мм. 

В промежуточном плодном периоде щи-
товидная железа покрыта фиброзной капсулой. 
Толщина капсулы в области перешейка состав-
ляет 40,10 (25,00-50,10) мкм, в области правой 
доли – 15,00 (12,00-20,10) мкм, в области левой 
доли – 20,10 (12,10-40,00) мкм. Значение тол-
щины собственной капсулы в области медиаль-
ной поверхности щитовидной железы – 14,10 
(10,50-30,10) мкм.  

От фиброзной капсулы в толщу щито-
видной железы отходят соединительно-
тканные перегородки, которые имеют извитой 
ход, их толщина постепенно уменьшается от 
капсулы щитовидной железы по направлению 
к центру долей, перешейка. Наиболее толстые 
перегородки располагаются у медиальной по-
верхности щитовидной железы. Толщина со-
единительно-тканных перегородок находится 
в диапазоне от 20 мкм до 70 мкм. Более тол-
стые соединительнотканные тяжи содержат 
артериальные и венозные сосуды. 

Щитовидная железа к началу исследуе-
мого периода имеет фолликулярное строение. 
Фолликулы по периферии имеют овальную 
форму, заполнены коллоидом, окрашивающим-
ся гематоксилином и эозином в розовый цвет. В 
центре щитовидной железы фолликулы имеют 
округлую форму. Диаметр фолликулов, распо-
лагающихся по периферии правой доли, состав-
ляет 120,30±36,74 мкм, в центре доли – 37,00 
(25,07-50,10) мкм. Диаметр фолликулов левой 
доли по периферии составляет 100,50±51,48 
мкм, в центре доли – 25,05 (10,10-35,08) мкм. 
Диаметр фолликулов по периферии перешейка – 
94,80±29,43 мкм, в центре – 25,05 (20,00-25,07) 
мкм. Это согласуется с данными И.А. Черенко-
ва, В.А. Глумовой, В.Я. Глумова (2007), Л.А. 
Удочкиной (2002) о том, что мелкие фолликулы 
располагаются в центральных отделах щито-
видной железы, по периферии находятся круп-
ные фолликулы. Минимальные и максимальные 
размеры фолликулов в промежуточном плод-
ном периоде составляют 10-170 мкм.  

Выводы 
Таким образом, у плодов в возрасте 19-

22 недель синтопически наиболее близко к 
левой доле щитовидной железы располагается 
пищевод, значение составило 0,70 (0,50-0,75) 
мм. Прослеживается закономерность в рас-
пределении фолликулов щитовидной железе – 
более крупные фолликулы располагаются по 
периферии, более мелкие в центре органа.  
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ПРАКТИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ РАБОТЫ СИСТЕМЫ 
ЗДРАВООХРАНЕНИЯ В УСЛОВИЯХ ПАНДЕМИИ COVID-19 
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Д.А. Валишин1, Р.Т. Мурзабаева1, Р.Р. Галимов2,  
А.Т. Галиева2, Р.А. Галиева2, Л.Р. Шайхуллина1,  

А.Н. Бурганова1, Р.З. Гумерова2, Л.Д. Шарифуллина2, О.А. Асадуллина2 

ОСНОВНЫЕ КРИТЕРИИ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ТАКТИКИ ВЕДЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ  
С НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ COVID-19 

1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

2ГБУЗ РБ «Республиканская клиническая инфекционная больница», г. Уфа 
 
Цель работы – представить основные критерии для определения тактики ведения пациентов с новой коронавирусной 

инфекцией COVID-19.  
Материал и методы. Изложены результаты клинико-лабораторного обследования и данные по комплексной терапии 

52 пациентов со среднетяжелой и тяжелой формами новой коронавирусной инфекции.  
Результаты. Нами изучены основные клинико-лабораторные проявления COVID-19 (кашель сухой, одышка, сниже-

ние SpO2, повышение уровня С- реактивного белка, D-димера, объема поражения легочной ткани (КТ 1-4)) в динамике бо-
лезни и обосновано их значение в качестве критериев оценки степени тяжести, стадии новой коронавирусной инфекции и 
выраженности синдрома гипервоспаления. Дана оценка переносимости и эффективности основных компонентов ком-
плексной терапии у исследуемых пациентов с новой коронавирусной инфекцией и подтверждена ведущая прогностическая 
роль патогенетически обоснованной иммуносупрессивной и антикоагулянтной терапии.  

Выводы. Выраженность клинико-лабораторных симптомов COVID-19 зависит от тяжести течения болезни. В ком-
плексной терапии пациентов с новой коронавирусной инфекцией решающее значение имеет упреждающая противовоспа-
лительная и антикоагулянтная терапия.  

Ключевые слова: COVID-19, стадии болезни, степень тяжести, компоненты терапии.  
 

D.A. Valishin, R.T. Murzabayeva, R.R. Galimov,  
A.T. Galieva, R.A. Galieva, L.R. Shaykhullina,  

A.N. Burganova, R.Z. Gumerova, L.D. Sharifullina, O.A. Asadullina 
THE MAIN CRITERIA FOR DETERMINING THE TACTICS OF MANAGEMENT  

OF PATIENTS WITH NOVEL CORONAVIRUS INFECTION COVID-19 
 
The aim of the work is to present the main criteria for determining the management tactics of patients with a new coronavirus 

infection COVID-19. 
Material and methods. The results of clinical and laboratory examination and data on complex therapy of 52 patients with mod-

erate and severe forms of new coronavirus infection are presented.  
Results. We have studied the main clinical and laboratory manifestations of COVID-19 (dry cough, shortness of breath, de-

crease in SpO2, increase in the level of CRP, D-dimer, and volume of lung tissue damage (CT 1-4)) in the dynamics of the disease 
and justified their significance as criteria for assessing the severity, stage of a new coronavirus infection, and severity of hyperin-
flammation syndrome. The tolerability and effectiveness of the main components of complex therapy in the studied patients with a 
new coronavirus infection were evaluated and the leading prognostic role of pathogenetically based immunosuppressive and antico-
agulant therapy was confirmed. 

Conclusions. The severity of clinical and laboratory symptoms of COVID-19 depends on the severity of the disease. Proactive 
anti-inflammatory and anticoagulant therapy is crucial in the complex treatment of patients with a new coronavirus infection. 

Key words: COVID-19, stages of the disease, severity, components of therapy.  
 
С декабря 2019 по март 2020 гг. распро-

странилась новая коронавирусная инфекция 
(нКВИ), вызванная SARS-CoV-2, на территории 
Китайской Народной Республики с эпицентром 
в провинции Хубэй, которая с конца марта это-
го же года переросла в пандемию. И человече-
ство пережило первую волну заболеваемости 
COVID-19 в зимне-весенний период. В настоя-
щее время продолжается ее вторая волна, 
наступившая осенью 2020 года [2,10,15].  

На фоне сложившейся крайне не благо-
получной эпидемиологической ситуации во 
всем мире продолжается углубленное изучение 
клинико-патогенетических, эпидемиологиче-

ских аспектов COVID-19 и оценка эффективно-
сти рекомендуемых для диагностики заболева-
ния и терапии этиотропных и патогенетических 
лекарственных и профилактических средств. В 
действующих временных методических реко-
мендациях «Профилактика, диагностика и ле-
чение новой коронавирусной инфекции 
COVID-19» (9-я версия, 26.10.2020), утвер-
жденных Минздравом России, даны усовер-
шенствованные критерии оценки степени тяже-
сти заболевания и разработаны патогенетически 
обоснованные подходы к тактике ведения паци-
ентов с нКВИ. Критерии и подходы базируются 
на опубликованных материалах специалистов 
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ВОЗ, китайского, американского и европейско-
го центров по контролю за заболеваемостью, 
анализе отечественных научных публикаций и 
результатах оценки эффективности основных 
компонентов проводимой терапии [2,10,15].  

Наиболее распространенным клиниче-
ским проявлением нКВИ является двусторон-
няя пневмония (вирусное диффузное альвео-
лярное повреждение с микроангиопатией). У 3-
4% пациентов развивается острый респиратор-
ный дистресс-синдром (ОРДС). У части боль-
ных в стадии прогрессирования заболевания 
поражаются другие органы и системы (цен-
тральная нервная система, миокард, почки, пе-
чень, желудочно-кишечный тракт, эндокринная 
и иммунная системы) с развитием полиорган-
ной недостаточности (ПОН) [2,4,8,15].  

COVID-19 является циклически проте-
кающим заболеванием. В течении инфекции 
выделяют 3 стадии: ранняя инфекция (фаза 
виремии) до 8-12 дней болезни, легочная ин-
фекция (фаза пневмонии) с 12 по 20-25 дни, 
прогрессирование (гипервоспаление) или вы-
здоровление [2,9,12,13].  

При нКВИ чрезвычайно важным явля-
ется правильное определение стадии и степе-
ни тяжести заболевания. Именно эти факторы 
обосновывают адекватную тактику ведения 
пациента в конкретной ситуации [1,2]. В то же 
время экспертиза качества оказания медицин-
ской помощи пациентам с COVID-19 в госпи-
талях свидетельствует о недостаточной ори-
ентации врачей в характере течения болезни и 
патогенетически обоснованном подходе к ос-
новным компонентам терапии.  

Цель работы – представить основные 
критерии для определения тактики ведения 
пациентов с новой коронавирусной инфекци-
ей COVID-19. 

Материал и методы  
В данной работе изложены результаты 

клинико-лабораторной характеристики и 

оценки комплексной терапии 52 больных со 
среднетяжелой (31) и тяжелой (21) формами 
заболевания, находившихся на стационарном 
лечении в Республиканской клинической ин-
фекционной больнице (РКИБ) г. Уфы.  

Диагноз нКВИ устанавливался на осно-
вании клинико-эпидемиологических и лабора-
торных данных. У всех больных диагноз под-
твержден генно-молекулярным методом (ПЦР) 
путем обнаружения РНК–SARS-CoV-2 в маз-
ках из носо- и ротоглотки. Наличие двусторон-
ней полисегментароной пневмонии при 
COVID-19 выявлено на компьютерной томо-
графии (КТ) легких. При тяжелом течении за-
болевания данное исследование проводилось 
повторно для оценки характера и объема по-
ражения легких в динамике болезни. В отделе-
ние реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ) были переведены 6 пациентов с разви-
тием ОРДС средней тяжести. Всем пациентам 
была назначена электрокардиография (ЭКГ). 

В перечень исследований входили: под-
счет клеток крови на гематологическом анали-
заторе Medonic CA-530 фирмы Boule Medical 
A.B. (Швеция), определение биохимических 
показателей в сыворотке крови (билирубин, его 
фракции, АЛТ, АСТ, СРБ) на анализаторе Sap-
phire 400 фирмы Hirose Electronic System (Япо-
ния). Определялись параметры плазменного 
гемостаза на анализаторе АСКа-02 Астра с 
применением тест-наборов реактивов фирмы 
Технология-Стандарт (Россия); определение 
уровня D-димера методом микролатексной аг-
глютинации с использованием тест-систем 
фирмы Ренам (Россия). Статистическую обра-
ботку данных осуществляли с использованием 
программных пакетов «Statistica 7,0».  

Возраст обследованных пациентов ко-
лебался от 18 до 80 лет, среди них 31 человек 
женского и 21 – мужского пола (табл.1). 
Большая часть больных была представлена 
лицами трудоспособного возраста.  

 
Таблица 1 

Распределение исследуемых больных с COVID-19 по возрасту и полу 
Пол Возраст 

мужской женский 18-30 лет 31-40 лет 41-50 лет 51-80 лет 
21 31 6 12 16 18 

40,4% 59,6% 11,5% 23,1% 30,8% 34,6% 
 

Результаты и обсуждение 
Следует отметить, что для врача чрез-

вычайно важен правильный подбор тактики 
ведения пациента с нКВИ на основании опре-
деления степени тяжести течения и стадии 
заболевания. Клинические симптомы болезни 
различной степени тяжести представлены в 
табл. 2.  

У больных со среднетяжелой формой 
COVID-19 симптомы интоксикации проявля-
лись в виде лихорадки до 38-38,5°С и слабости, 
в половине случаев с развитием пневмонии с 
симптомами ДН – в виде одышки и заложенно-
сти в груди. Практически у всех обследованных 
наблюдались ломота в теле (90,3%), головная 
боль (87,1%), преимущественно сухой, продол-
жительный кашель (100%).  
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Таблица 2 
Клиническая характеристика пациентов в зависимости от тяжести течения новой коронавирусной инфекции 

Симптомы Средней тяжести COVID-19 n=31 Тяжелая форма болезни n=21 Всего n=52 
Лихорадка 31 (100%) 21 (100%) 52 (100%) 
Слабость 31 (100) 21 (100%) 52 (100%) 
Ломота в теле  28 (90,3%) 21 (100%) 49 (94,2%) 
Головная боль 27 (87,1%) 21 (100%) 48 (92,3%) 
Кашель 31 (100%) 21(100%)  52 (100%) 
Одышка 15 (48,4%) 21 (100%) 36 (69,2%) 
Чувство стеснения в груди 14 (45,1%) 21 (100%) 35 (67,3%) 
Заложенность носа 13 (41,9%) 12 (57,1%) 25 (48,1%) 
Жидкий стул - 2 (9,5%) 2 (3,8%) 

 
При тяжелой форме нКВИ у пациентов 

отмечались лихорадка, слабость, ломота в теле, 
кашель, одышка, чувство стеснения в груди, 
головная боль – у 20 (95,2%). Жидкий стул вы-
явлен у 2 (9,5%) пациентов. При этом лихорадка 
была продолжительной с колебаниями от 7 до 
12 дней (в среднем 7,5±0,6 дня) и высокой, до-
стигала гиперпиретических цифр (39,0-39,5°С). 
С 5-6-го дней болезни появлялись симптомы 

дыхательной недостаточности, наиболее тяже-
лая одышка отмечалась к 8-9-му дню (в среднем 
8,4±0,9 дня) от начала COVID-19 [9,10].  

Среди лабораторных критериев при 
оценке тяжести течения нКВИ наиболее до-
ступными и достаточно информативными 
оказались С-реактивный белок (СРБ), D-
димер, лактатдегидрогеназа (ЛДГ), тропони-
ны, абсолютное число лимфоцитов (табл. 3).  

 
Таблица 3 

Клинико-лабораторные показатели у пациентов COVID-19 в динамике болезни 

Показатели (M±m) Среднетяжелая форма n= 31 Тяжелая форма n=21 
1-я стадия 2-я стадия 1-я стадия 2-я стадия 

Лейкоциты,×109 5,1±0,9 7,8±0,6 3,4±0,3 11,5±0,5** 
Лимфоциты, %  23,9±3,3 20,8±1,9 19,2±1,3 12,7±1,2** 
Фибриноген, г/л  3,6±0,4 2,9±0,4 4,5±0,5 5,3±0,5** 
D-димер, нг/мл 640±45,4 780±61,4 840±76,5 1580±114,5** 
СРБ, мг/л 12,6±0,8 25,3±1,9 27,5±1,7** 87,6±7,3** 
ЛДГ, до 450 Ед/л 590±5,4 920±0,7 820±7,2** 1360±11,4** 
АСТ, Ед/л 43,6±2,4 46,7±3,2 78,7±5,2** 88,7±6,4** 
Креатинин, мкм/л 84,6±5,2 91,6±6,3 109,5±7,7* 168,4±7,8** 
Тропонины в крови  – – – выявлены 
Объем поражения легких по 
КТ (степень поражения) КТ-2 КТ-2 КТ-2-3 КТ-3-4 
SpO2, %  <95% <93% <90% (нИВЛ) <90%, ИВЛ 

Примечание. Р – достоверность различий между сравниваемыми группами. * – p<0,05, ** – p< 0,01. 
 

У пациентов со средней степенью тяже-
сти COVID-19 в гемограмме отмечалось нор-
мальное число лейкоцитов, при этом при по-
ступлении на уровне нижней, а в разгар бо-
лезни – на уровне верхней границы нормы. С 
самого начала тяжелой формы болезни опре-
делялись лейкопения и лимфопения, к стадии 
развития вирусного пневмонита – умеренный, 
в двух случаях высокий (23 и 31×109) лейко-
цитоз. У исследуемых больных количество 
тромбоцитов уменьшалось умеренно, только 
при тяжелом течении COVID-19 к заверше-
нию стадии пневмонита у 6 пациентов, пере-
веденных в ОРИТ, выявлена отчетливая 
тромбоцитопения (117,6±8,7×109). Следует 
отметить, что статистически значимое нарас-
тание уровня D-димера и фибриногена явля-
ется значимыми клиническими маркерами, 
отражающими степень тяжести течения забо-
левания [2,9].  

Доступным лабораторным маркером ак-
тивности воспалительного процесса в легких 
является С-реактивный белок (СРБ). У иссле-
дуемых пациентов отмечалось повышение его 

уровня при среднетяжелой форме в 2 и при 
тяжелом течении болезни в 3,5 раза выше 
нормы. Как видно из табл. 3, динамика пока-
зателей СРБ сопоставима с нарастанием объ-
ема поражения легочной ткани, что является 
основанием для начала упреждающей проти-
вовоспалительной терапии [2,5,12].  

У пациентов с тяжелым течением нКВИ 
позднее 8-го дня болезни (2-я стадия) отмеча-
лись признаки повреждения миокарда (выяв-
ление тропонинов в крови качественным ме-
тодом), почечной (азотемия, олигоурия, в 
дальнейшем в 3-х случаях полиурия) и пече-
ночной дисфункции (гиперферментемия) 
[1,2,3,9]. Таким образом, используемые на 
практике клинико-лабораторные маркеры от-
ражают степень тяжести течения COVID-19, 
выраженность ОДН, полиорганных проявле-
ний и позволяют определить адекватную так-
тику ведения пациента в каждой конкретной 
стадии развития болезни.  

Следует отметить, что у пациентов с 
адекватным иммунным ответом без факторов 
риска действие вируса подавляется на первом 
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или втором этапе, при этом COVID-19 проте-
кает в легкой или среднетяжелой формах без 
осложнений и с полным выздоровлением. Па-
циенты с иммунной дисфункцией (пожилой 
или старческий возраст, наличие коморбид-
ных заболеваний) имеют высокий риск сбоя 
начальной фазы иммунного ответа, что явля-
ется причиной тяжелого течения болезни и 
высокого риска смерти [2,5,9,11]. Поэтому 
лечение COVID-19 должно быть упреждаю-
щим, действенным в «терапевтическом окне» 
между первой и второй стадиями, до развития 
тяжелой ДН, полиорганных проявлений, обу-
словленных резким воспалительным и гипер-
коагуляционным синдромами [11,12,14].  

Пациентам с COVID-19 проводилась 
этиотропная, патогенетическая и симптома-
тическая терапия [2].  

Поступившим до 5-го дня болезни 
больным (5 со среднетяжелой и 6 c тяжелой 
формой болезни) назначался фавипиравир 
(коронавир). Переносимость препарата в це-
лом была удовлетворительной, серьезных не-
желательных явлений не было. Частота кли-
нического улучшения и элиминации вируса 
на 7-й день терапии у пациентов, получавших 
фавипиравир, была в 1,4 раза больше, чем в 
группе сравнения [2].  

Больные (12 человек) со среднетяжелой 
формой COVID-19 пролечены гидроксихлор-
охином в низких дозах (уменьшена в 2 раза). 
Препарат назначался до 5-го дня болезни под 
контролем ЭКГ и величины QT на ЭКГ [3,6]. 
Учитывая данные литературы об усилении 
противовирусного эффекта гидроксихлорохи-
на в комбинации с азитромицином, 8 пациен-
там назначали вышеназванные препараты, 
при этом доза азитромицина также снижена в 
2 раза, и препарат применялся по 250 мг один 
раз в сутки перорально в течение 5 дней [2,7]. 
Переносимость «облегченных» схем терапии 
была удовлетворительной, случаев отмены 
препарата не было.  

Пациентам (5 человек), поступившим в 
ОРИТ впервые 5-7 дней болезни с положитель-
ным результатом анализа на РНК SARS-CoV-2, 
применяли антиковидную, патогенредуциро-
ванную плазму в объеме 250 мл по 2 раза [2].  

Учитывая ведущее значение в патогенезе 
нКВИ массированной неконтролируемой акти-
вации иммунной системы (синдром активации 
макрофагов), всем исследуемым пациентам 
проводилась упреждающая иммуносупрессив-
ная терапия [2,11,12,14]. Препаратами выбора 
для этой цели признаны глюкокортикоиды 
(ГК), поскольку они угнетают все фазы воспа-
ления и синтез широкого спектра провоспали-

тельных медиаторов, что препятствует разви-
тию цитокинового шторма и ОРДС [2,12].  

В настоящее время для терапии цитоки-
нового шторма используются несколько схем 
ГК, начиная с достаточно больших доз, с по-
степенным снижением (3-5 дней) и переходом 
на поддерживающие дозы. Данные схемы 
продолжают использовать и после выписки из 
стационара: метипред в дозе 1 мг/кг в/в каж-
дые 12 ч или по 120 мг/в/в каждые 8 ч, или 
дексаметазон в дозе 20 мг/сутки в вену. Всем 
исследуемым пациентам назначались ГК по 
рекомендуемым схемам с учетом степени тя-
жести, стадии COVID-19 и эффективности 
проводимой терапии (нормализация темпера-
туры тела, повышение SpO2, уменьшение 
одышки, кашля, СРБ, D-димера). Препараты с 
осторожностью применяли у пациентов с са-
харным диабетом, бактериальной инфекцией 
[2,3]. Для подавления активности цитокинов 
ИЛ-1 и ИЛ-6, обеспечивающих гипервоспале-
ние и развитие критических форм COVID-19, 
использовались ингибиторы ИЛ-6 и ИЛ-1 (то-
цилизумаб, сарилумаб, в вену¸капельно) 
[2,8,12]. При среднетяжелой форме болезни 
по показаниям 10 пациентам назначался оло-
кизумаб однократно, подкожно. При этом у 7 
больных эффект был хорошим, сопровождал-
ся стойким клиническим улучшением. Пяти 
пациентам тяжелой формой нКВИ в вену ка-
пельно вводился тоцилизумаб. Эффект, про-
явившийся уже спустя 12 часов, характеризо-
вался снижением температуры и интоксика-
ции, появлением аппетита, уменьшением 
одышки, увеличением SpO2. На фоне антици-
токиновой терапии бактериальные и грибко-
вые суперинфекции не регистрировались.  

Дисфункция эндотелия и выброс цито-
кинов определяют развитие ДВС-синдрома и 
микротромбов в капиллярах [1,2,13], которое 
характеризуется активацией системы сверты-
вания крови – повышением концентрации D-
димера, умеренным снижением количества 
тромбоцитов (ниже 150×109 /л) и повышением 
уровня фибриногена (табл. 3). Применение 
низкомолекулярных гепаринов (НМГ) и не-
фракционированного гепарина оказывает пря-
мое и непрямое противовоспалительное дей-
ствие, ликвидирует микротромбозы и норма-
лизует микроциркуляцию в легких [2,3,11].  

Всем пациентам назначалась антикоа-
гулянтная терапия, при этом при средней сте-
пени тяжести использовали профилактиче-
ские, а при тяжелой – лечебные дозы препара-
тов. Больным с метаболическим синдромом 
профилактическая доза гепаринов была уве-
личена на 50%.  
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Очень важно, что антибактериальная те-
рапия (АБТ) при COVID-19 назначалась при 
наличии признаков присоединения бактери-
альной инфекции (повышение прокальцитони-
на более 0,5 нг/мл, лейкоцитоз более 10×109/л, 
появление гнойной мокроты) с учетом тяжести 
состояния пациента, риска встречи с рези-
стентными микроорганизмами, результатов 
микробиологической диагностики [2].  

Из 52 исследуемых пациентов 41 паци-
ент (20 со среднетяжелой и 21 с тяжелой фор-
мой болезни) получали АБТ (78,8%). Чаще 
назначались защищенные аминопеницилли-
ны, цефалоспорины 3-ей генерации паренте-
рально в комбинации или с азитромицином, 
или респираторными фторхинолонами, чаще 
перорально. В условиях ОРИТ 2 пациентам на 
фоне клинической неэффективности и разви-
тия нозокомиальных осложнений использова-
лись антибиотики резерва – цефе-
пим/сульбактам, меропенем, цефтазидим/ 
авибактам.  

Важным компонентом комплексной те-
рапии у пациентов с COVID-19 - насыщением 
гемоглобина кислородом (SpO2) менее 92%, 
является стандартная оксигенотерапии (через 
назальные канюли можно с прон-позицией) 
до достижения 96-98%. При неэффективности 
обычной оксигенотерапии необходим переход 
на ВПО, она лучше обеспечивает оксигена-
цию и снижает риск заражения, или на неин-
вазивную ИВЛ (НИВЛ) в сочетании с прон-
позицией. В условиях ОРИТ при ОРДС сред-
ней и тяжелой степеней (PaO2/FiO2 менее 150 
мм рт.ст. или SpO2 менее 75% при дыхании 

воздухом) показана интубация трахеи и инва-
зивная ИВЛ в сочетании с прон- позицией в 
течение 12-16 часов в сутки [2].  

Из 31 больного со средней степенью 
тяжести нКВИ 20 получали стандартную ок-
сигенотерапию (64,5%). Из 21 пациента с тя-
желым течением болезни 15-ти проводилась 
ВПО, 6-ти больным в условиях ОРИТ НИВЛ 
в сочетании с прон-позицией с целью стаби-
лизация состояния и улучшения оксигенации.  

Пациенты выписались из стационара по 
мере клинического выздоровления при полу-
чении двух отрицательных результатов ис-
следования мазков на РНК SARS-CoV-2, взя-
тых с интервалом не менее одних суток. Ле-
тальные случаи среди рассмотренных пациен-
тов с COVID-19 не регистрировались. 

Заключение  
На основании изучения основных кли-

нико-лабораторных проявлений COVID-19 
(кашель сухой, одышка, снижение SpO2, по-
вышение уровня СРБ, D-димера, объема по-
ражения легочной ткани (КТ 1-4)) в динамике 
болезни обосновано их значение в качестве 
критериев оценки степени тяжести, стадии 
новой коронавирусной инфекции и выражен-
ности синдрома гипервоспаления. Дана срав-
нительная оценка переносимости, эффектив-
ности основных компонентов комплексной 
терапии при новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 и показана ведущая роль упре-
ждающей иммуносупрессивной и антикоагу-
лянтной терапии в подавлении чрезмерного 
иммуновоспалительного и гиперкоагуляцион-
ного синдромов.  
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Пандемия новой коронавирусной инфекции COVID-19 является вызовом национальным системам здравоохранения. 

На каждом этапе развития эпидемии перед управленцами системы здравоохранения встают вопросы о планировании меди-
цинских ресурсов для борьбы с ней. В связи с этим прогнозирование развития эпидемии новой коронавирусной инфекции 
социально значимо. В статье приводится использование как классических эпидемиологических моделей, так и моделей 
анализа временных рядов для прогнозирования развития пандемии COVID-19 в мире. На примере данных о распростране-
нии новой коронавирусной инфекции в Республике Башкортостан построены модели SIRD и ARIMA. Получены кратко-
срочные прогнозы (на 10 дней упреждения) новых случаев COVID-19, а также прогнозы по выздоровлению. Полученные 
результаты прогнозирования свидетельствуют об относительной точности получаемых прогнозов: средняя абсолютная 
процентная ошибка за 10 дней до прогноза случаев инфицирования в Республике Башкортостан по модели SIRD составила 
5,28%, по модели ARIMA – 4,65%, по случаям выздоровления по модели SIRD – 15%. 

Ключевые слова: краткосрочное прогнозирование, COVID-19, инфицирование, выздоровление, модели ARIMA, SIRD. 
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FORECASTING THE DEVELOPMENT OF A NEW CORONAVIRUS COVID19 

INFECTION IN THE REPUBLIC OF BASHKORTOSTAN 
 
The pandemic of the new coronavirus infection COVID-19 is a challenge for the health systems worldwide. To adequately ad-

dress the progressing challenges at each step of the epidemic, the healthcare managers have to plan resources accordingly. Thus, it is 
important to provide decision makers with a timely COVID-19 epidemic forecast. This article provides an overview of the classical 
epidemiological models and time-series analysis models for predicting the development of the COVID-19 pandemic in the world. 
On the example of data on the spread of a new coronavirus infection in the Republic of Bashkortostan, SIRD and ARIMA models 
were build. Short-term forecasts (10 days ahead) of new cases of COVID-19 were received, as well as forecasts of recoveries. The 
obtained forecasting results indicate the relative accuracy of the modeled predictions: the average absolute percentage error for 10 
days of forecasting infections in the Republic of Bashkortostan according to the SIRD model was 5.28%, according to the ARIMA 
model - 4.65%, and for cases of recovery according to the SIRD model - 15%. 

Key words: short-term forecasting, COVID-19, infection, recovery, ARIMA, SIRD. 
 
Пандемия новой коронавирусной ин-

фекции COVID-19 (далее КВИ) является вы-
зовом для национальных систем здравоохра-
нения. На каждом этапе развития эпидемии 
перед управленцами системы здравоохране-
ния встают вопросы о планировании меди-
цинских ресурсов для борьбы с ней: количе-
ство койко-мест в инфекционных госпиталях, 
количество мест в отделении реанимации и 
интенсивней терапии, объем средств, выделя-
емых на лекарственную терапию, клинико-
функциональные обследования, численность 
медицинского персонала. В связи с этим про-
гнозирование развития эпидемии новой коро-
навирусной инфекции имеет социально-
значимое значение.  

Существуют стандартные подходы к 
среднесрочному прогнозированию распро-
странения эпидемий, основанные на аппрок-
симации кривой её развития логистической 
функции роста, например, исследования Ни-

жегородцева Р. с соавт. (2020 г.) или Кольцо-
вой Э.М. с соавт.(2020 г.) [1,2]. Однако дан-
ные инструменты не подходят для кратко-
срочного прогнозирования, так как на корот-
ком периоде предвидения могут быть допу-
щены ошибки. Наиболее перспективными как 
с точки зрения понимания сущности процесса 
развития эпидемии, так и с точки зрения по-
лучения наиболее достоверных прогнозов яв-
ляются эпидемиологические модели, осно-
ванные на системе дифференциальных урав-
нений, например, Prem K et all. (2020) [7]. 
Данный инструмент популярен в использова-
нии у прогнозистов всего мира относительно 
развития распространения новой коронави-
русной инфекции. 

Так в Китайской Народной Республике 
(КНР) Held L. et all. (2020) [4] использовали 
классическую модель SIR для краткосрочного 
прогнозирования развития эпидемии КВИ, 
проигнорировав инкубационный период забо-
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левания и смертность от КВИ, что не позво-
лило обеспечить высокое качество получае-
мых прогнозов и удлинить горизонт прогно-
зирования. Модель SIR позволяет с помощью 
системы дифференциальных уравнений опи-
сать переход состояний из потенциально под-
верженных инфицированию (S) в непосред-
ственно инфицированных (I), а из инфициро-
ванных в так называемые выбывшие (R), то 
есть в выздоровевших или умерших (здесь 
следует отметить, в модели делается предпо-
ложение, что переболевший инфекцией чело-
век не может снова попасть в категорию по-
тенциально подверженных инфицированию, 
то есть модель предполагает формирование 
устойчивого иммунитета у индивидуума). 
Также существуют исследования, в которых 
применяются более сложные спецификации 
модели: например, Huang Y. et all. (2020) ис-
пользуют модель SIRD, учитывающую смерт-
ность от инфицирования КВИ в КНР [5], а Sun 
D. et all. (2020) используют классические эпи-
демиологические модели SEIR, которые мо-
дифицируют за счет ее адаптации к половоз-
растной структуре населения страны и учета 
инкубационного периода развития вирусной 
инфекции [6]. В отличие от модели SIR, мо-
дель SIRD учитывает два раздельных перехо-
да из состояния инфицированных в состояние 
выздоровевших (R) или в состояние умерших 
(D). Особенностью модели SEIR является 
возможность учета в виде дифференциально-
го уравнения перехода из состояния потенци-
ально возможного инфицирования в инкуба-
ционный период заболевания (Е).  

Одним из подходов, позволяющих про-
водить краткосрочное прогнозирование раз-
вития эпидемии, является использование тех-
нологий анализа временных рядов. Наиболее 
популярной моделью для прогнозирования 
развития распространения инфекций на от-
дельно взятой территории является модель 
ARIMA, Лакман И.А. с соавт. (2016) [3]. 
Например, для построения среднесрочного и 
краткосрочного прогнозов Benvenuto D. et all. 
(2020) [8]. применяли модель ARIMA для 
прогнозирования эволюции пандемии КВИ в 
мире на данных 1,5-месячной динамики (ян-
варь-февраль 2020 года) и пришли к выводу, 
что оптимальной будет модель с порядком 
интегрирования d=2. Данная модель является 
популярной моделью, применяемой для крат-
косрочного прогнозирования. Она позволяет 
учесть влияние прошлых событий на текущее 
состояние процесса за счет так называемой 
авторегрессионной зависимости. 

Стандартным подходом в прогнозиро-
вании является построение на предваритель-
ном этапе «обучения» прогноза нескольких 
вариантов прогнозных моделей с последую-
щей их селекцией по наименьшей ошибке 
предсказания. Такой подход позволяет обес-
печить повышение надёжности прогнозных 
оценок. В связи с этим в работе рассматрива-
ется два альтернативных пути прогнозирова-
ния по распространению новой коронавирус-
ной инфекции в Республике Башкортостан: 
подход, основанный на истории развития 
эпидемии в регионе, и подход, основанный на 
классическом эпидемиологическом модели-
ровании. 

Целью исследования является подбор 
оптимального математического инструмента 
для краткосрочного прогнозирования разви-
тия новой коронавирусной инфекции в Рес-
публике Башкортостан, позволяющего опре-
делить минимальную ошибку прогноза. 

Материал и методы 
Для прогнозирования КВИ в Республи-

ке Башкортостан (далее – РБ) и Российской 
Федерации (далее – РФ) 15 марта 2020г. был 
подписан меморандум между Башкирским 
государственным медицинским университе-
том и Уфимским государственным авиацион-
ным техническим университетом о создании 
проектного офиса по математическому моде-
лированию и прогнозированию развития ин-
фекции. Сотрудники данных образовательных 
организаций Лакман И.А. и др. имеют значи-
тельный опыт проведения эпидемиологиче-
ских исследований [9]. Для прогнозов разви-
тия эпидемии использовали официальные 
данные Управления Федеральной службы по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и 
благополучия человека по Республике Баш-
кортостан по ежедневной и кумулятивной ди-
намике новых случаев инфицирования КВИ, 
выздоровевшим и умершим в период с 23 
марта по 3 мая 2020 года. На данных в перио-
де с 23 марта по 23 апреля 2020 года прогноз-
ные модели обучались, на данных с 24 апреля 
по 3 мая 2020 года модели тестировались. 

Для построения прогноза в РБ применя-
ли эпидемиологическую модель SIRD (Sus-
ceptible-Infected-Removed-Died), представлен-
ную системой дифференциальных уравнений: 
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𝑆(𝑡) + 𝐼(𝑡) +𝑅(𝑡)+D(t) = 𝑁, 

где 𝑆(𝑡) – восприимчивые лица – это те, кто пока не заразились, 
но могут заразиться; 𝐼(𝑡) – инфицированные; 𝑅(𝑡) – выздоро-
вевшие (индивидуумы, у которых сформировался иммунитет); 
D(t) – умершие; 𝑁 –  все население Республики Башкортостан; 
𝛽 – коэффициент, отвечающий за вероятность инфицирования 
в результате контакта; 𝛾 = 1/𝑇 – коэффициент, отвечающий за 
время излечения; 𝑇 – время болезни; μ – коэффициент смертно-
сти от инфекции. 

 
Построение эпидемиологической моде-

ли требует точной оценки постоянных коэф-
фициентов β, γ и μ. Это возможно только в 
случае, если эпидемия развивается в постоян-
ных условиях, однако периоды введения и 
ослабления карантинных мероприятий меня-
ют условия её развития. В связи с этим авто-
рами использовалась следующая технология 
подбора коэффициентов, отвечающих за ве-
роятность инфицирования, излечения и смер-
ти: строилась сетка поиска, где перебирались 
различные комбинации параметров с шагом 

0,1, далее строился ретроспективный прогноз 
на 5 шагов вперед для всех комбинаций пара-
метров из сетки поиска и полученные значе-
ния сравнивались с фактическими, затем рас-
считывалась ошибка аппроксимации. В ре-
зультате оптимальными считали те парамет-
ры, при которых получали наименьшую 
ошибку. С учетом знания подобранных пара-
метров строили перспективный прогноз на 5 
дней вперед, считая таким образом, что усло-
вия среды не меняются в этот промежуток 
времени. На следующие 5 дней параметры 
опять перестраивали и т. д.  

Для сравнения получаемого прогноза по 
модели SIRD использовали также модель 
ARIMA (p, d, q), которая имеет три гиперпа-
раметра: d – порядок взятия разностей (Δyt= 
yt–yt-1) от временного ряда yt до тех пор, пока 
ряд не станет стационарным в широком 
смысле, p – максимальный лаг запаздывания в 
авторегрессии, q – максимальный лаг запаз-
дывания в скользящей средней: 

 

, 
где Δdyt – разности порядка d ряда общего количества новых случаев инфицирования КВИ в РБ; p – порядок авторегрессии;  
q – порядок скользящей средней; εt – остаточная компонента на шаге; t, αi, βi– коэффициенты модели, подлежащие оценке. 

 
Выбор в качестве математических ин-

струментов моделирования развития эпидемии 
КВИ моделей SIRD и ARIMA обусловлен сле-
дующими соображениями: модель SIRD опира-
ется в построении прогноза на механизмы про-
цесса развития эпидемии, модель ARIMA опи-
рается исключительно на историю временного 
ряда развития эпидемии. Таким образом, мо-
дель SIRD позволяет получить более устойчи-
вый прогноз на относительно отдаленную пер-
спективу, но точность прогноза будет средняя, в 
то время, как модель ARIMA позволяет полу-
чить прогноз высокой точности, но на относи-
тельно короткую перспективу (до недели). В 
настоящем исследовании модель ARIMA ис-
пользуется исключительно для прогнозирова-
ния процесса развития инфицирования населе-
ния, так как для прогнозирования динамики вы-
здоровлений требуется использовать модель, 
описывающую причинно-следственные связи 
(например, модель ARIMAX с включением эк-
зогенных факторов), а данных для построения 
соответствующей модели недостаточно. 

Качество прогноза оценивали на основе 
средней ошибки аппроксимации: 

 

, 
где yt – фактические значения, ŷt – расчетные (прогнозируемые) 

значения, n – количество наблюдений во временном ряду. 

Для прогнозов на 7-10 точек вперед 
приемлемым качеством точности является 
средняя абсолютная ошибка (МАРЕ), не пре-
вышающая 7%, на более отдаленную перспек-
тиву (10-20 точек вперед) приемлемым каче-
ством прогноза является ошибка, не превы-
шающая 15%. Это связано с тем, что по мере 
удлинения горизонта прогнозирования дове-
рительный интервал прогноза увеличивается. 

Все расчеты выполнялись в специали-
зированной среде статистического моделиро-
вания R Studio. 

Результаты  
В результате проведения численного 

моделирования для оценки коэффициентов 
эпидемиологической модели SIRD, описыва-
ющей протекание эпидемии в Республике 
Башкортостан в период с 18 апреля по 23 ап-
реля 2020 г., были определены следующие 
параметры: β=0,000000023, γ=0,03, μ=0,001. 

При построении модели ARIMA были 
подобраны следующие гиперпараметры: p, d и q 
на истории прологарифмированного ряда реги-
страции новых случаев КВИ: p=1, d =2 и q=1.  

Результат прогнозирования общего чис-
ла инфицированных КВИ по РБ по обеим мо-
делям на период с 24 апреля по 3 мая 2020 г., 
а также рассчитанная ошибка в процентах к 
предыдущему значению на каждую дату све-
дены в табл. 1. 
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Таблица 1 
Результаты прогнозирования инфицирования КВИ в РБ в соответствии с различными моделями в период 24 апреля – 3 мая 2020г 

Дата Количество фактических 
случаев инфицирования 

SIRD по случаям инфицирования ARIMA по случаям инфицирования 
прогноз (n) ошибка, % прогноз (n) ошибка, % 

24 апреля 456 455 0,22 460 1,10 
25 апреля 492 490 0,41 490 0,00 
26 апреля 530 527 0,57 533 1,14 
27 апреля 571 570 0,18 570 0,00 
28 апреля 614 631 2,69 619 1,90 
29 апреля 660 691 4,49 662 4,20 
30 апреля 709 766 7,44 719 6,14 
1 мая 761 843 9,73 770 8,66 
2 мая 816 935 12,73 834 10,80 
3 мая 875 1022 14,38 894 12,52 

 
Таблица 2 

Результаты прогнозирования выздоровления от КВИ в РБ в период с 24 апреля по 3 мая 2020 г. 

Дата Количество фактических  
случаев выздоровления 

SIRD по случаям выздоровления 
прогноз (n) ошибка, % 

24 апреля 57 49 14,04 
25 апреля 57 60 5,26 
26 апреля 59 72 22,03 
27 апреля 72 85 18,06 
28 апреля 80 99 23,75 
29 апреля 80 114 42,50 
30 апреля 120 129 7,50 
1 мая 167 145 13,17 
2 мая 176 163 7,39 
3 мая 183 182 0,55 

 
Поскольку модель SIRD позволяет так-

же спрогнозировать число выздоровевших, то 
в табл. 2 содержатся как фактические сведе-
ния прогноза на период с 24 апреля по 3 мая 
2020 г., так и ошибки прогноза. 

Как видно из результатов прогнозирова-
ния, модель ARIMA даёт достаточно точный 
прогноз до 7 дня перспективы включительно, 
это связано с тем, что «память» модели «ко-
роткая», то есть модель даёт точный прогноз 
лишь на короткий горизонт прогнозирования. 

Обсуждение и заключение 
Полученные результаты прогнозирова-

ния свидетельствуют об относительной точ-
ности получаемых прогнозов: средняя абсо-
лютная процентная ошибка за 10 дней про-
гноза случаев инфицирования в РБ по модели 

SIRD составила 5,28%, по модели ARIMA – 
4,65%. Ошибка прогноза количества случаев 
выздоровления в РБ за 10 дней для модели 
SIRD составила 15%. 

Таким образом, в статье показана воз-
можность прогнозирования течения КВИ в 
Республике Башкортостан с использованием 
как классических эпидемиологических моде-
лей (SIRD), так и с использованием инстру-
ментов анализа временных рядов (ARIMA). 

Результаты прогнозирования регулярно 
представляются в органы исполнительной 
власти для выработки медицинских и каран-
тинных стратегий профилактики инфекции.  

Коллектив авторов выражает благодар-
ность компании ООО «ISD» за поддержку 
сайта http://covid-forecast.ru/.  
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коронавирусной инфекции COVID-19. Представленная информация указывает на необходимость интегрированния взаимо-
действий различных направлений научного поиска, для объективной оценки процессов развития заболеваемости среди 
населения новой коронавирусной инфекцией COVID-19. Результаты научных исследований в условиях сложной эпиде-
миологической обстановки имеют прикладной характер, что обеспечивает формирование, оптимизацию системы эпиде-
миологического надзора за новой коронавирусной инфекцией и определяют вектор изучения широкого круга вопросов, 
связанных с обеспечением эпидемиологической безопасности населения. Сделан вывод о необходимости продолжения 
разнонаправленных исследований для решения множественных вопросов прикладного характера, обеспечивающих опти-
мизацию системы эпидемиологического надзора во всех подсистемах, и определения вектора эффективного управления 
эпидемическим процессом.  

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция COVID-19, устойчивость вируса, механизм передачи, пути переда-
чи, источники инфекции, группы риска, эпидемиологический надзор. 
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This review contains information on the SARS-CoV-2 virus, its resistance to environmental factors, the gateway for the patho-

gen to enter the human body, the mechanisms and routes of transmission, age groups at risk of developing various forms of new 
coronavirus infection, and the epidemiological significance of various categories of sources of infection, which ensure the activity of 
the first link of the epidemic process, the principles of selection and rational use of personal protective equipment in conditions of 
the epidemiological risk of the spread of the new coronavirus infection COVID-19. This information indicates the need for integrat-
ed interactions of various areas of scientific research, giving objectification of the development processes of the incidence of the 
new coronavirus infection COVID-19. The results of scientific research in a complex epidemiological situation are of a pronounced 
applied nature, which ensures the formation and optimization of the epidemiological surveillance system for the new coronavirus in-
fection and determines the vector of studying a wide range of issues related to ensuring the epidemiological safety of the population. 
It is concluded that it is necessary to continue multidirectional research in order to solve multiple applied questions that ensure the 
optimization of the epidemiological surveillance system in all subsystems and determine the vector of effective management of the 
epidemic process. 

Key words: new coronavirus infection COVID-19, virus resistance, mechanism of transmission, routes of transmission, sources 
of infection, risk groups, epidemiological surveillance. 

 
Вызвавший глобальное распростране-

ние новой коронавирусной инфекции корона-
вирус SARS-CoV-2 является РНК-вирусом, 
относится к роду Betacoronavirus и ко II груп-
пе патогенности, так же как и его предше-
ственники вирусы SARS-CoV, MERS-CoV. 
При этом у SARS-CoV-2 определено до 80% 
гомологии с его предшественником SARS-
CoV [23], в том числе и по механизму инфи-
цирования человека [31]. Заболевание, кото-
рое вызывает вирус SARS-CoV-2, назвали 
COVID-19 (coronavirus disease 2019) [6]. 

Возможность заражения человека опре-
деляется наличием входных ворот для про-
никновения возбудителя, которыми являются 
эпителий верхних дыхательных путей и же-
лудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Клетками-
мишенями для вируса SARS-CoV-2 служат 
альвеолоциты 2-го типа (AT2), эпителиоциты 
почек, пищевода, мочевого пузыря, под-
вздошной кишки, сердца, ЦНС, на поверхно-
сти которых есть рецепторы ангиотензинпре-
вращающего фермента II типа (ACE2) 
[16,29,44]. По некоторым данным [15] и дру-
гие рецепторы обеспечивают проникновение 
вируса в организм человека. Очевидно, что 
SARSCoV-2 может, вызывать полиорганные 
поражения [3]. Проникнув в организм челове-
ка, вирус SARS-CoV-2 может реплицировать-
ся в тонком кишечнике, однако по данным 
[17] на уровне толстого кишечника происхо-
дит инактивация, что позволяет предполо-

жить, что в фекалиях он неактивен. Но про-
должающиеся исследования не исключают 
возможности думать о фекально-оральном 
механизме передачи [43]. Указанное требует 
наработки множественных доказательств дан-
ного факта, что определит необходимость и 
объем проводимого мониторинга. 

Эпидемиологически значимым фактом, 
определяющим объем и технологии воздей-
ствия на второе звено эпидемического про-
цесса, является устойчивость вируса к факто-
рам внешней среды. Вирус сохраняется в 
аэрозоле, выделенном от источника инфекции 
примерно в течение 2-х часов, на поверхности 
предметов из пластика и металла до 6–8 часов 
[34]. Особое значение на наш взгляд имеет 
длительное присутствие вируса на волосах – 
до 3-х дней [10], что следует учитывать в 
условиях госпитальной и социальной среды. 
В помещениях, где находится пациент, вирус 
сохраняет жизнеспособность до нескольких 
суток [36], хотя некоторые авторы подвергают 
сомнению указанный факт и продолжают по-
иск доказательной информации [21]. 

Единичного вириона недостаточно для 
заражения и запуска инфекционного процес-
са, поэтому необходимы большое количество 
вирусных частиц для проникновения в клетку 
и поиска соответствующего рецептора и по-
следующей репликации. Имеет значение и 
доза вирусов SARS-CoV-2 для заражения как 
показывает исследование [37], вирусных ча-
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стиц должно быть 106 копий вирионов на 1 мл 
(или на образец) для обеспечения процесса 
репликации. Интерес представляет инфици-
рование людей через предметы окружающей 
среды с учетом не только сохранения генети-
ческого материала вируса SARS-CoV-2, но и 
его возможности проникать в организм чело-
века и запускать инфекционный процесс. 
Применение технологий современных лабо-
раторных исследований для проведения мо-
ниторинга циркуляции вируса на факторах 
окружающей среды с сохранением эпидемио-
логического потенциала, в том числе на ре-
жимных объектах (медицинские организации) 
с распространением возбудителя, является 
важным аспектом, но пока результатов таких 
исследований нет. Такие исследования явля-
ются крайне важными, в том числе для осу-
ществления оценки эффективности проводи-
мых профилактических и противоэпидемиче-
ских мероприятий. Устойчивость вируса в 
окружающей среде и обеспечение риска рас-
пространения в популяции людей в различ-
ных условиях имеют важное эпидемиологиче-
ское значение, как и оценка значимости раз-
личных категорий источников инфекции. 
Наибольшее значение, безусловно, имеют ли-
ца, переносящие манифестную форму инфек-
ционного процесса, так как они активно вы-
деляют в окружающую среду огромное коли-
чество инфицированного аэрозоля, но с точки 
зрения реальной возможности изоляции в 
условиях дома или медицинской организации 
снижается эпидемиологический риск распро-
странения вируса при условии своевременно 
начатых противоэпидемических мероприятий. 
С клинической точки зрения, ведущую роль 
играют своевременное обращение за меди-
цинской помощью, проведенная специфиче-
ская лабораторная, дифференциальная клини-
ческой диагностики и начатого адекватного 
лечения. Особое значение имеет применение 
методов специфической лабораторной диа-
гностики, позволяющих определить по сути 
всю дальнейшую как клиническую, так и эпи-
демиологическую тактику действий [1]. Сре-
ди лиц с манифестной формой инфекции в 
течение первой недели заболевания макси-
мальное количество вируса обнаруживалось 
максимальным выделением 7,11×108 копий 
молекул РНК (по сути вирусных частиц) [37]. 
Выделение коронавируса SARS-CoV-2 в 
окружающую среду при развитии мани-
фестной формы инфекции является мощным 
фактором, определяющим интенсивность 
эпидемического процесса в различных усло-
виях. Вызывают вопросы опубликованные 

факты отсутствия корреляции между продол-
жительностью выделения вируса и тяжестью 
клинического течения заболевания [39,41]. 

Научный и практический интерес пред-
ставляет необходимость оценки скрыто про-
текающего эпидемического процесса, кото-
рый, безусловно, существует, как уже было 
показано на примере других вирусных инфек-
ций [2,4]. 

Бессимптомные формы инфекции пред-
ставляют особый практический интерес не 
только с позиции частоты встречаемости при 
указанной форме инфекции, но и с позиции 
кого считать носителем SARS-CoV-2 и дли-
тельностью данного носительства. В том слу-
чае, когда в мазках из носа и ротоглотки обна-
руживается РНК SARS-CoV-2, а в последую-
щем развивается клиническая картина заболе-
вания [19,38], то, конечно, это не носительство, 
а период развития инфекционного заболева-
ния, который указывает на значимость источ-
ника инфекции (чаще в конце инкубационного 
периода), когда происходит выделение вируса 
в окружающую среду. Указанное определяет 
значимость самоизоляции, если был контакт с 
больным, что снижает риски дальнейшего рас-
пространения вируса. Определить интенсив-
ность скрытого эпидемического процесса до-
вольно сложно, если пациенты с отсутствием 
клинических признаков, когда не зафиксиро-
ван контакт с инфекционным больным 
COVID-19, не обратятся за медицинской по-
мощью. Основная масса таких инфицирован-
ных представляет наибольшую эпидемиологи-
ческую опасность. Расширение групп обследо-
вания, в том числе профессиональных и прове-
дение мер по самоизоляции могут стать значи-
мыми мероприятиями для сдерживания рас-
пространения инфекции при прочих равных 
условиях исполнения других мероприятий 
профилактической и противоэпидемической 
направленности [14,18,28,42]. Риск заражения 
SARS-CoV-2 может увеличиваться при тесном 
контакте со скрытым источником инфекции 
[35]. В основном, это семейные или професси-
ональные контакты. Для более детальной объ-
ективизации скрыто протекающего эпидеми-
ческого процесса важным является проведение 
серомониторинга в популяции людей, прожи-
вающих на различных территориях, в разных 
возрастных и профессиональных группах, что 
позволит получить более точные данные и оп-
тимизировать формирующуюся систему эпи-
демиологического надзора [27,38]. В настоя-
щее время проводимый мониторинг пациентов 
при плановой или экстренной госпитализации 
в неинфекционные отделения является оправ-
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данным в связи с существующим риском зано-
са вируса в госпитальную среду скрытыми ис-
точниками инфекции. Остаются вопросы зна-
чимости длительности контакта восприимчи-
вого лица с различными категориями источни-
ков инфекции. Длительность аэрозольного со-
стояния выдыхаемого воздуха от источника 
инфекции, как показали исследования [39], не 
менее 14 минут, которые могут иметь решаю-
щее значение для заражения и обусловливают 
действия по исключению риска нахождения в 
условиях массового скопления людей и физи-
ческому дистанцированию. Активно работаю-
щий аэрозольный механизм передачи вируса 
SARS-CoV-2 может в разных условиях обеспе-
чиваться разными путями передачи. Однако 
реализация вертикального механизма передачи 
научно не подтверждена, исключение состави-
ли единичные случаи выделения у новорож-
денных IgM к SARS-CoV-2 [11,13,24,26,40,45]. 

Нет доказательств заражения детей че-
рез грудное молоко [20,22]. Понятно, что если 
роженица является источником инфекции 
(больна, инфицирована), то проведение ком-
плекса мероприятий по разобщению с ново-
рожденным является оправданным.  

С учетом эпидемиологических особен-
ностей реализации механизмов и путей пере-
дачи заразного начала в различных условиях 
активность эпидемического процесса внутри 
эпидемического очага может оставаться высо-
кой и, как следствие, сохраняется потенциал 
распространения за пределы конкретного оча-
га. Для снижения риска передачи заразного 
начала в условиях сформировавшегося семей-
ного очага особую роль играет соблюдение 
санитарно-гигиенических мероприятий в быту, 
в семье всеми возрастными группами, что, ве-
роятно, сыграет роль в профилактике различ-
ных заболеваний инфекционного генеза. 

Проведен систематический обзор и ме-
таанализ с целью определения оптимального 
расстояния для исключения риска заражения 
людей и оценки использования масок и 
средств для защиты глаз [12]. Результатами 
поиска явились 172 обсервационных исследо-
вания в 16 странах и 6 континентах без ран-
домизированных контролируемых испытаний 
и 44 соответствующих сравнительных иссле-
дования в медицинских и немедицинских ор-
ганизациях (n=25697 пациентов). Были полу-
чены доказательства снижения риска переда-
чи вирусов при физическом расстоянии 1 м 
или более по сравнению с расстоянием менее 
1 м (n=10736, объединенное скорректирован-
ное отношение шансов [aOR] 0,18, 95% ДИ 
0,09-0,38; разница рисков [RD] –10,2%, 95% 

ДИ от –11,5 до –7,5; умеренная уверенность). 
Были получены доказательства снижения 
риска заражения в условиях увеличения рас-
стояния между людьми (изменение относи-
тельного риска [RR] 2 • 02 за м; pinteraction = 
0 • 041; умеренная уверенность). Использова-
ние маски для лица может снизить риск ин-
фицирования (n = 2647; aOR 0,15, 95% ДИ 
0,07-0,34, RD –14,3%, – 15,9-10,7; низкая до-
стоверность). Получены доказательства более 
эффективной защиты с применением респи-
раторов класса защиты FFP2/N95 или подоб-
ных респираторов по сравнению с одноразо-
выми хирургическими масками или подобны-
ми, например многоразовыми. Достоверных 
доказательств защиты при использовании 
хлопковых масок нет. Анализ публикаций по 
применению защитных щитков показал сни-
жение риска развития заражения (n = 3713; 
aOR 0,22, 95% ДИ от 0,12 до 0,39, RD –10,6%, 
95% ДИ от –12,5 до –7,77; низкая достовер-
ность). Безусловно, необходимо продолжение 
этих исследований для получения более 
надежных результатов и оптимизации техно-
логий защиты населения, в том числе профес-
сиональных групп (медицинские работники). 

С эпидемиологической точки зрения 
важным аспектом развития эпидемического 
процесса является определение групп населе-
ния не только с риском заражения, но и с 
риском развития тяжелых форм течения забо-
левания. Лица с имеющейся хронической со-
путствующей патологией, протекающей на 
фоне слабого иммунного ответа, формируют 
интенсивную репликацию вируса [7] и, как 
следствие, высокую эпидемиологическую 
значимость с позиции оценки источника ин-
фекции и более тяжелое течение заболевания 
COVID-19 [8]. Доля лиц в возрасте 65 лет и 
старше, переносящих тяжелую форму, в Рос-
сийской Федерации (РФ) варьировала от 
20,1% в Москве и Московской области до 
23,62% в других регионах РФ. Среднетяжелые 
формы инфекции у пациентов этой возраст-
ной категории во всех регионах РФ составили 
52,5-52,7% случаев [5]. Указанное выше в 
полной мере свидетельствует о верно приня-
тых решениях о внедрении ограничительных 
мероприятий для лиц старше 65 лет. Довольно 
низкая интенсивность эпидемического про-
цесса у детей является значимым благоприят-
ным фактором, причем при развитии инфек-
ционного процесса чаще у детей наблюдается 
бессимптомное или малосимптомное течение 
заболевания [9,25]. Однако степень эпиде-
миологической значимости группы детей не 
становится ниже, а, наоборот, чаще заражение 
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детей происходит в семьях, т.е. в домашних 
очагах [30,32,33]. 

Таким образом, полученная информа-
ция указывает на необходимость интегриро-
ванных взаимодействий различных направле-
ний научного поиска, дающих объективиза-
цию процессов развития заболеваемости 
населения новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19 и механизмов ее формирования. 

Результаты научных исследований в условиях 
сложной эпидемиологической обстановки но-
сят выраженный прикладной характер, что 
обеспечивает формирование и оптимизацию 
системы эпидемиологического надзора за но-
вой коронавирусной инфекцией COVID-19 и 
определяют вектор изучения широкого круга 
вопросов, связанных с обеспечением эпиде-
миологической безопасности населения.  
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В статье представлена организация повышения квалификации врачей и провизоров на базе Института дополнительно-

го профессионального образования ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет» Минздрава 
России в условиях распространения новой коронавирусной инфекции COVID-19.  

Изменения в организации образовательного процесса предусматривают по возможности переход на дистанционные 
образовательные технологии и электронное обучение, он-лайн-контроль знаний и доступных практических навыков. Учи-
тывая, что многие навыки, необходимые в профессиональной деятельности врача, невозможно отработать в он-лайн-
режиме, переход на удаленный формат обучения требует разработки нового дизайна преподавания, оптимального соотно-
шения между дистанционной и очной частями обучения. Очно практические занятия проводятся на базе симуляционных 
центров и на клинических базах с учетом противоэпидемических требований. 

Дополнительно разработаны программы по тематике диагностики, лечения и профилактики новой коронавирусной 
инфекции. По данным программам проведено 115 циклов, обучено 15237 специалистов из 83 регионов Российской Феде-
рации. Реализуются программы для школьных медицинских инспекторов и лиц с немедицинским образованием, в том чис-
ле для медицинских инспекторов – сотрудников предприятий и организаций Республики Башкортостан, осуществляющих 
контроль за соблюдением санитарно-эпидемиологических требований. 

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция COVID-19, повышение квалификации врачей и провизоров, допол-
нительное профессиональное образование. 

 
V.V. Viktorov, S.G. Akhmerova, G.Ya. Khismatullina, E.M. Nazarova, A.G. Imelbaeva 

ABOUT ADVANCING THE QUALIFICATION OF DOCTORS AND PHARMACISTS 
UNDER THE PANDEMIC OF NEW CORONAVIRUS INFECTION COVID-19 

 
The article presents the organization of advanced training for doctors and pharmacists on the basis of the Institute of Continuing 

Professional Education of the Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «Bashkir State Medical Univer-
sity» of the Russian Ministry of Health in the context of the spread of the new coronavirus infection COVID-19. 

Changes in the organization of the educational process provide, if possible, a transition to distance educational technologies and 
e-learning, online control of knowledge and available practical skills. Considering that many of the skills required in the profession-
al activity of a doctor cannot be practiced online, the transition to a remote training format requires the development of a new teach-
ing design, an optimal balance between distance and face-to-face training. Full-time practical classes are conducted on the basis of 
simulation centers, clinical bases, taking into account anti-epidemic requirements. 

Additionally, programs have been developed for the diagnosis, treatment and prevention of new coronavirus infection. According to 
these programs, 115 cycles were carried out, 15,237 specialists from 83 regions of the Russian Federation were trained. Programs are being 
implemented for school medical inspectors, for people with non-medical education, including medical inspectors - employees of enterprises 
and organizations of the Republic of Bashkortostan who monitor compliance with sanitary and epidemiological requirements. 

Key words: new coronavirus infection COVID-19, advanced training of doctors and pharmacists, additional professional education. 
 
Распространение новой коронавирусной 

инфекции COVID-19 (далее – коронавирусная 
инфекция) повлияло на все сферы жизнедея-
тельности как отдельного человека, так и об-
щества в целом [13,14]. В значительной мере 
затронуло систему образования, в том числе и 
медицинского [12]. 

В условиях самоизоляции и проведения 
ограничительных противоэпидемических ме-
роприятий наиболее простым и логичным 
представлялся переход на систему дистанци-
онного обучения [2,4]. 

Использование дистанционного обуче-
ния в медицинском образовании на протяже-
нии ряда лет является предметом многочис-
ленных дискуссий, в которых выражаются 
мнения от явной его поддержки до полного 
неприятия [1,3,5,6,15]. 

Несмотря на то, что все дополнитель-
ные профессиональные программы (далее – 
программы), как правило, предусматривают 

дистанционные образовательные технологии 
и электронное обучение, однако многие навы-
ки, необходимые в профессиональной дея-
тельности врача, невозможно отработать в он-
лайн-режиме на симуляторах и тренажёрах. 

В соответствии с приказами по ФГБОУ 
ВО «Башкирский государственный медицин-
ский университет» Минздрава России (далее – 
БГМУ) о введении противоэпидемических 
мероприятий были приняты распоряжения по 
Институту дополнительного профессиональ-
ного образования БГМУ (далее – ИДПО 
БГМУ) [9,10]. 

В данных распоряжениях указывалось 
об особенностях организации учебного про-
цесса по дополнительным профессиональным 
программам профессиональной переподго-
товки и повышения квалификации в условиях 
предупреждения распространения новой ко-
ронавирусной инфекции.  

Данные распоряжения предусматривали: 
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– по возможности переход на дистанци-
онные образовательные технологии и элек-
тронное обучение в части освоения теорети-
ческих разделов дисциплин, отработки до-
ступных практических навыков; 

– проведение практических занятий на 
базе симуляционных центров и клинических 
базах с учетом противоэпидемических требо-
ваний; 

– внесение в учебные планы программ 
разделов по коронавирусной инфекции 
COVID-2019; 

– разработка отдельных новых специ-
альных программ по диагностике, лечению, 
профилактике коронавирусной инфекции 
COVID-2019. 

В настоящее время обучение специали-
стов происходит c использованием дистанци-
онных образовательных технологий и элек-
тронного обучения на платформах Microsoft 
teams, nmo.bashgmu.ru (врачебный портал 
БГМУ), Zoom, edu.rosminzdrav.ru. 

Для преподавателей, работающих в 
ИДПО БГМУ, дистанционное обучение не 
является новой формой организации учебного 
процесса, так как обучение специалистов в 
системе непрерывного медицинского и фар-
мацевтического образования предусматривает 
он-лайн-освоение некоторых разделов. 

Однако переход на удаленный формат 
обучения потребовал разработки нового ди-
зайна преподавания, новых подходов к логи-
стике проведения занятий и контролирующих 
мероприятий, определения тематик, выноси-
мых на он-лайн-освоение, и оптимального 
соотношения между дистанционной и очной 
частями обучения. 

На базе ИДПО БГМУ сложившейся 
практикой стало использование телекоммуни-
кационных технологий и видеоконференцсвя-
зи для проведения вебинаров, конференций, 
видеолекций, он-лайн-семинаров, он-лайн-
мастер-классов, он-лайн-тренингов, а также 
для контроля знаний обучающихся. 

Все эти формы организации учебных 
занятий были спроектированы на все имею-
щиеся программы. 

Более широкого внедрения потребовало 
использование он-лайн-тренингов. Для форми-
рования у обучающихся практических навыков 
используются современные тренажеры, симуля-
торы, стандартизованные пациенты. Препода-
ватели клинических кафедр и сотрудники симу-
ляционных центров (центров практических 
навыков на базе Клиники БГМУ и на базе объ-
единенного симуляционно-аккредитационного 
центра) разработали видеоматериалы с пошаго-

вой инструкцией и алгоритмами оказания ме-
дицинской помощи при критических состояни-
ях в типичных ситуациях. 

Формат он-лайн-тренингов также ис-
пользуется преподавателями клинических ка-
федр для контроля освоения обучающимися 
пройденного материала. 

Однако распространение коронавирус-
ной инфекции требует навыков работы, диа-
гностики, лечения, транспортировки пациен-
тов в условиях повышенной опасности. Вос-
требованы такие навыки, как оказание экс-
тренной помощи, интубация, искусственная 
вентиляция легких, КТ- и УЗ-диагностика и 
пр. Отработка подобных навыков в он-лайн-
режиме практически невозможна. 

Очное обучение врачей осуществляется 
с максимальным соблюдением противоэпиде-
мических мер на доступных клинических ба-
зах и на базе двух центров практических 
навыков БГМУ. 

Группы обучающихся разделяются на 
подгруппы численностью не более 5 человек. 
К обучению не допускаются обучающиеся с 
повышенной температурой и другими симпто-
мами респираторных и вирусных заболеваний. 
Каждые два часа проводится тщательная сани-
тарная уборка и проветривание учебных по-
мещений, в коридорах и учебных помещениях 
расположены диспенсеры с антисептиком и 
мылом для рук, каждый обучающийся должен 
иметь маску или респиратор, перчатки, смен-
ную обувь. Те же требования распространяют-
ся и на профессорско-преподавательский со-
став БГМУ. 

В целях скорейшей подготовки специа-
листов к работе в новых условиях во все 
учебные планы программ были включены 
разделы по коронавирусной инфекции. 

Разработаны новые программы для под-
готовки специалистов к работе в условиях 
распространения коронавирусной инфекции. 

Разработаны и размещены на Портале 
непрерывного медицинского и фармацевтиче-
ского образования 43 программы, продолжи-
тельностью 36 часов, по вопросам профилакти-
ки, диагностики и лечения новой коронавирус-
ной инфекции COVID-19. Из них 39 программ 
для специалистов с высшим медицинским обра-
зованием, 4 программы для специалистов со 
средним медицинским образованием. 

Для врачей и среднего медицинского пер-
сонала, находящихся на сменах в инфекцион-
ных госпиталях для пациентов с подозрением 
на коронавирусную инфекцию и подтвержден-
ным диагнозом в госпиталях COVID-19 или 
находящихся в медицинских организациях, в 
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которых введен карантинный режим, были от-
крыты адресные циклы повышения квалифика-
ции и проводилось специальное обучение. 

За полгода по программам, разработан-
ным по тематике диагностики, лечения и про-
филактики новой коронавирусной инфекции, 
проведено 115 циклов. Обучено 15237 специа-
листов, из них 2682 специалиста со средним 
медицинским образованием, 404 ординатора, 
692 обучающихся в БГМУ по программам 
специалитета, 364 сотрудника БГМУ. 

Расширена география обучающихся: на 
циклах проучены специалисты из 83 регионов 
Российской Федерации, в том числе из Рес-
публики Башкортостан – 11107 человек, из 
других регионов – 4130 человек. 

Разработанные программы постоянно 
актуализируются как в плане учета изменений 

в действующем законодательстве Российской 
Федерации, так и нормативных законодатель-
ных документов и информационных материа-
лов Министерства здравоохранения Россий-
ской Федерации, Федеральной службы по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и 
благополучия человека, в том числе методи-
ческих рекомендаций по профилактике, диа-
гностике и лечению коронавирусной инфек-
ции, а также действующих санитарно-
эпидемиологических правил и требований. 

К реализации программ привлечены 
преподаватели 25 кафедр БГМУ и преподава-
тели медицинского колледжа. 

Участие структурных подразделений 
БГМУ в реализации программ по вопросам 
профилактики, диагностики и лечения корона-
вирусной инфекции представлено в таблице. 

 
Таблица 

Участие структурных подразделений БГМУ в реализации программ  
по вопросам профилактики, диагностики и лечения новой коронавирусной инфекции COVID-19 

Кафедра Количество 
циклов 

Количество 
слушателей 

Медицинский колледж  6 2684 
Терапии и общей врачебной практики с курсом гериатрии ИДПО 6 1895 
Анестезиологии и реаниматологии с курсом ИДПО 7 1538 
Общественного здоровья и организации здравоохранения ИДПО 11 1472 
Скорой помощи, медицины катастроф с курсами термической травмы и трансфузиологии ИДПО 7 1391 
Факультетской педиатрии с курсами педиатрии, неонатологии и симуляционным центром ИДПО 9 1295 
Инфекционных болезней с курсом ИДПО 5 854 
Поликлинической терапии с курсом ИДПО 6 555 
Педиатрии с курсом ИДПО 5 431 
Лабораторной диагностики ИДПО 5 383 
Онкологии с курсами онкологии и патологической анатомии ИДПО 4 380 
Терапии и сестринского дела с уходом за больными (обучение студентов БГМУ) 3 291 
Общей хирургии с курсом лучевой диагностики ИДПО 2 265 
Фармации ИДПО 5 229 
Госпитальной терапии №2 5 229 
Дерматовенерологии с курсами дерматовенерологии и косметологии ИДПО 2 226 
Акушерства и гинекологии с курсом ИДПО 2 219 
Внутренних болезней 2 189 
Психиатрии и наркологии с курсом ИДПО 2 145 
Терапии и профессиональных болезней с курсом ИДПО 4 140 
Кардиологии и функциональной диагностики ИДПО 3 92 
Урологии с курсом ИДПО 2 90 
Лучевой диагностики и лучевой терапии, ядерной медицины и радиотерапии с курсом ИДПО 3 84 
Госпитальной терапии №1 1 63 

 
Помимо обучения врачей и среднего 

медицинского персонала на кафедре гигиены 
с курсом медико-профилактического дела 
ИДПО и кафедре эпидемиологии были разра-
ботаны специальные программы для лиц с 
немедицинским образованием. 

Программа «Санитарно-эпидемический 
режим при распространении коронавирусной 
инфекции» продолжительностью от 6 до 36 
часов, разработана и реализуется в несколь-
ких вариантах: 

– для сотрудников медицинских орга-
низаций с немедицинским образованием, обу-
чение рассчитано на административный со-

став, регистраторов, охранников, работников 
гардеробных, водителей и др.; 

– для населения: контактных лиц и лиц, 
находящихся в самоизоляции; 

– для студентов-старшекурсников, ор-
динаторов БГМУ, обучающихся медицинских 
колледжей, подведомственных Минздраву 
Республики Башкортостан при подготовке их 
к работе в качестве медицинских инспекторов 
в общеобразовательных организациях Рес-
публики Башкортостан [11].  

Деятельность медицинских инспекторов 
основана на поручениях Правительства Рес-
публики Башкортостан в целях контроля в 
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общеобразовательных организациях Респуб-
лики Башкортостан соблюдения санитарно-
эпидемиологических требований и социаль-
ной дистанции, обучения учителей и других 
сотрудников школ профилактике коронави-
русной инфекции. По программе обучено бо-
лее 1500 человек. Медицинские инспекторы 
направлялись в школы с числом обучающихся 
не менее 300 человек. Всего было охвачено 
465 школ Республики Башкортостан; 

– для медицинских инспекторов – со-
трудников предприятий и организаций Рес-
публики Башкортостан (с медицинским или 
немедицинским образованием), осуществля-
ющих контроль за соблюдением санитарно-
эпидемиологических требований. Функцио-
нал медицинских инспекторов на предприя-
тиях и в организациях внедрен по инициативе 
Главы Республики Башкортостан Р.Ф. Хаби-
рова. На официальном сайте БГМУ размещен 
образовательный контент и он-лайн-курс обу-
чения «Медицинский инспектор». В настоя-
щее время зафиксировано 44775 просмотров 
лекционных занятий. Для он-лайн-обучения 
зарегистрированы 24918 человек. 

Существенное изменение произошло в 
планирование деятельности ИДПО БГМУ 
внес мораторий на выдачу сертификатов спе-
циалистов и свидетельств об аккредитации 
специалистов [7]. 

До 14 апреля 2020 г. выдан 2021 серти-
фикат. С 15 апреля 2020 г. прошли обучение 
900 специалистов без выдачи сертификатов. С 
29 сентября 2020 г. возобновились проведение 
сертификационных экзаменов и выдача серти-
фикатов [8]. Сертификационные экзамены 
принимаются не только у специалистов, окон-
чивших обучение осенью 2020 года, но и у 
специалистов, проучившихся с апреля по ок-
тябрь 2020 г. 

Таким образом, на фоне распростране-
ния новой коронавирусной инфекции COVID-
2019 в БГМУ продемонстрирована возмож-
ность успешной организации учебного про-
цесса по повышению квалификации и про-
фессиональной переподготовке специалистов 
в сфере здравоохранения. Осуществлен пере-
ход на дистанционные образовательные тех-
нологии и электронное обучение в части 
освоения теоретических разделов дисциплин. 
Практические занятия проводятся на базе си-
муляционных центров и на клинических базах 
с учетом противоэпидемических требований. 
В учебные планы дополнительных професси-
ональных программ внесены разделы по ко-
ронавирусной инфекции COVID-2019, разра-
ботаны новые программы по диагностике, 
лечению, профилактике коронавирусной ин-
фекции, в том числе для специалистов с неме-
дицинским образованием. 
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КЛИНИКО-ЛАБОРАТОРНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПАЦИЕНТОВ  
С НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ 

ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

 
Проведен анализ клинико-лабораторных данных 790 пациентов с новой коронавирусной инфекцией на базе Клиники 

БГМУ с апреля по июль 2020 года. Значимых отличий по возрасту и полу не выявлено. Сопутствующая патология выявле-
на у 400 пациентов (50,63%). Более 50% пациентов имели избыточную массу тела и сопутствующие заболевания. Выпи-
санных пациентов с улучшением было 758 (96,0%), летальных исходов – 32 (4,0%). Средняя длительность госпитализации 
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составила 12,4 дня. Инвазивная вентиляция легких (ИВЛ) проведена 66 пациентам. У всех пациентов исследован общий 
анализ крови, анализ биохимических показателей и системы гемостаза. Показатели сывороточного железа снижены у 
большинства больных. У всех пациентов выявлен высокий уровень С-реактивного белка, причем у невыживших пациентов 
уровень СРБ был выше, чем у выживших, что коррелирует с тяжестью течения заболевания. Уровень лактатдегидрогеназы 
(ЛДГ) был высоким у всех пациентов. В группе невыживших пациентов и пациентов, находящихся на ИВЛ, гиперкоагуля-
ция была более выражена. Летальность у пациентов с ожирением составила 5,8% против 3,4% без ожирения. 

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, выживаемость, гиперкоагуляция. 
 

A.A. Nabieva, B.A. Bakirov,  
G.Ya. Khismatullina, N.D. Allayarov, E.I. Utyashev 

CLINICAL AND LABORATORY CHARACTERISTICS  
OF PATIENTS WITH A NEW CORONAVIRUS INFECTION 

 
An analysis of the clinical and laboratory data of 790 patients with a new coronavirus infection was carried out at the Clinic of 

the Bashkir State Medical University from April to July 2020. No significant differences in age and gender were found. Concomi-
tant pathology was detected in 400 patients (50.63%). More than 50% of patients were overweight and had associated diseases. 
There were 758 (96.0%) discharged patients with improvement and 32 (4.0%) deaths. The average length of hospitalization was 
12.4 days. Treatment with invasive ventilation was given to 66 patients. All patients underwent a general blood test, analysis of bio-
chemical parameters and hemostasis system. Serum iron levels are reduced in all patients. All patients showed a high level of C-
reactive protein, and in those who did not survive, the level of CRP was higher than in those who survived, which correlates with the 
severity of the course. The LDH level was high in all groups of patients. In the group of patients who did not survive and on me-
chanical ventilation, hypercoagulation was more pronounced. Mortality in obese patients was 5.8% versus 3.4% without obesity. 

Key words: novel coronavirus infection, survival, hypercoagulability. 
 
В начале декабря 2019 года в городе 

Ухане, столице провинции Хубэй Китайской 
Народной Республики были выявлены первые 
случаи пневмонии неизвестного происхождения 
[3]. Был идентифицирован новый патоген – 
РНК бета-коронавирус, в настоящее время 
известен как тяжелый острый респираторный 
синдром коронавируса 2 (SARS-CoV-2) [5,12]. 
Пациенты инфицировались как в больницах, 
так и в семейных очагах [2,4,6,7,10]. Всемир-
ная организация здравоохранения (ВОЗ) в 
связи с коронавирусной болезнью 2019 
(COVID-19) объявила чрезвычайную ситуа-
цию международного значения [9]. 

COVID-19 – заболевание, характеризу-
ющееся пневмонией и острым респираторным 
дистресс-синдромом (ОРДС), сепсисом и в 
конечном итоге возникновением полиорган-
ной недостаточности. Инфекционные иммун-
ные элементы поражают главным образом 
легкие, что приводит к развитию дыхательной 
недостаточности. Однако в патологический 
процесс вовлекается множество других орга-
нов и систем различной степени поражения. 
Ряд авторов описывают сердечно-сосудистые 
и тромботические события наряду с тром-
боэмболией легочной артерии, диссеминиро-
ванным внутрисосудистым свертыванием 
(ДВС), печеночной, сердечной и почечной 
недостаточностью [1,11]. Кроме того, имеет 
место прямое вирусное повреждение эндоте-
лиальных клеток, потенциально способству-
ющее осложнениям со стороны системы кро-
ви и сосудов [8]. Предполагается, что при 
COVID-19 кроме классического представле-
ния о легочном иммунном воспалении необ-
ходимо учитывать патологию системы крови 
с гипоксией и нарушением регуляции метабо-
лизма железа. В целом при COVID-19 проис-

ходит нарушение биохимических путей из-за 
множественных взаимодействующих уровней 
вирусной атаки. Несмотря на признанную 
роль иммунновоспалительных процессов в 
патофизиологии данного заболевания, изме-
нение гемоглобина, гипоксемия и дисметабо-
лизм железа представляют собой дополни-
тельные ключевые факторы, которые необхо-
димо исследовать в рамках диагностического 
и терапевтического подхода. 

Материал и методы 
Проведен ретроспективный анализ 790 

пациентов с COVID-19, получавших лечение 
в ковид-госпитале Клиники БГМУ с апреля по 
июль 2020 года. Критериями включения в ис-
следование были пациенты с установленным 
диагнозом новая коронавирусная инфекция, 
подтвержденным данными ПЦР-анализа 
назофарингеального мазка при их госпитали-
зации и пневмонией по данным компьютер-
ной томографии органов грудной клетки. Па-
циенты проанализированы по полу, возрасту, 
индексу массы тела (ИМТ), сопутствующим 
заболеваниям, длительности инфекции до по-
ступления в стационар, а также лабораторных 
данных (общий анализ и биохимический ана-
лиз крови, коагулограмма), длительности ста-
ционарного лечения и исходов заболевания. 

Статистическая обработка результатов 
исследования проводилась в операционной 
среде Windows XP с использованием стати-
стической программы "Statistica 6.0". Каче-
ственные и пороговые различия анализирова-
ли по критерию χ2 Пирсона. Значимость коли-
чественных различий между группами боль-
ных оценивали по критерию Манна–Уитни. 

Результаты 
Распределение пациентов по полу: 

женщин – 442 (55,9%), мужчин – 348 (44,1%). 



84 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 16, № 1 (91), 2021 

Средний возраст женщин и мужчин – 55,19 и 
51,59 года соответственно. Летальных исхо-
дов было 32 (4,0%) случая, выписаны с вы-
здоровлением 758 (96,0%) пациентов. 

Проведен анализ пациентов с учетом 
индекса массы тела (ИМТ). Избыточный вес и 
различная степень ожирения выявлены у 435 
пациентов (55,06%) (табл. 1). Сопутствующая 
патология выявлены у 400 пациентов 
(50,63%). Женщин с сопутствующей патоло-
гией – 234, мужчин – 166 человек. У больных 

с момента появления симптомов до госпита-
лизации в среднем прошло 7,5 дня. Средняя 
длительность госпитализации составила 12,45 
дня. На искусственной вентиляции легких 
(ИВЛ) находились 66 человек, из них 34 
женщины и 32 мужчины. Средняя длитель-
ность нахождения на ИВЛ составляет 5,14 
дня. Из 66 находящихся на ИВЛ 39 пациентов 
имели сопутствующие заболевания (59,1%). 
Летальность пациентов с ожирением состави-
ла 5,8% против 3,4% без ожирения. 

 
Таблица 1 

Распределение пациентов с COVID-19 c учетом индекса массы тела 
Показатель ИМТ Количество пациентов 

ИМТ < 18.5: Ниже нормального веса 7 (1,2%) 
ИМТ ≥ 18.5 и < 25: Нормальный вес 141 (24,19%) 
ИМТ ≥ 25 и < 30: Избыточный вес 210 (36,02%) 
ИМТ ≥ 30 и < 35: Ожирение I степени 149 (25,56%) 
ИМТ ≥ 35 и < 40: Ожирение II степени 46 (7,89%) 

ИМТ ≥ 40: Ожирение III степени 30 (5,15%) 
 

Проведен анализ показателей общего 
анализа крови, биохимических показателей и 
показателей гемостаза у выживших пациен-
тов, лиц с летальным исходом и пациентов, 
длительно находившихся на ИВЛ. Анализ 
данных показал повышение уровня фибрино-

гена, Д-димера, РФМК, СРБ, ЛДГ и глюкозы 
в крови у невыживших пациентов и находя-
щихся на ИВЛ. Выявлено снижение уровня 
сывороточного железа у всех пациентов, ко-
торый восстанавливался самостоятельно при 
стабилизации состояния пациента (табл. 2). 

 
Таблица 2 

Динамика лабораторных показателей у пациентов с COVID-19 c различными исходами заболевания 
Показатель Выжившие (n=758) Невыжившие (n=32) Находящиеся на ИВЛ (n=66) 

СРБ, мг/л Поступление 39,6 42,8 44,9 
Выписка 26,4 57,2 25,4 

Сывороточное же-
лезо, мкмоль/л 

Поступление 9,7 8,01 8,1 
Выписка 17,8 19,1 14,5 

ЛДГ, Ед/л Поступление 402,8 503,7 419,2 
Выписка 454,4 565 407,5 

Глюкоза, ммоль/л Поступление 8,8 4,9 16,3 
Выписка 8,4 11,7 7,1 

Д-димер, нг/мл Поступление 681,7 1361,8 832,4 
Выписка 771,4 - 783,3 

РФМК Поступление 11,7 - 44,1 
Выписка 6,7 7,4 6,8 

Фибриноген Поступление 6,2 10,2 16,9 
Выписка 3,6 3,8 3,5 

 
Обсуждение 
На основании полученных данных от-

личий между полом и возрастом пациентов 
не выявлено. Более половины пациентов 
имели избыточную массу тела и сопутству-
ющие заболевания на момент поступления. 
Необходимо учитывать, что наличие метабо-
лического синдрома у пациента усугубляет 
гиперкоагуляцию на фоне новой коронави-
русной инфекции. 

Анализ лабораторных показателей под-
тверждает данные других исследователей о 
прямой корреляционной связи гиперкоагуля-
ции на фоне новой коронавирусной инфекции 
с тяжестью состояния пациента. Уровень сы-
вороточного железа снижен у всех пациентов 
в дебюте заболевания, что подтверждает 

необходимость вируса в железе для реплика-
ции в клетки хозяина. Уровень сывороточного 
железа восстанавливается по мере эрадикации 
вируса и выздоровления пациента. 

У всех пациентов выявлен высокий 
уровень С-реактивного белка, причем у не-
выживших пациентов его уровень был выше 
по завершению терапии, что коррелирует с 
тяжестью течения. Уровень ЛДГ был высоким 
у всех групп пациентов, что подтверждает 
возможный механизм гемолиза при коронави-
русной инфекции и вовлечения системы ком-
плимента в патогенез заболевания. 

Выводы 
Необходимо дальнейшее изучение осо-

бенностей течения новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19 с учетом появления ранних 
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симптомов заболевания, терапии, начатой на 
амбулаторном этапе до госпитализации в ста-
ционар и определения клинико-лабораторных 
маркеров тяжести заболевания. Учитывая 
сложный патогенез заболевания, приводящего 
к выраженным тромботическим осложнениям, 

со стремительным развитием клинической 
картины цитокинового шторма, острым респи-
раторным дистресс- синдромом и патологией 
системы комплимента, должны быть четко 
определены этапы заболевания в соответствии 
с клиническими рекомендациями. 
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ОПЫТ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ  
В УСЛОВИЯХ НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 

1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет» 
Минздрава России, г. Уфа 

2ГБУЗ «Городская клиническая больница №8» Минздрава РБ, г. Уфа 
 
Своевременное и качественное оказание хирургической помощи является крайне важной задачей в условиях пандемии. 
Цель: проанализировать результаты хирургического лечения больных на фоне новой коронавирусной инфекции. 
Материал и методы. В данной статье представлен опыт лечения пациентов с новой коронавирусной инфекцией, про-

оперированных в инфекционном госпитале ГБУЗ РБ ГКБ№8 г. Уфы за период 12.04. – 18.11.2020 г.  
Результаты. По итогам анализа медицинской документации выяснено, что острая хирургическая патология у пациен-

тов с новой коронавирусной инфекцией встречается в равной степени как у мужчин, так и у женщин. В большинстве слу-
чаев поражение легочной ткани в период максимально выраженных клинических проявлений составляет 25–50%, что соот-
ветствует среднетяжелому течению заболевания. Тяжесть проявления COVID-19 в 89,4% случаев обусловлены возрастом. 
Средние сроки послеоперационного лечения составляет 12,2 койко-дня. Летальный исход наступил у 27 (28,4%) больных. 
Среди летальных случаев гипертоническая болезнь (12,6%) встречается чаще. Повторные оперативные вмешательства бы-
ли проведены 6 (6,3%) больным. 

Выводы. Хронические заболевания усугубляют течение новой коронавирусной инфекции. При наличии хирургической 
патологии своевременное оперативное лечение значительно улучшает прогноз.  

Ключевые слова: коронавирусная инфекция, хирургические заболевания, лечение, летальность. 
 

A.G. Khasanov, I.F. Sufiyarov., A.M Menshikov,  
A.I. Sendik, A.F. Badretdinov, Yu.R Sagadatova  

EXPERIENCE OF SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS  
AGAINST THE BACKGROUND OF A NEW CORONAVIRUS INFECTION 

 
Timely and high-quality surgical care is an extremely important task in the conditions of pandemic.  
Objective. To analyze the results of surgical treatment of patients against the background of a new coronavirus infection. 
Material and methods. This article presents the experience of treating patients with a new coronavirus infection who received 

surgical treatment in the Infectious Diseases Hospital based at City clinical hospital No. 8 in Ufa for the period 12.04. - 18.11. 2020.  
Results. According to the results of the analysis, it was found that acute surgical pathology among patients with new corona-

virus infection occurs equally in both men and women. In most cases, the percentage of lung tissue damage during the most pro-
nounced clinical manifestations is between 25 and 50%. The moderate course (gravity) of the disease prevails (89.4 %) and the se-
verity of the manifestation is age-dependent. The average duration of postoperative treatment is 12.2 bed days. The fatal outcomes 
occurred in 27 (28.4%) patients. Among the fatal cases, hypertension (12.6%) is more common. Repeated surgical interventions 
were performed on 6 (6.3%) patients. 

Conclusions. Chronic diseases tend to worsen the gravity of the disease. In the presence of surgical pathology timely surgical 
treatment significantly improves the prognosis.  

Key words: coronavirus infection, surgical diseases, treatment, mortality. 
 
В конце 2019 года в Китае произошла 

вспышка новой коронавирусной инфекции с 
эпицентром в городе Ухань [1]. 3 января но-
вая инфекция была подтверждена у 44 чело-
век, 7 января 2020 года новая коронавирусная 
инфекция получила временное название 2019 
Novel Coronavirus (2019-nCov). Эта инфекция 
представляла собой совершенно новый штамм 
коронавируса. В феврале этого же года назва-
ние инфекции изменено, она стала называться 
COVID-19, вирус переименован в SARS-CoV-
2 [2,3]. К концу февраля инфекция приобрела 
всемирный масштаб. 11 марта 2020 года ВОЗ 
объявила о начале пандемии COVID-19 [1]. 

Своевременное и качественное оказание 
хирургической помощи крайне важно в усло-
виях пандемии. Мировые хирургические со-
общества (Society of American Gastrointestinal 
and Endoscopic Surgeons (SAGES)[5,9], Ameri-
can College of Surgeons [7], Royal Collage of 
Surgeons of England) [10], а также российские 

общества хирургов [4], урологов и акушер-
гинекологов опубликовали общие рекоменда-
ции по работе хирургической службы в усло-
виях новой коронавирусной инфекции. По 
принятым рекомендациям специализирован-
ная хирургическая помощь осуществляется в 
многопрофильной инфекционной больнице 
или в перепрофилированном многопрофиль-
ном стационаре.  

В настоящее время сведения об особен-
ностях, клиническом течении, диагностике и 
лечении больных с хирургическими заболева-
ниями на фоне новой коронавирусной инфек-
цией COVID-19 ограничены. COVID-19 ассо-
циируется с неблагоприятными исходами и 
повышенной смертностью среди больных с 
хирургическими и онкологическими заболе-
ваниями. Так, Лэй с соавт. (Китай) [6], про-
анализировав данные лечения 34 больных с 
новой коронавирусной инфекцией, которым 
было проведено плановое оперативное лече-

https://www.teacode.com/online/udc/61/617-089.html
https://www.teacode.com/online/udc/61/616.9.html
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ние в период с 1 января 2020 года по 5 февра-
ля 2020 года [6], установили, что у всех об-
следованных пациентов после операции раз-
вилась пневмония, 44,1% из них в конечном 
счете нуждались в интенсивной терапии в 
условиях реанимационного отделения. 
Смертность составила 20,5%. Covid Surg 
Collaborative group (2020 г.) провела между-
народное многоцентровое когортное исследо-
вание в 235 больницах в 24 странах. В это ис-
следование вошли все пациенты, перенесшие 
операцию и имевшие положительный резуль-
тат на SARS-CoV-2, подтвержденный в тече-
ние от 7 до 30 суток после операции. 30-
дневная смертность составила 23 (8%) [8]. 
Легочные осложнения возникли у 51 (2%) па-
циента. В данном анализе 30-дневная смерт-
ность чаще наблюдалась среди больных муж-
ского пола в возрасте 70 лет и старше, в груп-
пе больных с онкологическими заболевания-
ми, а также среди тех, кому была оказана экс-
тренная хирургическая помощь.  

Поскольку заболеваемость COVID-19 в 
настоящее время увеличивается, изучение 
особенностей течения, диагностики и лечения 
больных хирургического профиля на ее фоне 
является актуальным и востребованным в 
практике врача-хирурга. 

Цель исследования – проанализировать 
результаты хирургического лечения больных 
на фоне новой коронавирусной инфекции. 

Материал и методы 
В данной статье представлен ретроспек-

тивный анализ 95 историй болезней (2,4% от 
общего числа) пациентов на фоне новой коро-
навирусной инфекции, получивших хирургиче-
ское лечение в инфекционном госпитале ГБУЗ 
РБ ГКБ№8 г. Уфы за период 12.04. – 18.11.2020 
г. Среди всех пациентов было 48 (50,5%) муж-
чин и 47 (49,5%) женщин. Средний возраст па-
циентов составил 65,8±16,4 года. У 16 (16,8%) 
больных новая коронавирусная инфекция была 
подтверждена с помощью определения РНК 
коронавируса ТОРС (SARS-CoV-2) в мазках со 
слизистой оболочки носоглотки методом ПЦР, 
у 10 (10,5%) больных выявлено наличие анти-
тел (Ig M – 6 человек; Ig G – 4 человек) к коро-
навирусной инфекции методом иммунофер-
ментного анализа. У остальных 69 (72,6%) 
больных отсутствовало лабораторное подтвер-
ждение вируса, однако у данных пациентов по 
результатам компьютерной томографии име-
лась рентгенологическая картина двухсторон-
ней пневмонии с высокой степенью вероятно-
сти вирусной этиологии. Статистическую обра-
ботку данных проводили с использованием Mi-
crosoft Excel (Microsoft, США). 

Результаты и обсуждение 
Для уменьшения распространения ко-

ронавирусной инфекции госпитализация 
больных для планового хирургического лече-
ния была приостановлена, поскольку хирур-
гическая служба была сконцентрирована на 
оказание экстренной медицинской помощи 
больным с коронавирусной инфекцией. В те-
чение исследуемого периода пациенты с при-
знаками острой хирургической патологии и 
симптомами коронавирусной инфекции были 
доставлены в инфекционный госпиталь №8 г. 
Уфы. Из больниц г. Уфы доставлены 60 
(63,1%) пациентов, из больниц районов рес-
публики – 24 (25,2%) пациента, а 11 (11,5%) 
больных были переведены из других отделе-
ний инфекционного госпиталя №8.  

Дифференциальная диагностика хирур-
гических заболеваний была осложнена нали-
чием коронавирусной инфекции. Со стороны 
дыхательной системы наиболее распростра-
ненными симптомами при поступлении паци-
ентов были кашель (88,6%) и мокрота (55,3%), 
со стороны пищеварительной системы – боли в 
животе (12,6%), тошнота (9,4 %), рвота (6,3%). 
Почти у половины пациентов наблюдались 
слабость (46,5%) и лихорадка (44,4%).  

Время от начала заболевания и госпита-
лизации в стационар составило: до 3-х суток у 
34 (35,7%) больных, от 3 до 7 суток – у 19 
(20%) и более 7-ми суток – у 41 (43,1%). Сред-
няя продолжительность времени от госпитали-
зации до оперативного лечения составила до 1 
суток – у 55 (56,8%) больных, от 1 до 3 суток – 
у 8 (8,4%), от 3 до 7 суток – у 26 (27,4%) и бо-
лее 7 суток – у 21 (22,1%) больного.  

Сопутствующие заболевания представ-
лены на рисунке. По степени тяжести заболе-
вания больные распределились следующим 
образом: легкая степень – 1(1,1%), средняя 
степень – 85 (89,4%) и тяжелая степень – 9 
(9,4%) больных. 

 

 
Рисунок. Сопутствующие заболевания больных с COVID-19, нахо-
дящихся в инфекционном госпитале ГБУЗ РБ ГКБ № 8 г. Уфы 
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В стационаре всем больным было про-
ведено клинико-лабораторное обследование 
согласно временным методическим рекомен-
дациям «Профилактика, диагностика и лече-
ние новой коронавирусной инфекции» Мин-
здрава России от 26.10.2020 г. [1]. Распреде-
ление больных в зависимости от степени по-
ражения легочной ткани по результатам ком-
пьютерной томографии органов грудной 
клетки представлено в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Распределение больных с COVID-19, находящихся в инфекци-
онном госпитале ГБУЗ РБ ГКБ№8 г. Уфы, в зависимости от 

степени поражения легочной ткани по результатам компьютер-
ной томографии органов грудной клетки 

Поражения легких в период макси-
мально выраженных клинических 

поражений, % 

Количество больных 

абс. % 

До 5  12 12,6 
-«- 15 20 21,1 
-«- 25 15 15,7 
-«- 50 31 32,6 
-«- 75 9 9,4 
Более 75 8 8,4 

 
Частота встречаемости острых хирурги-

ческих заболеваний представлена в табл. 2. 
 

Таблица 2 
Частота встречаемости острых хирургических заболеваний 

Наименование хирургического 
заболевания 

Частота встречаемости 
абс. % 

Гангрена пальцев нижних  
конечностей, стопы, голени 15 17,1 
Перитонит 12 13,6 
Гидроторакс 11 12,5 
Острый аппендицит 10 11,3 
Флегмоны и абсцессы различной 
локализации 7 7,9 
Грыжи различной локализации 6 6,8 
Острые тромбозы артерий и вен 
нижних конечностей 5 5,6 
Язвенная болезнь желудка или 
12п.к, осложненная перфорацией 5 5,6 
Мезаденит 4 4,5 
Острая кишечная непроходимость 4 4,5 
Мезотромбоз 2 2,1 
Сепсис 2 2,1 
Закрытая травма живота 1 1,1 
Острый панкреатит 1 1,1 
Острый холецистит 1 1,1 
Перфорация подвздошной кишки 1 1,1 
Пневмоторакс  1 1,1 

 
Всем больным проведено оперативное 

лечение (табл. 3). Хирургическое лечение вы-
полнялось по экстренным показаниям. Пред-
операционная подготовка проводилась в те-
чение 1-3 часов. В послеоперационном перио-
де в связи с нарастанием дыхательной недо-
статочности, тяжестью состояния 45 (47,3%) 
больных были помещены в отделении интен-
сивной терапии (ОРИТ). Сроки их нахожде-
ния в ОРИТ составили: до 3 суток – у 27 
(28,4%) больных, до 5 суток – у 3 (3,1%), до 7 
суток – у 2 (2,1%), до 10 суток – у 6 (6,3%), 
более 10 суток – у 8 (8,4%) больных. На аппа-

рате искусственной вентиляции легких нахо-
дились 6 больных. Среднее время пребывания 
в ОРИТ – 12,2 койко-дня. 

 
Таблица 3 

Виды оперативного лечения 
Наименование лечения N Наименование лечения N 

Диагностическая ЛПС 14 Правосторонняя  
гемиколэктомия 1 

Ампутация бедра 11 ЛПС холецистэктомия 1 
Дренирование плевраль-

ной полости 8 Тромбэктомия  
из магистральных вен 1 

Вскрытие и дренирова-
ние флегмоны (абсцесса) 7 Наложение  

вторичных швов 1 

ЛПС аппендэктомия 6 Удаление геморрои-
дальных узлов 1 

Торакоцентез 4 
Оперативное лечение 
послеоперационной 
вентральной грыжи 

1 

Традиционная аппендэк-
томия 4 Гастроэнтеростомия 1 

Постановка временной 
трахеостомы 4 Разделение брюшных 

спаек 1 

Ушивание язвы желудка 
или 12п. кишки 3 Илеостомия 1 

Тромбэндартерэктомия 3 Лапаротомия 1 
Ампутация пальцев 
нижней конечности 3 Тромбоэмболэктомия 

из подвздошных вен 1 

Релапаротомия 3 Лечение грыжи перед-
ней брюшной стенки 1 

Лечение пахово-
бедренной грыжи 2 Резекция  

сигмовидной кишки 1 

Оперативное лечение 
пупочной грыжи 2 Ушивание перфорации 

тонкой кишки 1 

Превентивная  
колостомия 3 Ревизия послеопера-

ционной раны 1 

ЛПС ушивание язвы 
желудка или 12п.к. 2 Дренирование кисты 

абсцесса печени 1 

Экзартикуляция  
пальца стопы 1 Наложение энтероэнте-

роанастомозов 1 

 
Кроме того, всем больным проводилось 

комплексное этиотропное (лопинавир + рито-
навир, умифеновир, имидазолилэтанамид 
пентандиовой кислоты, виферон, генферон, 
интерферон-альфа 2 и интерферон-альфа 2b), 
патогенетическое (глюкокортикостероиды, 
низкомолекулярный гепарин, антибактери-
альные препараты (левофлоксацин, азитроми-
цин, цефоперазон с сульбактамом), мукоак-
тивные препараты (ацетилцистеин)) и симп-
томатическое лечение.  

Развитие послеоперационных ослож-
нений было выявлено только в 1(1,1%) слу-
чае в виде несостоятельности швов анасто-
моза тонкой кишки. Данное осложнение яви-
лось результатом резекции тонкой кишки, 
проведенной в Республиканском клиниче-
ском онкологическом диспансере, откуда 
больной был доставлен в инфекционный 
госпиталь ГБУЗ РБ ГКБ №8. Повторные опе-
ративные вмешательства были проведены у 
6-и больных (6,3%). Релапаротомия, ревизия 
органов брюшной полости проведена 2-м 
больным; торакоцентез, дренирование плев-
ральной полости, релапаротомия со вскрыти-
ем абсцесса малого таза, вскрытие и дрени-
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рование флегмоны – по 1 случаю. Средние 
сроки послеоперационного лечения состави-
ли 12,2 койко-дня. 

С улучшением состояния выписаны 63 
(66,3%) больных, 5 (5,2%) больных переведе-
ны в другие медицинские учреждения. Сред-
ние сроки лечения выживших составили 16,7 
койко-дня. Летальный исход наступил у 27 
(28,4%) больных. Из них 21 (22,1%) пациент 
получал лечение в отделении интенсивное 
терапии. Среди сопутствующих заболеваний 
наиболее часто встречалась гипертоническая 
болезнь – 12 (12,6%) больных. Причинами 
смерти стали: полиорганная недостаточность 
у 24 (25,2%) пациентов, дыхательная недоста-
точность – у 3 (3,1%). Средние сроки лечения 
у всех больных составили 15,7 койко-дня. 

Выводы 
1. Распространенность острых 

хирургических заболеваний среди больных с 
новой коронавирусной инфекцией не имеет 
значимой половой дифференцировки. 

2.  Чаще всего экстренное опера-
тивное вмешательство необходимо в первые 
сутки (56,8%) с момента госпитализации.  

3.  Отмечена высокая склонность к 
формированию у больных с новой коронави-
русной инфекцией тромбоэмболических ослож-
нений. Наиболее часто у пациентов было диа-
гностировано гангренозное поражение пальцев 
нижних конечностей, стоп и голеней (14,7%). 

4.  Схожесть клинической карти-
ны между коронавирусной инфекцией (боли в 
животе, послабление стула) и острыми хирур-
гическими заболеваниями требует от хирур-
гической бригады более точной диагностики 
патологии на начальных этапах, что достига-
ется миниинвазивным вмешательством – ви-
деолапароскопической диагностикой (14%).  

5. Хронические заболевания (са-
харный диабет, гипертоническая болезнь) 
усугубляют течение болезни. Своевременное 
оперативное лечение значительно улучшает 
прогноз заболевания. 
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Пандемия COVID-19 оказывает влияние на все отрасли здравоохранения. В частотности, значительные сложности в 

области онкологии и онкогинекологии связаны как с ограничительными мерами, так и с течением злокачественных ново-
образований у пациентов с COVID-19. Актуальность онкогинекологических заболеваний не вызывает сомнений. Ежегодно 
в Российской Федерации выявляется более 50 000 пациенток с гинекологическим раком. Агрессивное течение, склонность 
к ранней генерализации заставляют принимать меры для лечения этих больных как можно в более ранние сроки. По реко-
мендациям национальных сообществ хирургов и онкологов следует максимально сокращать объемы оперативного лече-
ния, там, где возможно производить замену хирургического лечения на альтернативные методы (химиотерапия, лучевая 
терапия). Безусловно, оценить результаты такого подхода возможно только через несколько лет. Необходимо время для то-
го, чтобы статистические отчеты сформировались в условиях пандемии COVID-19. В нашей работе мы приводим данные о 
рекомендациях и подходах к лечению гинекологического рака в контексте пандемии COVID-19 по мнению зарубежных 
медицинских сообществ. 

Ключевые слова: COVID-19, онкогинекология, хирургическое лечение, химиотерапия, лучевая терапия. 
 

K.V. Menshikov, V.Yu. Frolova, E.A. Gantseva, K.R. Ishmuratova 
ONCOGYNECOLOGICAL PATHOLOGY IN THE CONTEXT  

OF THE COVID-19 PANDEMIC. EXPECTATION AND REALITY 
 
The COVID-19 pandemic is affecting all healthcare industries. In frequency, significant difficulties in the field of oncology and 

gynecological oncology are associated with both restrictive measures and the course of malignant neoplasms in patients with 
COVID-19. The relevance of oncogynecological diseases is beyond doubt. More than 50,000 patients with gynecological cancers 
are diagnosed in the Russian Federation annually. Aggressive course, a tendency to early generalization force to take measures to 
treat these patients as early as possible. According to the recommendations of various national communities, both surgeons and on-
cologists, it follows that it is necessary to minimize the amount of surgical treatment, wherever it is possible to replace it with alter-
native methods of treatment, such as chemotherapy, radiation therapy. Of course, it will be possible to evaluate the results of this 
approach in a few years. Time is needed to form statistical reports under COVID-19 pandemic. In our work, we provide data on the 
recommendations and approaches to the treatment of gynecological cancer in the context of the COVID-19 pandemic according to 
the opinion of foreign medical communities. 

Key words: COVID-19, gynecological oncology, surgical treatment, chemotherapy, radiation therapy. 
 
Коронавирусы были впервые иденти-

фицированы Тиреллом и Байноэ в 1966 году у 
пациентов с вирусоподобными заболеваниями 
верхних дыхательных путей [1]. Коронавиру-
сы – это РНК-содержащие вирусы, являющи-
еся возбудителями зоонозных инфекций. 
Морфология коронавируса – сферическая, 
сердцевидная оболочка и гликопротеиновые 
выступы (при электронной микроскопии), по-

хожие на корону, что и обусловливает назва-
ние этого семейства [2]. Такие коронавирусы, 
как SARS-CoV, SARS-CoV-2 (COVID-19) и 
MERS-CoV, могут вызвать эпидемии с высо-
кой смертностью [3,4]. В настоящее время 
коронавирусы подразделяются на 4 подсемей-
ства (альфа, бета, дельта и гамма) и на более 
чем 30 видов. На долю коронавирусов, по 
мнению некоторых авторов, приходится до 

http://dx.doi.org/10.1016/j.eclinm.2020.100331
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(20)31182-X
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(20)31182-X
https://www.sages.org/recommendations-surgical-response-covid-19/
https://www.sages.org/recommendations-surgical-response-covid-19/
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30% ежегодных случаев острых респиратор-
ных вирусных инфекций у человека. 

В конце 2019 года в Китайской Народ-
ной Республике (КНР) выявлена новая коро-
навирусная инфекция. Всемирная организа-
ция здравоохранения (ВОЗ) 11 февраля 2020 
года присвоила официальное название инфек-
ции, вызванной новым коронавирусом, 
COVID-19 («Coronavirus disease 2019»). Ис-
следовательская группа по коронавирусам 
Международной комиссии по классификации 
вирусов присвоила название новому корона-
вирусу – SARS-CoV-2 (Severe Acute 
Respiratory Syndrome Coronavirus 2). С учетом 
характеристик распространения новой коро-
навирусной инфекции в мире 11 марта 2020 
года ВОЗ объявила о пандемии COVID-19 [4-
8]. Пандемия COVID-19 продемонстрировала 
сложности, с которыми пришлось столкнуть-
ся органам здравоохранения. Прежде всего 
необходимо отметить, что в настоящее время 
во всем мире тенденции к уменьшению коли-
чества заболевших не отмечается, несмотря на 
достаточно активные противоэпидемиологи-
ческие мероприятия. Также определенную 
сложность в условиях пандемии и жестких 
ограничительных мер представляет возмож-
ность проводить своевременное и полноцен-
ное лечение онкологических пациентов. Пан-
демия продолжается более полугода, и неиз-
вестно, как повлияют ограничения, связанные 
с пандемией, на результаты лечения онколо-
гических пациентов.  

Онкогинекологическая патология зани-
мает весомый раздел в структуре заболевае-
мости злокачественными новообразованиями 
как в Российской Федерации, так и во всем 
мире. Понятие гинекологический рак включа-
ет в себя следующие локализации – рак шейки 
матки, рак эндометрия, рак яичников и ма-
точных труб, рак вульвы и влагалища. По 
данным литературы в РФ в 2019 году распро-
страненность таких локализаций как рак шей-
ки матки, составила 126,8 на 100000 населе-
ния, рак яичников 78,7 на 100000 населения, 
рак эндометрия – 187,3 на 100000 населения. 
В сравнении с такими локализациями, как рак 
молочной железы, рак легкого, рак предста-
тельной железы эти показатели значительно 
ниже, но всё-таки составляют немалую часть 
среди всех видов онкопатологии [9]. В РФ в 
2019 году выявлено 53638 пациенток с онко-
гинекологическими заболеваниями. В стати-
стические отчеты традиционно не входят зло-
качественные новообразования вульвы и вла-
галища [9]. Приведенный выше показатель 
соответствует таким локализациям, как рак 

молочной железы, рак легкого и достаточно 
большое количество пациенток, находятся в 
зоне риска по осложненному течению 
COVID-19. Такие виды злокачественных но-
вообразований, как рак яичников и маточных 
труб, инвазивный рак шейки матки, некото-
рые виды рака эндометрия и инвазивный пло-
скоклеточный рак вульвы, характеризуются 
их агрессивным течением. Промедление в 
начале лечения, сокращение объема медицин-
ской помощи, а также применение альтерна-
тивных режимов химиолучевого лечения мо-
гут отрицательно сказаться как на непосред-
ственных, так и отдаленных результатах. 

Цель исследования: обобщение опыта 
помощи онкогинекологическим больным в 
условиях пандемии COVID-19, особенностей 
хирургического лечения гинекологического 
рака. 

Материал и методы  
Поиск литературы производился в си-

стемах Scopus, Web of Science, MedLine, The 
Cochrane Library, EMBASE, Global Health, 
CyberLeninka, включались публикации, ха-
рактеризующие современное состояние по-
мощи онкогинекологическим больным в 
условиях пандемии COVID-19, из них 51 пуб-
ликация была использована для написания 
данного обзора. 

Текст обзора и его обсуждение  
В настоящее время несколькими круп-

ными исследовательскими центрами в мире 
разработаны временные рекомендации по ве-
дению онкогинекологических больных в пе-
риод пандемии COVID-19. На примере фран-
цузской группы FRANCOGYN National Col-
lege of French Gynecologists and Obstetricians 
(CNGOF) рассмотрим эти рекомендации, 
опубликованные в журнале «Journal of Gyne-
cology Obstetrics and Human Reproduction» 1 
апреля 2020 года [10]. Основной концепцией 
этих рекомендаций является прежде всего со-
кращение объемов хирургического лечения, 
применение химиотерапии как альтернативы 
операции, максимально возможная отсрочка 
начала агрессивного лечения онкопатологии. 
С учетом быстро распространяющейся ин-
фекции COVID-19 занятость реанимационной 
койки после плановых операций рекомендо-
вано сократить. Это возможно только ограни-
чением показаний к оперативному лечению и 
сокращением его объема. При раке шейки 
матки предложена следующая концепция – 
лучевая и химиолучевая терапия должны по 
возможности заменить хирургическое вмеша-
тельство в первой линии. Радикальная гистер-
эктомия после химиолучевого лечения пока-
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зана только в том случае, если выявлено 
наличие остаточной опухоли. Для рака яични-
ков, в том случае, если первичная цеторедук-
тивная операция предполагает проведение в 
последующем адъювантной химиотерапии и 
эти случаи соответствуют всем стадиям по 
FIGO, кроме IA, то операция может быть от-
ложена. Как альтернатива предлагается про-
ведение неоадьювантной химиотерапии до 3-4 
курсов. Вариант HIPEC-терапии во время 
пандемии вообще не рассматривается. В слу-
чае продолжения противоэпидемических ме-
роприятий пациенткам после 6 курсов нео-
адъювантной химиотерапии лечение может 
быть продолжено до того момента, когда опе-
рация станет возможной. Рак эндометрия бо-
лее благоприятно протекающая патология, 
поэтому возможностей в отсрочке начала ле-
чения этой локализации рака значительно 
больше. Для пациенток с IA-стадией по FIGO, 
подтвержденной данными МРТ, лечение мо-
жет быть отложено до 2-х месяцев. Для рака 
вульвы, учитывая пожилой возраст больных, 
рекомендуется отложить хирургическое лече-
ние на 1-2 месяца. 

В работе, опубликованной в июне 2020 
года Национальным институтом рака универ-
ситета Сингапур (NCIS), рассмотрена модель 
взаимодействия персонала клиники и пациен-
та. Модель, описанная авторами, представле-
на на рисунке. По приведенной модели одним 
из принципов являются ограничительные ме-
ры, которые в любом случае приведут к от-
кладыванию начала лечения [11-19].  

 

 
Рис. Принципы, лежащие в основе подхода к пандемии Нацио-
нального университета рака Сингапура (NCIS). Задачей данно-
го подхода является сохранение основных направлений клини-
ческой помощи пациентам, исследований и образования. Стра-
тегия основана на четырех основных принципах: (i) сохранение 
здоровья персонала, (ii) меры инфекционного контроля, (iii) 
расстановка приоритетов, необходимых ресурсов в больнице, 
(iv) адаптируемые рабочие процессы [19] 

Достаточно интересные данные получены 
по особенностям лапароскопической хирургии 
в онкогинекологии. В июне 2020 года опубли-
кованы рекомендации по лапароскопической 
хирургии и отличию последней от хирургиче-
ских операций открытым способом. Подробно 
изложены рекомендации по лапаротомической 
и лапароскопической хирургии для предотвра-
щения риска утечки аэрозолей, содержащих 
вирусы. В частности сообщалось, что хирурги-
ческие аэрозоли представляют опасность рас-
пространения вируса, а лапароскопическая хи-
рургия повышает риск заражения из-за более 
концентрированных отходов и повышенного 
риска рассеивания аэрозоля и негерметичности 
пневмоперитонеума. Авторы рекомендовали 
свести к минимуму использование электроли-
гирующих инструментов, снизить давление 
пневмоперитонеума, а также активно использо-
вать устройства для удаления дыма и аэрозолей 
во время операций, особенно перед конверсией 
из лапароскопии в открытую операцию [20]. По 
данным многочисленных публикаций в ходе 
хирургических процедур не было зарегистриро-
вано ни одного случая заражения COVID-19, 
связанным с этими механизмами. Несколько 
международных хирургических обществ реко-
мендовали проявлять осторожность или даже не 
допускать использования лапароскопической 
хирургии во время пандемии [21-25]. 

В последние десятилетия вопрос о воз-
можности контаминации инфекционными аген-
тами во время использования электролигирую-
щих инструментов, особенно при пневмопери-
тонеуме, когда инфицированный газ под давле-
нием выделяется из брюшной полости, игнори-
ровался. Kwak et. al. исследовали процесс опе-
ративного лечения 11 пациентов, которым про-
ведены различные лапароскопические и робо-
тизированные процедуры (включая колорек-
тальные операции в пяти случаях, гастрэктомии 
в трех случаях и резекции печени в трех случа-
ях). Предварительно все эти пациенты имели 
положительный HBsAg, у двух были обнаруже-
ны поверхностные антитела к гепатиту В, три 
пациента на момент исследования получали 
противовирусную терапию по поводу гепатита 
В. Хирургическая аэрозоль, образовавшаяся во 
время лапароскопических операций, была про-
анализирована на наличие вируса гепатита В. 
Полимеразная цепная реакция позволила иден-
тифицировать ДНК вируса гепатита В у 10 из 11 
пациентов [26]. Большинство подобных иссле-
дований было посвящено риску контаминации 
хирурга с вирусом папилломы человека (ВПЧ), 
который был выявлен в большинстве исследо-
ваний в дерматологии и гинекологии [27-31]. 
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Только три небольших исследования не смогли 
выявить наличие патогенных вирусов в хирур-
гических аэрозолях [32,33,34]. Кроме того, два 
других исследования определили наличие ДНК 
ВПЧ на образцах из носогубной складки, нозд-
рей и конъюнктивы хирургов, а также на хирур-
гических перчатках после лазерной абляции 
папилломы гортани и удаления генитальных 
бородавок [35-41]. Таким образом, данные ра-
нее проведенных исследований демонстрируют 
повышенный риск заражения медицинского 
персонала во время лапароскопических опера-
ций, сопровождающихся повышенным выделе-
нием хирургических аэрозолей. Этот факт огра-
ничивает возможности лапароскопической хи-
рургии во время пандемии COVID-19.  

Интересное исследование, касающееся 
онкогинекологической практики, было прове-
дено в апреле 2020 года. По данным авторов 
был проведен опрос, состоящий из 33 вопросов, 
касающихся взаимоотношению между онкоги-
некологическими заболеваниями и COVID-19. 
Опрос был проведен в Интернете посредством 
социальных сетей с 9 по 30 апреля 2020 года. В 
ходе опроса было получено 20 836 ответов, что 
соответствует среднему показателю вовлечен-
ности 4,7%. Количество ответов составило 30%. 
В общей сложности 86% респондентов были 
опрошены, что соответствует 187 врачам, 
опрошенным в 49 странах. Большинство 
(143/187; 76%) респондентов были гинеколога-
ми-онкологами в возрасте ≤50 лет (146/187; 
78%). В общей сложности 49,7% (93/187) 
столкнулись с ранней фазой пандемии COVID-
19, в то время как 26,7% (50/187) и 23,5% 
(44/187) работали во время пика эпидемии и 
плато, соответственно. Для 97,3% (182/187) ре-
спондентов пандемия COVID-19 повлияла или 
изменила повседневную клиническую практи-
ку. Лечение считалось приоритетным для: ран-
ней стадии рака эндометрия высокого риска 
прогрессирования (85/187; 45%), недавно диа-
гностированного эпителиального рака яичников 
(76/187; 41%), местно-распространенного рака 
шейки матки (76/187; 41%). Лечение высоко-
дифференцированного эндометриоидного рака 

эндометрия на ранней стадии было отложено по 
ответам 49% (91/187) респондентов с гормо-
нальным лечением в качестве метода выбора 
(31%; 56/178). В общей сложности 77% 
(136/177) респондентов сообщили об отсрочке 
хирургического лечения рака шейки матки на 
ранней стадии у COVID-19-отрицательных па-
циентов, в то время как лечение было отложено 
по ответам 54% (96/177) респондентов в том 
случае, если у пациента COVID-19 – положи-
тельный тест. Неоадъювантная химиотерапия 
рака яичников была рассмотрена более чем од-
ной третью респондентов, а также лучевая те-
рапия локального рака шейки матки [42]. 

Все национальные хирургические ассо-
циации выпустили свои рекомендации по хи-
рургической онкологии во время пандемии 
COVID-19 [43-51]. Общество американских 
гастрохирургов и эндоскопических хирургов 
(SAGES) и Европейское общество гинеколо-
гической эндохирургии (ESGE) выпустили 
обширные рекомендации по использованию 
лапароскопии. В целом рекомендации по ро-
ботической хирургии являются руководством 
хирургов в экстремальных обстоятельствах в 
рамках больничной системы для пациентов, 
нуждающихся в экстренной помощи, в част-
ности COVID-19 положительных пациентов. 
Предполагается, что следуя общей рекомен-
дации, необходимо приостановить все плано-
вые процедуры. Это руководство касается 
только экстренных операций, которые не мо-
гут быть отложены, или тех операций, от-
срочка которых может причинить значитель-
ный вред пациенту. По мнению Американ-
ской коллегии хирургов в первую очередь 
подлежат хирургическому лечению пациенты 
в следующих случаях: экстренные операции, 
разрыв тубоовариального абсцесса, тубоова-
риальный абсцесс, некупирующаяся консер-
вативная терапия, операции по поводу агрес-
сивных злокачественных новообразований. В 
таблице представлены данные о риске зара-
жения медицинских работников при лапаро-
скопической хирургии в сравнении с откры-
тыми операциями. 

 
Таблица 

Риск заражения медицинских работников при лапароскопической хирургии в сравнении с открытыми операциями [43] 
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Таким образом, по данным проведен-
ных исследований в том случае, когда прини-
маются все меры предосторожности, роботи-
ческая хирургия может стать безопасной хи-
рургической альтернативой по защите паци-
ента, операционной бригады, а также COVID-
19 положительных пациентов. 

Заключение 
Пандемия COVID-19 явилась вызовом не 

только макроэкономике мира, но и всему ме-
дицинскому сообществу. Решения, принятые в 
апреле-мае 2020 года, были обоснованы на 
момент первой волны пандемии, но они не 
учитывали столь продолжительный срок. Раз-
витие пандемии COVID-19 в настоящее время 
заставляет пересмотреть подходы к оказанию 
помощи пациенткам с гинекологическим ра-
ком. Онкогинекологическая патология в боль-
шинстве случаев относится к высокоагрессив-
ным опухолям, за исключением, пожалуй, вы-
сокодифференцированных эндометриальных 
карцином, где проведение гормонотерапии яв-
ляется адекватным методом лечения. Откла-
дывание начала хирургического лечения, заме-
на на альтернативные методы лучевой тера-
пии, химиотерапии и их комбинаций в лучшем 
случае не повысит общую и безрецидивную 

выживаемость пациенток. Разработанные и 
изученные в многочисленных рандомизиро-
ванных исследованиях подходы к лечению он-
когинекологической патологии на фоне панде-
мии претерпевают изменения. Эти изменения, 
безусловно, скажутся на отдаленных результа-
тах. В течение 7-8 месяцев действуют ограни-
чения, связанные с пандемией COVID-19. За 
это время многие пациенты не получили в 
полном объеме необходимую помощь, а полу-
чают лечение в рамках различных временных 
рекомендаций, которые учитывают в основном 
противоэпидемиологические аспекты и в 
меньшей степени онкологические принципы. 
Таким образом, необходимо пересмотреть 
подходы к лечению онкогинекологической па-
тологии в условиях пандемии COVID-19 не в 
сторону сокращения объемов хирургического 
лечения и замены его альтернативными мето-
дами, а в сторону обеспечения безопасной, а 
самое главное, своевременной помощи паци-
ентам как для медицинского персонала, так и 
для самого пациента. 

Информация о конфликте интересов: 
конфликт интересов отсутствует. 

Информация о спонсорстве: данная ра-
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В статье представлены результаты исследования отношения работников здравоохранения к рекламе безрецептурных 
лекарственных средств (ЛС) в Кыргызской Республике (КР).  

Цель исследования – анализ отношения специалистов (медицинских и фармацевтических работников) к рекламе безре-
цептурных ЛС.  

Материал и методы. Изучены документы Департамента лекарственных средств и медицинских изделий при МЗ КР, 
анкеты социологического опроса медицинских и фармацевтических работников (232 анкеты). Проводилась логическая, 
графическая и статистическая оценка контент-анализа на основе расчета в Microsoft Office Excel 2007. Анализ осуществлен 
на основе социологического опроса посредством анкетирования врачей и фармацевтических работников городской и сель-
ской местности.  

Результаты. Выявлены особенности рекламы ЛС, заключающиеся в специфике объектов, связанных с медициной и 
здоровьем, а также государственном регулировании. Определены различия и сходства отношения медицинских и фарма-
цевтических работников к рекламе безрецептурных ЛС.  

Выводы. Врачи считают, что реклама безрецептурных ЛС является источником неоправданной покупки и лоббирова-
ния интересов производителя ЛС. Фармацевтические работники отводят рекламе ключевую роль в продвижении ЛС и от-
мечают, что основным источником информации о безрецептурном ЛС должна быть инструкция по применению и реко-
мендации специалиста.  

Ключевые слова: фармацевтические работники, медицинские работники, реклама, безрецептурные лекарственные 
средства, Кыргызская Республика. 
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ATTITUDE OF MEDICAL AND PHARMACEUTICAL WORKERS OF THE KYRGYZ 
REPUBLIC TO ADVERTISMENT OF OVER-THE-COUNTER MEDICINES  

 
The article presents the results of the study of the attitude of medical workers to the advertisement of over-the-counter medi-

cines in the Kyrgyz Republic (KR). 
The aim of the study is to analyze the attitude of specialists (medical and pharmaceutical workers) to the advertising of over-the-

counter medicines. 
Material and methods. The documents of the Department of Drug Supply and Medical Equipment of the Ministry of Health of 

the Kyrgyz Republic, questionnaires of the sociological survey of medical and pharmaceutical workers (232 questionnaires) were 
studied. The results of content analysis, sociological survey, logical, graphical and statistical analysis based on the calculation in 
Microsoft Office Excel 2007 were evaluated. The analysis was carried out on the basis of a sociological survey using a question-
naire of doctors and pharmaceutical workers in urban and rural areas. 

Results. The features of advertising of medicines are revealed, which consist in the specificity of objects related to medicine and 
health, as well as state regulation. The differences and similarities in the attitude of medical and pharmaceutical workers to the ad-
vertising of over-the-counter medicines are determined. 

Conclusions. Doctors believe that advertising of over-the-counter drugs is a source of unjustified purchase and "lobbying" the 
interests of the drug manufacturer. Pharmaceutical workers assign advertisement a key role in the promotion of medicines and note 
that the main source of information about over-the-counter drugs should be instructions for use and recommendations of a specialist. 

Key words: pharmaceutical workers, healthcare workers, advertisement, OTC drugs, Kyrgyz Republic. 
 
Согласно закону Кыргызской Республики 

(КР) от 24.12.98 №155 «О рекламе», реклама – 
это информация (рекламная информация), рас-
пространяемая в любой форме, с помощью лю-
бых средств, о физических или юридических 
лицах, товарах, идеях и начинаниях, которая 
предназначена для неопределенного круга лиц, 
призвана формировать и поддерживать интерес 
к этим физическим и юридическим лицам, то-
варам, идеям и начинаниям, а также способство-
вать реализации товаров, идей и начинаний [1]. 

Реклама же лекарственных средств (ЛС) 
имеет свои характеристики, особенности и 

специфику сферы деятельности, где взаимо-
связаны интересы коммерции компаний-
производителей ЛС, дистрибьюторов, про-
двигающих их продукцию, информационные 
потребности специалистов (медицинских и 
фармацевтических работников) и населения 
(потребителей). Реклама призвана формиро-
вать спрос и стимулировать сбыт.  

Особенности рекламы ЛС заключаются 
в ее регулировании различными нормативно-
правовыми документами на государственном 
и международном уровнях. Они ограничива-
ют размещение рекламы в средствах массовой 
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информации, в которых разрешена реклама 
только ЛС безрецептурного отпуска. В совре-
менных условиях реклама ЛС влияет на чело-
века и выполняет важную задачу, определяя 
предпочтения покупателя на многообразном 
рынке ЛС, помогая ему в выборе наиболее 
эффективного и оптимального средства для 
решения проблем со здоровьем. Анализ науч-
ных публикаций ученых Кыргызской Респуб-
лики за последние годы (Зурдинова А., Абра-
имова А., Самиев А.) показал, что в основном 
они оценивают методы продвижения рекла-
мы, изучение неэтичных проблем, связанных 
с продвижением ЛС и реализацией генериче-
ской стратегии; оценку влияния рекламы ЛС 
на конечного потребителя, формирование 
спроса и т.д. [2,3]. 

Помимо конечного потребителя рекла-
ма ЛС направлена и на тех, кто влияет на 
процесс принятия решения о покупке ЛС: 
врачей и фармацевтических работников. По-
этому изучение мнений специалистов о необ-
ходимости рекламирования ЛС является акту-
альной задачей. 

Цель исследования – анализ отношения 
специалистов (медицинских и фармацевти-
ческих работников) к рекламе безрецептур-
ных ЛС.  

Материал и методы 
Исходными данными явились материа-

лы Департамента лекарственных средств и 
медицинских изделий при МЗ КР, а также ан-
кеты для проведения социологического опро-
са среди медицинских и фармацевтических 
работников (232 анкеты). Использовались ме-
тоды логического, графического и статисти-
ческого изучения контент-анализа, социоло-
гического опроса с использованием Microsoft 
Office Excel 2007.  

Результаты и обсуждение: согласно 
указаниям Департамента лекарственных 
средств и медицинских изделий при Мин-
здраве КР рекламированию подлежат только 
те средства, которые имеют статус зареги-
стрированных ЛС и указаны в единой инфор-
мационной системе ЛС 
(http://212.112.103.101/reestr). Анализ заявле-
ний рекламодателей Департамента лекар-
ственных средств и медицинских изделий при 
Минздраве КР выявил, что в 2018 году на ре-
кламу безрецептурных ЛС среди населения на 
ТВ, радио, для размещения на баннерах было 
предложено 600 наименований ЛС. 

Определено, что существует законо-
мерность рекламирования ЛС по временам 
года: в весенне-летний период представляют-
ся рекламные материалы на антигистаминные 

препараты, противоастматические, сосудосу-
живающие капли, иммуномодуляторы, сред-
ства для орошения ЛОР-органов, противодиа-
рейные, сорбенты. Для зимнего периода ха-
рактерны противовирусные средства, жаро-
понижающие ЛС, витамины, различные па-
стилки от кашля. Постоянно рекламируются 
(вне сезона) гомеопатические средства, анти-
коагулянты для местного применения; имму-
номодуляторы; фитопрепараты; отхаркиваю-
щие, седативные, диуретические средства 
растительного происхождения, ЛС экстрен-
ной посткоитальной контрацепции. Анализ 
производителей ЛС показал, что в основном 
рекламируются европейские – 40% (Герма-
ния, Польша, Франция, Дания и т.д.), россий-
ские – 19%, китайские – 7%, а на долю отече-
ственных ЛС приходится всего 1%.  

Для изучения мнений специалистов о 
необходимости и выявлении их отношения к 
рекламе безрецептурных препаратов нами 
были разработаны две анкеты социологиче-
ского опроса: для медицинских работников и 
фармацевтических работников, включающие 
по 18 вопросов. В опросе приняли участие 160 
фармацевтических работников аптечных се-
тевых организаций («Айболит», «Неман-
фарм», «Фарма-мир», «Лекарь» (Бимед-
фарм», «Лектос»), а также 72 медицинских 
работника, представляющие государственные 
и частные медицинские организации («Вита-
мед», «Нео-мед», «Human», «On-clinical», 
«Кортекс»). Опрос был проведен в городской 
(78%) и сельской местности КР (22%). 

Первоначально нами был составлен 
портрет наших респондентов: основной кон-
тингент как среди медицинских работников, 
так и среди фармацевтических работников со-
ставляют женщины – 77 и 98% соответствен-
но; с высшим образованием – 100% медицин-
ского и 39% фармацевтического персонала; 
стаж работы специалистов – от 12 до 27 лет. 

Основным источником рекламы для ме-
дицинских и фармацевтических работников 
является реклама в СМИ (87%), но некоторые 
респонденты учитывают рекламу на интернет 
сайтах производителей ЛС (18%), газеты 
«Новости фармации» (9%) и специализиро-
ванных профессиональных изданиях «Здраво-
охранение Кыргызстана МЗ КР» (5%), «Вест-
ник Государственной Медицинской Академии 
им. И.К. Ахунбаева» (5%), а также в россий-
ских специализированных медицинских и 
фармацевтических журналах (22%).  

Работники аптек уверены, что потреби-
тели ЛС в большей степени доверяют рекламе 
безрецептурных лекарственных средств из те-
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левидения (55%), газет и журналов (38%), ли-
стовок и плакатов (7%) с учетом того, что ос-
новной источник запоминания информации – 
это визуальное и слуховое восприятие. Меди-
цинские же работники (36%) склонны к тому, 
что пациенты не доверяют рекламе безрецеп-
турных ЛС; считают, что пациенты доверяют 
рекламе на телевидении – 21%, по 11% паци-
ентов доверяют рекламе на общественном 
транспорте и плакатах, помещенных в газетах 
и журналах – по 13%, на радио – 7%. 

По мнению фармацевтических работни-
ков реклама безрецептурных препаратов вли-
яет на выбор покупателей: иногда – 58%, 
«влияет всегда» – 19%, не влияет – 23%. В 
свою очередь реклама на медицинских работ-
ников не оказывает влияния у 43% респон-
дентов, влияет иногда у 39%, влияет всегда у 
18% (рис. 1). 

 

 
Рис.1. Влияние рекламы на респондентов 

 
Более 45% работников аптек и 38% ме-

дицинских работников в вопросе о запрете 
рекламы ЛС безрецептурного отпуска счита-
ют, что реклама предоставляет потребителю 
необходимую и полезную информацию. Од-
нако 20% фармацевтических и 24% медицин-
ских работников высказали мнение, что ре-
клама безрецептурных ЛС предоставляет не-
полную и/или ложную информацию. С выска-
зыванием «реклама – двигатель торговли» 
согласились 35% фармацевтических работни-
ков и 46% медицинских работников (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Информативность рекламы 

 

Более половины респондентов среди 
медицинских (58%) и фармацевтических 

(54%) работников сталкиваются с неоправ-
данным и бесконтрольным потреблением без-
рецептурных ЛС и выступают за необходи-
мость запрета скрытой рекламы ЛС.  

Все наши респонденты отметили, что 
кроме эффективности действия безрецептур-
ного ЛС в рекламе уделяется внимание про-
изводителю ЛС (54%), удобству применения 
ЛС (40%), дизайну упаковки (31%), оформле-
нию рекламного содержания (11%), этичности 
рекламы (6%).  

Интересно отметить, что почти все 
фармацевтические работники (88%) в вопросе 
о соблюдении этичных норм продвижения 
безрецептурных ЛС на рынке едины во мне-
нии. А медицинские работники (58%) счита-
ют, что реклама нарушает этические нормы. 

Фармацевтические работники считают, 
что реклама безрецептурных ЛС увеличивает 
продажи производителя ЛС (61%), нацелена 
на информирование потребителя и повышает 
уровень знаний о ЛС, их грамотном примене-
нии (46%). Однако 39% работников аптек 
считают, что реклама ЛС создает впечатление 
о необходимости его приобретения без назна-
чения врачом и возможности самолечения. 
Медицинские же работники склоняются к то-
му, что в первую очередь реклама безрецеп-
турных ЛС направлена на увеличение продаж 
производителя ЛС (7%), создание у населения 
впечатления необходимости покупки ЛС и 
возможности самолечения, и лишь 26% счи-
тают, что реклама безрецептурного ЛС дей-
ствительно выполняет информационную роль 
(рис. 3).  

 

 
Рис. 3. Мотивационные факторы рекламы для медицинских и 

фармацевтических работников 
 

Телефонные линии (справочные) сете-
вых аптек для получения дополнительной ин-
формации о безрецептурном ЛС, которое ре-
кламируется, не были отмечены ни в одной из 
опрошенных категорий. 
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Выявлено, что как для аптечных, так и 
для медицинских работников главным источни-
ком информации о безрецептурных ЛС является 
инструкция по применению ЛС. Это отметили 
60% респондентов, а справочные издания по 
ЛС, книги (учебники по фармакологии) – 31%, 
информация от медицинских представителей – 
41%, интернет – 18%, реклама – 6%. И фарма-
цевтические и медицинские работники считают, 
что реклама, как правило, приукрашивает ре-
альную эффективность безрецептурных ЛС.  

Фармацевтические работники (43%) ру-
ководствуются рекламной информацией при 
рекомендации пациентам безрецептурных ЛС, 
редко ее используют при рекомендации ЛС посе-
тителям (57% респондентов), а врачи (86%) при 
назначении ЛС пациентам не обращают на нее 
внимания, руководствуются рекламой безрецеп-
турных ЛС только 14% медицинских работников. 

Выводы 
Результаты проведенных исследований 

показали, что реклама безрецептурных ЛС в 

Кыргызской Республике обладает особенно-
стями, что объясняется спецификой объектов, 
связанных с медициной и здоровьем.  

Работники здравоохранения выступают 
за запрет скрытой рекламы и считают, что 
реклама безрецептурных ЛС является источ-
ником неоправданной покупки и лоббирова-
ния интересов производителя ЛС. Участники 
опроса отмечают навязчивость рекламы и 
приукрашивание реальной эффективности 
безрецептурных ЛС.  

Фармацевтические работники лояльнее 
относятся к вопросам относительно целей ре-
кламы, считают ее помощником в продвиже-
нии безрецептурных ЛС и повышении продаж 
производителей. Они указывают на ее инфор-
мационную роль среди населения, но в то же 
время отмечают, что основным источником 
знаний о безрецептурном ЛС должны быть 
инструкции по применению, рекомендации 
врача или фармацевтического работника ме-
дицинского учреждения. 
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ОЦЕНКА ЭКСПРЕСИИ БЕЛКОВ ВИРУСА ЭПШТЕЙНА–БАРРА  

В КЛЕТКАХ ПОЛИПОВ НОСА 
1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
2АО «Лечебно-диагностический центр иммунологии и аллергологии», г. Самара 

 
Учитывая широкую распространенность инфекции, вызванной вирусом Эпштейна–Барра (ВЭБ), и способность данно-

го вируса поражать клетки носоглотки, перед нами была поставлена цель – определить роль ВЭБ в развитии неаллергиче-
ского полипозного риносинусита. 

Материал и методы. Проведено изучение 20 полипов носа, полученных при полипэктомии у 20 пациентов с непере-
носимостью нестероидных противовоспалительных препаратов (НПВП). Оценка экспрессии белков ВЭБ выполнялась в 
полипах носа методом иммуногистохимии. Статистический анализ результатов осуществлялся с помощью стандартных 
пакетов прикладных программ «Microsoft Excel 2007», «Statistica 6.0».  

Результаты. Специфические белки ВЭБ обнаружены во всех исследуемых полипах носа. LMP 1- белок выявлен в 75% 
полипов, большинство эпителиальных клеток не имели данный белок. Белок РЕ2 экспрессировался во многих эпителиаль-
ных клетках (в 80% случаев) и клетках воспаления (в 65% случаев). Белок EBI3 определялся преимущественно в цитоплаз-
ме лимфоцитов (в 65% случаев). 

Выводы. При неаллергическом полипозном риносинусите ведущим является воспалительный эндотип полипов с пре-
обладанием фиброзно-отечного компонента. В клетках полипов носа при НПВП-индуцированной патологии в 100% случа-
ев экспрессируются белки ВЭБ. LMP1и BI3-белки выявляются преимущественно в клетках воспаления, тогда как РЕ2-
белок обнаруживается в эпителиальных и стромальных клетках. 

Ключевые слова: Эпштейна–Барра вирусная инфекция, полипы носа, непереносимость НПВП. 
 

N.A. Suzdaltseva, T.V. Suzdaltseva 
EVALUATION OF EPSTEIN-BARR VIRUS PROTEIN EXPRESSION  

IN CELLS OF NASAL POLYPS  
 
Given the wide prevalence of Epstein-Barr virus (EBV) infection and the ability of the virus to infect nasopharyngeal cells, the 

goal was to determine the role of EBV investigate the expression of EBV proteins in the tissues of nasal polyps in non-allergic pol-
ypous rhinosinusitis (NAPR). 

Material and methods. A study of 20 nasal polyps obtained during polypectomy in patients with intolerance to nonsteroidal an-
ti-inflammatory drugs (NSAIDs) was conducted. The expression of Epstein-Barr virus proteins was evaluated by immunohisto-
chemistry. Statistical assessment was conducted using basic software package «Microsoft Excel 2007», «Statistica 6.0». 

Results. Specific EBV proteins were found in all the studied nasal polyps. LMP 1-protein was detected in 76% of polyps, most 
epithelial cells did not express this protein. The PE2 protein was expressed in many epithelial cells (in 80% of cases) and inflamma-
tory cells (in 64% of cases). The EBI3 protein was detected mainly in the cytoplasm of lymphocytes (in 65% of cases). 

Conclusion: In NAPR, the leading is the inflammatory endotype of polyps with a predominance of the fibroedematous compo-
nent. In the cells of nasal polyps with NSAID-induced pathology, EBV proteins are expressed in 100% of cases. LMP1 and BI3 pro-
teins are detected mainly in inflammatory cells, while PE2 protein is detected in epithelial and stromal cells. 

Key words: Epstein-Barr viral infection, nasal polyps, NSAID intolerance. 
 
Распространенность назального полипоза 

существенно различается в разных популяци-
онных субгруппах [1,2]. Так, наиболее часто он 
встречается при аллергическом грибковом си-
нусите (66-100% случаев), непереносимости 
аспирина (в 36-72% случаев), фиброзном цисти-
те у взрослых (в 50% случаев). Хронический 
полипозный риносинусит является гетероген-
ной патологией как по клиническим проявлени-
ям, так и по механизмам развития [3,4]. У 
большинства пациентов с хроническим поли-
позным риносинуситом выявляется Th2- тип 
воспалительного иммунного ответа [5]. Наибо-
лее сложным для диагностики и лечения явля-
ется неаллергический эозинофильный полипоз 
носа (НЭПН), ассоциированный с непереноси-
мостью нестероидных противовоспалительных 
препаратов (НПВП). Указанный эндотип забо-

левания отличается прогрессирующим течени-
ем, частым рецидивированием, стойкой анос-
мией, стероидозависимостью. В основе его ле-
жит дефект метаболизма арахидоновой кислоты 
с гиперпродукцией цистеиниловых лейкотрие-
нов [6]. Остается неясной этиология НЭПН. 
Учитывая широкую распространенность ин-
фекции, вызванной вирусом Эпштейна–Барра 
(ВЭБ), и способность вируса поражать клетки 
носоглотки [7], перед нами была поставлена 
цель – определить роль ВЭБ в развитии неал-
лергического полипозного риносинусита. 

Задачи работы:  
1. Провести иммуногистохимический 

анализ белков ВЭБ: LMP, EBI-3 и PE2 – в 
клетках полипов носа.  

2. Установить локализацию вирус-
специфических белков ВЭБ в клетках полипов. 
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Материал и методы 
Оценку экспрессии белков вируса 

Эпштейна–Барра в 20 полипах носа, получен-
ных от 20 пациентов с НПВП-
индуцированным назальным полипозом, про-
водили методом иммуногистохимии. В насто-
ящей работе использован иммуноферментный 
вариант иммуногистохимии, предполагающий 
применение следующих реагентов: смесь 
лиофилизированных мышиных моноклональ-
ных антител (CS1, IgG1, CS2, IgG1, CS3, IgG1, 
CS4, IgG1) к латентному мембранному проте-
ину (LMP) вируса Эпштейна–Барра (NCL-
EBV-CS1-4), лиофилизированные мышиные 
моноклональные антитела IgG2a клон EL8 к 
NCL-EBI-3, лиофилизированные мышиные 
моноклональные антитела IgG1 клон PE2 к 
NCL-EBV-PE2 (Novocastra, LeacaBiosistems, 
Англия). Материал для исследования заби-
рался у пациентов сразу после оперативного 
вмешательства, затем фиксировался в 10% 
формалине на фосфатном буфере рН 6,8-7,2 в 
соотношении 1:20. Получение парафиновых 
блоков из фиксированного материала (поли-
пы) осуществлялось в автоматическом режи-
ме на вакуумном инфильтративном процессо-
ре «The Tissue – TekVIP» (Германии). На мик-
ротоме Microtomeachariot LeicaSM 2000R 
(Германия) с применением одноразовых мик-
ротомных ножей получали срезы толщиной 4 
мкм. Срезы переносили на стекла Роly-
sinslildes (Германия) (два среза на одно стек-
ло) и высушивали. Процесс депарафиниза-
ции проводился с использованием ксилола и 
этанола. Для окрашивания препаратов ис-
пользовали гематоксилин и эозин. Иммуно-
гистохимическое исследование проводилось 
в лаборатории АО «ЛДЦ Иммунологии и 
Аллергологии» с использованием монокло-
нальных антител к LMP-1 (разведение 1:100), 
EBI-3 (разведение1:100), EBV-PE2 (разведе-
нии 1:100). Видеомикроскопическая оценка 
препаратов осуществлялась на световом 
микроскопе Micros 300 при суммарном уве-
личении ×720 (окуляры 18, объектив 40) и с 
использованием масляной иммерсии (окуля-
ры 18, объектив 100). Признаком специфиче-
ского окрашивания было появление корич-
невого цвета мембраны и цитоплазмы кле-
ток. Статистический анализ результатов про-
водился с помощью стандартных пакетов 
прикладных программ «Microsoft Excel 
2007», «Statistica 6.0».  

Результаты и обсуждение 
Гистологическая картина большинства 

(14 случаев) исследуемых полипов была ха-
рактерной для фиброзно-отечной формы па-

тологии с характерными для нее признаками 
мукозита, изъязвления слизистой, плоскокле-
точной метаплазии, гиперплазии эпителиаль-
ных и бокаловидных клеток, утолщения ба-
зальной мембраны. В воспалительном ин-
фильтрате во всех полипах преобладали эози-
нофилы, лимфоциты, плазматические и туч-
ные клетки. На рис. 1 видны выраженный 
отек тканей; признаки хронического воспале-
ния с массивной инфильтрацией стромы, сег-
ментоядерными лейкоцитами, лимфоцитами, 
тучными и плазматическими клетками. 

 

 
Рис. 1. Гистологическая картина неаллергического полипа носа. 

Увел.×1800. Окраска гематоксилином и эозином 
  

В 6 случаях при длительном течении 
полипоза имела место картина преимуще-
ственно пролиферативной фазы воспаления, 
которая характеризовалась значительным 
увеличением количества лимфоцитов и плаз-
матических клеток в строме. 

 
 

 
Рис. 2. Иммуногистохимическая картина НПВП-индуцирован-
ного полипа: признаки экспрессии LMP-белка в клетках воспа-

лительного экссудата. Увел.×1800. Окраска гематоксилином 
 

Специфические белки ВЭБ обнаружены 
во всех исследуемых полипах носа. На рис. 2 
показана экспрессия LMP 1-белка на клетках 
полипов.  

Данный белок выявлен в 75% полипов. 
Как видно из рис. 1 и 2, большинство эпите-
лиальных клеток не экспрессировали LMP1-
белок (в 95% случаев). Тогда как в клетках 
стромы, в том числе в лимфоцитах (в 65% 
случаев), макрофагах (в 60% случаев), грану-
лоцитах (в 70% случаев), плазматических (в 
60% случаев) и тучных клетках (в 40% случа-
ев), отмечалось наличие иммунохимической 
метки. На рис. 3 отражена экспрессия белка 
РЕ2 ВЭБ.  
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Рис. 3. Иммуногистохимическая картина НПВП-индуцирован-
ного полипа: признаки экспрессии РЕ2-белка в клетках эпите-
лия и воспалительного экссудата. Увел.×720. Окраска ге-
матоксилином 

 
Как видно из рис.3, данная иммуноги-

стохимическая метка обнаружена в 85% поли-
пов носа. Белок РЕ2 экспрессировался во мно-
гих эпителиальных клетках (в 80% случаев) и 
клетках воспаления, в частности в гранулоци-
тах (в 65% случаев), лимфоцитах (в 45% слу-
чаев), тучных клетках (в 40% случаев). 

Белок EBI3 также выявлен в большинстве 
исследуемых полипах (85% случаев), он опре-
делялся преимущественно в цитоплазме лим-
фоцитов (в 65% случаев), макрофагов (в 40% 
случаев), эозинофилов (в 55% случаев) (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. Иммуногистохимическая картина НПВП-индуциро-

ванного полипа: признаки экспрессии BI3-белка в клетках вос-
паления. Увел.×1800. Окраска гематоксилином 

 
В проведенном исследовании впервые 

получены результаты выявления различных 
белков ВЭБ при НЭПН. Известно, что развитию 
именно этой формы полипоза носа вирусной 
этиологии уделяется наибольшее внимание 
[7,8]. До настоящего времени были опублико-
ваны противоречивые данные по экспрессии 
отдельных вирусных белков в полипах без уче-
та патогенетической формы полипоза носа [9]. 
С помощью метода иммуногистохии убеди-
тельно продемонстрировано, что экспрессия 
трех патогенетически значимых белков ВЭБ 
выявляется не только на клетках эпителия сли-
зистой полипов носа, но и на клетках, участву-
ющих в развитии воспалительного процесса, в  
 

том числе сегментоядерных лейкоцитах, мак-
рофагах, лимфоцитах, плазматических и тучных 
клетках. Ряд авторов [8,9] при исследовании 
полипов носа методом ПЦР выявили ДНК ВЭБ 
у большинства пациентов. Вирус присутствовал 
только в стромальных лимфоцитах. В 3% слу-
чаев в единичных стромальных клетках с по-
мощью иммуногистохимического метода обна-
ружены белки ВЭБ: EBNA -2, LMP -1 и ZEBRA 
[9]. Обнаружение вирус-специфических белков 
LMP, EBI3, PE2 в различных клетках полипов 
свидетельствовало о роли ВЭБ-инфекции в раз-
витии полипозного риносинусита, ассоцииро-
ванного с НПВП-непереносимостью. Известна 
способность LMP-1 усиливать выживаемость 
ВЭБ, пролиферацию B-лимфоцитов и других 
инфицированных клеток [4,9]. Установлено, что 
белок BI3 ингибирует продукцию интерлейки-
на-12 и развитие Тh1-иммунного ответа, а белок 
РЕ2 индуцирует синтез интерлейкина-10 по-
добного противовоспалительного протеина, ко-
торый является сильным ингибитором воспале-
ния [4]. В соответствии с полученными данны-
ми предлагается рассматривать хронический 
неаллергический полипоз носа, индуцирован-
ный НПВП, как один из фенотипов респиратор-
ной патологии, ассоциированной с хронической 
ВЭБ-инфекцией. Метод иммуногистохимии для 
выявления белков ВЭБ может в дальнейшем 
использоваться для диагностики ВЭБ-
ассоциированных фенотипов полипоза носа, в 
том числе НПВП-индуцированного неаллерги-
ческого эозинофильного полипоза, который был 
объектом изучения в проведенной работе. 
Научные исследования в этом направлении 
представляются значимыми.  

Выводы 
1. При полипозе носа, ассоциированном 

с непереносимостью нестероидных противо-
воспалительных препаратов, ведущим являет-
ся воспалительный эндотип полипов с преоб-
ладанием фиброзно-отечного компонента. 

2. В клетках полипов носа при НПВП-
индуцированной патологии в 100% случаев 
экспрессируются белки вируса Эпштейна–
Барра. 

3. Вирус-специфические белки LMP1- и 
BI3 выявляются преимущественно в клетках 
воспаления, тогда как белок PE2 обнаружива-
ется как в эпителиальных, так и в стромаль-
ных клетках. 
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Л.А. Хасанова, В.А. Мартынов 
КЛИНИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ  

У ПАЦИЕНТОВ С СЕРОЗНЫМИ МЕНИНГИТАМИ  
В ПЕРИОД РЕКОНВАЛЕСЦЕНЦИИ 

ФГБОУ ВО «Рязанский государственный медицинский университет  
им. акад. И.П. Павлова» Минздрава России, г. Рязань 

 
Цель исследования. Оценить клиническую значимость транскраниального триплексного сканирования (ТТС) сосудов 

Виллизиева круга у больных с серозным менингитом в период реконвалесценции. 
Материал и методы. Обследованы 32 пациента: 22 с серозным энтеровирусным менингитом в период реконвалесцен-

ции и 10 пациентов из группы контроля. Больным с серозным менингитом в остром периоде впервые 10 дней госпитализа-
ции проведена оценка силы головных болей по визуально-аналоговой 10-балльной шкале. В день выписки проводился 
неврологический осмотр. Пациентам назначалось ТТС сосудов Виллизиева круга с оценкой показателей скоростей и ин-
декса сопротивления (Рi) артерий головного мозга. 

Результаты. При анализе показателей ТТС сосудов головного мозга у больных с серозным менингитом в период ре-
конвалесценции были выявлены значительные (100% обследуемых) отклонения гемодинамических показателей в артериях 
Виллизиева круга и венах Розенталя. 

Выводы. Транскраниальное триплексное сканирование сосудов головного мозга у больных с серозным менингитом яв-
ляется клинически значимо в период реконвалесценции. Оно позволяет оценить динамику функциональных нарушений 
при данных нейроинфекциях. 

Ключевые слова: серозный менингит, сосуды головного мозга. 
 

L.A. Khasanova, V.A. Martynov 
CLINICAL SIGNIFICANCE OF CEREBRAL HEMODYNAMICS  

IN PATIENTS WITH SERIOUS MENINGITIS DURING RECONVALESCENCE 
 
Purpose of the study. To assess the clinical significance of transcranial triplex scanning (TTS) of the vessels of the Willis circle 

in patients with serous meningitis during the period of convalescence.  
Material and methods. 32 patients were examined. 22 patients with serous enteroviral meningitis during the period of convales-

cence and 10 patients in the control group. Patients with serous meningitis in the acute period in the first 10 days of hospitalization 
were assessed for the strength of headaches using a visual analogue 10-point scale. On the day of discharge from the hospital, a neu-
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rological examination was performed. After the end of hospitalization, the patients were prescribed TTS of the vessels of the Willis 
circle with an assessment of the velocity parameters and the resistance index (Pi) of the cerebral arteries.  

Results. Analysis of TTS indices of cerebral vessels in patients with serous meningitis during the period of convalescence re-
vealed significant (in 100% of the subjects) deviations of hemodynamic indices in the arteries of the Willis circle and veins of 
Rosenthal.  

Conclusions. Transcranial triplex scanning of cerebral vessels in patients with serous meningitis is clinically significant during 
the period of convalescence and makes it possible to assess the dynamics of functional disorders in these neuroinfections. 

Key words: serous meningitis, cerebral vessels. 
 
Период реконвалесценции у больных се-

розным менингитом часто сопровождается не-
специфическими нарушениями с преобладани-
ем церебрастенического синдрома [1,2]. Ре-
зультаты исследований свидетельствуют, что 
состояние церебральной гемодинамики отра-
жает патогенетическую сущность происходя-
щих интратекальных процессов [3-5]. В насто-
ящее время применяется транскраниальное 
триплексное сканирование (ТТС) артерий 
Виллизиева круга в остром периоде различных 
форм менингита [6]. Благодаря неинвазивности 
и безопасности этот метод позволяет прово-
дить динамическое наблюдение за больными с 
серозным менингитом как в острой фазе, так и 
в фазе реконвалесценции [7-9]. Вопрос клини-
ческой значимости исследования церебральной 
гемодинамики с помощью ТТС сосудов Вил-
лизиева круга у больных с серозным менинги-
том в период реконвалесценции побудил нас к 
проведению настоящего исследования. 

Цель исследования – оценить клиниче-
скую значимость изменений церебральной 
гемодинамики, выявленных методом ТТС со-
судов Виллизиева круга у больных серозными 
менингитами в период реконвалесценции. 

Материал и методы  
Обследованы 32 пациента, из них 22 с 

серозным менингитом в период реконвалес-
ценции. Возраст пациентов: от 21 года до 37 
лет, средний возраст 27±5 лет. Этиология ме-
нингита у всех обследуемых была энтерови-
русной. Диагноз подтверждался вирусологиче-
ски (положительная полимеразная цепная ре-
акция смывов из зева и проб кала). Острый пе-
риод менингитов у обследуемых пациентов 
протекал со средней тяжестью. Пациенты 
наблюдались с момента поступления в стацио-
нар (ГБУ РО «КБ им. Н.А. Семашко», главный 
врач Сорокина Л.Ю.) и в течение 110 дней по-
сле выписки из инфекционного отделения. 
Сравнение проводилось с группой контроля из 
10 человек в возрасте 22-30 лет, средний воз-
раст 24±2 года. Больным с серозным менинги-
том в остром периоде в первые 10 дней госпи-
тализации проведена оценка выраженности 
головных болей по визуально аналоговой 10-
балльной шкале (ВАШ). В день выписки из 
стационара проводился неврологический 
осмотр. После выписки пациентам проводи-
лось транскраниальное триплексное сканиро-

вание артерий Виллизиева круга на аппарате 
Toshiba Nemio 580-XG. Транстемпоральным и 
субокципитальным доступами лоцированы 
переднемозговые, среднемозговые, заднемоз-
говые, позвоночные артерии, основная артерия 
и вены Розенталя. При оценке сосудистого 
русла учитывали скоростные показатели кро-
вотока: пиковая систолическая скорость, сред-
няя скорость кровотока, индекс сопротивления 
Гослинга, а также состояние комплекса медиа-
интима, хода сосуда, его диаметр. 

Статистическую обработку полученных 
результатов выполняли с использованием 
программ Statistica 5.0. Для сравнения коли-
чественных признаков, имеющих нормальное 
распределение, использовался критерий Сть-
юдента. Анализ достоверности различий от-
носительных величин выполнялся по крите-
рию Пирсона χ2. Для выявления корреляцион-
ных взаимосвязей использовался метод ран-
говых корреляций Спирмена. 

Проводилась оценка и статистическая 
обработка следующих показателей:  

1. Степень выраженности изменений 
параметров линейной скорости кровотока 
(ЛСК), средней скорости кровотока (ССК) и 
индекса сопротивления (Рi) артерий головно-
го мозга в сравнении с контрольной группой. 
Вены Розенталя оценивались только по ли-
нейной скорости кровотока.  

2. Корреляционный анализ степени вы-
раженности изменений параметров ТТС сосу-
дов головного мозга у больных и выраженно-
сти головных болей по шкале ВАШ в острый 
период серозного менингита. 

3. Корреляционный анализ степени вы-
раженности изменений параметров ТТС сосу-
дов головного мозга у больных серозными 
менингитами и степени выраженности симп-
томов церебрастенического синдрома в 
наблюдаемый катамнестический период. 

4. Корреляционный анализ степени вы-
раженности изменений параметров ТТС сосу-
дов головного мозга у больных серозными 
менингитами и возраста пациентов. 

Результаты  
При анализе показателей транскраниаль-

ного триплексного сканирования артерий Вил-
лизиева круга у больных серозным менингитом 
в период реконвалесценции выявлено увеличе-
ние скоростных показателей линейной скорости 
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кровотока и средней скорости кровотока арте-
рий основания головного мозга у всех обследу-
емых пациентов. Повышение линейных и сред-
них скоростных показателей наблюдалось у ре-
конвалесцентов менингита в переднемозговых 
артериях в 45,5% (5) случаев, в среднемозговых 
артериях – в 90,9% (10) (р≤0,01) случаев, в по-
звоночных артериях – в 80% (8) (р≤0,05), ос-
новной артерии – в 62,5% (5 из 8) случаев 
(р≤0,05). В заднемозговых артериях отмечается 
снижение линейной и средней скорости крово-
тока в 63,6% (7) случаев. Линейные скоростные 
показатели вен Розенталя у больных с серозным 
менингитом в период реконвалесценции были 
увеличены у 100% (11) пациентов в сравнении с 
группой контроля (р≤0,01), что можно интер-
претировать как существенное затруднение ве-
нозного оттока. 

Показатели индекса сопротивления (Рi), 
отражающие состояние сосудистого тонуса, 
повышались в передних и средних мозговых 
артериях у 72,7% (16) больных с серозным ме-
нингитом в наблюдаемый период реконвалес-
ценции. Снижение показателей сосудистого 
тонуса отмечалось в заднемозговых артериях у 
72,7% (16 из 22) пациентов, позвоночных арте-
рий у 80% (16 из 20) пациентов (р≤0,05). 

При анализе зависимости степени выра-
женности изменений параметров ТТС сосудов 
головного мозга у больных в период реконва-
лесценции от выраженности головной боли по 
ВАШ в острый период серозного менингита 
выявлена слабая обратная корреляционная за-
висимость показателя Рi артерий головного 
мозга от степени выраженности болевого син-
дрома. Отмечалась достоверная (р≤0,05) обрат-
ная корреляционная зависимость индекса Pi в 
передних и средних мозговых артериях от пока-
зателей выраженности головных болей по ВАШ 
на момент выписки больных из стационара.  

При анализе корреляционной зависимо-
сти показателей линейных и средних скоро-
стей артерий и вен головного мозга у больных 
с серозным менингитом в период реконвалес-
ценции не выявлено различий в степени вы-
раженности головной боли по ВАШ в острый, 
ранний периоды выздоровления и на момент 
окончания стационарного лечения. 

Анализ зависимости степени выражен-
ности изменений параметров ТТС артерий и 
вен Виллизиева круга у больных с серозным 
менингитом от степени выраженности симп-
томов церебрастенического синдрома в 
наблюдаемый катамнестический период вы-
явил прямо пропорциональную зависимость 
показателей Pi сосудов головного мозга и 
средних скоростей вен Розенталя от степени 

выраженности симптомов церебрастеническо-
го синдрома с достоверностью р≤0,05 по пе-
реднемозговым артериям. 

Выявлена обратно пропорциональная 
зависимость индексов сопротивления перед-
немозговых (р≤0,05) и среднемозговых арте-
рий, и скоростных показателей линейной и 
средней скорости кровотока основной арте-
рии и вен Розенталя у больных серозными 
менингитами в период реконвалесценции в 
зависимости от возраста. 

Обсуждение  
Таким образом, анализ показателей ТТС 

сосудов головного мозга у больных с сероз-
ным менингитом в период реконвалесценции 
выявил значительные отклонения гемодина-
мических показателей в артериях Виллизиева 
круга и венах Розенталя у 100% обследуемых. 
Причем изменения линейных и средних ско-
ростей в сосудах головного мозга у больных в 
период реконвалесценции не зависели от вы-
раженности головных болей по ВАШ в 
остром периоде заболевания. 

Выявленная прямая зависимость повы-
шения индексов сопротивления в передних и 
средних артериях головного мозга и средней 
скорости кровотока в венах Розенталя от сте-
пени выраженности церебрастенического 
синдрома у обследованных больных в период 
реконвалесценции, что может быть основой 
патогенеза клинических проявлений цереб-
растении у больных с серозным менингитом в 
период реконвалесценции [7,8]. 

Установлена обратно пропорциональ-
ная зависимость индекса сопротивления пе-
редних и средних мозговых артерий, а также 
линейных и средних скоростей основных ар-
терий и вен Розенталя от возраста больных с 
серозным энтеровирусным менингитом (воз-
раст пациентов от 21 года до 37 лет, средний 
27±2 года), что соответствует тенденции сни-
жения всех гемодинамических показателей 
ТТС сосудов Виллизиева круга, связанного с 
возрастом здоровых людей до 60 лет [9]. 

Выводы  
1. Отклонения гемодинамических пока-

зателей в артериях Виллизиева круга и венах 
Розенталя по данным ТТС сосудов головного 
мозга выявлены у всех больных серозными 
менингитами в период реконвалесценции. 

2. Изменения церебральной гемодина-
мики, выявленные методами ТТС сосудов го-
ловного мозга у больных с серозным менин-
гитом, являются клинически значимыми в 
период реконвалесценции и позволяют оце-
нить динамику функциональных нарушений у 
реконвалесцентов с данной нейроинфекцией. 
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ТРУДНОСТИ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ БЕЗОАРА  
В ЖЕЛУДКЕ И КИШЕЧНИКЕ У ДЕТЕЙ 

1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

2ГБУЗ «Городская детская клиническая больница № 17», г. Уфа 
3ГБУЗ «Республиканская детская клиническая больница», г. Уфа 

 
В работе проведен ретроспективный анализ хирургического лечения двенадцати девочек с безоаром в желудке и одной 

девочки с безоаром в кишечнике, находившихся на лечении в Республиканской детской клинической больнице с 2000 по 
2020 годы. Возраст девочек колебался от 4 до 13 лет. Авторы отмечают трудности диагностики, связанные с отсутствием 
специфических симптомов. На ранних стадиях клиническая картина заболевания манифестировала диспепсическими рас-
стройствами, общей слабостью, отсутствием аппетита, снижением массы тела, тошнотой, рвотой, болями в эпигастральной 
области после приема пищи. Пальпируемое образование в эпигастрии – поздний симптом заболевания. Клинически безоар 
тонкой кишки реализуются в виде обтурационной кишечной непроходимости. 

Для ранней диагностики безоара в желудочно-кишечном тракте у детей мы считаем необходимым детей с диспепсиче-
скими расстройствами и дурными привычками жевать, откусывать кончики своих волос включать в группу риска для про-
ведения мониторинга данного состояния. 

Ключевые слова: желудок, кишечник, безоар, дети. 
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A.A. Gumerov, R.R. Zainullin, R.A. Gumerov, E.S. Semenova,  
I.I. Galimov, N.N. Sharipov, S.V. Gabdullina, A.A. Gumerov 
DIFFICULTIES OF DIAGNOSIS AND TREATMENT  

OF STOMACH AND INTESTINAL BEZOAR IN CHILDREN 
 
The work carried out a retrospective analysis of the surgical treatment of twelve girls with gastric bezoar and one case of intes-

tinal bezoar treated at the Republican Children's Clinical Hospital from 2000 to 2020. The girls ranged in age from 4 to 13. The au-
thors note the difficulties of diagnosis associated with the absence of specific symptoms. At early stages, the clinical picture of the 
disease was manifested by dyspeptic disorders, general weakness, lack of appetite, weight loss, nausea, vomiting, pain in the epigas-
tric region after eating. Palpable formation in the epigastrium is a late symptom. Clinically, bezoar of the small intestine is realized 
in the form of intestinal obstruction. 

For the early diagnosis of gastrointestinal bezoars in children, we consider it necessary to include children with dyspeptic disor-
ders and «bad habits» (chewing, biting off the ends of their hair) in the risk group for the occurrence of bezoars for monitoring this 
condition. 

Key words: stomach, intestines, bezoar, children. 
 
Трихобезоар (волосяная опухоль) – это 

инородное тело, образующееся из проглочен-
ных волос в желудке [1,3,6]. Предрасполага-
ющими факторами образования безоаров яв-
ляются различные аномалии развития желу-
дочно- кишечного тракта [4-5], а также упо-
требление жирной пищи [1]. Это заболевание 
встречается крайне редко. Ряд авторов в своих 
работах приводят отдельные наблюдения или 
работы, основанные на небольшом клиниче-
ском материале. Так, Ю.Ю. Соколов [5] на 
протяжении 20 лет наблюдал 13 детей с 
безоаром в желудке, S.Fullon [6] за 8-летний 
период оперировал всего 7 больных с трихо-
безоарами желудка. 

Цель – изучение особенностей клиники 
и диагностики безоара в желудке и кишечнике 
у детей.  

Материал и методы 
В основу данной работы положены 

наблюдения в течение последних 20 лет три-
надцати девочек с безоаром в желудке (БЖ), и 
одной с безоаром тонкой кишки. Возраст де-
тей составил от 4 до 13 лет, наибольшее число 
больных (10 детей) было в возрасте от 8 до 13 
лет. Диагностика базируется на данных 
анамнеза клинического и физикального, лабо-
раторного, рентгенологического, эндоскопи-
ческого и ультразвукового методов исследо-
вания и компьютерной томографии (КТ) [1-6]. 

Результаты и обсуждение 
Диагностика безоара желудка на ранних 

стадиях заболевания вызывает определенные 
затруднения из-за отсутствия патогномичных 
симптомов. Имеющиеся субъективные симп-
томы – чувство тяжести в области желудка, 
тошнота, периодические боли в животе, сни-
жение масса тела, отсутствие аппетита – часто 
симулируют различную патологию брюшной 
полости. Наши больные длительное время 
наблюдались и лечились у участковых педи-
атров по поводу различных заболеваний (га-
стрит, дуоденит, панкреатит, дискенезия жел-
чевыводящих путей). Так, из 13 детей, посту-

пивших в клинику, правильный диагноз по-
ставлен только у 3 больных. Остальные 
направлены в хирургические стационары с 
различными диагнозами: опухоль брюшной 
полости (6 случаев), острый аппендицит (4 
случая), кишечная непроходимость (3 случая). 
Большой процент диагностических ошибок, 
наблюдавшихся в условиях периферической 
лечебной сети, дает основание считать, что 
участковые педиатры и врачи других специ-
альностей недостаточно знакомы с клиниче-
ской картиной и особенностями течения 
безоаров в желудке у детей. 

Клиническая картина на раннем этапе 
развития заболевания была крайне скудная. 
Однако при внимательном изучении анамнеза 
выявлено, что все пациенты имели дурную 
привычку вырывать волосы, кусать и прогла-
тывать кончики собственных волос, жевать 
ткань. Все это с течением времени приводило 
к образованию «волосяной» опухоли желудка. 
Кроме того, нами установлено, что еще до 
появления пальпируемой в эпигастральной 
области опухоли наблюдались «скрытые» 
симптомы (общая слабость отсутствие аппе-
тита, отрыжка, потеря массы тела), не заме-
ченные врачами. По мере увеличения безоара, 
детей беспокоили боли в эпигастральной об-
ласти различной интенсивности, появляющи-
еся или усиливающиеся после приема пищи 
(9случаев), а у 4-х пациентов периодически 
возникали схваткообразные боли. В то же 
время у двоих детей жалобы отсутствовали и 
безоары были выявлены при профилактиче-
ском осмотре. Наиболее постоянным, но 
поздним симптомом почти у всех пациенток 
было пальпируемое опухолевидное образова-
ние в эпигастральной области. 

При осмотре больные отставали в физи-
ческом развитии. При физикальном обследо-
вании со стороны легких и сердца патологи-
ческие изменения не обнаружены. Пульс 78–
82 удара в минуту, АД 110/65 мм рт. ст. Язык 
влажный, обложен негустым налетом. В 
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большинстве случаев (7 человек) наблюдалась 
асимметрия живота за счет выбухания в эпи-
гастральной области, где пальпировалось ма-
лоподвижное безболезненное образование 
округлой формы, плотной консистенции. Пе-
чень и селезенка не увеличены. Симптом Па-
стернацкого отрицательный с обеих сторон. В 
анализах крови у 8 детей выявлены гипо-
хромная анемия и гипопротеинемия. В анали-
зах мочи изменений не обнаружено. 

 Наши исследования показали, что кли-
ническая картина безоаров желудка состоит из 
совокупности нескольких симптомов. Одним 
из ранних признаков заболевания являются: 
диспепсические расстройства – общая сла-
бость, отсутствие аппетита, отрыжка, тошнота, 
рвота и потеря массы тела, а также периодиче-
ские боли в эпигастрии. Поздний признак за-
болевания - пальпируемое опухолевидное об-
разование в эпигастральной области. 

Диагностика проводилась на тщатель-
ном изучении анамнестических, клинических, 
рентгенологических и УЗ-данных. По нашим 
данным решающим методом распознавания 
данного заболевания является фиброга-
стродуоденоскопия.  

Большинству детей, поступивших в пла-
новом порядке, предоперационную подготовку 
осуществляли по общехирургическим прави-
лам. Под общим обезболиванием выполнены 
верхнесрединная лапаротомия и гастротомия. 
Извлечено плотное образование, представля-
ющее собой клубок волос черного цвета, по-
вторяющий форму желудка. У 4-х детей обна-
ружено продолжение в двенадцатиперстную 
кишку и у 3-х в тощую кишку в виде хвоста 
различной длины (20–97см); синдром Рапун-
цель (рис. 1). У одной пациентки при извлече-
нии безоара из двенадцатиперстной и тощей 
кишок путем вытягивания длинного тяжа про-
изошла перфорация тощей кишки на месте 
пролежня, которая была ушита. После удале-
ния инородного тела в слизистой оболочке же-
лудка, в зоне прилежания безоара, выявлены 
различные изменения: мелкие точечные кро-
воизлияния, эрозии (4 пациента), хроническая 
язва (4 пациента), пролежни (3 случая), перед-
няя стенка желудка ушита двухрядным швом, 
брюшная полость послойно зашита наглухо. 

По данным литературы среди различ-
ных причин обтурационной непроходимости 
кишечника иногда выявляются копростаз, ас-
каридоз, опухоли, инородные тела, в том чис-
ле и безоар [7]. Безоары тонкой кишки встре-
чаются весьма редко и описаны в виде еди-
ничных наблюдений. Диагностика этого забо-
левания чрезвычайно сложна [1,3]. 

Клиническое наблюдение 
Больная С. 11 лет была оперирована в 

хирургическом отделении ЦРБ 2.02.2018 г. по 
поводу катарального аппендицита. После 
операции больную продолжали беспокоить 
боли в животе. На 4-е сутки она переведена в 
РДКБ. При поступлении в клинику состояние 
девочки средней тяжести, пониженного пита-
ния. Жалобы на периодические приступооб-
разные боли и животе отрыжку, рвоту.  

При изучении анамнеза, в течение по-
следних 2-х лет девочку часто беспокоят при-
ступообразные боли в животе, рвота. Неодно-
кратно больная доставлялась в хирургическое 
отделение ЦРБ с подозрением на острый аппен-
дицит. Боли трактовались как кишечная колика. 
Кроме того, девочка часто жаловалась на сла-
бость, снижение аппетита и потерю массы тела. 
При очередном поступлении с аналогичными 
жалобами пациентке произведена аппендэкто-
мия. После операции больную продолжали бес-
покоить боли в животе, и с диагнозом спаечная 
кишечная непроходимость она переведена в 
клинику РДКБ. При поступлении состояние 
пациентки средней тяжести. Кожный покров и 
видимые слизистые чистые, физиологичной 
окраски. В легких дыхание везикулярное. Тоны 
сердца ритмичные. Пульс 92 удара в минуту. 
АД 160/70 мм рт. ст. Язык влажный, обложен 
белым налетом. Живот вздут, в правой под-
вздошной области операционная рана, без при-
знаков воспаления. При пальпации отмечается 
болезненность и определяется подвижное опу-
холевидное образование размерами 15×6×6см. 
На обзорной рентгенограмме брюшной полости 
определяются чаши Клойбера.  

После предоперационной подготовки с 
диагнозом кишечная непроходимость под эндо-
трахеальным наркозом выполнена срединная 
лапаротомия. При ревизии в просвете под-
вздошной кишки выявлено опухолевидное об-
разование плотной консистенции, обтурирую-
щее просвет кишки. Проведена продольная эн-
теротомия (рис. 2). Извлечено каменистой 
плотности инородное тело, состоящее из волос 
черного цвета размером 12×5×6см (рис. 3). Ки-
шечник ушит в поперечном направлении двух-
рядным швом. Операционная рана ушита 
наглухо. Послеоперационных осложнений не 
выявлено. Данное клиническое наблюдение де-
монстрирует крайне редкую в детском возрасте 
патологию – безоар тонкой кишки, вызываю-
щий обтурационную кишечную непроходи-
мость. Заболевание проявлялось периодически-
ми приступообразными болями в животе, рво-
той, что вызывало подозрение на острый аппен-
дицит и частичную кишечную непроходимость. 
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Рис.1. Безоар желудка с продолжением в кишечник в виде хвоста 

 

 
Рис.2. Энтеротомия, в просвете тонкой кишке  

визуализируется безоар 
 

 
Рис. 3. Извлечённый из кишечника безоар 

 

Анализируя данное наблюдение, следу-
ет отметить, что в процессе диагностики и 
лечения допущены диагностические и такти-
ческие ошибки. Хирурги принимали вторич-
ные изменения в червеобразном отростке за 
острый аппендицит, операцию завершали без 
ревизии органов брюшной полости.  

Выводы 
Для улучшения ранней диагностики 

данного заболевания мы считаем целесооб-
разным выделить группу риска, включив в нее 
девочек школьного возраста с диспепсиче-
скими расстройствами и с дурными привыч-
ками (откусывать и глотать кончики соб-
ственных волос), у которых в эпигастральной 
области пальпируется опухолевидное образо-
вание. Необходимо вести постоянный мони-
торинг для раннего выявления безоаров же-
лудка. 

Клиническая симптоматика безоара 
тонкой кишки чаще манифестирует обтураци-
онной кишечной непроходимостью и диагно-
стируется со значительным опозданием. 

Основным методом диагностики 
безоаров желудка является фиброэзофагога-
стродуоденоскопия, которая позволяет не 
только визуализировать безоар желудка, но и 
выявить возможные пороки развития желудка 
и двенадцатиперстной кишки, а также ослож-
нения (эрозии, язвы и т.д.). 
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САМОПОВРЕЖДЕНИЯ ОРГАНА ЗРЕНИЯ В ПРАКТИКЕ ОФТАЛЬМОЛОГА 
1ФГБОУ ВО «Красноярский государственный медицинский университет 
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2КГБУЗ «Красноярская краевая офтальмологическая клиническая больница  
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«Клиническая больница 42», г. Зеленогорск 
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Одними из видов самоповреждения органа зрения являются травмы глазницы, в том числе с повреждением глазного 

яблока, различные периорбитальные травмы. Предрасполагающими к самотравмированию факторами часто являются пси-
хические заболевания, злоупотребление наркотиками. В статье представлены два случая самоповреждения у молодых 
наркозависимых мужчин. Первый пациент ударил себя в глаз шариковой ручкой. Удаленное через неделю инородное тело 
представляло фрагмент ручки длиной 12 см и диаметром 7 мм. Нанесенная травма не оказала принципиального влияния на 
остроту зрения и общесоматическое состояние пациента. Ножевое орбитокраниальное саморанение, полученное вторым 
пострадавшим, привело к развитию субатрофии поврежденного глазного яблока и атрофии зрительного нерва парного гла-
за. Ведение таких пациентов требует междисциплинарных подходов. 

Ключевые слова: глаз, травма орбиты, краниоорбитальная травма, самоповреждение, самоповреждающее поведение, 
самоповреждение глаз, наркозависимость, шизофрения. 
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E.V. Kozina, M.A. Berezovskaya, А.V. Sidorenko 
SELF- INFLICTED EYE INJURY IN OPHTHALMOLOGIST’S PRACTICE 

 
The types of self-inflicted eye injuries involve eye socket injuries, including damage to the eyeball and various periorbital inju-

ries. Predisposing factors to self-inflicted injury are often mental illness and drug abuse. The article presents two cases of self-
inflicted injury in young drug addicted men. The first patient hit himself in the eye with a ballpoint pen. The foreign body removed a 
week later represented a fragment of a pen 12 cm long and 7 mm in diameter. The injury did not have a fundamental effect on the 
visual acuity and the general somatic state of the patient. Knife orbitocranial self-inflicted injury, received by the second victim, led 
to the development of subatrophy of the damaged eyeball, atrophy of the optic nerve of the paired eye. The management of these pa-
tients requires a multidisciplinary approach. 

Key words: eye, orbital trauma, cranio-orbital trauma, self-inflicted injury, self-injurious behavior, self-inflicted eye injury, drug 
addiction, schizophrenia. 

 
Глазной травматизм подразделяется на 

бытовой, детский, спортивный, военный, 
криминогенный и травматизм при экстре-
мальных ситуациях [1]. При этом крайне ред-
ко упоминается такой вид глазной травмы как 
самоповреждение.  

Несмотря на отсутствие единой интер-
претации данного термина чаще под «само-
повреждением» понимают умышленное при-
чинение вреда своему здоровью без намере-
ния умереть, встречающееся в основном при 

психотических расстройствах и как осложне-
ние стереотипий при выраженных формах 
умственной отсталости [2]. По данным J.G. 
Gunderson et al. самоповреждения составляют 
до 9% в отделениях неотложной помощи и до 
20% в психиатрических клиниках [3]. 

Применительно к тяжелым травмам ор-
гана зрения наиболее часто описывают случаи 
аутоэнуклеации (АЭ), под которой понимают 
редкую форму членовредительства, обычно 
связанную с психическими расстройствами, 
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такими как шизофрения, психоз, вызванный 
употреблением психоактивных, в том числе 
наркотических веществ, и с биполярным рас-
стройством [4-8]. Психиатрические теории 
патогенеза АЭ включают сексуальные и рели-
гиозные иллюзии, символизм, вину и замеще-
ние. Считается, что такие пациенты подвер-
жены высокому риску дальнейших само-
повреждений [4,8,9].  

Клинические проявления АЭ разнооб-
разны. H.M. Castro et al. наблюдали эмфизему 
орбит, экзофтальм, обширные раны конъюнк-
тивы, оторванные экстраокулярные мышцы, 
внутриглазные кровоизлияния [6]. M. Shah с 
соавт. указывают на разрывы век, отрыв зри-
тельного нерва, внутричерепные кровоизлия-
ния [7].  

Описываемый вид членовредительства 
чаще бывает односторонним, хотя имеются 
данные о двусторонних попытках АЭ [6,7,10]. 

К другим самоповреждениям органа 
зрения относят различные травмы глазных 
яблок, вспомогательного аппарата глаза, ор-
биты, орбито-краниальные и краниоорбиталь-
ные повреждения, нередко сопровождающие-
ся внедрением инородных тел и пр.  

Описано самотравмирование обоих глаз 
заостренной проволочной вешалкой для 
одежды 32-летним пациентом, страдающим 
параноидной шизофренией. Проведение вит-
реоретинального вмешательства позволило 
сохранить у пострадавшего достаточно высо-
кие зрительные функции [11]. 

J.C. Riedl с соавт. представили случай 
длительно существующего, не поддающегося 
интенсивной антибактериальной терапии аб-
сцесса века, являющегося результатом перио-
дических самоповреждений века бритвенным 
лезвием. Ими же продемонстрированы интра-
операционные находки в виде крупных пер-
фораций склеры и роговицы с ущемлением 
радужки у пациентов с пограничными рас-
стройствами личности [12]. 

L.N. Kanu et al. сообщили о «немотиви-
рованном» введении через пальпебральную 
конъюнктиву в верхнее веко и в глазницу 
скоб, скрепок и других небольших отрезков 
металлической проволоки. При этом ни в од-
ном из 12 случаев не было выявлено призна-
ков инфицирования, кровоизлияний, ограни-
чения подвижности глазных яблок, признаков 
повреждения зрительного нерва и глаза в це-
лом [13]. Помещение в орбиту нескольких 
инородных тел 26-летней женщиной с тяже-
лым эмоционально неустойчивым расстрой-
ством личности не потребовало какого-либо 
хирургического вмешательства ввиду сохра-

няющихся высоких зрительных функций и 
ареактивного нахождения инородных тел в 
глазнице [14]. 

Двадцатилетняя пациентка, страдающая 
шизофренией, под воздействием императивных 
(инструктирующих) галлюцинаций вручную 
вставила карандаши в обе глазницы с целью 
«прикрепления век». Инородные тела прошли 
через зрительные каналы в кавернозные синусы 
и далее в височные доли мозга. Глазные яблоки, 
сонные артерии и другие крупные сосуды по-
вреждены не были. В ходе офтальмологическо-
го обследования диагностирован синдром вер-
шины орбиты. Инородные тела удалены. По-
следующее лечение у психиатра к какой-либо 
положительной динамике со стороны органа 
зрения не привело [15]. 

В отечественной литературе упомина-
ния о самоповреждениях органа зрения еди-
ничны, в нашей практике встречаются редко, 
представляем два клинических случая. 

Больной Ж. 30 лет, пациент реабилита-
ционного центра для наркозависимых, был 
доставлен в кабинет неотложной офтальмоло-
гической помощи сотрудниками данного 
учреждения. При обращении предъявлял жа-
лобы на снижение остроты зрения, умеренное 
бинокулярное двоение, покраснение, отек век 
и слизистой оболочки правого глаза (рис. 1).  

 

 
Рис. 1. Хемоз конъюнктивы правого глаза на момент обращения 

 
При сборе анамнеза установлено, что за 

неделю до обращения пострадавший ткнул 
себе шариковой ручкой в правый глаз с целью 
самовредительства. Отсутствие грубых внеш-
них повреждений, обнаружение у пациента 
обломков ручки позволили сотрудникам цен-
тра в день травмы сделать заключение о ее 
несерьезности. Нарастание клинической кар-
тины в течение последующих дней побудило 
к обращению за медицинской помощью.  

На момент офтальмологического обсле-
дования острота зрения правого глаза 0,3 (-) 
3,0Д=0,7; острота зрения левого глаза – 1,0. 
При осмотре правого глаза определялись: 
умеренный отек век, ограничение подвижно-
сти глазного яблока книзу и кнутри, затруд-
нение его репозиции; хемоз конъюнктивы, 
адаптированная рана конъюнктивы 7-8 мм в 
нижне-внутреннем квадранте, незначительное 
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количество слизисто-гнойного отделяемого из 
конъюнктивальной полости; точечные дефек-
ты переднего эпителия роговицы в нижнем 
сегменте; остальные структуры глазного яб-
лока не изменены. В левом глазу патологиче-
ских изменений не выявлено. 

По данным стандартного рентгеногра-
фического исследования (оборудованием для 
томографии медицинская организация не 
оснащена) целостность костных структур ор-
бит сохранена. По результатам ультразвуко-
вого исследования правой орбиты глазное яб-
локо деформировано, в нижнем сегменте 
глазницы не исключается ретробульбарная 
гематома. 

На основании клинической картины, 
анамнестических данных, результатов допол-
нительного обследования заподозрено прони-
кающее ранение правой орбиты с инородным 
телом. 

На фоне интенсивной антибактериаль-
ной и неспецифической противовоспалитель-
ной терапии проведена ревизия правой орбиты. 
В ходе операционного вмешательства извлечен 
фрагмент пластмассовой шариковой ручки 
длиной 12 см и диаметром 7 мм (рис. 2).  

 

 
Рис. 2. Извлеченный фрагмент пластмассовой шариковой ручки 

 
Учитывая размеры удаленного инород-

ного тела, не позволяющие исключить изоли-
рованное повреждении орбиты, пациент пере-
веден в многопрофильный стационар для 
дальнейшего наблюдения офтальмологом и 
дообследования, с целью возможного лечения 
у невролога и нейрохирурга.  

Больной К., 28 лет, находясь в состоя-
нии острого психотического расстройства 
вследствие приема наркотических препаратов 
(синтетических каннабиноидов), на почве 
ссоры с родственниками нанес себе ножевые 
ранения в область глаз. При обращении за ме-
дицинской помощью (через час после травмы) 
дезориентирован в месте и времени, не кри-
тичен. На момент первичного осмотра актив-
ных жалоб не предъявлял. По результатам 
мультиспиральной компьютерной томогра-
фии выявлены данные о переломах верхней и 
медиальной стенок левой глазницы; гемоси-
нус слева (лобной, верхнечелюстной пазух, 
передних клеток решетчатой кости), опреде-
лена значительная деформация левого глазно-

го яблока; визуализированы признаки плаще-
видной гематомы левой лобно-теменно-
височной области с прорывом в желудочко-
вую систему (в IV и передний рог правого 
бокового желудочка): сглаженность субарах-
ноидального пространства слева; в левой лоб-
ной области раневой канал шириной до 0,5 см 
с участками повышенной плотности (за счет 
крови) в нем (рис. 3 а-в). 

 

 
Рис. 3а. Мультиспиральная компьютерная томография пациен-
та К, 28 лет. 1 –перелом верхней стенки левой орбиты 

 

 
Рис. 3б. Мультиспиральная компьютерная томография пациен-
та К, 28 лет. 1 – деформация левого глазного яблока; 2 – ране-
вой канал в веществе головного мозга 

 

 
Рис. 3в. Мультиспиральная компьютерная томография пациента 

К, 28 лет.  1– раневой канал в веществе головного мозга: 2-3 – 
геморрагическое содержимое в желудочках головного мозга 

 
В офтальмологическом статусе (через 

сутки после травмы): острота зрения правого 
глаза равна нулю, левого – светоощущение с 
правильной проекцией; выраженный отек, 
гематомы параорбитальной области и век, 
геморрагическое отделяемое из конъюнкти-
вальной полости обоих глаз. На левом глазу 
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рана конъюнктивы и склеры протяженностью 
до 30 мм с 6 до 10 часов, в ней выпавшие 
внутренние оболочки; роговица мутная, дру-
гие отделы глаза не визуализируются. Движе-
ния парного глаза значительно ограничены; 
тотальный геморрагический хемоз конъюнк-
тивы, затрудняющий осмотр склеры, в ниж-
невнутреннем квадранте рана конъюнктивы 
до 15 мм; роговица, передняя камера, радужка 
не изменены, зрачок правильной формы, рас-
ширен, фотореакция отсутствует; хрусталик и 
стекловидное тело прозрачные, глазное дно 
без патологических изменений; внутриглазное 
давление в пределах нормы. 

В связи с отсутствием компрессии на 
вещество головного мозга и нарушений ликво-
родинамики пострадавшему проводилась ин-
тенсивная консервативная терапия в условиях 
отделения нейрореанимации. Через неделю 
после ранения произведены: первичная микро-
хирургическая обработка склерального ране-
ния левого глаза, ревизия склеры, первичная 
микрохирургическая обработка раны конъ-
юнктивы правого глаза. В последующем у па-
циента развились субатрофия левого глазного 
яблока и атрофия зрительного нерва правого 
глаза, обусловившие двусторонний амавроз.  

Таким образом, приведенные случаи 
подтверждают данные:  

- о наркозависимости как об одном из основ-
ных фоновых состояний, ассоциированных с 
аутоагрессивным поведением и самоповре-
ждениями; 
- о высокой степени тяжести и/или казуистич-
ности травм, при которых естественной точ-
кой входа ранящего агента является орбита 
(особенно при их преобразовании в орбито-
краниальные повреждения);  
- об отсроченной или поздней обработках 
нанесенных ран, что в ряде случаев может 
снижать перспективы сохранения зрительных 
функций; 
- о необходимости своевременного использо-
вания максимально информативных методов 
лучевой диагностики для определения опти-
мальной тактики ведения больных и профи-
лактики потенциально опасных для их жизни 
осложнений.  

Учитывая, что треть пациентов с ауто-
повреждениями глаз способна демонстриро-
вать другие типы самоповреждающего пове-
дения после первых эпизодов самотравмиро-
вания [4], обязательно необходимы консуль-
тация и наблюдение специалистов по психи-
ческому здоровью. Ведение таких пациентов 
требует междисциплинарных, мультимодаль-
ных усилий с участием медицинских специа-
листов, пациентов, членов семьи и персонала.  
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В статье приводится описание случая проявления болезни Кастлемана (БК) в челюстно-лицевой области у женщины в 

возрасте 51 года. Опухолевидное образование боковой поверхности шеи справа без существенных беспокойств увеличива-
лось в течение 18 лет. Гистологическое исследование удаленного новообразования в результате хирургической операции 
выявило редкую патологию – ангиофолликулярную гиперплазию лимфоузла. 

Ангиофолликуллярную гиперплазию лимфатических узлов впервые описал Бенджамин Кастлеман (B. Castleman) в 
1954 г., обнаружив у пациента солитарную медиастинальную гиперплазию лимфоузлов [4].  

По мнению Егоровой Е.К. [1] болезнь Кастлемана необходимо подразделять на локальную и генерализованную (муль-
тицентрическую). Локальная болезнь Кастлемана имеет три морфологических варианта: гиалино-васкулярный, плазмокле-
точный и смешанно-клеточный. По ее данным гиалино-васкулярный вариант встречается у 48,7% пациентов, плазмокле-
точный – у 23,7%, а смешанно-клеточный – у 27,6% пациентов. 

Проявление болезни Кастлемана на лице или шее является поводом для онкологической настороженности.  
Ключевые слова: болезнь Кастлемана, ангиофолликуллярная гиперплазия лимфатических узлов, магнитно-

резонансная томография (МРТ).  
 

A.M. Suleimanov, S.V. Shchekin, M.B. Ubaidullaev 
CASTLEMAN DISEASE IN THE CLINIC OF MAXILLOFACIAL SURGERY 

 
The article describes a case of Castleman disease in the maxillofacial region in a woman aged 51 years. A tumor-like formation 

of the lateral surface of the right neck without significant anxiety grew over 18 years. A histological examination of a distant neo-
plasm after a surgical operation made it possible to diagnose a rare pathology- angiofollicular hyperplasia of the lymph node. 
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Angiofollicular lymph node hyperplasia was first described by Benjamin Castleman in 1954, when solitary mediastinal lymph 
node hyperplasia was discovered in a patient [3].  

E.K. Egorova claims that Castleman disease must be divided into local and generalized (multicentric) [1]. With local Castleman 
disease, 3 morphological variants should be distinguished: hyaline-vascular, plazma-cellular and mixed-cellular. According to her, 
hyaline-vascular variant is found in 48,7% of patients, plazma-cellular – in 23,7% and mixed–cellular – in 27,6%.  

Manifestation of Castleman disease on the face or neck is a red flag for cancer alert.  
Key words: Castleman disease, angiofollicular lymph node hyperplasia, magnetic resonance imaging.  
 
Впервые ангиофолликулярная гипер-

плазия лимфатических узлов описана Бен-
джамином Кастлеманом (B. Castleman) в 
1954г., при обнаружении у пациента солитар-
ной медиастинальной гиперплазии лимфо-
узлов [3]. Часто она не сопровождается си-
стемными проявлениями.  

A.R. Keller c соавт. (1972 г.) классифи-
цировали два гистологических варианта бо-
лезни: гиалино-васкулярный, встречающийся 
в 91% случаев, и плазмоклеточный вариант. 
По данным авторов в 70% случаев локализа-
ция опухоли была обнаружена в грудной 
клетке, в 15% случаев опухоль локализова-
лась в миндалинах, лимфоидной ткани носо-
глотки и языка, в 11% – в забрюшинном про-
странстве, в 4% случаев в периферических 
лимфатических узлах. Гиалино-васкулярный 
тип лимфомы В встречается в 90% случаев, 
локализуется на шее и одинаково часто встре-
чается у лиц обоего пола [2]. 

Собранная нами информации о патоло-
гии позволила в настоящее время выделить 
три морфологических варианта болезни 
Кастлемана: гиалино-васкулярный, плазмо-
клеточный и смешанно-клеточный [1]. По 
данным Е.К. Егоровой гиалино-васкулярный 
вариант встречается у 48,7% пациентов, плаз-
моклеточный – у 23,7% и смешанно-
клеточный – у 27,6% пациентов. Болезнь 
Кастлемана подразделяют на локальную и 
генерализованную (мультицентрическую). 
Совсем недавно был описан «подвариант» 
генерализованной болезни Кастлемана, из-
вестный как плазмобластный вариант болезни 
Кастлемана, протекающий наиболее агрес-
сивно. Впервые он был описан у группы па-
циентов, у которых заболевание сопровожда-
лось наличием POEMS–синдрома. Последу-
ющее исследование показало, что данный ва-
риант связан с герпес вирусом 8 типа (HHV8) 
и развитием плазмобластной лимфомы [1]. 

Проявления болезни Кастлемана на ли-
це или шее является поводом для онкологиче-
ской настороженности.  

Клинический случай:  
Больная Г., 51 лет (медицинская карта 

№1874380) госпитализирована в отделение 
челюстно-лицевой хирургии ГБУЗ РБ ГКБ 
№ 21 г. Уфы 21.12.2018 г. с диагнозом боко-
вая киста шеи справа. 

Пациентка предъявляла жалобы на дис-
комфорт в правой боковой поверхности шеи 
из-за наличия опухолевидного образования, 
который появился около 18 лет назад. Ново-
образование в течение длительного времени 
развивалось медленно и не беспокоило, но 
три недели назад появились болезненные 
ощущения в области шеи. 

Общее состояние на момент осмотра 
удовлетворительное. Сознание ясное. Поло-
жение тела активное. Кожные покровы фи-
зиологической окраски. Тоны сердца ритмич-
ные, АД 130/80 мм рт. ст., ЧСС – 60/мин.  

Местный статус: лицо симметричное. 
Кожа лица физиологической окраски. Слизи-
стая оболочка полости рта светло-розовая, 
влажная. Нёбные миндалины не увеличены. 
На боковой поверхности шеи справа, впереди 
кивательной мышцы на уровне ее верхней 
трети определяется опухолевидное округлое 
образование размером 3,0×4,0см, неспаянное 
с окружающими тканями, цвет кожи над ним 
не изменен, кожа собирается в складку. 

В предоперационном периоде проведе-
ны исследования: 

ОАК от 28.11.2018 эритроциты – 
4,44×1012/л, Нв – 126г/л, тромбоциты – 
281×109/л; лейкоциты – 5,9×109/л, СОЭ – 16 
мм/ч; лейкоформула: эозинофилы – 4%, сег-
ментоядерные – 57%, лимфоциты – 33%, мо-
ноциты – 6%. 

Биохимический анализ крови от 
28.11.2018 г. Общий белок – 71 г/л; билиру-
бин общий – 5,0мкмоль/л, холестерин – 4,7 
ммоль/л, креатинин – 73 мкмоль/л; АЛТ – 10 
ед/л, АСТ – 12ед/л, СРБ – 25 г/л. 

Анализ мочи от 28.11.2018г.: уд. вес 
1020; белок – отр.; реакция кислая.  

ЭКГ от 29.11.2018 г.: синусовый ритм, 
60 уд/мин; ЭОС горизонтальная. 

Магнитно-резонансная томография 
(МРТ) головы и шеи от 01.06.2018 г.: по зад-
нему контуру правой поднижнечелюстной 
слюнной железы определяется внеорганное 
объемное образование – гиперплазированный 
лимфоузел с четкими ровными контурами с 
неоднородной структурой, с капсулой, оттес-
няющей железу кпереди, неинвазирующей ее, 
размерами 50×25×40 мм.  

На представленных сонограммах от 
09.02.2007 г. в толще правой поднижнечелюст-
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ной слюнной железы определяются гипоэхо-
генные образования диаметром 13 мм, 14 мм и 
14мм с четкими, ровными контурами с утол-
щенными стенками, однородной структуры. 

Данные ультразвукового исследования 
(УЗИ) области шеи от 15.04.2010 г.: в под-
нижнечелюстной области справа визуалиру-
ется группа лимфоузлов 41×21мм; 24×9мм; 
18×11мм гипоэхогенной структуры. 

Ультразвуковое исследование шеи от 
30.05.2016г. показало увеличение правой под-
нижнечелюстной слюнной железы до 
56×20×21 мм с неоднородной внутренней 
эхоструктурой с гипоэхогенными участками. 
На основе клинико-лабораторно-инструмен-
тальных данных выставлен предварительный 
диагноз боковая киста шеи справа.  

Под эндотрахеальным наркозом 
24.12.2018 г. произведено удаление новообра-
зования после рассечения подкожной мышцы 
шеи. Макропрепарат представлял собой опу-
холевидное солидное образование овальной 
формы с гладкой поверхностью размерами 
5,0×3,5см. На разрезе: однородная ткань ко-
ричневого цвета. Макропрепарат направлен 
на гистологическое исследование. На рану 
были наложены капроновые швы. 

В послеоперационном периоде: течение 
гладкое, заживление кожи первичным натя-
жением. Швы сняты на седьмые сутки.  

Гистологическое заключение №56702-
09 от 28.12.2018 г.: ангиофолликулярная ги-
перплазия лимфоузла (см. рисунок). Обнару-
живается сохранение структуры лимфоузла с 
гиперплазией или гиалинозом герминативных 
центров и выраженной диффузной плазмокле-
точной инфильтрацией.  

 

 
Рисунок. Лимфатический узел. Гиалино-васкулярный тип. 

Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение × 100. 
 

Пациентка выписана из стационара 
03.01.2019 г. в удовлетворительном состоя-
нии. Описанное наблюдение интересно своей 
редкостью в челюстно-лицевой области. Про-
явления болезни Кастлемана на лице или шее – 
это повод для онкологической настороженно-
сти хирурга и расширение возможностей 
дифференциальной диагностики врача.  
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Проблема коморбидности – сосуществование у одного пациента двух или более заболеваний, связанных между собой 

общими звеньями патогенеза и совпадающих по времени – приобретает при внебольничной пневмонии (ВП) все большую 
актуальность. Наличие коморбидности значительно ухудшает прогноз и увеличивает смертность при ВП до 15–30%. Ко-
морбидные нарушения углеводного обмена, метаболический синдром (МС) и сахарный диабет (СД) 2-го типа оказывают 
существенное взаимно отягощающее влияние на развитие и тяжесть течения ВП. На наш взгляд, целесообразно выделение 
таких пациентов в отдельный и в то же время весьма распространенный фенотип ВП с высокой заболеваемостью, более 
тяжелым течением и риском фатального исхода как непосредственно от ВП, так и от других причин в период реконвалес-
ценции. Ключевыми моментами являются первоочередная вакцинопрофилактика, ранняя диагностика и интенсивная тера-
пия с учетом коморбидности при МС и СД 2-го типа.  

Ключевые слова: внебольничная пневмония, метаболический синдром, сахарный диабет, сопутствующие заболевания, 
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INFLUENCE OF COMORBID DISORDERS OF CARBOHYDRATE METABOLISM 
ON THE COURSE OF COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA 

 
The problem of comorbidity - the co-existence in one patient of two or more diseases related to each other by common links of 

pathogenesis and coinciding in time- is becoming increasingly relevant in community-acquired pneumonia (CAP). The presence of 
comorbidity significantly worsens the prognosis and increases the mortality rate in CAP up to 15-30%. Comorbid disorders of car-
bohydrate metabolism, metabolic syndrome (MS) and type 2 diabetes mellitus (DM) have a significant mutually aggravating effect 
on the development and severity of the course of CAP. In our opinion, it is advisable to separate such patients into a particular and at 
the same time very common phenotype of CAP with a high incidence, a more severe course and a risk of fatal outcome both directly 
from CAP and from various other causes in the period of convalescence. The key points are priority vaccination, early diagnosis and 
intensive care, taking into account comorbidity in MS and type 2 diabetes. 

Key words: community-acquired pneumonia, metabolic syndrome, diabetes mellitus, concomitant diseases, comorbidity. 
 
К внебольничной пневмонии (ВП) отно-

сят группу различных по этиопатогенезу и 
морфологии острых воспалительных, главным 
образом бактериальных, заболеваний легочной 
паренхимы. Внебольничная пневмония харак-
теризуется очаговым поражением респиратор-
ных отделов легких с обязательной внутриаль-
веолярной экссудацией.  

Проблема коморбидности (с лат. – «со» – 
вместе + «morbus» – болезнь, недуг) – сосуще-
ствование у одного пациента двух или более 
заболеваний, связанных между собой общими 
звеньями патогенеза и совпадающих по време-
ни – приобретает при ВП все большую акту-
альность [1,2]. По современным данным нали-
чие коморбидности при ВП значительно 
ухудшает прогноз заболевания и увеличивает 
смертность до 15-30% [3]. 

Влияние метаболического синдрома 
(МС) и сахарного диабета (СД) на течение ВП. 

По современным воззрениям метаболи-
ческий синдром включает в себя: комплекс-
ные нарушения углеводного, липидного, пу-
ринового обмена, снижение чувствительности 
периферических тканей к инсулину и гипе-

ринсулинемию, увеличение массы тела за 
счет висцерального жира (абдоминальный тип 
ожирения), а также дислипидемию, артери-
альную гипертензию [4]. При МС выявлены 
существенные проявления эндотелиальной 
дисфункции, коагулопатия, активизация си-
стемного воспаления [5].  

Наличие МС отмечается у 25–35% насе-
ления России, в связи с чем данную ситуацию 
можно расценивать как своего рода «эпиде-
мию» МС в современной популяции [6]. Им-
мунный статус при МС характеризуется посто-
янно повышенной активностью системного 
воспаления и усугубляется развитием эндоте-
лиальной дисфункции. В свою очередь ВП как 
инфекционное заболевание также приводит к 
развитию активной системной воспалительной 
реакции, сопровождаемой усилением коагуля-
ционной активности крови, прогрессировани-
ем эндотелиальной дисфункции [5]. Таким об-
разом, при ВП и МС наблюдается синергизм 
патологических процессов [6].  

По данным ряда авторов при МС имеет-
ся тесная связь между инфекционными аген-
тами, показателями адаптивного иммунитета, 
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липидного обмена и висцеральным ожирени-
ем [7]. У пациентов с ожирением ≥II ст. ВП 
развивается в 2,4 раза чаще, чем среди лиц с 
нормальной массой тела [8]. У таких больных 
независимо от этиологии пневмонии значимо 
чаще наблюдались диарея, тахикардия, одыш-
ка, понижение уровня лимфоцитов, общего 
белка, повышение печеночных трансаминаз и 
глюкозы в крови.  

В работах других авторов отмечено, что 
большая часть пациентов с ВП, осложнённой 
развитием острого респираторного дистресс-
синдрома (ОРДС), характеризовалась наличи-
ем избыточной массы тела или ожирением. 
При этом повышенные показатели глюкозы в 
крови и триглицеридов отражали степень ме-
таболических нарушений, затрудняли прове-
дение нутритивной поддержки [9].  

В течение последних 20 лет накаплива-
ется все больше данных о более высокой ча-
стоте различных инфекций, в том числе и ВП, 
среди больных с коморбидным ожирением. 
Причем отмечаются не только сочетание этих 
заболеваний, но и вероятная патогенетическая 
роль ожирения в развитии инфекций. Сочета-
ние ожирения и инфекций породило новую 
концепцию о вероятной роли инфекции в воз-
никновении ожирения. В частности, получены 
данные о роли аденовирусов в развитии ожи-
рения у животных [10]. 

С функциональной точки зрения у па-
циентов с ожирением нарушается механика 
дыхания, растет нагрузка на дыхательные 
мышцы, снижаются дыхательные объемы, 
ухудшается бронхиальная проходимость, а 
также вентиляционно-перфузионные отноше-
ния, чаще наблюдаются тромбоэмболия ле-
гочной артерии, синдром ночного апноэ. При 
этом синдром ночного апноэ тесно связан с 
аспирацией, которая является главным факто-
ром риска аспирационной пневмонии [11]. 
Данное состояние может быть обусловлено 
большим объемом желудка и низким рН же-
лудочного содержимого натощак, увеличени-
ем внутрибрюшного давления, частым забро-
сом желудочного содержимого в пищевод при 
ожирении. Избыточная масса тела – это фак-
тор риска респираторных инфекций у людей 
самого разного возраста. В частности, у детей 
при индексе массы тела (BMI) 30 кг/м2 и вы-
ше наблюдается рост заболеваемости ОРВИ в 
2 раза в сравнении с детьми, имеющими нор-
мальную массу тела [12].  

В зарубежном исследовании с участием 
порядка 26,5 тысячи мужчин и 78 тысяч жен-
щин отмечена прямая связь между индексом 
BMI и риском заболевания ВП c экспоненци-

альным типом зависимости. Лица обоего пола 
с избыточной массой тела ≥18 кг заболевали 
ВП в 2 раза чаще по сравнению с людьми с 
нормальной массой тела [13].  

Ожирение – существенный фактор рис-
ка увеличения сроков лечения, а также веро-
ятности неблагоприятного исхода [14]. Это 
приводит в том числе к увеличению стоимо-
сти терапии ВП на фоне ожирения в 2,2 раза 
по сравнению с пациентами без избыточной 
массы тела [15]. 

Большой интерес представляют иссле-
дования взаимосвязи уровня гликемии в мо-
мент госпитализации по поводу ВП с фаталь-
ным исходом ВП, а также со смертностью от 
разных причин после выписки из стационара. 
Проведенное в ФРГ исследование с участием 
7 тысяч пациентов показало, что летальность 
среди пациентов с ВП на фоне СД 2-го типа 
составила 14% в течение 3 месяцев (ОР 1,88; 
95% ДИ 1,42-2,47), у лиц без диабета, но с 
гипергликемией при госпитализации в стаци-
онар – 10% (ОР 1,72; 95% ДИ 1,33-2,23), а у 
пациентов с нормогликемией – лишь 3%. У 
лиц с остро возникшим повышением уровня 
глюкозы в крови при госпитализации в стаци-
онар (гликемия от 6 до 10,9 ммоль/л) наблю-
дался гораздо более высокий риск смерти в 
течение 3 месяцев c относительным риском 
(ОР) 1,56 (95% ДИ 1,22-2,01; p < 0,05), а при 
гипергликемии ≥14 ммоль/л данный показа-
тель увеличивался до 2,4 (95% ДИ 1,62-3,46; 
p < 0,05). Также в результате данного иссле-
дования были получены данные о гораздо 
большей частоте общей летальности у паци-
ентов с СД 2-го типа по сравнению с больны-
ми без диабета (ОР 2,47; 95% ДИ 2,05-2,98; p 
< 0,05) [16]. Кроме того, отмечено, что ги-
пергликемия в момент госпитализации в ста-
ционар по поводу ВП – важный предиктор 
смерти не только среди больных с ранее вы-
явленным СД 2-го типа, но без такового. 
Скорректированный по уровню гликемии ≥14 
ммоль/л риск неблагоприятного исхода был 
соответственно 1,46 (95% ДИ 1,01-2,12) и 1,91 
(95% ДИ 1,40-2,61) [17].  

При коморбидном СД риск развития ВП 
увеличивается в среднем в 1,4 раза, риск гос-
питализации – в 1,8 раза [18]. Датское попу-
ляционное исследование с участием более 10 
тыс. пациентов показало, что за 7-летний пе-
риод наблюдения в популяции больных СД 2-
го типа заболеваемость ВП, явившаяся при-
чиной госпитализации, была в 20 случаях на 
1000 пациенто-лет (95% ДИ 14,0–20,6), среди 
популяции без СД – только 8 случаев (95% 
ДИ 7,3-8,6). Вероятность заболевания ВП воз-
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растала вдвое при гипергликемии ≥ 11,0 
ммоль/л в сравнении с группой контроля при 
нормогликемии [19].  

В другом популяционном исследовании 
риск первичной госпитализации по поводу 
ВП среди 34 тыс. больных с коморбидным СД 
2-го типа был в 1,3 раза выше (95% ДИ 1,21-
1,31) по сравнению с контрольной группой 
без СД. Выявлена также тесная связь между 
недостаточным контролем гипергликемии, 
длительностью диабета и риском развития 
пневмонии, требующими неотложной госпи-
тализации. Стаж СД 2-го типа в течение ≥ 10 
лет сопровождался ростом частоты госпита-
лизаций при ВП в 1,4 раза (95% ДИ 1,28-1,47).  

Уровень гликированного гемоглобина 
HbA1c был также существенно взаимосвязан 
с частотой госпитализации по поводу ВП. 
При уровне HbA1c <7% относительный риск 
(ОР) госпитализации по поводу ВП был равен 
1,22 (95% ДИ 1,14-1,30), а при уровне HbA1c 
≥9% ОР был существенно выше и составил 
1,6 (95% ДИ 1,44-1,76) [17] в сравнении с 
группой контроля. 

ВП при СД характеризуется большим 
риском осложнений, склонностью к более 
длительному течению, часто сопровождается 
существенной и стойкой декомпенсацией об-
мена углеводов, вплоть до появления диабе-
тического кетоацидоза или гипергликемиче-
ского гиперосмолярного состояния. В свою 
очередь тяжелое течение ВП, ведущее к гипо-
ксии тканей, может приводить к возникнове-
нию лактат-ацидоза [20].  

Показатели смертности при ВП на фоне 
коморбидного СД существенно выше, чем в 
общей популяции. Итоги популяционных ис-
следований в США говорят о существенном 
повышении риска летального исхода от ВП у 
больных СД в 3,7 раз в сравнении с пациен-
тами без диабета [21]. При наличии СД заме-
чены гораздо более частая бактериемия при 
пневмококковой пневмонии и повышенная 
летальность в период эпидемий ОРВИ и 
гриппа [22,23]. Среди осложнений пневмонии 
у больных СД чаще всего выявляются экссу-
дативный плеврит, бактериемия, а также эм-
пиема плевры [20].  

Особую актуальность имеет изучение 
отдаленных последствий перенесенной ВП 
при МС и СД. Показатели смертности от раз-
ных причин в течение первого месяца после 
перенесенной ВП среди больных СД 2-го типа 
заметно выше, чем у пациентов без СД, соот-
ветственно 19,9 и 15,1%, р<0,05. Кроме того, 
статистически значимое повышение смертно-
сти от разных причин после перенесенной ВП 

у больных СД 2-го типа наблюдалось также и 
в течение 3 месяцев после ВП, соответственно 
27,0 и 21,6%, р<0,05 [24]. 

В 2020 г. человечество столкнулось с 
пандемией новой вирусной инфекции СОVID-
19. Одними из самых уязвимых стали пациен-
ты с СД 2-го типа, а также лица с МС по при-
чине особенностей состояния их иммунной 
системы и иммунного ответа на вирусную 
атаку, повышенной вирусной активности при 
гипергликемии, особенно выраженных при 
наличии коморбидности и ожирения. Пациен-
ты с СД по сравнению с лицами без него в 3-4 
раза имеют большую вероятность госпитали-
зации, имеют большую вероятность ослож-
ненного течения заболевания и неблагоприят-
ного исхода СОVID-19 [25,26]. Важнейшими 
факторами риска более тяжелого течения 
COVID-19 и летального исхода у больных СД 
являются неудовлетворительная компенсация 
углеводного обмена с уровнем гликированно-
го гемолгобина HbA1c > 9%, возраст старше 
65 лет, наличие ожирения [27].  

В качестве причин высокой заболевае-
мости и смертности от ВП среди больных МС 
и СД рассматриваются комплексные наруше-
ния функции иммунной, дыхательной, сердеч-
но-сосудистой и других систем организма. Об-
наружена прямая взаимосвязь иммунных 
нарушений и нарушений углеводного обмена. 
Так, при СД нарушаются функции макрофагов 
и нейтрофилов: хемотаксис, адгезия, фагоци-
тоз, лизис микроорганизмов. Кроме того, 
наблюдается и снижение в крови уровня ком-
понентов комплемента, а также Т-лимфоцитов 
[28]. При хронической гипергликемии, связан-
ной с СД 2-го типа, нарушается микроцирку-
ляция: наблюдается эндотелиальная дисфунк-
ция капилляров и ригидность эритроцитов, 
изменяется кривая диссоциации кислорода, что 
также оказывает существенное влияние на за-
щиту организма от инфекционных агентов. 
Вызываемая диабетом 2-го типа микроангио-
патия может приводить и ко вторичной инфек-
ции [20]. Нарушения со стороны микроцирку-
ляторного русла ведут к прогрессированию 
гипоксии тканей, а это способствует увеличе-
нию риска анаэробных инфекций. Кроме того, 
в результате ослабления иммунной защиты 
при отсутствии компенсации СД 2-го типа 
наблюдается значительный рост частоты носи-
тельства таких возбудителей, как грибы рода 
Candida, S. pyogenes, S. aureus. Следует также 
отметить, что ввиду возможного возникнове-
ния гастропареза при диабете и нарушения мо-
торной функции желудочно-кишечного тракта 
возрастает риск развития аспирации [28].  
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Роль вакцинопрофилактики ВП при 
метаболическом синдроме и сахарном диа-
бете. В связи с приведенными выше данными 
крайне важным является проведение вакци-
нопрофилактики пневмококковой инфекции, 
гриппа и СОVID-19 среди больных с СД и 
МС. К этой же группе пациентов следует от-
нести многочисленную популяцию людей 
формально без установленных диагнозов СД 
и МС, но имеющих избыточную массу тела, 
абдоминальный тип ожирения, артериальную 
гипертензию, гиперхолестеринемию, гиперг-
ликемию и повышенный уровень гликирован-
ного гемоглобина HbA1c, а также лиц с сосу-
дистыми осложнениями и коморбидными 
сердечно-сосудистыми заболеваниями [26]. 

Выводы 
Коморбидные нарушения углеводного 

обмена в форме МС и СД оказывают суще-
ственное взаимно отягощающее влияние на 
развитие и тяжесть течения ВП. Целесообраз-
но выделение таких пациентов в отдельный и 
весьма распространенный фенотип ВП. Пред-
лагаемый фенотип ВП+МС, СД характеризу-
ется высокой заболеваемостью, более тяже-
лым течением и высоким риском фатального 
исхода как непосредственно от ВП, так и от 
других причин после перенесенной ВП. Клю-
чевыми моментами являются первоочередная 
вакцинопрофилактика, ранняя диагностика и 
интенсивная терапия пациентов с фенотипом 
ВП+МС, СД.  
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АТОПИЧЕСКИЙ ДЕРМАТИТ У ДЕТЕЙ 

ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

 
Цель исследования – анализ новых литературных данных о развитии атопического дерматита (АД) в детском возрасте. 

На основании данных последних молекулярных исследований в патогенезе АД можно выделить комбинированное взаимо-
действие ведущих механизмов: генетической предрасположенности к атопии, нарушения целостности эпидермального ба-
рьера и каскад иммунных реакций, реализующих аллергическое воспаление в коже. На начальной стадии атопия может 
проявляться только на уровне иммунных изменений и связи с определенными генетическими маркерами – в настоящее 
время анализ сцепления между локусами генов, ответственных за развитие аллергии, выделяет целый ряд генов, которые 
локализованы на 1, 3, 4, 5, 6, 11, 12, 13, 14, 16, 17, 19, 21-й хромосомах. 

Выявлено влияние на степень тяжести АД мутации гена структурного белка филаггрина, а также установлен дефицит 
основных липидных составляющих кожного барьера. Выделены самые значимые в патогенезе АД цитокины: IL-2, IL-4, IL-
5, IL-8, IL-10, IL-13, IL-17, IL-23, IL-29, IL-31, IFN-γ, TNF-α. Недавние исследования местного иммунного ответа кожи ука-
зывают на важность IL-4, IL-5, IL-9 и IL-13 в развитии аллергических кожных реакций, которые вместе вызывают наруше-
ние эпидермального барьера и недостаточный врожденный иммунный ответ.  

По современным представлениям одним из факторов, отягощающих течение АД, является нарушение резистентности 
микрофлоры кожи и кишечника.  

Заключение. Изучение иммунного ответа в органе-мишени воспаления – коже, а также в периферической крови с ис-
пользованием современных молекулярно-генетических методов, оценка взаимосвязи нарушений микробиома кожи и ки-
шечника с местным и системным иммунитетом при торпидном течении АД является чрезвычайно важной задачей совре-
менной медицины. Активный поиск биомаркеров воспаления может использоваться для диагностики и определения степе-
ни тяжести АД.  

Ключевые слова: дети, атопический дерматит, патогенез, цитокины, фактор риска, степени тяжести. 
 

L.F. Ganieva, R.M. Faizullina, V.A. Revyakina, V.V. Viktorov  
ATOPIC DERMATITIS IN CHILDREN 

 
The purpose of this publication is to review and systematize the literature data on the development of modern ideas about atopic 

dermatitis (AD) in childhood. Molecular studies contributed to the creation of a new concept of the pathogenesis of AD, which in-
cludes a triad of leading mechanisms: genetic predisposition to atopy, violations of the integrity of the epidermal barrier and a cas-
cade of immune reactions that implement allergic inflammation in the skin. At the initial stage atopy manifests itself at the level of 
immune changes and connection with certain genetic markers – today localization of genes responsible for the development of aller-
gy on 1, 3, 4, 5, 6, 11, 12, 13, 14, 16, 17, 19, 21 chromosomes are established. 

The effect of a mutation of the filaggrin structural protein gene on the severity of blood pressure was revealed, and a deficiency 
of the main lipid components of the skin barrier was established. The most significant cytokines in the pathogenesis of AD are: : IL-
2, IL-4, IL-5, IL-8, IL-10, IL-13, IL-17, IL-23, IL-29, IL-31, IFN-γ, TNF-α. Recent studies of the local immune response of the skin 
indicate the importance of IL-4, IL-5, IL-9 and Il-13 in the development of a skin allergic reaction.  

The modern view considers a violation of microflora resistance of the skin and intestine to be one of the factors that negatively 
affects AD course. 

Conclusion. A study of immune response in the target organ of inflammation-the skin and peripheral blood using modern mo-
lecular genetic techniques and the study of the relationship of disorders of the skin microbiome and intestines with local and system-
ic immunity in torpid course AD is an actual problem of modern medicine. An active search for biomarkers of inflammation can be 
used for diagnosis and determination of AD severity. 

Key words: children, atopic dermatitis, pathogenesis, cytokines, a risk factor, severity. 
 
По определению Всемирной организа-

ции здравоохранения (ВОЗ) аллергия – это 
огромная медико-социальная катастрофа во 
всем мире. Атопический дерматит (АД) – 
первое и наиболее частое проявление аллер-
гии, сочетающееся с другими формами аллер-
гической патологии – значительно снижает 
качество жизни не только детей, но и членов 
их семей, требует длительного, поэтапного 
лечения и реабилитации. Патофизиологиче-
ская взаимосвязь между тяжелым течением 
АД у детей, бронхиальной астмой и аллерги-
ческим ринитом составляет аллергическую 
(атопическую) триаду [5,15]. 

Актуальность данной проблемы опре-
деляется ранним дебютом АД, который раз-
вивается на первом году жизни у 60% детей, 
до 5 лет – у 85%. Заболевание характеризует 

высокая распространенность с увеличением 
случаев тяжелого и непрерывно рецидивиру-
ющего течения АД (число инвалидизирую-
щих случаев достигает 8%) с расширением 
площади поражения кожи, устойчивости как к 
наружной, так и к системной терапии.  

Цель исследования – анализ новых ли-
тературных данных о развитии АД в детском 
возрасте. 

Европейская академия аллергологии и 
клинической иммунологии и Американская 
академия аллергии, астмы и иммунологии в со-
гласительном документе, принятом в 2006 году, 
определили АД как хроническое воспалитель-
ное заболевание кожи, развивающееся в резуль-
тате взаимодействия генетических факторов, 
факторов окружающей среды, нарушения барь-
ерной функции кожи и иммунного ответа. 
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На основании данных последних моле-
кулярных исследований в патогенезе АД 
можно выделить комбинированное взаимо-
действие ведущих механизмов: генетической 
предрасположенности к атопии, нарушения 
целостности эпидермального барьера и каскад 
иммунных реакций, реализующих аллергиче-
ское воспаление в коже [15].  

Раннее начало заболевания и высокая 
степень конкордантности (77% у однояйцо-
вых близнецов и 15% – у двуяйцовых) указы-
вают, что АД является генетически детерми-
нированным заболеванием, что подтвержда-
ется исследованиями GWAS. Если у одного из 
родителей есть признаки атопии, то вероят-
ность развития АД у ребенка повышается до 
20-40%, если больны оба родителя – до 60-
80% [7].  

На начальной стадии атопия может про-
являться только на уровне иммунных измене-
ний. Связь с определенными генетическими 
маркерами показывает анализ сцепления 
между локусами генов, ответственных за раз-
витие аллергии, который выделяет целый ряд 
генов, которые локализованы на 1, 3, 4, 5, 6, 
11, 12, 13, 14, 16, 17, 19, 21-й хромосомах [1].  

Анализ 600 000 генетических вариантов 
выявил восемь новых генетических областей, 
связанных с АД [7,10]. 

G. O’Regan в 2008 г. обнаружил влияние 
на степень тяжести АД мутаций в гене струк-
турного белка филаггрина (FLG), который со-
здает структурную матрицу в кератиновом 
слое и непосредственно участвует в реализа-
ции его барьерной функции [7]. Кроме того, 
при АД установлены дефицит основных ли-
пидных компонентов кожного барьера, цера-
мидов и полиненасыщенных жирных кислот 
ω6-серии, особенно γ-линоленовой кислоты 
(ω6), и снижение активности фермента ω6-
десатуразы, что приводит к повреждению гид-
ролипидного слоя кожных покровов, повыше-
нию трансэпидермальной потери воды, приво-
дит к ее выраженной сухости и повышенной 
чувствительности к различным раздражителям. 
Ранней реализации АД у детей способствуют 
наследственно обусловленные локальные из-
менения кожи и эпидермального барьера. 

При изучении иммунного ответа при 
АД в основном определялись субпопуляции 
лимфоцитов, иммуноглобулинов и цитокино-
вый профиль в периферической крови. Выде-
лены самые значимые в патогенезе АД цито-
кины: IL-2, IL-4, IL-5, IL-8, IL-10, IL-13, IL-17, 
IL-23, IL-29, IL-31, IFN-γ, TNF-α [2]. Недав-
ние исследования местного иммунного ответа 
кожи указывают на важность IL-4, IL-5, IL-9 и 

IL-13 в развитии аллергических кожных реак-
ций, которые вместе вызывают нарушение 
эпидермального барьера [9]. Кроме того, есть 
гипотеза об «аутоиммунной» форме дермати-
та, утверждающая, что АД – это IL-4-
опосредованная аллергия с повышенным 
уровнем Ig E, которая инициирует презента-
цию аутоантигенов Т-клеткам с помощью 
клеток Лангерганса [3]. 

Также значимым медиатором усиления 
и персистенции аллергического воспаления 
кожи является периостин, эндогенная продук-
ция которого увеличивается под действием 
IL-4 и IL-13 [10]. Доказана связь между тяже-
лым течением АД и высокой экспрессией пе-
риостина.  

По современным представлениям одним 
из факторов, отягощающих течение АД, явля-
ется нарушение резистентности микрофлоры 
кожи и кишечника. Кроме того, 70% пора-
женных участков и 39% участков без повре-
ждения кожи колонизируются золотистым 
стафилококком, что отрицательно сказывает-
ся на тяжести заболевания [14]. Аутосенсиби-
лизация организма, вызванная наличием пато-
генной микрофлоры, приводит к развитию 
иммуно-аллергических реакций в основном 
по Ig Е-зависимому типу. Дефицит продукции 
антимикробных пептидов, необходимых для 
защиты от бактерий, вирусов и грибов, при-
водит к усилению колонизации кожи 
Staphilococcus аureus, некоторые штаммы ко-
торого выделяют токсины, которые действу-
ют как суперантигены, способные активиро-
вать до 10% лимфоцитов. Другие исследова-
ния выявили увеличение грибкового разнооб-
разия (увеличение количества Candida 
albicans, Aspergillus, Cryptococcus diffluens и 
Rhodotorula, снижение числа грибов семей-
ства Malassezia) и наличие уникальных анаэ-
робных разновидностей, в основном 
Clostridium и Serratia при АД [8]. У детей с 
АД наблюдается недостаточное бактериаль-
ное разнообразие в дополнение к низким ко-
личествам Bifidobacterium, Bacteroides, 
Enterobacteriaceae. [12]. При АД снижается 
количество видов микроорганизмов родов 
Streptococcus, Propionebacterium (Shi и соавт. 
2016, Oh и соавт. 2013), Actinebacter, 
Corynebacterium (Kong и соавт. 2012), 
Prevotella. Потерю биоразнообразия микро-
биома определяет патогенез АД.  

Исследования показали, что кишечная 
флора и ее метаболиты (жирные кислоты с 
короткой цепью (SCFA)) активно участвуют в 
пролиферации и дифференцировке В- и Т-
клеток. 
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Испытание пробиотиков с Lactobacillus и 
Enterococcus показало, что они могут увеличи-
вать продукцию SCFA, тем самым усиливая 
барьер слизистой оболочки [4]. SCFA (пропио-
нат, ацетат, бутират) являются конечными про-
дуктами ферментации пищевых волокон в ки-
шечнике и играют важную роль в определении 
микробного состава кожи, который тесно связан 
с механизмами кожной иммунной защиты. 
Cutinebacterium производит ацетат и пропионо-
вую кислоту в кишечнике, которые вместе яв-
ляются SCFA. Пропионовая кислота и ее произ-
водные подавляют рост метицилллинрези-
стентного Staphylococcus aureus USA 300 (ис-
следование in vitro) [13]. 

S.еpidermidis и C.аcnes обеспечивают бо-
лее широкие изменения SCFA, чем другие. Та-
ким образом, проведенные исследования сви-
детельствуют о том, что между кишечником и 
кожей существует тесное взаимодействие. 

"Утечка кишечника" (нарушение барь-
ерной функции кишечника) у пациентов с АД 
способствует воспалению кожи, обеспечивая 
проникновение токсинов, плохо переваренной 
пищи и микробов в системный кровоток. В 
случае, когда они достигают кожи, иницииру-
ется сильная реакция Th-2-лимфоцитов, вызы-
вающая значительные повреждения тканей [6]. 

Освещены функции макрофагов, туч-
ных клеток и базофилов и выявлены новые 
популяции лимфоидных клеток при изучении 
клеточного иммунного ответа на гельминт-
ную инфекцию [11]. 

Патологические изменения со стороны 
внутренних органов и систем (органов пище-
варения – 80-97%, нервной системы – 55-60%, 
ЛОР-органов – 50-60%, респираторной систе-
мы – 30-49%, мочевыводящих путей – 20-
30%, протозойно-паразитарная инвазия – 
18,2%) при АД усугубляют его течение и спо-
собствуют постоянному поступлению антиге-
нов во внутреннюю среду, что усиливает сен-
сибилизацию организма. 

Заключение  
Изучение иммунного ответа кожи, как 

органа-мишени воспаления, и перифериче-
ской крови с использованием современных 
молекулярно-генетических методов, оценка 
взаимосвязи нарушений микробиома кожи и 
кишечника с местным и системным имму-
нитетом при торпидном течении АД являет-
ся чрезвычайно важной задачей современ-
ной медицины. Ведется активный поиск 
биомаркеров, которые могли бы использо-
ваться для диагностики и определения сте-
пени тяжести АД.  
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ГЕНЕТИЧЕСКОЕ ТЕСТИРОВАНИЕ И МЕДИКО-ГЕНЕТИЧЕСКОЕ 
КОНСУЛЬТИРОВАНИЕ КАК ПЕРСОНАЛИЗИРОВАННЫЙ ПОДХОД  

К ДИАГНОСТИКЕ И ЛЕЧЕНИЮ НАСЛЕДСТВЕННОГО РАКА 
ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
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Рак предстательной железы – это наиболее часто диагностируемый рак среди мужчин в Российской Федерации, а так-

же в США и большинстве западных стран. На приеме у онколога мужчина сообщает о наличии рака у родственника первой 
степени родства (отца, брата, сына), что говорит о семейном анамнезе как об единственно установленном факторе риска 
заболевания, который имеет важное значение при скрининге рака. Семейная агрегация рака предстательной железы счита-
ется маркером генетической предрасположенности к развитию заболевания. Это клинически и генетически гетерогенное 
заболевание с наследственными факторами, на долю которых приходится около 40–50% случаев, включающих как редкие 
варианты генов, так и частые генетические варианты. На сегодняшний день в международных рекомендациях прописаны 
критерии для тестирования на наличие мутаций в генах BRCA1/ 2 для мужчин с раком предстательной железы. Генетиче-
ское исследование позволяет идентифицировать герминальные мутациии у пациентов с раком простаты, что дает возмож-
ность определить роль наследственности в развитии заболевания. Генетическое тестирование наследственного рака необ-
ходимо для создания персонализированных подходов к скринингу и лечению рака предстательной железы. 

Ключевые слова: наследственный рак предстательной железы, кластеризация, пенетрантность, гетерогенность, секве-
нирование, BRCA1/2, HOXB13, генетическое консультирование. 

 
M.V. Loginova, V.N. Pavlov, I.R. Gilyazova 

GENETIC TESTING AND MEDICAL-GENETIC COUNSELING  
AS A PERSONALIZED APPROACH TO THE DIAGNOSIS  

AND TREATMENT OF HEREDITARY PROSTATE CANCER 
 
Prostate cancer is the most commonly diagnosed cancer among men in the Russian Federation, as well as in the United States 

and most Western countries. At an appointment with an oncologist, a man reports the presence of cancer in a first-degree relative 
(father, brother, son), which indicates of family history as the only established risk factor for the disease, which is important in can-
cer screening. Familial aggregation of prostate cancer is considered a marker of genetic predisposition to the development of the 
disease. It is a clinically and genetically heterogeneous disease with hereditary factors accounting for about 40-50% of cases, includ-
ing both rare gene variants and frequent genetic variants. To date, international guidelines have prescribed criteria for testing for 
mutations in the BRCA1 / 2 genes for men with prostate cancer. Genetic research allows the identification of germline mutations in 
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patients with prostate cancer, which makes it possible to determine the role of heredity in the development of the disease. Genetic 
testing for hereditary cancers is needed to create personalized approaches to screening and treating prostate cancer. 

Key words: hereditary prostate cancer, clustering, penetrance, heterogeneity, sequencing, BRCA1 / 2, HOXB13, genetic coun-
seling. 

 
Рак предстательной железы (РПЖ) – 

наиболее часто встречающееся заболевание 
мочеполовой системы у мужчин в возрасте 
50-70 лет [1]. Известно, что семейный анамнез 
играет важную роль в развитии заболевания 
[2], при этом концентрированная кластериза-
ция или раннее начало заболевания указывает 
на возможную наследственную предрасполо-
женность к РПЖ [3]. В процессе изучения 
этиологии рака была выявлена его связь с 
другими видами наследственного рака [4], что 
потенциально расширяет объем семейного 
анамнеза при рассмотрении диагноза наслед-
ственного РПЖ. С ним связаны генетические 
варианты, семейный анамнез, раса или этни-
ческая принадлежность, разнообразие пита-
ния, факторы окружающей среды. Изучение 
триггеров и данных о семейной истории забо-
левания необходим для раннего выявления 
процесса злокачественной трансформации, 
своевременной постановки диагноза и неза-
медлительного начала лечения. 

Эпидемиология семейного рака пред-
стательной железы 

Ежегодно в мире диагностируется око-
ло 1,6 миллиона случаев РПЖ, а 366 тысяч 
мужчин ежегодно погибают от этой патоло-
гии [5]. Именно с этим связан тот факт, что 
диагностике и лечению данной патологии в 
последнее время уделяется все больше вни-
мания как за рубежом, так и в Российской 
Федерации. Наиболее высокие показатели 
заболеваемости отмечены в США, Канаде и 
ряде стран Европы, где РПЖ выходит на пер-
вое место в структуре онкологических забо-
леваний у мужчин [6]. В Российской Федера-
ции в 2019 г. РПЖ находился на 2-м месте 
(14,5%) после рака легкого (17,4%) [7]. Это 
гетерогенное заболевание характеризуется 
широким возрастным диапазоном и различ-
ными степенями тяжести, что осложняет изу-
чение эпидемиологических факторов риска. 
Установленные факторы риска включают: 
пожилой возраст, афроамериканскую расу и 
положительный семейный анамнез РПЖ [8]. 
К другим относительным факторам относят 
большую энергозатрату, диету, ожирение и 
метаболический синдром, гиподинамию и 
воздействие тяжелых металлов, таких как 
кадмий [9] и гербицидов. 

Положительный семейный анамнез, 
наличие онкологического заболевания у род-
ственника первой степени родства, связан с 

двух-трехкратным увеличением риска разви-
тия РПЖ [10]. Риск возрастает с увеличением 
числа «затронутых» родственников и кон-
кретных родственников (затронутых братьев, 
а не отца и сыновей) и обратно пропорциона-
лен возрасту на момент выставления диагноза 
среди родственников с РПЖ [11]. Под крите-
рий наследственного РПЖ попадают семьи, в 
которых есть либо два родственника первой 
степени родства, у которых выявлен РПЖ в 
любом возрасте, либо один родственник пер-
вой степени родства и два или более род-
ственников второй степени родства с диагно-
стированным заболеванием в любом возрасте. 
Вторым критерием принято считать семьи, в 
которых трое или более заболевших род-
ственников первой степени родства, или РПЖ 
диагностирован в трех последовательных по-
колениях по отцовской или материнской ли-
нии, или два родственника первой степени 
родства, у которых наблюдалось раннее нача-
ло болезни (в возрасте до 55 лет) [12]. По 
международной статистике 5–10% случаев 
РПЖ могут считаться наследственными. 

Семейный анамнез в большинстве слу-
чаев считается показателем генетической 
предрасположенности, но не исключена воз-
можность совместного воздействия окружа-
ющей среды, особенно в раннем возрасте, а 
также взаимодействия между генами и окру-
жающей средой. Подтверждением этих выво-
дов является исследование, в котором более 
80000 приемных детей и их приемных роди-
телей, идентифицированных из шведского 
регистра и связанных со шведским регистром 
онкологических заболеваний, показало, что 
5% случаев РПЖ, выявленных у членов се-
мьи, связаны с общими факторами окружаю-
щей среды, а не с генетикой. 

Генетический вклад в наследственный 
рак простаты 

Рак предстательной железы имеет 
наследственный компонент, который оцени-
вается в 40–50% [13]. Генетический вклад со-
стоит из комбинации редких вариантов генов 
с высокой и средней пенетрантностью и ча-
стых генетических вариантов с низкой пене-
трантностью. Идентификация генов предрас-
положенности к РПЖ осложнена клинической 
и генетической гетерогенностью заболевания. 

Генетические мутации, которые влияют 
на риск возникновения рака, обычно бывают 
редкими (<5% популяции) и высокопене-
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трантными (вероятность проявления феноти-
па 80-100%) и чаще связаны с фенотипами 
наследственного синдрома рака. В многочис-
ленных исследованиях наблюдался РПЖ, диа-
гностированный в синдромах наследственно-
го рака, связанных с другими солидными опу-
холями, включая наследственный рак молоч-
ной железы и рак яичников (HBOC) и син-
дром Линча.  

Синдром HBOC (human breast- ovarian 
cancer) – это наследственный онкологический 
синдром, связанный со значительным повы-
шением риска развития рака молочной желе-
зы и яичников в течение жизни, чаще всего 
вызываемого мутациями в генах BRCA1 или 
BRCA2 [14]. Мутации в данных генах также 
встречаются при раке поджелудочной железы 
и меланоме [15]. Носители мутаций в гене 
BRCA2 имеют более агрессивный РПЖ и 
низкую общую выживаемость [16].  

Синдром Линча (HNPCC) – это наслед-
ственный неполипозный колоректальный рак, 
аутосомно-доминантное заболевание, вызыва-
емое герминальными мутациями в генах, от-
ветственных за ошибки репарации ДНК, свя-
занное с повышенным риском развития рака 
толстой кишки, матки, яичников, мочевого пу-
зыря, почечной лоханки, мочеточника, желуд-
ка, тонкого кишечника, желчевыводящих пу-
тей и головного мозга в дополнение к предрас-
положенности к аденомам сальных желез [17]. 
Заболеваемость РПЖ часто встречается в се-
мьях с синдромом Линча и у мужчин, носите-
лей мутаций в генах MMR ДНК [18].  

В последние годы в связи с бурным раз-
витием методов молекулярной генетики по-
явились новые подходы к генетическому те-
стированию. Так, в клиническую практику 
внедрен метод секвенирования нового поко-
ления (next generation sequencing, NGS), кото-
рый позволяет определить нуклеотидную по-
следовательность ДНК и РНК для получения 
формального описания её первичной структу-
ры. Технология позволяет «прочитать» одно-
временно множество участков генома, что 
является главным отличием от более ранних 
методов секвенирования. Секвенирование но-
вого поколения (NGS) открыло новый подход 
к генетическому тестированию, позволяя 
осуществлять мультигенное панельное тести-
рование герминальных и соматических мута-
ций и идентифицировать редкие варианты 
генов с умеренной пенетрантностью [19]. 
Наличие этих мутаций приводит к увеличе-
нию риска проявления фенотипа заболевания 
в течение жизни на 35–60%, и некоторые из 
этих генов были определены в популяциях 

РПЖ. В 2012 г. была идентифицирована ред-
кая повторяющаяся мутация в гене гомеобок-
са фактора транскрипции HOXB13, при нали-
чии которой риск РПЖ составляет от 33 до 
60% [20].  

Множество исследований демонстри-
руют роль мутаций BRCA2 и HOXB13 в рис-
ке развития РПЖ. На эти гены приходится 
небольшая часть наследственной предраспо-
ложенности к возникновению рака. Частота 
мутаций BRCA2 колеблется от 1,3 до 3,2% в 
зависимости от дизайна исследования и изу-
чаемой популяции [21]. По данным исследо-
ваний частота мутаций HOXB13 составляет 
0,66-6,25% [22].  

С ростом количества исследований ге-
нома человека общие генетические варианты 
применяются для выявления новых локусов, 
связанных с множеством заболеваний, вклю-
чая риск развития РПЖ. Полногеномный ана-
лиз ассоциаций (genome – wide association 
studies, GWAstudy, GWAS) позволил выявить 
приблизительно 100 локусов, которые объяс-
няют около 33% риска возникновения наслед-
ственного РПЖ [23].  

Генетическое консультирование и те-
стирование наследственного РПЖ – медленно 
развивающаяся область по сравнению с таки-
ми онкологическими заболеваниями, как рак 
молочной железы или рак толстой кишки. В 
настоящее время генетическое тестирование 
на наличие мутаций в генах BRCA1 и BRCA2 
при РПЖ проводится в следующих случаях: 
подтвержденный диагноз рака молочной же-
лезы (возраст пациентов ≤ 50 лет), рака яич-
ников, рака поджелудочной железы у двух 
или более кровных родственников и/или РПЖ 
(индекс Глисона ≥ 7) в любом возрасте [24]. 
Перечисленные критерии показывают важ-
ность сбора подробного семейного анамнеза 
рака по материнской и отцовской линиям для 
человека, обращающегося за помощью для 
оценки риска возникновения РПЖ. Генетиче-
ское консультирование является необходи-
мым для предоставления пациентам инфор-
мации о потенциальных дополнительных рис-
ках рака в семье, которые могут быть обнару-
жены с помощью генетического тестирования 
на мутации геновBRCA1/2. 

Целью генетического консультирования 
и тестирования является получение генетиче-
ской информации для определения оценки 
прогноза и тяжести течения заболевания, что-
бы вовремя начать необходимое лечение. При 
лечении РПЖ данные о мутациях в гене 
BRCA информируют специалиста о возмож-
ном индивидуальном лечении. Хотя в насто-
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ящее время не существует руководств по ле-
чению РПЖ, основанных на генетических ме-
тодах. Появляется множество исследований 
относительно того, как рассматривать инди-
видуализированное лечение [25]. По данным 
исследований необходимо сочетание местной 
терапии с системными подходами у носите-
лей мутаций BRCA 1/2, особенно для носите-
лей мутаций в гене BRCA2 ввиду неблаго-
приятного прогноза у этих пациентов [26].  

По мере развития персонализированной 
медицины секвенирование тканей опухоли 
предстательной железы и поиск соматических 
мутаций позволят определить потенциальные 
мишени для лечения. Секвенирование тканей 
опухоли необходимо для определения специ-
фичных для злокачественных опухолей гене-
тических изменений в конкретных генах, для 

которых существуют доступные методы ле-
чения. Секвенирование информирует о спек-
тре и частоте мутаций у пациентов с РПЖ, а 
также о возможных вариантах лечения этих 
пациентов. 

Вывод 
Понятие о наследственном РПЖ имеет 

важное клиническое значение для определе-
ния спектра эпидемиологических и генетиче-
ских факторов риска. Достижения в техноло-
гии секвенирования ДНК в дальнейшем при-
ведут к новым открытиям генетической пред-
расположенности к этому заболеванию. Ран-
нее выявление предрасположенности к 
наследственному РПЖ даст дополнительную 
информацию для индивидуального скринин-
га, своевременного начала лечения и выбора 
его тактики. 
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В статье за последние двадцать лет проанализировано 197 источников отечественной и зарубежной литературы, из них 

отечественные составили 70,6%, зарубежные – 29,4%. Все публикации были разделены на четыре группы с пятилетним ин-
тервалом. Проанализированы публикации, касающиеся отдельных анатомических структур носа человека: стенок полости 
носа, носовых раковин, перегородки носа, сосудистой системы, слизистой оболочки полости носа, иннервации носовой по-
лости, а также работы, посвященные околоносовым пазухам и методам их исследования, аномалиям развития носовой по-
лости. 

Анализ литературных данных позволяет констатировать наличие устойчивого интереса морфологов и оториноларин-
гологов к изучению носовой полости и околоносовых пазух. Значительное количество публикаций посвящено изучению 
носовой полости человека с помощью методов прижизненной визуализации: в пренатальном периоде онтогенеза – ультра-
звуковое исследование, в постнатальном – лучевые методы исследования. В то же время количество работ, посвященных 
пренатальному онтогенезу и строению носовой полости, за последние двадцать лет составляет около 15%. Необходимо 
дальнейшее изучение макромикроскопической анатомии носовой полости плодов человека как с теоретической, так и 
практической стороны для развития фетальной хирургии носа и носовой полости.  

Ключевые слова: полость носа, околоносовые пазухи, онтогенез, анатомия, методы исследования. 
 

E.D. Lutsay, L.S. Kirksova, M.I. Anikin,  
N.I. Murtazina, S.I. Naidenova, A.V. Neprokina 

MODERN CONCEPTS OF THE HUMAN NASAL CAVITY  
DEVELOPMENT AND STRUCTURE 

 
The article analyzes 197 sources of domestic and foreign literature over the past twenty years, of which domestic made up 

70.6%, foreign - 29.4%. All publications were divided into four groups with a five-year interval. The article analyzes publications 
concerning individual anatomical structures of the nose: the walls of the nasal cavity, nasal conchae, nasal septum, vascular system, 
nasal mucosa, innervation of the nasal cavity, as well as works on the paranasal sinuses and methods of their research, anomalies of 
the development of the nasal cavity. 

The analysis of the literature data allows us to state the presence of a steady interest of morphologists and ORT specialists to the 
study of the nasal cavity and paranasal sinuses. A significant number of publications are devoted to the study of the human nasal 
cavity using methods of vital visualizations: in the prenatal period of ontogenesis – ultrasound imaging, in the postnatal period - ra-
diation methods of research. At the same time, the number of works devoted to prenatal ontogenesis and the structure of the nasal 
cavity over the past twenty years is about 15%. The study revealed the need for of further study of the macro-microscopic anatomy 
of the nasal cavity of human fetuses both from the theoretical and practical points of view for the development of fetal surgery of the 
nose and nasal cavity. 

Key words: nasal cavity, paranasal sinuses, ontogenesis, anatomy, research methods. 
 
Вопросы морфологии и развития носа, 

носовой полости и околоносовых пазух являют-
ся предметом изучения фундаментальной ме-
дицины. Результаты этих исследований не 
только расширяют существующие представле-
ния о строении, развитии, физиологии носа, по-
лости носа и околоносовых пазух, но и имеют 
важное прикладное значение для практической 
медицины, в частности оториноларингологии. 

Строение полости носа и околоносовых 
пазух отражено в большом количестве публи-
каций отечественных (Иванов В.А., Коробков 
Д.А., Некрестова И.Н. [21], Пискунов С.З. 
[41], Пажинский Л.В., Гайворонский И.В., 
Гайворонский А.В. [37], Петров В.В. 
[38,39,40], Пискунов И.С., Бойко Н.В., Колес-
ников В.Н. [32], Емельяненко Н.Р., Ковальчук 
О.Я., Низкоклон А.В. [36], Минова Е.Н., Хме-
лева А.В., Володеев А.В., Щербаков Д.А. 
Екимова А.Е. [18] и зарубежных исследовате-
лей [43], [48]. Большой интерес у исследова-

телей вызывают развитие и анатомические 
изменения носа, носовой полости и околоно-
совых пазух с момента рождения и последу-
ющего взросления человека [1,2,3,10,14,35]. 

С позиций онтогенеза логично разде-
лить все существующие исследования на две 
основные группы. Первую группу составляют 
работы по изучению строения и развития но-
са, носовой полости и околоносовых синусов 
в постнатальном онтогенезе. Актуальность 
исследований в данном периоде заключается 
не только в уточнении фундаментальных зна-
ний строения указанных структур, но и с раз-
витием традиционной хирургии носа и около-
носовых пазух (эндоскопической и микроско-
пической) как в детском, так и во взрослом 
возрасте [12,14,16,22,25]. Вторую группу ис-
следований составляют работы, посвященные 
изучению строения и развития носа, околоно-
совых пазух и полости носа в пренатальном 
периоде [13,15,34,42]. Интерес данных работ 
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обусловлен рядом причин. Во-первых, разви-
тие наружного носа, полости носа и околоно-
совых пазух представляет собой многоэтап-
ный сложный процесс, начинающийся в ран-
нем эмбриональном периоде и продолжаю-
щийся до подросткового возраста [21,23,44]. 
Изучение нормальной анатомии указанных 
структур и закономерностей их развития в 
пренатальном периоде позволит значительно 
дополнить имеющиеся знания о строении но-
са, его полости и синусов с учетом сведений о 
возрастном, половом, индивидуальном и ан-
тропометрическом различиях [6,20,27,32]. 

Во-вторых, морфологические исследо-
вания в пренатальном периоде затруднены 
ограниченным количеством исследуемого ма-
териала, а также ограниченностью примене-
ния прижизненных методов визуализации. На 
этапе пренатального онтогенеза в настоящее 
время возможно использование ультразвуко-
вого метода исследования, магнитно-
резонансной томографии и фетальной эндо-
скопии полости носа [4,29,30,31].  

Правильная оценка данных прижизнен-
ных исследований структур носовой полости 
и околоносовых пазух возможна при хорошем 
знании их фетальной анатомии [8,18,28,33].  

В-третьих, изучение фетальной анато-
мии и анатомии развития носа и околоносо-
вых пазух, с одной стороны, облегчает изуче-
ние строения носа и параназальных синусов, 
их выраженной анатомической изменчивости 
у взрослых, с другой позволяет разрабатывать 
анатомические основы оперирования у детей 
разного возраста, в том числе и в период 
внутриутробного развития [8,18,28]. 

Целью исследования явился обзор со-
временных представлений о развитии и стро-
ении носовой полости человека. С этой целью 
было решено две задачи: оценка публикаци-
онной активности по данной проблематике за 
последние 20 лет и определение современного 
представления о фетальной анатомии носовой 
полости человека. 

Проведен анализ 197 источников лите-
ратуры, опубликованных с 2001 года по 
настоящее время. Были выделены две группы: 
отечественные и зарубежные публикации, а 
также произведена их разбивка на пятилетние 
периоды (2001-2005 гг., 2006-2010 гг., 2011-
2015 гг., 2016-2020 гг.) для возможности 
предметного анализа состояния вопроса и 
определения существующих тенденций. 

Как видно из рис. 1, в нашей стране с 
2000 г. до 2011 г. наблюдался постепенный 
рост количества публикаций по данной тема-
тике с последующим снижением в течение 

последних 10 лет. За рубежом за последние 20 
лет отмечается значительное снижение коли-
чества публикаций по изучаемой проблемати-
ке. Минимальное количество публикаций 
приходится на период с 2016 по 2020 гг. В 
России наибольшее количество публикаций 
наблюдалось за период с 2006 по 2010 гг.  

 

 
Рис. 1. Соотношение отечественных и зарубежных публикаций, 
посвященных развитию и строению носовой полости человека 
в процентах к общему количеству источников 

 
Таким образом, можно отметить 

уменьшение публикаций за последние 10 лет, 
посвященных фундаментальным вопросам 
анатомии носа, полости носа и околоносовых 
пазух. В то же время определенный уровень 
публикационной активности свидетельствует 
о сохраняющемся интересе среди ученых к 
данной проблеме. 

 

 
Рис. 2. Соотношение количества публикаций, посвящённых 
развитию и строению носовой полости человека в пренаталь-
ном и постнатальном периодах в процентах к общему количе-
ству источников 

 
Наблюдается также тенденция к сниже-

нию количества публикаций по изучению 
анатомии полости носа как в постнатальном 
периоде онтогенеза, так и пренатальном пе-
риоде (рис. 2).  

Наименьшее количество публикаций, 
посвященных пренатальному онтогенезу, от-
мечено в период 2016-2020 гг., а наибольшее – 
в период 2001-2005 гг. Обращает на себя вни-
мание значительное преобладание работ, по-
священных постнатальному периоду развития. 

Исследования анатомии полости носа, 
отраженные в отечественной литературе, ка-
саются в основном строения стенок полости 
носа, слизистой оболочки и аномалий разви-
тия носа (рис. 3). 

В зарубежной литературе преобладают 
сведения по изучению аномалий развития но-
са (рис. 4).  
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Рис. 3. Распределение отечественных публикаций по изучению 

отдельных структур плодной анатомии полости носа  
 
 

 
Рис. 4. Распределение публикаций по изучению отдельных струк-

тур плодной анатомии полости носа в зарубежной литературе 
 

Ранние стадии развития носовой поло-
сти описаны рядом авторов [2,3,7,26,32]. 
Установлено, что начало развития полости 
носа начинается в конце 4-й – начале 5-й не-
дели пренатального онтогенеза [12]. В тече-
ние 4-й недели развития на фронтальной сто-
роне головы в эктодерме появляются две 
утолщенные пластинки, известные под назва-
нием носовых плакод [7,18]. Процак Т.В., Ку-
рикеру М.А., Прокипюк В.В. свидетельству-
ют, что в образовании обонятельных ямок 
участвуют парные медиальные и латеральные 
носовые отростки, которые образуются из 
лобного валика [15]. LeeS.H., YangT.Y., 
HanG.S., KimY.H., JangT.Y. отмечают, что 
первые зародышевые назальные структуры 
можно идентифицировать у 4-недельного эм-
бриона размером 5 мм [45]. Авторы выделили 
на данном этапе развития три лицевых высту-
па у эмбриона, которые, по их мнению, в даль-
нейшем участвуют в формировании носа – 
фронтоназальный, верхнечелюстной, нижне-
челюстной выступы. 

По мнению ряда исследователей 
[1,3,5,7,41] плакоды в начале своего развития 
имеют выпуклую внешнюю поверхность, за-
тем эти поверхности превращаются в вогну-
тые носовые бороздки в связи с их неравно-

мерным ростом. Бороздки эти хорошо разви-
ты у эмбриона от 32 до 34 дней [50]. Известны 
два участка носовых возвышений: средние и 
боковые (носовые отростки), которые вместе 
с носовыми ямками в процессе своего разви-
тия сближаются к средней линии. Средний 
носовой отросток с каждой стороны образует 
центральную часть верхней губы и перего-
родку носа, а боковые отростки становятся 
крыльями носа [15,18,34,36]. 

По данным Saba Y., Cakir B., Daniel R., 
Palhazi P. [46] во время внутриутробного раз-
вития нос представляет собой хрящевую кап-
сулу, покрытую перихондрием. В процессе 
развития плода носовые кости накладываются 
на верхушку хрящевой капсулы, формируя 
наружный нос. Этим обстоятельством авторы 
объясняют тесную связь периоста носовых ко-
стей с перихондрием хрящевого скелета носа. 

Костная часть перегородки носа форми-
руется совместно с нёбом в конце 6-й недели 
внутриутробного развития, в дальнейшем они 
срастаются и делят носовую полость на пра-
вую и левую носовые камеры [12,14]. К концу 
7-й недели образуется хрящевая часть перего-
родки носа [36].  

В течение 7-й недели эмбрионального 
развития ткань, отделяющая носовые ямки от 
ротовой полости, представлена носоротовой 
перепонкой. Разрыв мембраны у 15-
миллиметрового эмбриона происходит между 
42 и 44 днями. Носовые ямки открываются 
свободно в первичную ротовую полость через 
новообразованное отверстие или в примитив-
ную хоану. В некоторых случаях мембрана 
может сохраняться, что является причиной 
врожденной атрезия хоан [21,41]. 

Носослезный проток соединяет глаз с 
внутренней носовой полостью ниже места 
прикрепления нижней носовой раковины. По 
мере развития носослезный канал принимает 
более наклонное, а не горизонтальное направ-
ление [42]. На 20-й неделе вокруг носослезного 
канала формируется костная трубка, которая 
отделяет первичный канал верхнечелюстной 
пазухи от носослезного канала [18]. Формиро-
вание слезных путей завершается к концу 8-го 
месяца внутриутробного развития [9,43].  

В настоящее время рядом авторов опи-
саны пути формирования носовых раковин 
[13,32]. Известно, что носовые раковины пред-
ставлены выростами общей хрящевой закладки 
боковой стенки носовой полости. У зародыша 
имеются 6 носовых раковин: нижняя носовая и 
пять решетчатых [18]. Нижняя носовая рако-
вина развивается первой в конце шестой, нача-
ле седьмой недели развития и является самой 
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большой из всех зародышевых раковин [13]. 
По данным Пэттен Б.М. (1959 г.) над нижней 
раковиной располагаются пять этмотурбина-
лий – выросты решетчатой кости. Самые верх-
ние этмотурбиналии подвергаются регрессии. 
Первая этмотурбиналь образует среднюю ра-
ковину, а вторая и третья сливаются и образу-
ют верхнюю раковину. Зачатки средней и 
верхней носовых раковин развиваются в конце 
седьмой недели внутриутробного развития, а в 
конце восьмой недели все три носовые рако-
вины четко выражены [32]. Между носовыми 
раковинами размещаются носовые ходы, из 
которых верхний и средний выражены лучше, 
а нижний почти не выражен, так как нижняя 
носовая раковина на всем протяжении приле-
гает ко дну носовой полости [32].  

На четвертом в начале 5-го месяца 
внутриутробного развития появляются около-
носовые пазухи, за исключением клиновид-
ной пазухи, которая образуется лишь после 
рождения ребенка. Они образуются в резуль-
тате врастания слизистой оболочки среднего 
носового хода в губчатую костную ткань 
[3,4]. Филогенетически околоносовые пазухи 
являются производными решетчатого лаби-
ринта [10]. На 10-й неделе эмбриональной 
жизни в результате выпячивания боковой 
стенки решетчатой области носовой капсулы 
в пределах воронки и кзади от развивающего-
ся крючковидного отростка начинает форми-
роваться верхнечелюстная пазуха [15,19]. Раз-
витие решетчатой пазухи наблюдается на 4-м 
месяце беременности, она имеет мультицен-
трическое происхождение. Передние решет-
чатые клетки появляются в виде эвагинаций в 
боковой носовой стенке в области среднего 
прохода, несколько позже они эвагинируют в 
задние клетки в слизистую оболочку носа в 
верхнем носовом проходе [10,11]. Лобная па-
зуха начинает развиваться на 4-м месяце бе-
ременности, после развития лобной впадины. 
Она образуется путем прямого расширения 
всей лобной впадины в лобную кость или пу-
тем расширения передних решетчатых клеток 
в пределах лобной впадины [20]. Развитие 
клиновидной пазухи представляет особый ин-
терес, поскольку это единственная пазуха, 
которая не возникает в виде выпячивания из 
боковой носовой стенки и не имеет первичной 
пневматизации. Ее развитие приходится к 
концу 3-го и началу 4-го месяца жизни [17].  

Слизистая оболочка носовой капсулы 
вначале развития представлена простым ку-

бическим эпителием [3]. Известно, что для 
слизистой оболочки полости носа на ранних 
этапах постнатального развития характерна 
зональность распределения секреторных от-
делов желез. Так, в железах носовых раковин 
в раннем постнатальном периоде преобладает 
слизистый тип, а в подростковом и юноше-
ских периодах – серозные железы [3].  

Сосудистое русло слизистой оболочки 
полости носа в ранние возрастные периоды 
постнатального онтогенеза сходно со струк-
турной организацией сосудистой системы во 
взрослом периоде онтогенеза [47]. Сосуды 
располагаются в 3 уровня: подэпителиальная 
сеть (капилляры), в железистом слое (сосуды 
среднего калибра), магистральные сосуды 
перихондрального и периостального слоев 
[2,3,24].  

Таким образом, образование полости 
носа, именно как полостное образование, от-
четливо видно ко второму месяцу внутри-
утробного развития. Достаточно подробно 
описано строение и отдельные анатомические 
элементы стенок полости носа человека на 
этапе пренатального онтогенеза. В то же вре-
мя отсутствуют морфометрические данные о 
носовой полости на разных сроках пренаталь-
ного периода и их соотношение с данными 
ультразвукового исследования. Расширенные 
знания позволят разрабатывать теоретические 
предпосылки к эндоскопической фетальной 
хирургии носа и околоносовых пазух. 

Выводы 
Анализ литературы вызывает интерес 

морфологов к изучению носовой полости и 
околоносовых пазух. 

Публикаций по пренатальному онтоге-
незу – незначительное количество – за по-
следние 20 лет составляет 15,2% от общего 
числа публикаций, что делает актуальным 
исследования по комплексной макроскопиче-
ской и микроскопической анатомии в связи с 
увеличением аномалий и пороков развития. 

Достаточно подробно описано строение 
и отдельные анатомические элементы стенок 
полости носа человека на этапе пренатального 
онтогенеза. В то же время отсутствуют мор-
фометрические данные о носовой полости на 
разных сроках пренатального периода и их 
соотношении с данными ультразвукового ис-
следования. Расширение этих знаний позво-
лит разрабатывать теоретические предпосыл-
ки к эндоскопической фетальной хирургии 
носа и околоносовых пазух. 
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зы визируются автором на полях. Математические формулы желательно готовить в специали-
зированных математических компьютерных программах или редакторах формул типа 
«Equation». 

• Список литературы следует размещать в конце текста рукописи. Рекомендуется 
использовать не более 15 литературных источников за последние 10 лет. Ссылку на лите-
ратурный источник в тексте приводят в виде номера в квадратных скобках (например 
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[3]). Обязательным является оформление списка References, последовательность в кото-
ром должна совпадать с русскоязычным списком.  

3. Оформление резюме осуществляется на русском и английском языках, каждое – 
на отдельной странице (объем от 130 до 150 слов). Текст резюме на английском языке должен 
быть аутентичен русскому тексту. В начале страницы следует поместить название статьи, ини-
циалы и фамилии авторов. Резюме должно быть достаточно информативным, чтобы по нему 
можно было судить о содержании статьи. Резюме должно отражать цели и задачи исследова-
ния, материал и методы, основные результаты (в том числе с цифровыми показателями) и вы-
воды. Все аббревиатуры в резюме нужно раскрывать (несмотря на то, что они были раскрыты в 
основном тексте статьи). Под резюме после обозначения «ключевые слова» помещают от 3 до 
10 ключевых слов или словосочетаний. 

4. Сведения об авторах. 
На отдельной странице нужно указать фамилию, полное имя, отчество, место работы, 

должность, звание, полный адрес организации (кафедры), телефоны для оперативной связи и E-
mail (при наличии) каждого автора. Для удобства на этой же странице указывается название 
статьи. 

5. Требования к иллюстрациям. 
• Таблицы, диаграммы, рисунки и фотографии помещаются в текст статьи с соответству-

ющими названиями (подрисуночными подписями), нумерацией и обозначениями. Данные, 
представленные в таблицах, не должны дублировать данные рисунков и текста, и наоборот. 

• Иллюстрации публикуются в черно-белом варианте. Однако возможно их цветное ис-
полнение по согласованию с редакцией. Рисунки должны быть четкими, фотографии – кон-
трастными. 

• Дополнительно фотографии, отпечатанные на фотобумаге размером 10×15 см, пред-
ставляются в 2-х экземплярах. На обороте каждой иллюстрации простым карандашом без 
нажима указывается ФИО первого автора, название статьи, номер рисунка, верх и низ обозна-
чаются словами «верх» и «низ» в соответствующих местах. 

• Кроме того, на CD-R(W) записывается электронный вариант фотографий (с обязатель-
ной подписью и указанием номера рисунка) отдельными файлами в формате TIFF (расширение 
для PC - *.tif) или JPEG с минимальной компрессией (расширение *.jpg) в натуральную вели-
чину с расширением 300 dpi. 

6. На CD-R(W) записывается электронная версия статьи (идентичная печатной) в 
формате rtf (название файла – фамилия первого автора), а также фотографии отдельны-
ми файлами. 

 
 Редакция оставляет за собой право на сокращение и редактирование прислан-

ных статей. 
 Статьи, оформленные не в соответствии с настоящими требованиями, рас-

сматриваться не будут, присланные рукописи не возвращаются. 
 Датой поступления статьи в редакцию считается дата поступления и реги-

страции в редакции печатной версии окончательного авторского оригинала с учетом всех 
внесенных изменений по замечаниям научного редактора. 

 В одном номере публикуется не более двух статей одного автора. 
 Стоимость публикации составляет 500 рублей за каждую полную (неполную) 

страницу текста формата А4. Оплата за статью производится после положительного ре-
шения редакционной коллегии и уведомления авторов со стороны редакции. 

 На страницах журнала предполагается размещение информации о медицин-
ских и оздоровительных организациях, сведений о лекарственных препаратах, изделиях 
медицинской техники. 

 Плата с аспирантов за публикацию рукописей не взимается. 
 
 
 
 C примерами оформления статей и списка литературы (References) можно 

ознакомиться на сайте http://www.mvb-bsmu.ru  
 
 

http://www.mvb-bsmu.ru/
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