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ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ОМАЛИЗУМАБА В ТЕРАПИИ АТОПИЧЕСКОЙ 
НЕКОНТРОЛИРУЕМОЙ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ СРЕДНЕЙ И ТЯЖЕЛОЙ 

СТЕПЕНИ У ДЕТЕЙ В РЕСПУБЛИКЕ БАШКОРТОСТАН 
1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

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

 
Цель исследования: изучение эффективности и безопасности терапии, включавшей омализумаб у детей с неконтроли-

руемой персистирующей бронхиальной астмой (БА) средней и тяжелой степени, получавших высокие дозы ингаляционные 
глюкокортикостероиды (ИГКС).  

Материал и методы. 29 детей (средний возраст 10,4 [8,2; 12,7] года) с неконтролируемой атопической бронхиальной 
астмой средней и тяжелой степени на фоне включения в базисную терапию препарата биологической терапии омализума-
ба. Исследование проводилось в течение 24 месяцев с момента включения генно-инженерного препарата в базисную тера-
пию с контрольными точками наблюдения: исходно на момент начала терапии омализумабом, через 4,9,12,18 и 24 месяца 
от начала лечения.  

Результаты. На фоне лечения улучшились показатели контроля симптомов бронхиальной астмы: по данным с-АСТ-
теста и АСТ-теста с 14,3 [11,5; 15,8] до 27,6 [26,3; 29,0] балла; в 24,3 раза сократилось использование β2-агонистов коротко-
го действия с 9,7 [8,7; 11,4] до 0,4 [0; 0,7] раз в неделю; снизилось количество тяжелых обострений с 2,6 [2,4;3,7] в год до 
нуля через 24 месяца терапии; улучшились показатели функции внешнего дыхания до нормальных значений, что, в конеч-
ном итоге, позволило снизить дозу ингаляционных глюкокортикостероидов с высоких до низких доз – с 945,5 [878,8; 1085] 
до 225,5 [174,8; 255,5] мкг/ сутки. Нежелательных реакций на введение генно-инженерного препарата не зафиксировано. 

Заключение. Длительная терапия омализумабом у детей с неконтролируемой атопической бронхиальной астмой сред-
ней и тяжелой степеней позволяет повысить контроль над заболеванием и эффективность лечения. 

Ключевые слова: дети, неконтролируемая бронхиальная астма, биологическая терапия, генно-инженерные препараты, 
омализумаб. 

 
N.V. Samigullina, R.M. Fayzullina, R.R. Gafurova 

EXPERIENCE OF USING OMALIZUMAB IN THE TREATMENT OF ATOPIC 
UNCONTROLLED BRONCHIAL ASTHMA OF MODERATE AND SEVERE DEGREE 

IN CHILDREN IN THE REPUBLIC OF BASHKORTOSTAN 
 
The aim of the study was to study the efficacy and safety of therapy, including omalizumab, in children with uncontrolled per-

sistent moderate to severe asthma who received high doses of inhaled glucocorticosteroids (ICS). 
Material and methods. 29 children (mean age 10.4 [8.2; 12.7] years) with uncontrolled atopic bronchial asthma of moderate and 

severe degree against the background of the inclusion of the biological therapy drug omalizumab in the basic therapy. The study was 
conducted within 24 months from the moment the genetically engineered drug was included in the basic therapy with control points 
of observation: initially at the time of prescribing omalizumab therapy, after 4, 9, 12, 18 and 24 months from the start of treatment. 

Results. Against the background of treatment, indicators of control of symptoms of bronchial asthma improved: according to the 
c-AST test and AST test from 14.3 [11.5; 15.8] to 27.6 [26.3; 29.0] points; the use of short-acting β2-agonists decreased by 24.3 
times from 9.7 [8.7; 11.4] to 0.4 [0; 0.7] once/week; the number of severe exacerbations decreased from 2.6 [2.4; 3.7] per year to ze-
ro after 24 months of therapy; indicators of respiratory function improved to normal values, which ultimately made it possible to re-
duce the dose of inhaled glucocorticosteroids from high to low doses - from 945.5 [878.8; 1085] to 225.5 [174.8; 255.5] µg/day. 
Adverse effects on the introduction of a genetically engineered drug were not recorded. 

Conclusion. Long-term therapy with omalizumab in children with uncontrolled moderate to severe atopic bronchial asthma can 
improve disease control and treatment efficacy. 

Key words: children, uncontrolled bronchial asthma, biological therapy, genetically engineered drugs, omalizumab. 
 
Бронхиальная астма (БА) ‒ одно из са-

мых распространенных хронических заболе-
ваний органов дыхания у детей [1,2]. Соглас-
но современным клиническим рекомендациям 
и регламентирующим документам, признака-
ми неконтролируемого течения БА является 
наличие частых тяжелых обострений, днев-
ных симптомов чаще 2 раз в неделю, ночных 
пробуждений, потребности в β2-агонистах ко-
роткого действия (КДБА) при высокой при-
верженности назначенной ежедневной базис-
ной терапии высокими дозами ингаляцион-

ных глюкокортикостероидов (ИГКС) или 
комбинированными препаратами [1,2,3,4]. 
Неконтролируемое течение БА повышает 
риск госпитализаций, летального исхода, что 
является большой экономической проблемой 
здравоохранения [5,8,9,10]. Наиболее про-
грессивным направлением в лечении таких 
пациентов является разработка генно-
инженерных биологических препаратов 
(ГИБП), воздействующих на механизм воспа-
ления как основу патогенеза аллергической 
реакции [6,12,13]. 

https://www.multitran.com/m.exe?s=inhaled+glucocorticosteroids&l1=1&l2=2
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В отечественной педиатрической прак-
тике отсчет применения биологической тера-
пии БА начался с появления в 2007г. препара-
та омализумаб, зарегистрированного для ле-
чения детей с аллергической БА среднетяже-
лого и тяжелого течений, симптомы которой 
не контролируются на фоне терапии высоки-
ми дозами ИГКС и длительно действующими 
β2-агонистами (ДДБА). С 2020 г. омализумаб 
одобрен также для лечения сезонного и круг-
логодичного неконтролируемого аллергиче-
ского ринита у подростков и взрослых, а с 
2021 г. ‒ для терапии назального полипоза у 
взрослых [14].  

Препарат омализумаб является гумани-
зированным моноклональным IgG1-антителом, 
синтезированным с помощью рекомбинантных 
технологий [9,15]. Он способен связываться со 
свободно циркулирующим IgE. При связыва-
нии с IgE омализумаб формирует небольшие 
биологически инертные, не связывающие ком-
племент комплексы (преимущественно триме-
ры) с молекулярной массой около 500 kD, что 
препятствует дальнейшему прикреплению IgE 
к рецептору на эффекторных клетках. Снижая 
уровень циркулирующего IgE, омализумаб 
предотвращает соединение его с рецепторами 
на базофиллах, тучных и дендритных клетках. 
В исследованиях было показано, что омализу-
маб, связывая IgE, снижает экспрессию рецеп-
торов FcɛRI на эффекторных клетках, что сни-
жает презентацию антигенов Т-лимфоцитам и, 
следовательно, уменьшает Тh2-опосредован-
ный каскад развития симптомов аллергии. В 
результате омализумаб снижает продукцию 
медиаторов, отвечающих за аллергическое 
воспаление (интерлейкинов, лейкотриенов, 
фактора активации тромбоцитов и др.), игра-
ющих главную роль в патогенезе БА, а также в 
активности тучных клеток и эозинофилов 
[14,16,17].  

Включение в базисную терапию омали-
зумаба рекомендовано пациентам с феноти-
пом неконтролируемой атопической БА 
[1,2,9]. В проведенных клинических исследо-
ваниях (ICATA и PROSE) было показано, что 
лучшим предиктором ответа на омализумаб 
является сенсибилизация более чем к 4 груп-
пам аллергенов. У пациентов с полисенсиби-
лизацией омализумаб способствовал стойко-
му контролю симптомов БА [3,18,19]. Необ-
ходимо учитывать, что уровень эозинофилов 
и концентрация общего иммуноглобуллина Е 
(общий IgE) не влияют на ответ пациента на 
антиIgE-терапию и не должны быть использо-
ваны в качестве критериев отбора на терапию 
омализумабом [3,9,14,26]. Показатель базово-

го общего IgE используется только для расче-
та дозы препарата [14]. 

Доказательством эффективности омали-
зумаба являются достижение контроля симп-
томов у пациентов с БА, снижение количества 
госпитализаций и тяжелых обострений, 
улучшение контроля по данным стандартизо-
ванных опросников и качества жизни детей с 
БА и их семей [6,13,20,26]. 

Применение омализумаба при БА и хро-
нической идиопатической крапивнице одобре-
но более чем в 90 странах мира и показало вы-
сокую безопасность. По данным литературных 
источников анализ нежелательных явлений у 
детей и подростков не выявил каких-либо но-
вых сигналов по безопасности, связанных с 
применением омализумаба [21-23]. 

В специальной литературе появляются 
все новые и новые сообщения, свидетель-
ствующие о тенденции в смене парадигмы в 
течении БА с симптом-ориентированной на 
болезнь-модифицирующую на фоне длитель-
ного лечения омализумабом [24,25]. Термин 
«болезнь-модифицирующая терапия БА» под-
разумевает связь терапии БА с модификацией 
ее естественного течения. Данные свидетель-
ствуют о том, что у пациентов после длитель-
ного курса биологической терапии в течение 
нескольких лет после отмены препарата со-
хранялась стойкая ремиссия БА [3,20,26]. По-
этому изучение эффективности применения 
омализумаба у детей, страдающих неконтро-
лируемой БА, представляет большой практи-
ческий интерес. 

Цель данного исследования – изучить 
эффективность и безопасность терапии ома-
лизумабом у детей с неконтролируемой пер-
систирующей БА средней и тяжелой степе-
ней, получавших высокие дозы ИГКС.  

Материал и методы  
Проведено проспективное исследование с 

использованием данных по наблюдению и ле-
чению с использованием генно-инженер-ного 
биологического препарата (ГИБП) (омализума-
ба) у детей с неконтролируемой персистирую-
щей БА средней и тяжелой степеней на фоне 
высоких доз ИГКС. Основными критериями 
включения детей в исследование явились: ато-
пический вариант БА; возраст пациентов стар-
ше 6 лет; применение омализумаба в дополне-
ние к базисной терапии; высокая привержен-
ность к назначенному лечению, правильная 
техника использования ингаляторов, согласие 
родителей. Критериями исключения были: воз-
раст детей до 6 лет; контролируемое течение 
БА; низкая приверженность к назначенному 
лечению и низкий уровень комплаенса, непра-
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вильная техника использования ингаляторов, 
отказ родителей от участия детей в исследова-
нии. Основным критерием отбора пациентов 
для терапии омализумабом было наличие ато-
пического варианта БА, подтверждаемого кли-
нически значимой сенсибилизацией к аллерге-
нам на основании данных анамнеза и аллерго-
логического обследования (методом кожного 
тестирования и определения по ИФА сыворотки 
крови уровня специфических IgE). 

Все пациенты в качестве ежедневной ба-
зисной терапии получали комбинации ингаля-
ционных глюкокортикостероидов (ИГКС) и β2-
агонистов длительного действия ‒ не менее 500 
мкг/сутки по флутиказона пропионату (ФП), 
что соответствовало высоким дозировкам; объ-
ем терапии соответствовал 4-й ступени базис-
ной терапии, на фоне которой не удавалось до-
стичь контроля над течением БА. На фоне еже-
дневной базисной терапии комбинированными 
препаратами высокой дозировки у всех пациен-
тов сохранялась потребность в β2-агонистах 
короткого действия (чаще 2 раз в неделю). От-
мечались дневные симптомы БА чаще 2 раз в 
неделю, а также ночные пробуждения. У всех 
пациентов отмечалась ограниченная физическая 
активность. На основании вышеперечисленных 
параметров у всех детей имела место персисти-
рующая БА средней или тяжелой степени не-
контролируемого течения, что являлось основа-
нием для назначения ГИБП омализумаба. 

Согласно инструкции к препарату доза 
омализумаба рассчитывалась на основании 
базового уровня общего IgE и массы тела па-
циента с кратностью введения каждые 2 или 4 
недели [14]. После инъекции пациенты нахо-
дились в отделении под наблюдением меди-
цинского персонала.  

Согласно рекомендациям ЕААСI при 
использовании биологической терапии оценка 
эффективности проводится через 4 месяца, а в 
случае положительного ответа терапия про-
должается с переоценкой каждые 3-6 месяцев 
[9]. Если организм пациента не отвечает на 
биологический препарат, то руководство 
«Global Initiative for Asthma» (GINA) реко-
мендует пересмотреть класс ГИБП [7]. 

Для описания исследования были вы-
браны контрольные точки: исходно на момент 
назначения терапии омализумабом, затем че-
рез 4,9,12,18 и 24 месяца от начала лечения. 
На каждом визите проводились опрос пациен-
тов и их родителей, физикальный осмотр, 
оценка контроля симптомов, определение са-
турации кислорода, анализ динамики лабора-
торных показателей (уровень эозинофилии в 
ОАК и риноцитограмме), исследование функ-

ции внешнего дыхания (ФВД) методом спи-
рометрии и объема базисной терапии.  

Степень приверженности к лечению и 
правильная техника ингаляции проводилась 
на каждом визите. По результатам анализа 
дневников самоконтроля, опроса пациентов и 
родителей, проверки счетчика доз на ингаля-
торе оценивалась приверженность к терапии: 
оптимальным считался уровень соблюдения 
рекомендаций от 80 до 100%. 

Оценка контроля симптомов у пациен-
тов 12-17 лет проводилась с использованием 
АСТ-теста (Asthma Control Test), а у детей 6-
11 лет ‒ в соответствии с опросником с-АСТ 
(Childhood Asthma Control Test). По опросни-
ку АСТ 25 баллов свидетельствует о полном 
контроле БА, 20-24 балла ‒ частично контро-
лируемая БА, менее 20 баллов ‒ отсутствие 
контроля. При анализе с-АСТ-теста учитыва-
лось, что сумма 20 баллов или больше свиде-
тельствует о наличии контроля БА, а 19 бал-
лов или меньше- об отсутствии контроля БА.  

При отборе участвующих в исследова-
нии пациентов с низким контролем симпто-
мов БА учитывалась приверженность к реко-
мендованной терапии, анализировались фак-
торы, снижающие эффективность противо-
воспалительных препаратов, проводились ди-
агностические исследования для исключения 
альтернативного диагноза.  

Количество клинически значимых 
обострений БА оценивалось в ходе анализа 
медицинской документации, в которой реги-
стрировались вызовы скорой помощи, функ-
ции внешнего дыхания, частота использования 
β2-агонистов короткого действия, базисной 
терапии, оценка безопасности омализумаба. 

Изменение режима дозирования ИГКС 
у детей проводили в соответствии с клиниче-
скими рекомендациями в период клинической 
ремиссии [1,2].  

Безопасность омализумаба оценивалась 
по частоте развития серьезных нежелатель-
ных явлений и местных реакций на введение 
данного препарата [14].  

Для проведения статистической обра-
ботки результатов исследования использован 
пакет компьютерных программ IBM SPSS Sta-
tisticsVersion 26. Для описания данных при 
нормальности распределения признаков при-
менялись их среднее значение и стандартное 
отклонение (М±ơ). Для статистического опи-
сания при несимметричности распределения 
значений признаков в выборках обобщающие 
характеристики представлены в виде интерк-
вартильного размаха [25 и 75 перцентили]. Для 
оценки статистической значимости различий 
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внутри группы (динамика показателей до и 
после начала лечения) использовался критерий 
Вилкоксона. Различия между группами счита-
лись статистически значимыми при р<0,05. 

Результаты и обсуждение  
В исследование было включено 29 де-

тей. Наибольшую долю составили дети 
школьного возраста. Соотношение детей по 
полу во всех возрастных группах было сопо-
ставимым (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Распределение детей с бронхиальной астмой, получаю-

щих терапию омализумабом, по полу и возрасту (%) 
 

Преобладали дети со среднетяжелым те-
чением БА (65,5%), среди которых наибольший 
удельный вес составили школьники (31%). Сре-
ди детей дошкольного возраста встречалась 
только среднетяжелая степень БА (рис. 2).  

Среди коморбидной патологии 
наибольшее количество пациентов имели 
круглогодичный и сезонный аллергический 

ринит (91 и 74% соответственно). У четверти 
детей наблюдались клинические проявления 
атопического дерматита, у 15% отмечались 
проявления крапивницы и/или ангионевроти-
ческого отека (рис. 3).  

 

 
Рис. 2. Распределение детей с бронхиальной астмой, получаю-
щих терапию омализумабом, по возрасту и степени тяжести 

данного заболевания (%) 
 

По результатам обследования у детей пре-
обладала бытовая (78%), пыльцевая (74%) и эпи-
дермальная (59%) сенсибилизация. Реже отме-
чалась гиперчувствительность к пищевым, гриб-
ковым и лекарственным аллергенам (рис. 4). 

При анализе количества причинно-
значимых аллергенов у детей установлено 
преобладание детей с поливалентной сенси-
билизацией, причем наибольшее количество 
пациентов имели гиперчувствительность бо-
лее чем к 4 аллергенам (рис. 5). 

 

 
Рис. 3. Коморбидные аллергические заболевания у детей с бронхиальной астмой, получающих терапию омализумабом 

 

 
Рис. 4. Спектр сенсибилизаций у детей с бронхиальной астмой, получающих терапию омализумабом 

 

 
Рис. 5. Количество причинно-значимых аллергенов у детей с бронхиальной астмой, получающих терапию омализумабом 
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Средний уровень общего IgE в 
сыворотке крови до лечения составил 258,1 
[176,5; 451,9] МЕ/мл, после лечения 382,4 
[265,4; 661,7] МЕ/мл. Это повышение по всей 
видимости связано с образованием имунных 
комплексов.  

При анализе продолжительности 
заболевания и базисной терапии было 
установлено, что в среднем наблюдались дети 
с диагнозом БА в течение 6 [3,5; 9,5] лет, в то 
время как средняя продолжительность 
базисной терапии составила 3,5 [2,0; 6,5] года 
(табл. 1). Все пациенты получали высокие су-
точные дозы ИГКС в пересчете на ФП (>500 
мкг/ сутки), большинство детей ‒ комбина-
цию будесонид/ формотерол (37,8%) (табл. 2). 

Таблица 1 
Продолжительность заболевания и базисной терапии у детей  
с бронхиальной астмой, получающих терапию омализумабом 

Возраст 
пациентов, 

лет 

Средняя продолжи-
тельность заболева-

ния, год 

Продолжительность 
базисной терапии 

ИГКС до начала лече-
ния омализумабом, год 

6-7 3,0 [1,5; 3,5] 1,5 [0,5; 3,0] 
8-14 5,5 [3,5; 8,5] 3,0 [2,0; 5,5] 
15-17 7,0 [4,5; 10,5] 4,5 [3,0; 6,5] 
Всего… 6,0 [3,5; 9,5] 3,5 [2,0; 6,5] 

 
Таблица 2 

Используемые препараты базисной терапии у детей с бронхи-
альной астмой, получающих терапию омализумабом 

Используемые препараты  
базисной терапии 

Количество  
пациентов, абс./% 

Сальметерол/ флутиказон 8/ 27,5 
Будесонид/ формотерол 11/ 37,8 
Сальметерол/флутиказон+ антилей-
котриеновые препараты 6/ 20,6 
Будесонид/ формотерол+ антилей-
котриеновые препараты 4/ 13,8 

 
Исходно до начала терапии омализума-

бом у всех пациентов отсутствовал контроль 
БА, что подтверждалось наличием ежеднев-
ных симптомов как в дневное, так и в ночное 
время; низкой переносимостью физических 
нагрузок; наличием одного и более клиниче-
ски значимого обострения за год, потребо-
вавшего вызова скорой помощи, госпитализа-
ции или введения системных глюкокортико-
стероидов; показателями объема форсирован-
ного выдоха за первую секунду (ОФВ1); объ-
емом базисной терапии; результатами теста 
по контролю БА. Все дети получали высокие 
дозы комбинированных препаратов ДДБА/ 
ИГКС (>500 мкг/ сутки в пересчете на ФП) на 
фоне которых не удавалось стабилизировать 
состояние пациентов, о чем свидетельствова-
ло неконтролируемое течение БА при условии 
высокой приверженности к лечению и пра-
вильной техники ингаляции. Дозу ИГКС ва-
рьировали в зависимости от клинической си-
туации и при приступах ее увеличивали. 
Суммарные среднесуточные дозы ИГКС на 

протяжении последних 3-х месяцев остава-
лись высокими согласно сравнительным эк-
випотентным суточным дозам для базисной 
терапии у детей [1,2]. 

Анализ полученных данных показал, 
что исходно у детей по результатам с-АСТ-
теста (дети до 12 лет) и АСТ-теста (дети 
старше 12 лет) наблюдалось неконтролируе-
мое течение БА ‒ 14,3 [11,5; 15,8] балла (рис. 
6). Через 4 месяца терапии сохранялся недо-
статочный контроль БА, но отмечалось уве-
личение среднего показателя на 18,3% ‒ 17,5 
[15; 18,8] балла. После 9-месячного курса те-
рапии, включающей омализумаб, средний по-
казатель увеличился на 32,2% ‒ 21,1 [19,4; 
22,2] балла, что уже соответствовало частич-
ному контролю БА (р<0,05). Через 12 месяцев 
лечения средний показатель увеличился на 
41,6% и составил 24,5 [23,7; 26,5] балла, что 
соответствовало контролю БА (р<0,05). Даль-
нейшая терапия омализумабом стабилизиро-
вала состояние детей и контроль симптомов 
БА: через 18 месяцев ‒ 25,7 [24,9; 27,6] балла; 
через 24 месяца ‒ 27,6 [26,3; 29,0] балла. 
Включение в схему базисной терапии у детей 
с неконтролируемой БА омализумаба позво-
лило достичь контроля симптомов через 9-12 
месяцев лечения.  

 

 
Рис. 6. Динамика показателей с-АСТ-теста (дети до 12 лет) и 
АСТ-теста (дети старше 12 лет) у детей с бронхиальной астмой 
на фоне терапии омализумабом. *- р<0,05 

 
На фоне базисной терапии омализума-

бом было отмечено выраженное сокращение 
ежедневных симптомов и, как следствие, 
уменьшение использования β2-агонистов ко-
роткого действия. До начала терапии ГИБП 
потребность в КДБА составляла 9,7 [8,7; 11,4] 
раз/ неделю (рис. 7). Через 4 месяца терапии 
омализумабом использование β2-агонистов ко-
роткого действия сократилось в 2,2 раза и 4,4 
[3,3; 6,8] раз/ неделю (р<0,05). Через 9 месяцев 
терапии потребность в ингаляции КДБА 
уменьшилась в 4,6 раз и составила 2,1 [1,6; 4,2] 
раз/ неделю (р<0,05). После года терапии ома-
лизумабом, использование КДБА сократилось 
в 5,4 ‒ 1,8 [0,9; 2,5] раз/ неделю. Анализ при-
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менения КДБА на фоне терапии омализумабом 
показал сохраняющуюся тенденцию к сокра-
щению применения β2-агонистов короткого 
действия: через 18 месяцев ‒ в 1,2 [0,6; 1,8] ра-
за в неделю, через 24 месяца ‒ в 0,4 [0; 0,7] раз/ 
неделю. Таким образом, включение в базисную 
терапию омализумаба способствовало облег-
чить клинические симптомы БА и сократить 
использование КДБА в 24,3 раза по сравнению 
с исходными данными. 

 

 
Рис. 7. Динамика потребности в КДБА у детей с бронхиальной 
астмой на фоне терапии омализумабом. *- р<0,05 

 

 
Рис. 8. Динамика тяжелых обострений бронхиальной астмы у 
детей, потребовавших вызова бригад скорой помощи, госпита-
лизации в стационар или назначения системных глюкокортико-
стероидов на фоне терапии омализумабом. *- р<0,05 
 

Исходно у детей наблюдались частые тя-
желые обострения, требующие вызова бригад 
скорой помощи, госпитализации в стационар 
или назначения системных глюкокортикостеро-
идов ‒ 2,6 [2,4; 3,7] в год (рис. 8). За 4 месяца 
терапии отмечено снижение количества тяже-
лых обострений в 2 раза ‒ 1,1 [0,8; 1,9] раза в 

год (р<0,05). Через 9 месяцев лечения омализу-
мабом отмечалось сокращение обострений в 8,7 
раз – 0,3 [0; 0,6] в год (р<0,05). Через 12 месяцев 
терапии и далее на всем протяжении наблюде-
ния у детей не было зафиксировано тяжелых 
обострений. На фоне базисной терапии, вклю-
чавшей омализумаб, отмечено сокращение ко-
личества тяжелых обострений, потребовавших 
вызова бригад скорой помощи, госпитализации 
в стационар или назначения системных глюко-
кортикостероидов.  

Анализ полученных данных показал, 
что исходно показатели вентиляционной 
функции легких были снижены. Сохранялись 
нормальные значения ФЖЕЛ (табл. 3). Через 
4 месяца терапии с включением омализумаба 
нормализовались показатели ПСВ ‒ 92,5±5,4 
л/мин (р<0,05). Остальные показатели остава-
лись ниже нормы. Через 9 месяцев терапии 
сохранялось снижение ОФВ1 и МОС75. После 
12-месячного курса биологической терапии 
наблюдалось восстановление ОФВ1- 
92,0±7,5% (р<0,05) до нормальных значений, 
однако показатель МОС75 оставался снижен-
ным. Нормальные значения ФЖЕЛ, ПСВ, 
ОФВ1 были в пределах возрастной нормы. Че-
рез 18 месяцев лечения омализумабом сохра-
нялось снижение проходимости дистальных 
отделов легких (МОС75) при нормальных по-
казателях ФЖЕЛ, ПСВ, ОФВ1. Лишь после 
непрерывного 24-месячного курса биологиче-
ской терапии отмечалось восстановление по-
казателя МОС75 до возрастной нормы ‒ 
92,2±6,4% (р<0,05). Итак, на фоне базисной 
терапии с включением омализумаба наблюда-
лась положительная динамика вентиляцион-
ной функции легких. Однако полное восста-
новление проходимости дистальных отделов 
дыхательных путей наступило лишь спустя 24 
месяца непрерывного лечения, что обуслов-
ливает необходимость длительных курсов 
приема препарата.  

 
Таблица 3 

Динамика показателей функции внешнего дыхания у детей с бронхиальной астмой на фоне терапии омализумабом 
Показатель Исходно 4 месяца 9 месяцев 12 месяцев 18 месяцев 24 месяца 

ФЖЕЛ, % от должного 90,2±12,6 92,1±7,7 93,5±6,5 96,9±5,8 98,7±8,5 98,9±7,4 
ОФВ1, % от должного 86,6±7,5 88,9±10,2 89,1±8,4 92,0±7,5* 93,9±6,8 96,3±7,1 

МОС75, % от должного 60,7±5,1 65,4±6,6 72,5±7,2 79,7±6,8 86,7±9,3 92,2±6,4* 
ПСВ, % от должного 89,0±7,7 92,5±5,4* 94,6±7,2 95,2±7,2 97,1±8,0 98,9±4,4 

Примечание. ФВД ‒ функция внешнего дыхания; ФЖЕЛ ‒ форсированная жизненная емкость легких; ОФВ1 ‒ объем форсирован-
ного выдоха за первую секунду; ПСВ ‒ пиковая скорость выдоха; МОС ‒ мгновенная объемная скорость 75% выдоха.  

 
Основной целью биологической терапии 

является достижение контроля симптомов за-
болевания у пациентов с БА, следствием чего 
является сокращение высоких доз ИГКС. В 
нашем исследовании у всех пациентов на фоне 
комплексной терапии с включением омализу-

маба достоверно улучшились клинико-
функциональные показатели, что позволило 
постепенно снизить дозу ИГКС. Исходно все 
дети получали высокие дозы ИГКС в составе 
фиксированных комбинаций препаратов (>500 
мкг/сутки в пересчете на ФП), что соответ-
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ствовало 4- и 5-го ступеней терапии – 945,5 
[878,8; 1085] мкг/сутки по ФП (рис. 9).  

 

 
Рис. 9. Динамика базисной терапии у детей с бронхиальной 

астмой на фоне терапии омализумабом. *- р<0,05 
 

Через 4 месяца терапии омализумабом 
суточные дозы ИГКС оставались высокими ‒ 
785 [690,5; 810,8] мкг/сутки по ФП. Спустя 9 
месяцев биологической терапии у большинства 
пациентов проведен пересмотр базисной тера-
пии – дозы ИГКС были снижены с высоких до 
средних ‒ 445,8 [387,8; 515,4] мкг/сутки по ФП 
(р<0,05). Через 12 месяцев средняя доза ИГКС 
составила 320,8 [292,5; 380,6] мкг/ сутки по 
ФП. Через 18 месяцев базисной терапии с 
включением омализумаба дозы ИГКС удалось 
снизить со средних до низких ‒ 240,9 [210,5; 
276,3] мкг/сутки по ФП. Через 2 года лечения 
дозы ИГКС составили – 225,5 [174,8; 255,5] 
мкг/сутки по ФП. 11/ 37,9% детей перешли с 
комбинированной терапии ДДБА/ИГКС на 
монотерапию ИГКС. Все дети, получавшие 

комбинированную терапию с добавлением ан-
тилейкотриеновых препаратов (4/ 13,8%), на 
фоне биологической терапии были переведены 
на монотерапию фиксированными комбинаци-
ями с низкими дозами ИГКС.  

Таким образом, среди пациентов, полу-
чающих омализумаб, преобладали дети 
школьного возраста с атопической формой БА 
средней степени тяжести неконтролируемого 
течения с коморбидной аллергической пато-
логией, полисенсибилизацией, дети, исполь-
зующие комбинированные препараты ИГКС в 
высоких дозировках с выраженным наруше-
нием вентиляционной функции легких. На 
фоне включения омализумаба в базисную те-
рапию отмечено улучшение клинико-
функциональных показателей, что позволило 
снизить дозировки ИГКС и достичь основной 
цели биологической терапии – достижение 
контроля симптомов заболевания.  

Заключение  
Добавление омализумаба в дополнение к 

базисной терапии неконтролируемой БА у де-
тей позволяет значительно облегчить течение 
заболевания. На фоне длительного курса лече-
ния повышается контроль над заболеванием, 
клинико-функциональные показатели, что поз-
воляет снизить дозировки ингаляционных 
глюкокортикостероидных препаратов, достичь 
контроля симптомов бронхиальной астмы и 
уменьшить риски будущих обострений.  
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ ДИАГНОСТИКИ 
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ИНТЕЛЛЕКТА И КОМПЬЮТЕРНОЙ ТОМОГРАФИИ 
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Цель исследования: оценка эффективности диагностики программного решения, определяющего опухоли глаза на 

снимках компьютерной томографии (КТ). 
Материал и методы. В статье представлены этапы разработки программного решения, определяющего опухоли глаза 

на снимках КТ. Сравнивалась эффективность работы врача-рентгенолога и программного обеспечения в диагностике внут-
риглазных опухолей.  

Результаты и обсуждение. В ходе исследования разработаны этапы программного решения по диагностике внутриг-
лазных опухолей на КТ с использованием метода сравнения гистограмм. Эффективность искусственного интеллекта соста-
вила 62,5% ‒ врач выявил 8 снимков КТ с опухолью глаз, а программное решение ‒ лишь 5. 

Заключение. По результатам исследования выявлены недостатки метода гистограмм, которые стали причиной низкой 
эффективности программного решения при диагностике опухолей глаза по сравнению с эффективной работой врача-
рентгенолога. 

Ключевые слова: искусственный интеллект, опухоль глаза, компьютерная томография. 
 

S.F. Nurlygayanov, O.V. Verzakova, A.I. Gabitov, I.V. Verzakova, A.T. Bikmeev 
COMPARATIVE ANALYSIS OF THE RESULTS OF THE DIAGNOSIS OF 

INTRAOCULAR TUMORS USING ARTIFICIAL INTELLIGENCE AND COMPUTED 
TOMOGRAPHY 

 
Purpose: development of a software solution that identifies eye tumors on computed tomography (CT) images. 
Material and methods. The article provides an overview of the stages of developing a software solution that identifies eye tu-

mors on CT scans. Comparison of the effectiveness of a radiologist and a software solution.  
Results and discussion. During the study, the stages of a software solution for the diagnosis of intraocular tumors on CT using 

the histogram comparison method were developed, the effectiveness of artificial intelligence was 62.5%, the doctor identified 8 CT 
images with an eye tumor, the software solution revealed only 5. 

Conclusions. According to the results of the study, the shortcomings of the histogram method were revealed, which caused the 
low efficiency of the software solution in the diagnosis of eye tumors, compared with the effectiveness of the radiologist. 

Key words: artificial intelligence, eye tumor, computed tomography. 
 
Системы искусственного интеллекта 

становятся неотъемлемой частью нашей жиз-
ни, не исключая и отрасль здравоохранения. 
На сегодняшний день уже существуют высо-
коинтеллектуальные устройства, которые мо-
гут повысить точность диагностики, прогно-

зировать течение болезни, составлять индиви-
дуальный план лечения и реабилитации. В 
последние годы метод глубокого машинного 
обучения привлекает большое внимание спе-
циалистов. Алгоритмы глубокого обучения 
могут автоматически изучать представленные 
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инструментальные данные без необходимости 
предварительной оценки специалистами 
(людьми). Этот подход, основанный на анали-
зе инструментальных данных, позволяет ис-
пользовать определение более абстрактных 
функций, делая их более информативными и 
обобщенными. Таким образом, глубокое обу-
чение может автоматически определять фено-
типические характеристики тканей человека, 
обещая существенное увеличение скорости 
диагностики и улучшение клинической по-
мощи [1]. 

Офтальмология находится на этапе ре-
волюционных изменений в скрининге, диа-
гностике и лечении глазных заболеваний. 
Цифровая трансформация здравоохранения 
способствует появлению компьютерных тех-
нологий, известных как «глубокое обучение» 
(DL), которые могут изменить концепцию оф-
тальмологической практики.  

Среди новообразований органа зрения 
внутриглазные опухоли занимают второе ме-
сто, большинство из них злокачественные [2]. 
Среди интраокулярных опухолей чаще всего 
встречаются опухоли нейроэктодермального, 
миогенного генеза. Не во всех офтальмологи-
ческих клиниках и центрах возможен анализ 
компьютерных томограмм (КТ) при опухолях 
глаза, что обусловливает необходимость раз-
работки новейших технологий диагностики с 
помощью искусственного интеллекта. В част-
ности, нашей основной целью является разра-
ботка программного обеспечения, определя-
ющего опухоли глаза на снимках КТ с точно-
стью не менее 90%. 

Цель исследования – оценка эффектив-
ности диагностики программного решения, 
определяющего опухоли глаза на снимках КТ. 

Материал и методы 
В настоящее время опухоль (тумор, 

бластома, новообразование, неоплазма) опре-
деляется как патологический процесс, возни-
кающий ввиду изменения генетического ап-
парата клеток, в результате чего развиваются 
опухолевый бесконтрольный (автономный) 
рост и безудержное размножение клеток с по-
терей их способности к дифференцировке и 
апоптозу [3]. При этом гистограмма представ-
ляет собой «функцию, аргументом которой 

являются всевозможные уровни яркости (или 
интенсивности), а значением является количе-
ство точек, которые принимают данный уро-
вень яркости» [4]. Гистограмма позволяет 
оценить количество и разнообразие оттенков 
изображения, а также общий уровень яркости. 

В исследование включены 100 пациен-
тов, из них 62,3% женщины, 37,7% мужчины 
в возрасте 50±25 лет. Всем пациентам в пери-
од с 01.02.2020 по 10.12.2021 г. проведена КТ 
черепа. 

Результаты и обсуждение 
На сериях КТ видны интраокулярные 

опухоли, которые представляют собой высо-
коплотные образования, составляющие 20-50 
единиц по шкале Хаунсфилда (HU), располо-
женные внутри полости глазного яблока, с 
ровными четкими контурами чаще непра-
вильной формы (рис. 1). При этом размеры 
были вариабельны. 

 

 
Рис.1. КТ опухоли глаза 

 
Для определения наличия опухоли нами 

использовался метод гистограмм. Поскольку 
опухоль на снимке выглядит более яркой об-
ластью относительно здоровой ткани в той же 
области, предполагается, что гистограмма 
глаза с опухолью смещена в сторону увеличе-
ния интенсивности. 

Перед применением метода сравнения 
гистограмм интенсивности проводилась пре-
добработка снимков: приведение снимка к 
шкале Хаунсфилда [5]; удаление из снимка 
объектов, не относящихся к исследованию 
(рис. 2); восстановление вертикальной ориен-
тации пациента для увеличения точности 
определений положения глаз (рис. 3); вычис-
ление положения и размера левого и правого 
глаза (рис. 4); обрезка по заданному размеру 
(рис. 5-6). 

 

 
Рис. 2. Очистка изображения 
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Рис. 3. Восстановление вертикальной ориентации пациента 

 

 
Рис. 4. Определение положений глаз 

 
В данном случае сравниваются гисто-

граммы для глаз двух здоровых людей (рис. 
7). Отчетливо видно сходство между двумя 
графиками: для здорового глаза наблюдается 
преобладание количества пикселей с интен-
сивностью от 0 до 20 по шкале Хаунсфилда. 
На рис. 8-9 представлены КТ глаза без пато-
логии и глаза с опухолью. 

 

 
Рис. 5. КТ первого глаза 

 

 
Рис. 6. КТ второго глаза 

 

 
Рис. 7. Гистограмма снимков КТ глаз без патологии 

 
Как видно из рис. 10, наблюдается яв-

ное смещение гистограммы в сторону боль-
шей интенсивности относительно здорового 

глаза. В отличие от параметров гистограммы 
глаза без патологии, на снимке с опухолью 
преобладают значения в диапазоне от 20 до 50 
единиц по шкале Хаунсфилда, что позволяет 
определить наличие опухоли. 

 

 
Рис. 8. КТ глаза без патологии 

 

 
Рис. 9. КТ глаза с опухолью 

 

 
Рис. 10. Сравнительная гистограмма снимков КТ глаза без 

патологии и глаза с наличием опухоли 
 

Анализ снимков КТ врачом-
рентгенологом выявил 8 снимков с опухолью 
глаз, 92 без патологии глаз. В то же время ана-
лиз снимков КТ программным решением на 
основе метода сравнения гистограмм выявил 10 
снимков с опухолью глаз, 90 снимков без пато-
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логии. При этом 3 снимка с минимальными 
размерами опухоли (рис. 11) не были зафикси-
рованы программой, а 5 снимков с артефактами 
(рис. 12) были определены как опухоли. 

 

 
Рис. 11. КТ опухоли глаза 

 

 
Рис. 12. Артефакты снимка КТ 

 

Эффективность работы врача-
рентгенолога по сравнению с эффективно-
стью программного решения при диагностике 
опухолей глаз на снимках КТ составила 62,5% 
(8 снимков КТ с опухолью глаз выявил врач-
рентгенолог, 5 снимков КТ с опухолью глаз 
выявило программное решение). 

Заключение 
Данный метод помогает определить 

опухоль на снимке при выполнении следую-
щих условий: опухоль должна быть достаточ-
но большого размера, чтобы имело место 
смещение графика гистограммы и отсутствие 
артефакта снимка. 

Дальнейшие исследования будут 
направлены на преодоление вышеописанных 
трудностей и на улучшение работы алгоритма 
программного решения. 

 
Сведения об авторах статьи: 

Нурлыгаянов Салават Фердинантович – аспирант кафедры лучевой диагностики и лучевой терапии, ядерной медицины 
и радиотерапии с курсами ИДПО ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Ленина, 3. E-mail: 
agpail66@yandex.ru. 
Верзакова Ольга Владимировна – к.м.н., доцент кафедры лучевой диагностики и лучевой терапии, ядерной медицины и 
радиотерапии с курсами ИДПО ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Ленина, 3. E-mail: ol-
ga_verzakova@yahoo.com. 
Габитов Артур Ильдарович – студент кафедры высокопроизводительных вычислительных технологий и систем общена-
учного факультета ФГБОУ ВО УГАТУ. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Карла Маркса, д. 12. E-mail: gabitoff.ar@yandex.ru. 
Верзакова Ирина Викторовна – д.м.н., профессор, завкафедрой лучевой диагностики и лучевой терапии, ядерной меди-
цины и радиотерапии с курсами ИДПО ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Ленина, 3. 
Бикмеев Александр Тимерзянович – к.ф.-м.н., доцент кафедры высокопроизводительных вычислительных технологий и 
систем общенаучного факультета ФГБОУ ВО УГАТУ. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Карла Маркса, 12. 
 
ЛИТЕРАТУРА 

1. Петрунина, И.В. Искусственный интеллект в медицинских экспертно-диагностических системах / И.В. Петрунина, В.М. Чере-
пов // Шаг в будущее: искусственный интеллект и цифровая экономика: материалы 1-й Международной научно-практической 
конференции (4-5 декабря 2017 г., Москва). – М.: Государственный университет управления, 2017. – Вып. 3. – С. 338-343. 

2. Глазные болезни. Учебник / под ред. В.Г. Копаевой. – 4-е изд. – М.: Офтальмология, 2018. – С. 370-392. 
3. Пауков, В.С. Опухоли / под ред. В.С. Паукова // Патологическая анатомия: в 2 т. – М.: ГЭОТАР-Медиа, 2020. – Т. 1. Общая 

патология. – С. 184-235. 
4. Тропченко А.А. Методы вторичной обработки изображений / А.А. Тропченко, А.Ю. Тропченко. Методы вторичной обработки 

и распознавания изображений. – СПб.: Университет ИТМО, 2015. – С. 10-51. 
5. Pérez-García, F. TorchIO: a Python library for efficient loading, preprocessing, augmentation and patch-based sampling of medical 

images in deep learning / F. Pérez-García, R. Sparks, S. Ourselin // Comput. Methods Programs Biomed. – 2021. – Vol. 208. – P. 
106236. 
 
REFERENCES 

1. Petrunina I.V., Cherepov V.M. Artificial intelligence in medical expert diagnostic systems. A step into the future: artificial intelligence 
and the digital economy: materials of the 1st International scientific and practical conference (December 4-5, 2017, Moscow). Moscow: 
State University of Management; 2017. Issue 3. P. 338-343. (in Russ.). 

2. Glaznye bolezni. Uchebnik / pod red. V.G. Kopaevoj. 4th ed. Moscow: Ophthalmology; 2018. P. 370-392. (in Russ.). 
3. Paukov V.S. Tumors. Pathological anatomy: in 2 vol. Moscow: GEOTAR-Media; 2020. Vol. 1. P. 184-235. (in Russ.). 
4. Tropchenko, A.A., Tropchenko A.Yu. Methods of secondary image processing. Methods of secondary processing and image recogni-

tion. St. Petersburg: ITMO University; 2015. P. 10-51. (in Russ.). 
5. Pérez-García F., Sparks R., Ourselin S. TorchIO: a Python library for efficient loading, preprocessing, augmentation and patch-based 

sampling of medical images in deep learning. Comput. Methods Programs Biomed. 2021;208:106236. (in Engl.). doi: 
10.1016/j.cmpb.2021.106236. 



17 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 17, № 2 (98), 2022 

УДК 617.7:613.98 
© Коллектив авторов, 2022 
 
 

Р.Н. Зеленцов, А.А. Трофимова, В.В. Попов, И.А. Новикова 
АНАЛИЗ СТРУКТУРЫ КОМОРБИДНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ У ПАЦИЕНТОВ 

СТАРШЕ 60 ЛЕТ С ОФТАЛЬМОЛОГИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИЕЙ 
ФГБОУ ВО «Северный государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Архангельск 
 
Цель исследования: выявление особенностей сопутствующей соматической патологии у пациентов офтальмологиче-

ского профиля в возрасте старше 60 лет. 
Материал и методы. Проведен анализ данных 44928 амбулаторных медицинских карт больных, получавших офталь-

мологическую помощь. 
Результаты и обсуждение. Среди всех пациентов в Архангельской области, обратившихся за помощью к офтальмоло-

гу, сердечно-сосудистую патологию имеют более 2/3 больных старше 60 лет. Самой часто встречаемой нозологической 
формой является гипертоническая болезнь, которая отмечается у каждого второго пациента. На втором месте по распро-
страненности стоит бронхиальная астма, встречающаяся почти у каждого пятого больного. Аллергические заболевания и 
сахарный диабет 2-го типа у 1/6 пациентов. Ишемическая болезнь сердца чаще всего встречается у пациентов с патологией 
хрусталика. Острый инфаркт миокарда и аортокоронарное шунтирование в анамнезе, сахарный диабет 2-го типа чаще 
наблюдаются у лиц с возрастной макулярной дегенерацией и заболеваниями зрительного нерва. 

Заключение. Выявленные коморбидные заболевания у пациентов с офтальмологической патологией в возрасте старше 
60 лет необходимо учитывать при совершенствовании медицинской помощи. 

Ключевые слова: коморбидная патология, заболевания органа зрения, пожилой и старческий возраст. 
 

R.N. Zelentsov, A.A. Trofimova, V.V. Popov, I.A. Novikova 
ANALYSIS OF THE STRUCTURE OF COMORBID DISEASES IN PATIENTS  

OVER 60 YEARS OF AGE WITH OPHTHALMOLOGICAL PATHOLOGY 
 
The purpose of the study: to identify the features of concomitant somatic pathology in ophthalmological patients aged over 60. 
Material and methods. Data analysis of 44928 outpatient medical records of patients receiving ophthalmological care was car-

ried out. 
Results and discussion. Among all patients in the Arkhangelsk region who sought help from an ophthalmologist, more than 2/3 

of patients older than 60 years have cardiovascular pathology. The most common nosological form is hypertension, which is noted 
in every second patient. The second most common is bronchial asthma, which occurs in almost every fifth patient. Allergic diseases 
and type 2 diabetes mellitus occur in 1/6 of patients. Coronary heart disease is most often found in patients with lens pathology. 
Acute myocardial infarction and coronary artery bypass grafting in the anamnesis, type 2 diabetes mellitus are more often observed 
in people with age-related macular degeneration and diseases of the optic nerve. 

Conclusion. The identified comorbid diseases in patients with ophthalmological pathology over the age of 60 years should be 
taken into account when improving medical care. 

Key words: comorbid pathology, diseases of the visual organ, elderly and senile age. 
 
В настоящее время во всем мире 

наблюдается старение населения, сопровож-
дается увеличением доли лиц старше 60 лет. 
Пожилые больные в амбулаторно-
поликлинических учреждениях составляют 
более 50% от общего числа пациентов [8]. 
Распространенность коморбидной патологии 
значительно увеличивается у лиц в возрасте 
старше 65 лет. У большинства пациентов (65-
90%) наблюдается сердечно-сосудистая ко-
морбидность [1,4]. 

По данным ВОЗ более 70% слепоты 
обусловлены развитием глаукомы, катаракты, 
патологии сетчатки и зрительного нерва. По 
прогнозам количество слепых пациентов 
вследствие катаракты в мире к 2025 году со-
ставит 40 млн. [5]. Данная проблема наиболее 
часто встречается у лиц пожилого возраста, 
что существенно снижает качество жизни па-
циентов, теряющих зрение [9]. 

С возрастом значительно снижаются 
адаптационные и резервные возможности ор-
ганизма, изменяется чувствительность к ме-
дикаментозным средствам и увеличивается 

частота их побочных эффектов [2]. Так, в 60 
лет она возрастает в два раза, а после 70 лет − 
в 7 раз. В связи с этим с учетом имеющихся 
заболеваний очень важен индивидуальный 
подход к каждому пациенту [3,15]. 

В настоящее время крайне мало научных 
работ, посвященных коморбидной соматиче-
ской патологии у пациентов пожилого и старче-
ского возраста с заболеваниями органов зрения. 

Цель исследования – выявить особенно-
сти сопутствующей соматической патологии 
у пациентов в возрасте старше 60 лет офталь-
мологического профиля. 

Материал и методы 
Нами был проведен анализ амбулатор-

ных карт пациентов в возрасте старше 60 лет, 
получавших офтальмологическую помощь на 
территории Архангельской области в период с 
2009 по 2020 годы. Анализировались наличие 
сопутствующей соматической патологии и 
жалобы пациентов. Общее количество лиц 
старше 60 лет составило 44928 человек; из 
них 30027− лица женского пола и 14901 – 
мужского. 
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Исследование было выполнено в соот-
ветствии со стандартами качественной клини-
ческой практики (Good Clinical Practice) и 
принципами Хельсинкской декларации. Про-
токол исследования одобрен Этическим ко-
митетом Северного государственного меди-
цинского университета. Проводился анализ по 
наиболее часто встречаемым нозологическим 
формам патологии органа зрения у лиц в воз-
расте старше 60 лет: патология хрусталика 
(катаракта и артифакия), глаукома, возрастная 
макулярная дегенерация (ВМД), другие забо-
левания сетчатки и патология зрительного 
нерва. 

Обработка результатов осуществлялась 
с помощью пакета прикладных статистиче-
ских программ SPSS Statistics (версия 23.00, 
лицензия Z125-5301-14). Для оценки различий 
по частоте встречаемости использовался Хи-
квадрат Пирсона. Для выявления взаимосвя-
зей между показателями применялся корреля-
ционный анализ Пирсона. 

Результаты и обсуждение 
Анализ амбулаторных карт пациентов в 

возрасте старше 60 лет с патологией органа 
зрения позволил выявить наличие сопутству-
ющей соматической патологии. С сердечно-
сосудистой патологией отмечено 2/3 (72,22%) 
офтальмологических пациентов старшего 
возраста. Наиболее часто встречаемой была 
гипертоническая болезнь (ГБ), которая отме-
чалась у каждого второго пациента. На вто-
ром месте по распространенности стояла 
бронхиальная астма (БА), имевшаяся почти у 
каждого пятого больного. Далее по частоте 
были аллергические заболевания (АЗ) и са-
харный диабет 2-го типа (СД), которые отме-
чались у каждого шестого пациента. Самой 
редкой патологией были хроническая об-
структивная болезнь легких (ХОБЛ) и гипо-
тиреоз (ГТ). Каждый пациент старше 60 лет с 
офтальмологической патологией в среднем 
имел 1,18±0,11 соматических заболеваний 
(см. рисунок). 

 

 
Рис. Распространенность сопутствующей соматической патологии у пациентов  
пожилого и старческого возраста с офтальмологическими заболеваниями (%) 

 
Исходя из полученных данных, можно 

отметить, что частота встречаемости сомати-
ческой патологии среди пациентов в возрасте 
старше 60 лет на основе данных амбулатор-
ных медицинских карт была существенно ни-
же, чем среди контингента соматических кли-
ник. Так, в исследовании, проведенном в Ар-
хангельской области, у лиц пожилого возрас-
та в среднем отмечается 6 заболеваний [7]. По 
данным исследования С.В. Иванова и Ю.Д. 
Губарева [6] для пациентов пожилого и стар-
ческого возраста с нарушением зрения харак-
терен высокий индекс (5,7+0,3) полиморбид-
ности. Полученные расхождения в нашем ис-
следовании, вероятно, можно объяснить тем, 
что врачи-офтальмологи большее внимание 
уделяют патологии органа зрения и в мень-

шей степени – сбору анамнеза на наличие со-
путствующей соматической патологии. 

Выявленная нами частота встречаемо-
сти ГБ была несколько ниже популяционных 
показателей среди лиц старше 60 лет. В 
нашей стране ГБ встречается в 60% случаев у 
лиц в возрасте старше 60 лет, а старше 80 лет 
– почти в 80% случаев [13]. 

Сахарный диабет (СД) был выявлен 
нами у 13,51% пациентов пожилого и старче-
ского возраста с патологией органа зрения, 
что несколько ниже, чем в среднем среди по-
пуляции пациентов старше 60 лет. Так, по ре-
зультатам исследования И.И. Дедова и соавт. 
[14] СД встречается в среднем у 13,7% муж-
чин и 16,4% женщин в возрасте старше 60 
лет. Стоит отметить, что по данным этих ав-
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торов в 2021 году диабетическая ретинопатия 
у 13,5% пациентов с СД 2-го типа. 

Выявленная частота БА и АЗ у лиц с па-
тологией органа зрения была выше, чем среди 
населения в целом, что, можно объяснить бо-
лее пристальным вниманием врачей-
офтальмологов к сбору аллергологического 
анамнеза в связи с применением медикамен-
тозного и оперативного лечения. 

Анализ сопутствующей патологии у лиц 
старше 60 лет с разными нозологическими 
формами заболеваний органа зрения (см. таб-
лицу) показал, что при поражении хрусталика 
в виде катаракты и артифакии, чаще всего 
наблюдалась ГБ, которая встречалась у каж-
дого второго пациента. Далее по частоте 
встречаемости следовала БА, диагностируе-
мая у каждого пятого больного. Несколько 
реже, примерно у 1/6 пациентов, отмечались 
АЗ и у 1/10 − СД, ИБС диагностировалась при 

данной патологии наиболее часто (p<0,05) в 
сравнении с остальными нозологическими 
формами патологии органа зрения (табл.). 

При глаукоме так же, как и при патоло-
гии хрусталика, на первом месте была ГБ, от-
мечающаяся у более ½ пациентов пожилого и 
старческого возраста и несколько реже, чем 
при патологии хрусталика. На втором месте 
по частоте встречаемости была также отмече-
на БА, СД был выявлен почти у 10% пациен-
тов, а АЗ встречались достоверно реже, чем 
при патологии хрусталика (p<0,05). Обращает 
на себя внимание тот факт, что у пациентов с 
глаукомой реже встречались ИБС (p<0,05) и 
ОИМ (p<0,05) в сравнении с пациентами с 
патологией хрусталика. Исходя из этого, 
можно судить о том, что у пациентов в воз-
расте старше 60 лет с глаукомой в сравнении 
с пациентами с катарактой реже встречается 
сердечно-сосудистая патология (табл.). 

 
Таблица 

Распространенность сопутствующей соматической патологии у пациентов пожилого  
и старческого возраста с разными нозологическими формами патологии органа зрения (абс. ч., %) 

Нозологи-
ческие 
формы 

заболева-
ний 

Патология  
хрусталика Глаукома Возрастная макулярная 

дегенерация 
Другие заболевания 

сетчатки 
Заболевания  

зрительного нерва 

абс. ч. % абс. ч. % абс. ч. % абс. ч. % абс. ч. % 

ГБ 14313 56,60 5693 51,09 317 49,84 а* 3709 50,61 268 50,28 
ИБС 2409 9,53 703 6,31 а* 39 6,13а* 294 4,01 а** 30 5,63 а* 
ОИМ 1003 3,97 205 1,84 а* 31 4,87 б*** 231 3,15а* 31 5,82 б*** 

АКШ 238 0,94 72 0,64 10 1,57б* 70 0,96 11 2,06 
а*б*г* 

ОНМК 1794 7,09 442 6,92 44 6,91 335 4,57 а*б*в* 98 
18,39 

а***б***в*
**г*** 

СД 2731 10,81 1101 9,88 256 
40,25 
а*** 
б*** 

1767 
24,11 
а*** 

б*** в** 
215 

40,34 
а***б***г*

** 

БА 4996 19,76 2028 18,20 87 13,68 
а**б** 995 13,58 

а**б** 95 17,82 
в*г* 

ХОБЛ 146 0,58 57 0,51 2 0,31 10 0,14 
а*б* 1 0,19 

а*б* 
АЗ 4064 16,14 1043 9,36 а* 109 17,14 б* 840 11,46 а*в* 62 11,63 а*в* 
ГТ 119 0,47 35 0,31 2 0,31 33 0,45 5 0,94 б*в* 

Всего…  25287  11143  636  7329  533  
Примечание. Различия достоверны при: *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001; а* – в сравнении с патологией хрусталика, б* – глаукомой, в* 

– ВМД, г* – с другими заболеваниями сетчатки. 
 

При возрастной макулярной дегенераци-
ей (ВМД) самой частой сопутствующей пато-
логией была ГБ, у каждого второго пациента. 
У лиц с ВМД по сравнению с лицами с глау-
комой достоверно чаще встречались ОИМ 
(p<0,001) и АКШ (p<0,05), но по сравнению с 
пациентами с патологией хрусталика реже от-
мечались ИБС (p<0,05) и ГБ (p<0,05). Можно 
отметить, что у пациентов с ВМД реже встре-
чается сердечно-сосудистая патология, но при 
этом чаще встречаются ее осложнения. Второй 
по частоте встречаемости сопутствующей со-
матической патологии при ВМД был СД, ко-
торый отмечен у 40% пациентов, что досто-
верно в 4 раза чаще, чем при патологии хру-

сталика (p<0,001) и при глаукоме (p<0,001). В 
то же время у пациентов с данной патологией 
чаще отмечались АЗ в сравнении с пациентами 
с глаукомой (p<0,05), но при этом БА реже 
наблюдалась в сравнении с патологией хруста-
лика (p<0,01) и глаукомой (p<0,01). Обобщая 
полученные данные, можно отметить, что при 
ВМД в сравнении с остальной офтальмологи-
ческой патологией реже встречались сердечно-
сосудистые заболевания, но при этом чаще от-
мечались их осложнения и СД. 

При остальных ретинопатиях, за ис-
ключением ВМД, у пациентов в возрасте 
старше 60 лет достоверно реже наблюдались 
сердечно-сосудистые заболевания в сравне-
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нии с лицами с патологией хрусталика. Так, 
достоверно реже встречались ИБС (p<0,05), 
ОИМ (p<0,05) и ОНМК (p<0,05). Сахарный 
диабет встречался чаще при патологии хру-
сталика (p<0,001) и глаукоме (p<0,001), но 
при ВМД (p<0,01), БА и ХОБЛ встречался 
реже, чем при патологии хрусталика (p<0,01 и 
p<0,05) и глаукоме (p<0,01 и p<0,05). Аллер-
гические заболевания отмечались реже, чем 
при патологии хрусталика (p<0,05) и ВМД 
(p<0,05). Сравнительный анализ позволяет 
заключить, что у пациентов с ретинальной 
патологией, за исключением ВМД, отмечается 
более частое наличие СД и более редкая 
встречаемость БА и АЗ. 

Гипертоническая болезнь была на пер-
вом месте по частоте встречаемости и при за-
болеваниях зрительного нерва. Несмотря на 
то, что частота ГБ не отличалась от других 
нозологических форм, обращает на себя вни-
мание тот факт, что ОНМК в анамнезе было 
выявлено у почти каждого пятого пациента. 
Это достоверно чаще, чем при всех остальных 
нозологических формах патологии органа 
зрения (p<0,001). Аортокоронарное шунтиро-
вание встречалось чаще, чем при патологии 
хрусталика (p<0,05), глаукоме (p<0,05) и за-
болеваниях сетчатки, за исключением ВМД 
(p<0,05). Сахарный диабет был выявлен у бо-
лее 2/5 пациентов и схож по уровню с ВМД. 
Сахарный диабет у пациентов с заболеванием 
зрительного нерва встречался чаще в сравне-
нии с пациентами с патологией хрусталика 
(p<0,001), глаукомой (p<0,001) и ретинальной 
патологией, не включающей ВМД (p<0,001). 
Бронхиальная астма встречалась так же часто, 
как при патологии хрусталика и глаукоме, но 
реже при ВМД (p<0,05) и других заболевани-
ях сетчатки (p<0,05). Аллергические заболе-
вания встречались реже, чем при патологии 
хрусталика (p<0,05) и ВМД (p<0,05). Обобщая 
вышесказанное можно отметить, что при за-
болеваниях зрительного нерва наиболее ча-
стыми сопутствующими заболеваниями яв-
ляются ГБ, СД и ОНМК. 

Таким образом, наиболее частым сопут-
ствующим заболеванием у больных старше 60 
лет с разными нозологическими формами па-
тологий органа зрения является ГБ, а ИБС 
чаще всего наблюдается у пациентов с пато-
логией хрусталика; ОИМ, АКШ и СД чаще 
всего встречаются у лиц с ВМД и заболевани-
ями зрительного нерва; ОНМК в анамнезе 
чаще всего имеют пациенты с заболеваниями 
зрительного нерва; БА и ХОБЛ наиболее ча-
сто встречаются при патологии хрусталика и 
глаукоме, а АЗ − при патологии хрусталика и 

ВМД; ГТ чаще отмечается при заболеваниях 
зрительного нерва. 

Нами был поведен анализ корреляцион-
ных взаимосвязей сопутствующей патологии 
и жалоб пациентов старше 60 лет, который 
выявил наличие связи ГБ и жалоб больных на 
снижение зрения (r=0,41; p=0,013) и мелька-
ние «мушек» (r=0,55; p=0,002), что указывает 
на сосудистый характер поражения органа 
зрения. Полученные нами данные соответ-
ствуют результатам исследований других ав-
торов. Так, Д.И. Трухан и О.И. Лебедев [11] к 
числу наиболее частых субъективных симп-
томов ГБ относят снижение остроты зрения, 
мелькание «мушек», пятен, кругов перед гла-
зами. Объясняются эти симптомы изменения-
ми сосудов глазного дна (сетчатка глаза), ко-
торые являются объективными признаками 
поражения органов-мишеней, а гипертониче-
ская ретинопатия (кровоизлияния или экссу-
даты, отек соска зрительного нерва) − ассоци-
ированными клиническими состояниями. 

Выявлена взаимосвязь СД с такими жа-
лобами, как снижение зрения (r=0,35; p=0,026), 
дискомфорт в глазах (r=0,29; p=0,037), ощуще-
ние пятна (p=0,029). Полученные нами данные 
можно объяснить исследованиями Д.И. Труха-
на и С.Н. Филимонова [12], которые отмечают, 
что диабетическая ретинопатия является одной 
из основных причин слепоты среди населения 
развитых стран мира. Сахарный диабет ассо-
циируется с быстрым развитием катаракты. 
Помимо ретинопатии и катаракты при СД раз-
виваются: вторичная неоваскулярная глаукома, 
поражение роговицы в виде точечных керато-
патий, рецидивирующих эрозий, трофическая 
язва, эндотелиальная дистрофия; а также бле-
фариты, блефароконъюнктивиты, воспаление в 
форме ячменя, иридоциклиты, а иногда пора-
жаются глазодвигательные нервы. 

У пациентов с БА была выявлена взаимо-
связь с жалобами на слезотечение (r=0,49; 
p=0,007). По данным Д.И. Трухана и О.И Лебе-
дева [10] у пациентов с БА наиболее часто от-
мечаются изменения со стороны органа зрения: 
конъюнктивиты − наряду с другими экстра-
пульмональными признаками аллергии (рини-
ты, кожные проявления, пищевая аллергия). 
Негативное влияние на орган зрения может 
быть связано с использованием в комплексном 
лечении глюкокортикостероидных гормонов. 

Выводы 
Сердечно-сосудистую патологию имеют 

более 2/3 пациентов пожилого возраста оф-
тальмологического профиля. Самой часто 
встречаемой патологией является ГБ, которая 
отмечается у каждого второго пациента. На 
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втором месте по распространенности стоит БА, 
встречающаяся почти у каждого пятого боль-
ного. Далее по частоте встречаемости следуют 
АЗ и СД, наблюдающиеся у 1/6 пациентов. 

Частота встречаемости соматической па-
тологии, в первую очередь сердечно-сосу-
дистой, среди пациентов с патологией органа 
зрения на основе данных амбулаторных карт 
существенно ниже, чем среди контингента со-
матических клиник. В то же время выявленная 
относительно более высокая частота БА и АЗ, 
вероятно, объясняется более пристальным вни-
манием к сбору аллергологического анамнеза. 

Ишемическая болезнь сердца чаще всего 
встречается у пациентов с патологией хруста-
лика; ОИМ, АКШ и СД чаще всего встречают-
ся у лиц с ВМД и заболеваниями зрительного 
нерва; ОНМК в анамнезе чаще наблюдаются у  
 

пациентов с патологией зрительного нерва, БА 
и ХОБЛ наиболее часто встречаются при пато-
логии хрусталика и глаукоме, а АЗ − при пато-
логии хрусталика и возрастной макулярной 
дегенерации; ГТ чаще отмечается при заболе-
ваниях зрительного нерва. 

Были обнаружены взаимосвязи ГБ и 
жалоб пациентов старше 60 лет на снижение 
зрения и мелькание «мушек», а СД с такими 
жалобами, как снижение зрения, дискомфорт 
в глазах и ощущение пятна. У пациентов с БА 
чаще других нозологических форм имелись 
жалобы на слезотечение. 

Выявленные особенности сопутствую-
щей соматической патологии у пациентов в 
возрасте старше 60 лет офтальмологического 
профиля необходимо учитывать при совер-
шенствовании медицинской помощи. 
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ОЦЕНКА БИОХИМИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ КРОВИ ОНКОЛОГИЧЕСКИХ 

ПАЦИЕНТОВ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ПАТОЛОГИИ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ РТА  
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Кровь, как функционально подвижная система, является отражением всех физиологических процессов, протекающих в 

организме. Любое изменение в химическом составе крови может свидетельствовать не только о возникновении и развитии 
заболевания, но и о недостатке определенного микроэлемента или витамина. В связи с этим наиболее актуальным и важ-
ным является исследование ряда биохимических показателей крови при заболеваниях слизистой оболочки рта, особенно у 
пациентов с онкологическими заболеваниями экстраоральной локализации. 

Цель работы: выявить и проанализировать показатели биохимического анализа крови у пациентов с заболеваниями 
слизистой оболочки полости рта на фоне экстраоральной онкопатологии. 

Материал и методы. Для выполнения исследования было проведено комплексное клинико-стоматологическое обсле-
дование, включающее оценку состояния слизистой оболочки полости рта, красной каймы губ, а также тканей пародонта, 
определены индексы КПУ, РМА, ПИ. У всех обследуемых была взята кровь для расширенного биохимического анализа.  

Результаты. В ходе исследования пациентов было выявлено преобладание определенных видов стоматологических 
заболеваний на фоне экстраоральной онкопатологии. По результатам биохимического анализа крови были отмечены изме-
нения, характерные для патологии печени.  

Выводы. В результате проведенных исследований были выявлены изменения биохимических показателей крови, ха-
рактерные для патологического состояния тканей печени.  

Ключевые слова: онкологическая заболеваемость, стоматологический статус, заболевания слизистой полости рта, био-
химический анализ крови. 

 
O.A. Uspenskaya, I.I. Fadeeva, D.A. Medvedeva, I.N. Usmanova 

ASSESSMENT OF BIOCHEMICAL PARAMETERS OF THE BLOOD OF CANCER 
PATIENTS DEPENDING ON THE PATHOLOGY OF THE ORAL MUCOSA 

 
Blood, being a functionally mobile system, is a reflection of all physiological processes occurring in the body. Any change in 

the chemical composition of the blood may indicate not only the occurrence and development of the disease, but also the lack of a 
certain trace element or vitamin. In this regard, the most relevant and important is the study of a number of biochemical blood pa-
rameters in diseases of the oral mucosa, especially in patients with oncological diseases of extraoral localization. 

Objective: to identify and analyze the indicators of biochemical blood analysis in patients with diseases of the oral mucosa 
against the background of extraoral oncopathology. 
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Material and methods. To perform the study, a dental examination was carried out, including an assessment of the state of the 
oral mucosa, the red border of the lips, as well as periodontal tissues, the index of CFE, RMA, PI was determined. All the subjects 
underwent a biochemical blood test with further analysis. 

Results. The study revealed the predominance of certain types of dental diseases in patients against the background of extraoral 
oncopathology. According to the results of a biochemical blood test, changes characteristic of liver pathology were noted. 

Conclusions. The study revealed changes in the biochemical parameters of blood, characteristic of the pathological state of liver 
tissues. 

Key words: cancer incidence, dental status, diseases of the oral mucosa, biochemical blood test. 
 
Кровь, как функционально подвижная 

система, является отражением всех физиоло-
гических процессов, протекающих в организ-
ме [1]. Постоянство химического состава ор-
ганизма является одним из важнейших усло-
вий его нормальной жизнедеятельности. Лю-
бое изменение в химическом составе крови 
может свидетельствовать не только о возник-
новении и развитии заболевания, но и о недо-
статке определенного микроэлемента или ви-
тамина. [2]. Поэтому для оценки работы 
большинства внутренних органов и систем 
человека уже не одно десятилетие успешно 
применяется метод биохимического анализа 
крови [3]. Данный метод выявляет количе-
ственно содержание в крови следующих пока-
зателей: общий белок, глюкоза, триглицери-
ды, холестерин, бета-липопротеиды, альбу-
мины, гамма-глобулины, альфа-глобулины, 
альфа-2-глобулины, бета-глобулины, С-
реактивный белок, альфа-фетопротеин, били-
рубин, ферменты, мочевая кислота. Это один 
из лабораторных методов диагностики, отли-
чающийся высокой степенью достоверности и 
помогающий в постановке диагноза [4-6]. 

Заболевания слизистой оболочки поло-
сти рта нередко являются одним из симпто-
мов системных заболеваний, а в ряде случаев 
являются самостоятельной патологией, кото-
рая неизбежно приводит к изменению внут-
ренней среды организма [7,8]. 

В связи с этим наиболее актуальным и 
важным является исследование ряда биохи-
мических показателей крови при заболевани-
ях слизистой оболочки рта, особенно у паци-
ентов с онкологическими заболеваниями экс-
траоральной локализацией [9,10,11] 

Цель: изучение показателей биохимиче-
ского анализа крови у пациентов с заболева-
ниями слизистой оболочки полости рта на 
фоне экстраоральной онкопатологии. 

Материал и методы 
Данное исследование было проведено 

на базе стационаров ГБУЗ НО «Нижегород-
ский областной клинический онкологический 
диспансер». Проводили обследование стома-
тологического статуса (исследовали состоя-
ние слизистой оболочки полости рта, красной 
каймы губ, а также тканей пародонта, опреде-
ляли индексы: КПУ (сумма кариозных, плом-
бированных и удаленных постоянных зубов у 

обследуемого), РМА (папиллярно-
маргинально-альвеолярный индекс (С. Parma, 
1960)), ПИ (пародонтальный индекс (Рассел 
А., 1956)).  

В исследовании участвовало 68 лиц 
женского пола в возрасте от 40 до 60 лет, 
проживающих в г. Нижний Новгород, с онко-
логическими заболеваниями экстраоральной 
локализации в анамнезе.  

В основную группу вошли (n=54) лица 
женского пола в возрасте от 40 до 60 лет, 
проживающие в г. Нижний Новгород, имею-
щие в анамнезе экстраоральные онкологиче-
ские процессы, а также заболевания слизи-
стой оболочки полости рта.  

В зависимости от наличия в анамнезе 
экстраоральной онкопатологии наблюдаемые 
лица женского пола распределились следую-
щим образом – у 18 (33,3%) женщин ‒ онко-
патология матки, у 22 (40,7%) ‒ онкопатоло-
гия молочной железы, у 14 (25,9%) ‒ онкопа-
тология желудка.  

В контрольную группу вошли 14 прак-
тически здоровых женщин в возрасте от 40 до 
60 лет без сопутствующих заболеваний и за-
болеваний слизистой оболочки полости рта, 
проживающих в г. Нижний Новгород. 

В группу сравнения были включены 14 
женщин в возрасте от 40 до 60 лет с онколо-
гическим заболеванием экстраоральной лока-
лизации в анамнезе без заболеваний слизи-
стой оболочки полости рта, проживающие 
также в Нижнем Новгороде.  

Патология слизистой оболочки рта 
наблюдалась у всех пациенток основной 
группы (n=54), при этом «географический 
язык» диагностирован у 10 (18,5%), гиперпла-
зия нитевидных сосочков языка ‒ у 14 
(25,9%), кандидоз полости рта ‒ у 16 (29,6%). 

Всем обследуемым был проведен био-
химический анализ крови при наличии в 
анамнезе экстраоральной онкопатологии и 
выявленной патологии слизистой оболочки 
рта. 

Статистическую обработку данных вы-
полняли по программе «SPSS Statistics» с ис-
пользованием непараметрических методов 
(критерий Манна–Уитни для анализа досто-
верности различий между группами). Уровень 
значимости для всех методов статистического 
исследования составил 0,07. 
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Результаты и обсуждение 
Анализ результатов биохимического 

исследования (рис. 1) выявил статистически 
значимые отличия АЛТ (32,03±7,79; р≤0,03) и 
АСТ (27,15±2,46, р≤0,045) у обследуемых па-
циенток с онкопатологией и группы контроля. 
Было отмечено статистически значимое сни-
жение уровня общего белка (68,2±1,9) по 
сравнению с группой контроля (р≤0,05). Не 
было выявлено статистически значимых от-
клонений от нормальных значений данных 
показателей, поскольку все показатели укла-
дывались в параметры нормы.  

В связи с вышеизложенным у пациен-
ток с онкологическими заболеваниями отме-
чаются тенденция к повышению показателей 
АЛТ и АСТ и тенденции к снижению общего 
белка по сравнению с группой контроля, что, 
вероятно, связано с изменениями, происхо-
дящими в печени при данной патологии. 

Был проведен детальный анализ измене-
ний биохимических показателей крови у паци-
енток с онкологическими заболеваниями и за-
болеваниями слизистой оболочки полости рта. 
В результате проведенного исследования были 
отмечены следующие изменения (рис. 2).  

 

 
Рис. 1. Основные биохимические показатели крови пациентов с экстраоральной онкопатологией и группой контроля 

 
 

 
Рис. 2. Сравнительные биохимические показатели крови пациентов экстраоральной онкопатологией  

с заболеваниями слизистой оболочки рта, группы контроля и группы сравнения 
 
 

В 18,5% случаев у пациенток с диагно-
стированным самостоятельным заболеванием 
языка ‒ географический глоссит ‒ наблюда-
лась тенденция к увеличению в крови показа-
теля АЛТ.  

У пациенток на фоне кандидоза полости 
рта в 29,6% случаев в биохимических показа-
телях крови выявлены статистические значи-
мые отличия ‒ уменьшение креатинина 

(78,25±4,99) и общего белка ‒ (64,32±3,98) от-
носительно группы контроля (р≤0,02) (р≤0,07).  

Показатели АСТ были увеличены 
(33,47±6,08, р≤0,07). Уровни АЛТ и прямого 
билирубина в сыворотке крови имели тенден-
цию к увеличению. 

Показатели крови у онкологических 
больных с гиперплазией нитевидных сосочков 
были в пределах нормы, но имели статистиче-
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ски значимое снижение креатинина относи-
тельно группы сравнения (75,03±5,71; р≤0,02). 

Таким образом, у пациенток с десква-
мативным глосситом и пациенток группы 
сравнения имелась тенденция к увеличению 
показателей АЛТ. У пациенток с гиперплази-
ей нитевидных сосочков, как и у пациенток 
группы контроля все показатели находились в 
пределах нормы. В то же время у пациенток с 
кандидозом наблюдались не только тенденция 
к увеличению таких показателей, как креати-
нин, АЛТ и прямой биллирубин, но и увели-
чение уровня АСТ. 

Данные изменения, связаны с наруше-
нием функции печени на фоне онкологиче-
ского заболевания в сочетании с кандидозом и 
десквамативным глосситом. 

Аланинтрансфераза (АЛТ) и аспарта-
трансфераза (АСТ) принадлежат к классу 
ферментов, участвующих в белковом, угле-
водном и энергетическом обменных процес-
сах организма. Реакции трансамирования про-
текают напосредственно в мышцах и печени, 

в крови данные трансминазы имеют низкую 
активность [12]. При действии стресс-
факторов при дисфункциях и деструкции кле-
ток активность этих ферментов в крови зна-
чительно увеличивается, опережая проявле-
ние клинических признаков заболеваний па-
ренхиматозных органов [13]. 

АСТ содержится не только в печени, но 
также в сердечной мышце, мозге, почках, се-
лезенке, легких и поджелудочной железе. По-
вышение данного показателя связано с по-
вреждением митохондрий и наблюдается при 
более тяжелых повреждениях печени, кото-
рые, сопровождали заболевания слизистой 
оболочки полости рта на фоне онкологическо-
го заболевания [14].  

Выводы 
Выявлены статистически значимые от-

клонения показателей: креатинина, общего 
белка, АСТ, которые особенно выражены при 
кандидозе и «географическом языке». Это, 
вероятно, связано с нарушением функции пе-
чении у пациентов с данной патологией. 
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СПОСОБ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ РЕКТОЦЕЛЕ  

С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ЛОБКОВО-ПРЯМОКИШЕЧНОЙ МЫШЦЫ  
У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА 

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

 
У женщин репродуктивного возраста пролапс гениталий приводит к дисфункции органов тазового дна, что снижает 

качество их жизни. Для коррекции пролапса гениталий применение синтетических материалов нередко приводит к ослож-
нениям в виде отторжения и прорезывания инородных имплантат.  

Цель исследования в данной статье ‒ оценка эффективности хирургического метода лечения ректоцеле у женщин ре-
продуктивного возраста с применением лобково-прямокишечной мышцы.  

Материал и методы. Под наблюдением находились 2 группы пациенток. У всех пациенток в анамнезе были роды че-
рез естественные родовые пути, медицинские аборты, выскабливания полости матки, отмечался родовой травматизм. Эф-
фективность предложенного хирургического способа лечения ректоцеле отражали показатели динамического наблюдения 
и результаты профилометрии после операции. Эффективность лечения оценивали спустя 12 месяцев.  

Результаты. Использование хирургического способа лечения ректоцеле с применением лобково-прямокишечной 
мышцы у пациенток (I-я группа) способствовало исключению рецидивов опущения и выпадения задней стенки влагалища 
в отличие от пациенток 2-й группы, которым была выполнена типичная леваторопластика.  

Заключение. Предлагаемый способ коррекции ректоцеле с применением лобково-прямокишечной мышцы позволяет 
сформировать стойкий лечебный эффект. Данный способ является надежной профилактикой рецидива выпадения прямой 
кишки без применения сетчатого имплантата. 

Ключевые слова: пролапс гениталий, ректоцеле, лобково-прямокишечная мышца, рецидив, репродуктивный возраст. 
 

V.F. Allayarova, N.I. Nikitin 
METHOD FOR SURGICAL TREATMENT OF RECTOCELE  

WITH THE USE OF THE PUBLIC-RECTINAL MUSCLE IN WOMEN  
OF REPRODUCTIVE AGE 

 
In women of reproductive age, genital prolapse leads to dysfunction of the pelvic floor organs, which reduces their quality of 

life. To correct genital prolapse, the use of synthetic materials often leads to complications in the form of rejection and eruption of 
foreign implants. 

The purpose of the study in this article is to evaluate the effectiveness of the surgical method of treating rectocele in women of 
reproductive age using the pubic‒rectal muscle. 

Material and methods. 2 groups of patients were under observation. All patients had a history of childbirth through the natural 
birth canal, medical abortions, curettage of the uterine cavity, birth trauma was noted. The effectiveness of the proposed surgical 
method of rectocele treatment reflects the indicators of dynamic observation and the results of profilometry after surgery.The effec-
tiveness of treatment was evaluated after 12 months. 

Results. The use of a surgical method for the treatment of rectocele with the use of pubic-rectal muscle in patients (group I) con-
tributed to the exclusion of relapses of prolapse and prolapse of the posterior vaginal wall, unlike patients of group 2, who under-
went typical levatoroplasty. 

Conclusion. The proposed method of rectocele correction with the use of the pubic-rectal muscle makes it possible to form a 
lasting therapeutic effect. This method is a reliable prevention of recurrence of rectal prolapse without the use of a mesh implant. 

Key words: genital prolapse, rectocele, pubic-rectal muscle, relapse, reproductive age. 
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Несостоятельность мышц тазового дна 
‒ одна из самых распространенных гинеколо-
гических патологий, частота которых среди 
женщин репродуктивного возраста составляет 
30% [1,2]. Пусковым механизмом пролапса 
гениталий является дефект опорных структур 
тазового дна, поэтому в основе хирургическо-
го лечения лежит устранение анатомических 
причин в виде разрыва лобково-шеечной и 
прямокишечно-влагалищной фасций. Разви-
тие хирургических методов лечения несостоя-
тельности тазового дна привело к созданию 
большого числа вариантов технических реше-
ний для достижения одной и той же цели [3]. 
В большинстве случаев различные способы 
технического выполнения мало различимы и 
не всегда приносят желаемый результат. 
Применение синтетических материалов для 
коррекции пролапса гениталий до недавнего 
времени носило «сезонно-модный» характер, 
пока авторы не столкнулись с изобилием 
осложнений в виде отторжения и прорезыва-
ния инородных имплантат. Учеными ведётся 
постоянный поиск новых хирургических ме-
тодов с целью восстановления функции тазо-
вых органов [4]. Применение собственных 
тканей все больше приобретает актуальность 
при хирургическом лечении пролапса у жен-
щин репродуктивного возраста [5,6]. Общие 
опорно- структурные элементы органов мало-
го таза имеют риск повреждения во время бе-
ременности и родов. Большая группа мышц 
тазового дна объединяется термином «мышца 
поднимающая задний проход», она состоит из 
двух частей: подвздошно-копчиковой (диа-
фрагмальной) и лобково-копчиковой (лобко-
во-висцеральной). Лобково-прямокишечная 
мышца, охватывающая прямую кишку, явля-
ется частью мышечных элементов лобково-
копчиковой мышцы. Во время спазма лобко-
во-прямокишечная мышца формирует свое-
образный клапан, с помощью которого про-
свет заднепроходного канала превращается в 
щель. Процессы удержания мочи и кала при 
мочеиспускании и дефекации всецело зависят 
от функционирования мышц тазового дна и 
непосредственно лобково-прямокишечной 
мышцы [7]. Во время родов тазовое дно под-
вергается акушерской агрессии. После родов 
вновь происходят инволюционные процессы. 
Повреждение в родах мышцы, поднимающей 
задний проход, приводит к нарушению фи-
зиологических процессов в малом тазу, что 
отражается на качестве жизни женщины [8]. 
Изменения в половых органах в результате 
травмы задней спайки, рубцовые деформации 
стенок влагалища, низко расположенный мо-

чеиспускательный канал, опущение и выпа-
дение органов тазового дна способствуют 
формированию воспалительных процессов 
[9]. Разработан способ хирургического лече-
ния ректоцеле, включающий заднюю кольпо-
перинеолеваторопластику с использованием 
лобково-прямокишечной мышцы и формиро-
ванием дополнительной тканевой площадки в 
области задней стенки влагалища и прямой 
кишки (патент на изобретение №2752027 от 
13.01.21 г.) [10]. Задняя леваторопластика 
имеет ряд недостатков: не устраняется дефект 
фасции передней стенки прямой кишки, не 
полностью происходит мобилизация прямой 
кишки, т.е. прямая кишка остается за мышца-
ми, поднимающими задний проход, а также в 
ряде случаев в послеоперационном периоде 
происходят рецидив выпадения прямой киш-
ки и формирование вновь ректоцеле [10]. Это 
требует поиска новых реконструктивно-
пластических операций для коррекции данной 
патологии с целью улучшение качества жизни 
пациентов.  

Материал и методы 
Целью исследования явилась оценка 

эффективности хирургического метода лече-
ния ректоцеле у женщин репродуктивного 
возраста с применением лобково-
прямокишечной мышцы. В течение 12 меся-
цев 68 женщинам репродуктивного возраста 
проведены оперативное лечение по поводу 
ректоцеле и рандомизированное исследование 
в гинекологии ГБУЗ РБ ГКБ №13 г. Уфы. В 1-
ю группу вошли 38 женщин, которым была 
выполнена хирургическая коррекция ректоце-
ле с использованием лобково-прямокишечной 
мышцы, 30 пациенткам 2-й группы произве-
дена классическая задняя кольпоперинеолева-
торопластика. Пациентки обеих групп были 
обследованы в соответствии с приказом Ми-
нистерства здравоохранения РФ от 20.10.2020 
№1130н «Об утверждении Порядка оказания 
медицинской помощи по профилю «акушер-
ство и гинекология»». Средний возраст боль-
ных с ректоцеле составил 36,8±0,3 года. У 
большинства пациенток (81,6%) в прошлом 
были двое и более родов. Средняя длитель-
ность заболевания составила 5 лет (58,1%). 
Сбор анамнеза и влагалищное исследование 
позволяют диагностировать ректоцеле, во 
время которого выясняется состояние задней 
стенки влагалища и мышцы, поднимающей 
задний проход, сфинктера прямой кишки, 
наличие разрывов влагалища после родов, 
время возникновения запоров и степень опо-
рожнения прямой кишки. У 18 (90%) больных 
1-й группы в родах проводились акушерские 
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манипуляции: амниотомия ‒ 12 (60%), родо-
стимуляция – 11 (55%), эпизиотомия и пери-
неотомия – 16 (80%). После этих манипуля-
ций возникли осложнения: разрывы шейки 
матки, мягких тканей влагалища и промежно-
сти ‒ 16 (80%). Роды с массой плода более 
4000 г были у 4 (20%) женщин.  

Пациенткам 2-й группы в процессе ро-
дов проводились: амниотомия ‒ 9(45%), родо-
стимуляция – 10 (50%), эпизиотомия и пери-
неотомия – 5 (40%), осложнения: разрывы 
шейки матки, мягких тканей влагалища и 
промежности ‒ 8 (40%) женщин. Роды с мас-
сой плода более 4000 г были у 6 (30%) ро-
дильниц. Акушерский анамнез, пособие и 
травматизм в родах практически идентичны в 
обеих группах. У пациенток 1- и 2-й групп 
выявлено 56% нарушений биоценоза влага-
лища в форме неспецифического вульвоваги-
нита, цервицита, бактериального вагиноза. На 
наличие запоров в анамнезе указывали 68,9% 
пациенток. Основной причиной запоров явля-
ется приобретенный анатомический дефект 
прямой кишки и ректоцеле. Ручное исследо-
вание прямой кишки и влагалища позволяет 
обнаружить дефект передней стенки прямой 
кишки, разрыв фасции задней стенки влага-
лища, внутреннюю инвагинацию прямой 
кишки. При объективном осмотре выявлено 
смещение мочевого пузыря, матки и стенок 
влагалища в дистальном направлении вслед-
ствие повышения внутрибрюшного давления, 
что свидетельствует о наличии у пациентки 
синдрома опущения промежности. Зияние 
половой щели и свисание стенки кишки в 
просвет влагалища являются признаком рек-
тоцеле. Предлагаемый метод хирургического 
лечения ректоцеле осуществляется следую-
щим образом. Выполняют основные этапы 
задней кольпоперинеолеваторопластики: на 
большие половые губы, слизистую влагалища 
и кожу над задней спайкой накладывают зуб-
чатые зажимы, обозначая контуры выкраива-
емого лоскута, скальпелем производят надре-
зы по намеченной границе, проходящие через 
все слои влагалища (рис. 1).  

Последовательно проводится диссекция 
намеченных лоскутов влагалища и удаляются 
излишки ткани. Обнажают mm. levatores ani. 
Прямую кишку отделяют от задней стенки 
влагалища и максимально смещают к заднему 
своду. Обнажают и визуализируют ректаль-
ные дужки лобково-прямокишечной мышцы 
(m. Puborectalis). Сближают лобково-
прямокишечную мышцу и ретрагировавшую 
периректальную фасцию тремя-пятью расса-
сывающими швами, захватывая ткани в швы 

как можно дальше в латеральном направле-
нии и погружая прямую кишку пальцем до 
образования крепкой тканевой пластинки 
(площадки) длиной 4 см над передней стенкой 
прямой кишки (рис. 2).  

 

 
Рис. 1. Границы операционной раны 

 

 
Рис. 2. Ушивание лобково-прямокишечной мышцы 

 
Попеременно накладывают швы на ви-

димые и не обнаженные участки mm. levatores 
ani слева и справа, затем сшивают их попарно 
(рис. 3).  

 

 
Рис. 3. Ушивание мышцы, поднимающей задний проход 

 
Подкожную ткань и кожу над мышца-

ми, поднимающими задний проход, зашивают 
узловыми швами в продольном направлении. 
Края раны слизистой влагалища сшивают ви-
крилом в продольном направлении непрерыв-
ным швом. Использовали пакет анализа дан-
ных Statistica 10.0 для статической обработки 
всего материала. 

Результаты исследования 
Методом профилометрии определялось 

исходное состояние запирательного аппарата 
прямой кишки, которое меняется после хи-
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рургического лечения. Профилометрия про-
водилась в обеих группах через 6 месяцев по-
сле хирургического вмешательства. Анализ 
результатов распределения давления в аналь-
ном канале представлен в табл. 1 и 2. Эффек-
тивность предложенного хирургического спо-
соба лечения ректоцеле отражают показатели 
динамического наблюдения за пациентами в 
послеоперационном периоде и результаты 
профилометрии. Установлено довольно высо-
кое давление в анальном канале в 1-й группе 
по сравнению со 2-й группой, после хирурги-
ческого лечения ректоцеле, методом, позво-
ляющим осуществлять качественную функ-
цию ‒ удержание кала, а при расслаблении 
способствовать акту дефекацию.  

 
Таблица 1 

Данные профилометрии пациенток 1-й группы  
через 6 месяцев после операции  

Показатели профилометрии  В покое Волевое 
сокращение 

В анальном канале: 
Максимальное давление (мм рт. ст.) 110,8±11,4 147,1±12,6 
Среднее давление (мм рт. ст.) 62,2±8,2 86,6±8,9 
Коэффициент асимметрии, ед. 19,8±2,3 19,2±2,6 
В зоне высокого давления: 
Длина зоны, см 3,2±0,5 3,7±0,6 
Среднее давление (мм рт. ст.) 72,1±9,7 107,1±12,5 
Коэффициент асимметрии, ед. 21,5±2,1 18,9±2,2 

 
У пациенток 1-й группы через 6 меся-

цев после оперативного вмешательства по 
поводу ректоцеле при профилометрии опре-
делены следующие показатели: максимальное 
давление в анальном канале при волевом со-
кращении составляет 147,1±12.6 мм рт. ст., а 
длина зоны анального канала ‒ 3,7±0,65, что 
способствует удовлетворительному акту де-
фекации и значительному улучшению каче-
ства жизни. Улучшение результатов лечения 

характеризуют показатели профилометрии в 
зоне высокого давления: среднее давление в 
покое ‒ 72,1±9,7, при волевом сокращении ‒ 
107,1±12,5 в сравнении с пациентками 2-й 
группы в покое ‒62,1±9,7, при волевом со-
кращении ‒ 87,1±12,5, что свидетельствует об 
эффективности функции мышцы, поднимаю-
щей задний проход. 

 
Таблица 2 

Данные профилометрии у пациенток 2-й группы  
через 6 месяцев после операции 

Показатели профилометрии  В покое Волевое 
сокращение 

В анальном канале: 
Максимальное давление (мм рт. ст.) 102,8±11,4 121,1±12,6 
Среднее давление (мм рт. ст.) 48,2±8,2 61,6±8,9 
Коэффициент асимметрии, ед. 16,8±2,3 17,2±2,6 
В зоне высокого давления: 
Длина зоны, см 2,2±0,5 2,7±0,65 
Среднее давление (мм рт. ст.) 62,1±9,7 87,1±12,5 
Коэффициент асимметрии, ед. 18,5±2,1 17,9±2,2 

 
Сравнительные показатели профило-

метрии у пациенток 1-й и 2-й групп через 6 
месяцев после операции значительно отлича-
ются друг от друга, что свидетельствует об 
эффективности предлагаемого способа хирур-
гического лечения ректоцеле. Однако в связи 
с небольшим периодом наблюдения (6 мес.) 
считаем необходимым продолжать исследо-
вания в указанном направлении. 

Выводы 
Предлагаемый хирургический способ 

коррекции ректоцеле с применением лобково-
прямокишечной мышцы позволяет сформиро-
вать стойкий лечебный эффект. Этот способ 
является надежной профилактикой рецидива 
выпадения прямой кишки, обеспечивает в свя-
зи с отсутствием необходимости использова-
ния сетчатого имплантата, экономию средств. 
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РЕПРОДУКТИВНОЕ ЗДОРОВЬЕ СТУДЕНТОК БАШКИРСКОГО 
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Цель исследования: выявить особенности репродуктивного поведения студенток в зависимости от продолжительности 

обучения в медицинском университете, их осведомленность о современных методах контрацепции и предпочтения в их 
использовании, распространенность гинекологической патологии. 

Материал и методы. Объектом исследования явились 298 студенток I, III, VI курсов Башкирского государственного 
медицинского университета. Предметом исследования выбраны: репродуктивное поведение обучающихся девушек, их 
осведомленность о методах контрацепции и гинекологическая заболеваемость. Авторами было проведено анонимное 
анкетирование студенток с помощью анкеты, разработанной под руководством Е.В. Уваровой, для проведения 
профилактических осмотров девушек-подростков. Статистическая обработка материала проводилась с помощью 
программной системы «Windows XP proffesional» в приложении «Microsoft Excel». 

Результаты. Данные анкетирования свидетельствуют о недостаточных знаниях учащихся университета о 
профилактике гинекологической заболеваемости и эффективной контрацепции, что диктует необходимость внедрения 
факультативного обучения с первого курса методам планирования семьи.  

Ключевые слова: репродуктивное здоровье, приемлемость методов контрацеации, студентки медицинских вузов. 
 

S.Yu. Muslimova, E.M. Zulkarneeva,  
A.D. Idrisov, D.R. Dzafarova, I.V. Sakhautdinova  

REPRODUCTIVE HEALTH OF STUDENTS OF BASHKIR STATE MEDICAL 
UNIVERSITY AND THEIR ACCEPTABILITY OF VARIOUS METHODS  

OF CONTRACEPTION 
 
Purpose of the study: to identify the characteristics of female students' reproductive behavior, their awareness of modern methods of 

contraception and preferences in their use, the prevalence of gynecological pathology in the course of training at a medical university. 
Material and methods. The object of the study was 298 students I, III, VI th courses of Bashkir State Medical University. The 

subject of the study was reproductive behavior, their awareness of contraceptive methods and gynecological morbidity. The authors 
conducted an anonymous questionnaire of female students using a questionnaire developed under the direction of E.V. Uvarova to 
carry out preventive examinations of teenage girls. Statistical processing of the material was carried out using the Windows XP pro-
fessional software system in the Microsoft Excel app.  

Results. The survey data testify to the lack of knowledge of university students about the prevention of gynecological morbidity and 
effective contraception, which dictates the need for the introduction of optional training from the first year on family planning methods. 

Key words: reproductive health, acceptability of methods of contraception, medical students. 
 
В принятой ВОЗ стратегии в области 

репродуктивного здоровья подчеркивается, 
что репродуктивное и сексуальное здоровье 
имеет фундаментальное значение как для от-
дельных лиц, супружеских пар и семей, так и 
для социально-экономического развития об-
щин и наций [1]. В число задач национально-
го проекта «Демография» 2018-2024 гг. вхо-

дят: увеличение доли граждан, ведущих здо-
ровый образ жизни, создание системы моти-
вации к здоровому образу жизни с включени-
ем пропаганды здорового питания, мотивиро-
вание и отказ от вредных привычек.  

Решение этих задач невозможно без 
формирования установок по здоровому образу 
жизни у студентов медицинских вузов. По-
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этому очень важно включение этих знаний и 
навыков в учебные программы всех дисци-
плин. К сожалению темы, посвященные про-
филактике нежеланной беременности и гине-
кологической патологии, основам консульти-
рования по планированию семьи и персонали-
зированным подборам метода контрацепции 
не включены в программы обучения студен-
тов старших курсов. Эти вопросы изучаются в 
медицинских университетах на V-VI курсах в 
рамках программы акушерства и гинекологии. 
К этому времени большинство студентов 
начинают половую жизнь и у них формиру-
ются устойчивые представления о преимуще-
ствах определенных методов контрацепции, 
основанных чаще всего на мифах и суевериях 
[2-5]. Большинство исследователей отмечают, 
что для студентов характерны легкомыслен-
ность и самоуверенность в вопросах охраны 
репродуктивного здоровья, приверженности к 
неэффективным традиционным методам кон-
трацепции. [5-7]. Проведенные среди студен-
тов социологические исследования показали, 
что большинство современных студентов не 
заботятся о собственном здоровье [8]. Лояль-
ное отношение к абортам способствует готов-
ности к применению подобных методов пла-
нирования семьи [3,9]. Социологи указывают 
также на значительные трудности при форми-
ровании у студентов установок на здоровый 
образ жизни и особенно на сохранение репро-
дуктивного здоровья в условиях изменения 
общественных ценностей с преобладанием в 
молодежной среде установок на приоритет 
неограниченного потребления развлечений 
[9,10]. В то же время большинство авторов, 
занимающихся изучением репродуктивного 
здоровья студенческой молодежи, указывают 
увеличение факторов риска нарушений ре-
продуктивного здоровья у студенток меди-
цинских вузов во всем мире. К наиболее важ-
ным из факторов относятся: раннее начало 
половой жизни, промискуитет, отсутствие 
знаний о современных методах контрацепции 
и профилактики, об инфекциях, передаваемых 
половым путем, и высокий удельный вес 
абортов у старшекурсниц. Доказано что сту-
дентки старших курсов чаще, чем первокурс-
ницы, допускают рискованное сексуальное 
поведение и чаще используют неэффективные 
методы контрацепции [3,11-13]. 

Пренебрежительное отношение к соб-
ственному здоровью является характерным 
для девушек-студенток и хронический стресс 
уже в первые годы обучения приводят к фор-
мированию синдрома предменструального 
напряжения, стойкой ановуляции, которая 

неизбежно приводит к развитию гиперпла-
стических заболеваний органов репродуктив-
ной системы, осложнениям беременности и 
бесплодию [14-16] 

Все перечисленное говорит о необхо-
димости создания единой системы всесторон-
него сексуального образования, которая, по-
мимо медицинских, должна включать соци-
альные и психологические вопросы. Бесспор-
но, что проведение этой работы должно начи-
наться на первых курсах, так как именно в 
этом возрасте идет окончательное формиро-
вание личности, закладываются мировоззрен-
ческие установки и в том числе выбор стиля 
репродуктивного поведения [10,12,17]. 

Цель – выявить особенности репродук-
тивного поведения студенток Башкирского 
государственного медицинского университета 
в зависимости от продолжительности обуче-
ния, знания о современных методах контра-
цепции и предпочтения в их использовании, а 
также изучить распространенность гинеколо-
гической патологии у студенток в зависимо-
сти от их возраста.  

Материал и методы  
Объектом исследования явились 298 

студенток I, III, VI курсов Башкирского госу-
дарственного медицинского университета. 
Предметом исследования явились особенно-
сти репродуктивного поведения в зависимо-
сти от длительности обучения в медицинском 
вузе. Оценка проводилась по результатам 
анализа данныхъ анонимного анкетирования, 
которое проводилось с использованием анке-
ты, разработанной под руководством Е.В. 
Уваровой для проведения профилактических 
осмотров девушек-подростков [12]. Анкета 
включает 67 вопросов, касающихся особенно-
стей физического развития, понятий о гигиене 
менструального цикла, нарушений менстру-
альной функции, сексульного дебюта, знаний 
о современных методах контрацепции и ре-
альных контрацептивных предпочтениях сту-
дентов. Статистическая обработка материала 
проводилась с помощью программной систе-
мы «Windows XP proffesional» в приложении 
«Microsoft Excel».  

Результаты 
Было проанкетировано 106 студенток I 

курса, 114 студенток IV курса и 78 студенток 
VI курса. Средний возраст респондентов I 
курса составил 17,7 года, IV курса – 19,7 и VI 
курса – 22,9 года.  

Доказанным фактом является влияние 
массы тела на синтез гонадотропинов в 
гипоталямусе, поэтому в первую очередь 
студенткам предлагалось вычислить индекс 
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массы тела на основании веса и роста. Анализ 
полученных данных показал, что наибольшее 
количество девушек с нарушениями питания 
обучались на I курсе, причем в половине 
случаев они имели дефицит массы тела (53%). 
Доля первокурсниц с избыточной массой тела 
составила 25% и значительно превышала 
таковую среди обучающихся на старших 
курсах. Процент девушек с номальной массой 
тела был максимальным у выпускниц (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Соотношение индекса массы тела  

среди студенток I, IV и VI курсов 
 

Однако из выявленных данных мы не 
можем сделать вывод о влиянии полученных 
в университете знаний на стремление к 
коррекции веса за неимением исходных 
показателей ИМТ у студенток IV и V курсов 
при поступлении в данный вуз. 

Важнейшим фактором, позволяющим 
судить о состоянии репродуктивной системы 
женщины, является возраст менархе. Более 
чем у половины опрошенных возраст менархе 
находился в пределах нормальных значений 
(от 12 до 14 лет). Наиболее часто отклонения 
от нормального возраста менархе встречались 
у студенток первого года обучения. Доля 
девушек с нормальным возрастом менархе в 
этой группе была достоверно ниже, чем на 
старших курсах, причем значительно чаще 
встречалось раннее менархе (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Возраст менархе у студенток I, IV и VI курсов БГМУ 

Данные о возрасте менархе не имели 
достоверных отличий. 

Нормальный менструальный цикл име-
ло подавляющее большинство девушек на 
всех трех курсах, его продолжительность у 
большинства опрошенных от 22 до 42 дней. 
Нерегулярность менструального цикла с оди-
наковой частотой регестрировалась у студен-
ток первого и последнего годов обучения. 
Среди нарушений менструального цикла до-
стоверно чаще отмечала наличие гипомен-
струального синдрома и аномальных маточ-
ных кровотечений отмечали первокурсницы и 
шестикурсницы. Аменорею в 2 раза чаще, чем 
на 1 курсе, и в 1,5 раза чаще, чем на IV курсе, 
отмечали студентки 6 курса (рис. 3). 

 

 
Рис. 3. Соотношение нормального менструального цикла  

и его нарушений у студенток I, IV и VI курсов 
 

Длительные менструации, 
продолжительностью более 8 дней, отметили 
7,5% студенток I курса, 7% ‒ IV курса и 8,9% – 
VI курса. Гораздо чаще респонденты 
отмечали межменструальные кровотечения. 
На всех курсах респонденток беспокоили 
межменструальные кровотечения ‒ I – 48,7%, 
IV – 47,1%, VI – 46,2%. 

Каждая пятая отмечала головокруже-
ния, общую слабость, снижение работоспо-
собности после окончания менструации ‒ I – 
19,8%, IV – 21,1%, VI – 20,1%. Таким обра-
зом, можно предположить, что аномальными 
маточными кровотечениями страдает около 
половины студенток на всех этапах обучения 
в университете, и этот факт, безусловно, за-
служивает более глубокого изучения. 

Высокая частота дисменореи среди сту-
денток нашего вуза, подтвердила данные ли-
тературы о значительном распространении 
дисменореи среди девушек. Выраженную бо-
лезненность при менструациях отметили 
94,1% студенток I курса, 82,4% и 74,5% – IV и 
VI курсов соответсвенно. Нуждались в прие-
ме анальгетиков и отмечали хороший эффект 
после их приема 89,6%, 80,7 и 76,9% студен-
ток IV и VI курсов соответсвенно.  
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Более трети анкетируемых указывали на 
мастодинию (I – 38,8%, IV – 32,5%, VI – 
29,5%).  

Достаточно часто регистрировалась 
диспареуния. Доля девушек, указавших нали-
чие этого нарушения, была наибольшей на 
заключительном году обучения (I – 8%, IV – 
9%, VI – 18%). 

Ранний сексуальный дебют отметили 
2,8%, 0,9 и 1,3% респондентов. Не начинали 
половую жизнь 69,8% первокурсниц, 41,6% 
третьекурсниц и 16,7% шестикурсниц.  

Предохранялись от незапланированной 
беременности только 78% студенток I курса, 
54,4% IV и 61,5% VI курса. Лидером по при-
емлемости и безопасности явился метод пре-
рванного полового акта, его практиковали 
23,8%, 38,4% и 46,6% на I, IV и VI курсах со-
ответственно. Барьерные методы (презерватив) 
использовали всего 10,4% респондентов на 
первом году обучения, 14,9% и 39,7% на 4- и 6-
м соответственно. Наиболее эффективные ме-
тоды контрацепции явились наименее прием-
лимыми среди студенток нашего вуза. Так, 
комбинированные оральные контрацептивы 
использовали всего 7,5%, 3,8%, 14,1% девушек 
I, IV,VI курсов. Чаще пользовались методами 
экстренной контрацепции старщекурсницы (I – 
4,9%, IV – 0%, VI – 21,7%). 

 

 
Рис. 4. Распределение методов контрацепции  

у студенток I, IV и VI курсов 
 

Прерывания беременности в анамнезе 
имели по 2% респонденток I и IV курсов и 8,3% 
шестикурсниц. Девушки первого года обучения 
использовали для прерывания беременности 
методику медикаментозного аборта, в то время 
как более половины (55%) использовали более 
небезопасные методы – хирургический аборт. 
Осложнения после медикаментозного аборта 
отметила только одна первокурсница. 

Обсуждение  
Майкл П. Келли и Мэри Баркер в своей 

статье «Почему так сложно изменить поведе-

ние, связанное со здоровьем?» доказывают, 
что действующий сегодня социальный инсти-
тут здравоохранения не справится с задачей 
изменения устойчивывх моделей поведения, 
связанных с негативным воздействием на здо-
ровье человека. Для этого необходима посто-
янная совместная работа в области социаль-
ной рекламы, средств массовой информации, 
образования, направленного на формирование 
устойчивых ценностных ориентаций на соци-
альные практики и поведение, сохраняющие 
здоровье человека [18]. Однако в настоящее 
время на первый курс медицинского универ-
ситета приходят девушки, уже имеющие про-
блемы со здоровьем и с несформированными 
установками на здоровый образ жизни, осо-
бенно на сохранение репродуктивного здоро-
вья. В процессе обучения на первых курсах 
университета большинство из них начинают 
половую жизнь, не имея ни малейшего пред-
ставления о современной контрацепции. Зна-
ния, полученные на старших курсах в рамках 
программы акушерства и гинекологии, не ме-
няют ситуации в лучшую сторону. Существу-
ет настоятельная необходимость в проведении 
работы по формированию навыков здорового 
образа жизни среди первокурсниц. 

Выводы  
1. Большая часть девушек-первокурс-

ниц в отличае от студенток старших курсов 
БГМУ имеют нарушения питания, у них чаще 
наблюдается раннее менархе и нарушения 
менструального цикла. Но если у первокурс-
ниц среди нарушений менструального цикла 
преобладают аномальные маточные кровоте-
чения, то к шестому курсу увеличивается доля 
гипоменструального синдрома. 

2. Дисменорея по данным анкетиро-
вания была выявлена более чем у 2 третей 
студенток (от 76% на VI и до 93% на I кур-
сах), большинство нуждались в приеме аналь-
гетиков. С возрастом эффективность от прие-
ма анальгетиков снижалась с 89,8 до 76,7%. 
Треть опрошенных отмечали наличие масто-
динии, чаще первокурсницы. Диспареуния 
беспокоила опрошенных девушек от 8 до 
18%, частота ее увеличивалась с возрастом. 

3. Необходимо отметить что в боль-
шинстве случаев сексуальный дебют прихо-
дился на возраст старше 18 лет. Доля деву-
шек, использующих какие-либо методы кон-
трацепции, прогрессивно снижалась в процес-
се обучения (78%, 54,4% и 61,5 девушек на I, 
III и VI курсах соответственно). Студентки 
отдавали предпочтение менее эффективным 
традиционным методам контрацепции, руко-
водствуясь при выборе прежде всего ценой и 
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простотой в использовании, не задумываясь о 
влиянии контрацепции на здоровье. Поэтому 
наиболее предпочтительным выбором был 
прерванный половой акт, реже презервативы. 
Доля девушек, отдающих предпочтение со-
времен-ным, эффективным методам контра-
цепции, составляет от 3-7 до 14%. Крайне 
редко девушки использовали метод экстрен-
ной контрацепции. 

4. Стиль репродуктивного поведения, 
безусловно, отражался на распространенности 

заболеваемости репродуктивной системы. 
Полученные при анкетировании данные сви-
детельствовали о высокой распространенно-
сти нарушений менструального цикла, дисме-
нореи, мастальгии и диспареунии среди сту-
денток БГМУ.  

5. Выбор малоэффективных вариан-
тов контрацепции свидетельствует о крайне 
недостаточных знаниях о современных мето-
дах планирования семьи у студентов меди-
цинского университета.  
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Н.В. Епифанцева, Ю.А. Витковский 
ВЛИЯНИЕ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНА G1082AIL-10  

НА ТЕЧЕНИЕ ОСТРЫХ КИШЕЧНЫХ ИНФЕКЦИЙ 
ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия»  

Минздрава России, г. Чита 
 
В развитии, течении и исходах острых кишечных инфекций значительная роль отводится полиморфизму генов, отве-

чающих за индукцию синтеза молекул воспаления.  
Цель работы: выявить особенности клинической картины заболевания в зависимости от полиморфизма гена 

G1082AIL-10 и его влияние на индукцию синтеза ИЛ-10.  
Материал и методы. Проведено исследование 108 человек с диагнозом острая кишечная инфекция. В сыворотке крови 

пациентов определяли уровень ИЛ-10 с использованием тест-систем ЗАО «Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Определение 
полиморфизма гена G1082AIL-10 проводилось методом ПЦР с использованием праймеров ООО «Литех» (г. С-Петербург). 
Анализу подвергалась геномная ДНК. Статистическая обработка данных осуществлялась при помощи электронных про-
грамм Microsoft Excel 2010, Statistica 6,0.  

Результаты. У всех исследуемых установлено преобладание доминантного аллеля G локуса G1082A гена IL-10. При 
этом у пациентов с острой кишечной инфекцией, являющихся обладателями гипопродуктивного аллеля А в варианте – 
АА1082 гена IL-10, отмечено значительное снижение экспрессии интерлейкина 10, что повлияло на клиническое течение 
процесса при поражении желудочно-кишечного тракта. 

Выводы. Полиморфизм гена IL-10 G1082A, не влияя на риск развития острых кишечных инфекций, оказывает воздей-
ствие на индукцию экспрессии ИЛ-10 и, соответственно, на клиническую картину заболевания. 

Ключевые слова: острые кишечные инфекции, полиморфизм, ИЛ-10, диарея, интоксикация. 
 

N.V. Epifantseva, Yu.A. Vitkovsky 
INFLUENCE OF G1082A IL-10 GENE POLYMORPHISM  

ON THE COURSE OF ACUTE INTESTINAL INFECTIONS 
 
In the development, course and outcomes of acute intestinal infections, a significant role is played by the polymorphism of 

genes responsible for the induction of the synthesis of inflammatory molecules. 
Purpose of the work: to identify the features of the clinical picture depending on the polymorphism of the G1082A IL-10 gene 

and its effect on the induction of IL-10 synthesis.  
Material and methods. 108 people diagnosed with acute intestinal infection were studied. In the blood serum, the level of IL-10 

was determined using the test systems of «Vector-Best», Novosibirsk. Determination of the polymorphism of the G1082A IL-10 
gene was carried out by PCR using primers of «Litekh» LLC (St. Petersburg). Genomic DNA was analyzed. Statistical data pro-
cessing was carried out using electronic programs Microsoft Excel 2010, Statistica 6.0. 

Results. In all the subjects, the predominance of the dominant allele G of the G1082A locus of the IL-10 gene was found. At the 
same time, in patients with acute intestinal infection, who are owners of the hypoproductive allele A in the -AA1082 variant of the 
IL-10 gene, a significant decrease in the expression of interleukin 10 was noted, which affected the course of the gastrointestinal 
tract lesion syndrome. 

Conclusions. The presence of the IL-10 G1082A gene polymorphism, without affecting the risk of developing acute intestinal 
infections, affects the induction of IL-10 expression and the clinical picture of the disease. 

Key words: acute intestinal infections, polymorphism, IL-10, diarrhea, intoxication. 
 
Острые кишечные инфекции (ОКИ) яв-

ляются довольно актуальной проблемой, со-
храняется высокий уровень заболеваемости 

как в развитых, так и в развивающихся стра-
нах. При этом немаловажную роль в течении 
и исходах заболевания играют не только пато-
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генные свойства микроорганизма, но и осо-
бенности иммунного ответа человека ‒ ком-
бинация различных полиморфных генов, от-
вечающих за экспрессию молекул воспаления 
и формирование иммунного ответа [1]. Поли-
морфизм генов цитокинов является суще-
ственным фактором предрасположенности/ 
резистентности к инфицированию, развитию 
заболевания и длительному его течению с 
осложнениями. Большую роль в этом играют 
не только отдельные аллели генов, но и их 
сочетание [2,3,4]. Так, полиморфизм гена IL-
10 обусловливает межиндивидуальную вари-
абельность по уровню синтеза IL-10, опреде-
ляя высокую или низкую концентрацию ин-
терлейкина [5,6], что в свою очередь пред-
определяет течение заболевания.  

Цель работы: выявить особенности 
клинической картины заболевания в зависи-
мости от полиморфизма гена G1082AIL-10 и 
его влияние на индукцию синтеза ИЛ-10 

Материал и методы 
В исследование включено 108 пациен-

тов с острыми кишечными инфекциями в 
возрасте от 18 до 65 лет, и средний возраст 
составил 27,7±11,7 года. В 33 случаях выяв-
лены ОКИ бактериальной этиологии, в 29 
случаях – ОКИ вирусной и в 46 случаях ОКИ 
неустановленной этиологии. В группе вери-
фицированных кишечных инфекций сальмо-
неллезная инфекция составляет 79,3%, на 
долю шигеллезов пришлось 6,9%, другие 
инфекции (клебсиеллёзной, протейной, сине-
гнойной этиологии) составили 13,8%. Группа 
вирусных диарей представлена ротавирусной 
инфекцией – 24,1% и норовирусной инфек-
цией – 75,9%. 

Основные критерии включения пациен-
тов в исследование: возраст от 15 до 65 лет, 
наличие кишечной инфекции (острый пери-
од), отсутствие сопутствующих заболеваний в 
стадии декомпенсации и/или в период 
обострения, а также отсутствие другой острой 
патологии.  

В контрольную группу, сформирован-
ную методом случайной выборки, вошли 94 
соматически здоровых людей соответствую-
щего возраста (23,3±1,4 года). 

В сыворотке крови, взятой с письменно-
го разрешения пациентов, определяли уровень 
ИЛ-10 с использованием тест-систем ЗАО 
«Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Определение 
полиморфизма гена G1082A IL-10 проводи-
лось методом ПЦР с использованием прайме-
ров ООО «Литех» (г. С-Петербург). Анализу 
подвергалась геномная ДНК, выделенная из 

лейкоцитов цельной крови с помощью реа-
гента «ДНК-экспресс-кровь», затем проводи-
лась реакция амплификации с двумя парами 
аллель специфичных праймеров. Контроль-
ную группу, сформированную методом слу-
чайной выборки, составили 94 соматически 
здоровых человека соответствующего возрас-
та (23,3±1,4 года). 

Статистическая обработка полученных 
данных осуществлялась при помощи элек-
тронных программ Microsoft Excel 2010, 
Statistica 6,0, с определением статистической 
значимости различий при достигнутом уровне 
значимости р≤0,05 с использованием крите-
рия Манна–Уитни (U-тест). При расчете кор-
реляционных связей использовали коэффици-
ент Спирмена, r = -1+1 (r=0-0,3 – слабая связь, 
r= 0,3-0,7 – связь средней силы, r= 0,7-1 – 
сильная связь; «+» ‒ прямая связь, «-» ‒ об-
ратная связь). Для оценки соответствия рас-
пределений генотипов ожидаемым значениям 
при соблюдении равновесия Харди-Вайнберга 
и для сравнения распределения частот гено-
типов в группах использовался точный крите-
рий Фишера при уровне значимости р≤0,05 и 
df-1, df-2 ‒ число степеней свободы. Если зна-
чение χ2 превышает табличное при соответ-
ствующих степенях свободы, то это означает, 
что отклонение в опыте неслучайно. Для 
оценки ассоциаций полиморфных вариантов 
генов с патологическим фенотипом использо-
вался показатель отношения шансов (OR) с 
доверительным интервалом (CI) 95%. При 
OR>1 – прямая зависимость, OR<1 – обратная 
зависимость.  

Оценка распределения признаков про-
водилась с помощью критерия Шапи-
ро‒Уилкса W. 

Результаты 
В результате проведенной работы в 

группе пациентов с острой кишечной инфек-
цией и в группе контроля установлено пре-
имущественное носительство доминантного 
аллеля G локуса G1082A гена IL-10 (табл. 2) 
с преобладанием генотипа -1082GG IL-10: 
46,3% в исследуемой группе и 45,74% в 
группе сравнения. Генотип -1082GA опреде-
лялся в 38,9% и 30,85% случаев соответ-
ственно, наличие рецессивного аллеля А по-
лиморфизма гена -1082 AA установлено в 
соотношении 14,8%: 23,41% (табл. 1, 2). Ис-
ходя из полученных результатов, нами не 
была установлена взаимосвязь предрасполо-
женности развития заболевания ОКИ с зави-
симостью от полиморфизма G1082A гена IL-
10 (табл. 3).  
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Таблица 1 
Полиморфизм гена IL-10 G1082A у пациентов с острой кишечной инфекцией 

Аллели и генотипы Пациенты с ОКИ  в % (n=108) Контрольная группа (n=94) Всего 
абс. отн. абс. отн. абс. отн. 

Аллель G 142  115    
Аллель А 74  73    

Генотип GG 50 46,3 43 45,74 93 46,04 
Генотип GА 42 38,9 29 30,85 71 35,15 
Генотип АА 16 14,8 22 23,41 38 18,81 

 
Таблица 2 

Мультипликативная модель наследования (тест хи-квадрат, df = 1) 

Аллели Пациенты с ОКИ Контрольная группа χ2 p OR 
n = 108 n = 94 знач, 95% CI 

Аллель G 0,657 0,612 0,91 0,34 1,22 0,81 – 1,83 
Аллель А 0,343 0,388 0,82 0,55 – 1,23 

 
Таблица 3 

Общая модель наследования (тест хи-квадрат, df = 2) 

Генотипы Пациенты с ОКИ Контрольная группа χ2 p OR 
n = 108 n = 94 знач, 95% CI 

Генотип GG 0,463 0,457 
2,90 0,23 

1,02 0,59 – 1,78 
Генотип GА 0,389 0,309 1,43 0,80 – 2,56 
Генотип АА 0,148 0,234 0,57 0,28 – 1,16 

 
Несмотря на отсутствие влияния поли-

морфизма гена на риск развития заболевания 
у пациентов со средней степенью тяжести 
ОКИ, отмечался преимущественно вариант -
GG1082 (47,8%), у больных с легким течени-
ем варианты –GG1082 и -GА1082 встречались 
в равной степени – 44,4%. При этом необхо-
димо отметить влияние доминантного или 
рецессивного аллеля на индукцию синтеза 
противовоспалительных цитокинов, а именно 

IL-10. У пациентов с острой кишечной ин-
фекцией, являющихся обладателями гипопро-
дуктивного аллеля А в варианте –АА1082 ге-
на IL-10 установлено значительное снижение 
экспрессии интерлейкина 10 (табл. 4). Интер-
лейкин 10 относится к белкам врожденного 
иммунитета и играет важнейшую регулятор-
ную роль в развитии иммунопатогенеза, влияя 
на течении воспалительных реакций и форми-
рование иммунитета. 

 
Таблица 4 

Уровень противовоспалительного интерлейкина 10 при полиморфизме гена IL10 G1082А 

IL-10, 
пг/мл 

Генотип GG (n=50) Генотип GА (n=42) Генотип АА (n=16) 

6,74 
[0-11,75] 

6,818 
[0-12,246] 

р≥0,05 

5,518 
[0-10,75] 
р≤0,05 

p* ‒ Уровень достоверности в сравнении с генотипом -1082G/G IL-10. 
 

Анализ клинического течения ОКИ у 
пациентов в зависимости от полиморфизма 
гена IL-10 G1082А не выявил взаимосвязи 
между выраженностью лихорадочно-
интоксикационного синдрома с наличием до-
минантного или рецессивного аллелей. Во 
всех случаях лихорадочно-интоксикационный 
синдром протекал умеренно с лихорадкой в 
пределах 37,9±0,8º С средней продолжитель-
ностью от 2 до 4 дней. Признаки поражения 
ЖКТ характеризовались тошнотой, рвотой и 
диареей. У носителей доминантного аллеля G 

диарея сохранялась до 5 суток с частотой сту-
ла до 7-8 р/д, признаки желудочной диспеп-
сии были зафиксированы только в 60,5-56% 
случаев с преобладанием тошноты. У облада-
телей рецессивного аллеля А по гомозиготно-
му варианту тошнота и рвота встречались в 
69% случаев с превалированием рвоты, жид-
кий стул отмечался не чаще 4 р/д в течение 4-
х суток(табл. 5). Установлена прямая зависи-
мость средней силы (0,4-0,7, р≤0,01) выра-
женности симптомов поражения ЖКТ от по-
лиморфизма гена IL-10 G1082A. 

 
 

Таблица 5 
Клиническое течение заболевания при полиморфизме гена IL10 G1082А 

Клинические симптомы Генотип -1082G/G (n=50) Генотип -1082G/A (n=42) Генотип -1082A/A (n=16) 
Температура 37,9±0,8°С 37,9±0,8°С 37,9±0,8°С 

Диарея (частота,  
продолжительность) 

+++ 
(8 раз/день,  

в течение 5-6 суток) 

+++/++ 
(7 раз/день,  

в течение 5 суток) 

+ 
(3-4 раза/день,  

в течение 4 суток) 
Тошнота +++ ++ + 

Рвота (частота, длительность) + ++ +++ 
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У 33,3% пациентов ОКИ выявлена со-
путствующая хроническая патология желудоч-
но-кишечного тракта с преобладанием таких 
заболеваний, как панкреатит и гастрит. Струк-
тура хронической патологии желудочно-
кишечного тракта представлена такими забо-
леваниями, как гастрит в 13,9% случаев, 
ДЖВП в 5,5%, панкреатит с нарушением 
внешнесекреторной функции в 55,6%, ХГС в 
13,9%, холецистит в 8,3%, язвенная болезнь 
желудка в 2,8% случаев. Перенесенные паци-
ентами в анамнезе ОКИ и подтвержденные 
документально, 2 и более раз зафиксированы в 
6,5% случаев: у носителей аллеля G частота 
составила 2-3 случая в течение жизни, среди 
носителей аллеля A наблюдалось более 3 эпи-
зодов заболевания ОКИ. При этом у пациентов 
с ОКИ в анамнезе отмечался самый высокий 
уровень IL-10 в сравнении с пациентами груп-
пы контроля и пациентами, ранее не болевши-
ми ОКИ. Концентрация IL-10 в данной группе 
равнялась 7,59 [0,69-11,75] пг/мл; среди впер-
вые заболевших ОКИ – 6,74 [0-11,99] пг/мл; 
уровень IL-10 в группе впервые заболевших 
ОКИ, но имеющих хроническую сопутствую-
щую патологию ЖКТ, IL-10 достигал 5,173 [0-
9,8] пг/мл в сравнении с группой контроля, в 
которой продукция IL-10 регистрировалась в 
пределах 0 [0,943-0,948] пг/мл, р≤0,001. В 
первую очередь это связано с непосредствен-
ным действием ИЛ-10 по сдерживанию и 
нейтрализации очага воспаления, что ограни-
чивало воспалительные Т-клеточные ответы 
[6]. Необходимо отметить, что действие лиган-
дов патогенов индуцирует экспрессию IL-10 
гораздо сильнее в присутствии имеющихся 

антител [7]. Таким образом, у пациентов, ранее 
перенесших ОКИ, продукция IL-10 будет бо-
лее ранняя и на более высоком уровне. Следо-
вало бы полагать, что у пациентов, ранее бо-
левших ОКИ и имеющих высокие показатели 
противовоспалительного IL-10, заболевание 
будет протекать легче и заканчиваться в более 
короткие сроки, однако при анализе течения 
заболевания нами установлено, что выздоров-
ление быстрее наступало у пациентов группы, 
впервые заболевших и не имеющих сопут-
ствующей патологии ЖКТ. И это может быть 
связано с тем, что при полном выздоровлении 
в организме, несмотря на купирование следов 
расстройств, которые были при болезни, воз-
никают новые процессы жизнедеятельности – 
со стороны иммунной системы после перене-
сенной инфекционной болезни появляются 
качественно новые изменения: выработка ан-
тител, усиление фагоцитарной активности лей-
коцитов, изменение экспрессии цитокинов, 
изменение обмена веществ и т.д., что, возмож-
но, в совокупности приводит при повторном 
инфицировании к более длительному течению 
заболевания [8]. 

Заключение 
Наличие полиморфизма гена IL-10 

G1082A не влияет на риск развития острых 
кишечных инфекций; наличие полиморфизма 
гена IL-10 G1082A оказывает влияние на ин-
дукцию экспрессии ИЛ-10: среди носителей 
рециссивного аллеля А в гомозиготном вари-
анте – АА1082 отмечался наиболее низкий 
уровень противовоспалительного ИЛ-10; по-
лиморфизм гена IL-10 G1082A влияет на кли-
ническую картину течения заболевания. 
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Важной задачей при конструировании препаратов для интраназального применения является выбор вида лекарствен-

ной формы и вспомогательных веществ. 
Цель исследования – подбор веществ из всех возможных компонентов гелей для создания лекарственной формы с фи-

токомплексом гинкго билоба и изучение возможности создания гелевых структур, включающих синтетический объект ни-
федипин. 

Материал и методы. Использованы методы молекулярного моделирования и квантовой химии с привлечением эле-
ментов кластерного анализа. Для подтверждающего эксперимента использованы метод диффузии и метод равновесного 
диализа сквозь полупроницаемую мембрану. Выбранная активная модель – это фитопрепарат и полученный экстракт гинк-
го билоба, в качестве лекарственной формы – гель в который включен синтетический объект нифедипин.  

Результаты и обсуждение. Охарактеризовано геометрическое и электронное строение 12 объектов. Рассчитаны пре-
цизионные физико-химические дескрипторы, характеризующие сродство всех компонентов гелей друг к другу: теплота 
гидратации, потенциал ионизации, удельная гидратируемость, теплота образования, дипольный момент, энергия высшей 
занятой молекулярной орбитали, энергия нижней вакантной молекулярной орбитали, индексы реакционной способности и 
стабильности. 

Заключение. Проведенный теоретический поиск позволил доработать модель подтверждающего эксперимента, кото-
рый был выполнен традиционно с помощью биофармацевтических методик in vitro. 

Ключевые слова: молекулярное моделирование, диализ, диффузия, гинкго билоба, интраназальный гель, нифедипин.  
 

E.F. Stepanova, E.V. Kovtun, L.V. Pogrebnyak,  
A.B. Samoryadova, A.V. Pogrebnyak, V.V. Tokaev, E.V. Morozova 

SELECTION AND BIOPHARMACEUTICAL STUDY 
OF AUXILIARY COMPOSITIONS FOR SOME INTRANASAL  

AND TRANSDERMAL DOSAGE FORMS 
 
An important task in the design of drugs for intranasal use is the choice of the type of dosage form and excipients. We settled on 

a soft medicinal form - gel. 
Purpose: to select substances from all possible components of gels to create a dosage form with the ginkgo biloba phytocom-

plex and to study the possibility of creating gel structures that include the synthetic object nifedipine. 
Material and methods. Methods of molecular modeling and quantum chemistry involving elements of cluster analysis were 

used for theoretical research. For the confirmation experiment, the method of diffusion into a 2% agar gel with ferric oxide chloride 
and the method of equilibrium dialysis through a semipermeable membrane. The selected active model is a well-known phytoprepa-
ration, obtained ginkgo biloba extract, as a dosage form-gel. 

Results and discussion. The geometrical and electronic structure of 12 objects (in hydrate form and in vacuum) is characterized. 
Precision physico-chemical descriptors characterizing the affinity of all components of gels to each other are calculated: hydration 
heat, ionization potential, specific hydration, heat of formation, dipole moment, energy of the highest occupied molecular orbital, 
energy of the lower vacant molecular orbital, reactivity and stability indices (chemical rigidity and chemical potential). 

Conclusions. The theoretical search made it possible to reduce and concentrate the confirmatory experiment, which was tradi-
tionally performed using biopharmaceutical techniques in vitro, synthetic object nifedipine. 

Key words: molecular modeling, dialysis, diffusion, ginkgo biloba, intranasal gel, nifedipine. 
 
В настоящее время интерес к интра-

назальным лекарственным формам и соответ-
ствующему пути введения заметно усилился. 
Поэтому вопросы конструирования таких ле-
карственных форм и актуализация этого 
направления в целом востребованы и перспек-
тивны. Одним из нерешенных технологиче-
ских фрагментов является выбор оптимальной 
лекарственной формы для интраназального 
введения, – при этом активно рассматриваются 
порошки, спреи и другие формы. Мы остано-

вились на мягкой лекарственной форме – геле. 
Для известного фитопрепарата (экстракт 
гинкго билоба) гелевая структура была 
наиболее подходящей. 

Однако серьезным вопросом при созда-
нии интраназального геля является выбор 
вспомогательного комплекса и прежде всего 
его основы. В качестве основы был выбран 
хитозан, так как он способствует транспорти-
ровке полярных лекарственных средств через 
эпителиальную мембрану за счет сочетания 
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сильных мукоадгезивных свойств. Хитозан 
нетоксичен и не раздражает слизистую обо-
лочку носа. Кроме того, хитозановая (свобод-
ная) основа усиливает всасывание пептида по 
сравнению с солями хитозана при более низ-
ком рН [1,2]. Подтверждением правильности 
нашего экспериментального заключения яв-
ляется широкий диапазон хитозана как геле-
образователя в связи с возможностью его би-
одеградирования. Также была изучена воз-
можность создания гелевых структур, вклю-
чающих синтетический объект нифедипин. 

Цель исследования – подбор веществ из 
всех возможных компонентов гелей для со-
здания лекарственной формы с фитокомплек-
сом гинкго билоба и изучение возможности 
создания гелевых структур, включающих син-
тетический объект нифедипин. 

Материал и методы 
В качестве материала использовали 

препарат нифедипин, представляющий собой 
нифедипин-диметил[2.6-диметил-4-(2-
нитрофенил)-1,4-дигидропиридин-3,5-
дикарбоксилат], экстракт гинкго билоба гу-
стой, полученный способом ультразвуковой 
экстракции с последующим сгущением (Па-
тент №2021102431/04(005079), пласдон (к-90) 
– пропиленгликоль – натрия метабисульфит – 
ПЭО – 400, спирт этиловый 40, 70, 90 и 95% 
(ТУ 9289-067-00472124-03), хитозан водорас-
творимый (ООО «Биопрогресс» ТУ 9289-067-
00472124-03), карбопол – (ТУ 2219-005-
290593342-97), агар микробиологический 
(ГОСТ 17206–96), микрокристаллическая 
целлюлоза МКЦ-101; МКЦ-102 (JRS Pharma, 
Германия, ТУ 9199-001-07508109-2004). 

Первый этап исследования был направ-
лен на подбор веществ из всех возможных 
компонентов гелей методами молекулярного 
моделирования и квантовой химии с привле-
чением элементов кластерного анализа. Оха-
рактеризовано геометрическое и электронное 
строение 12 объектов (в гидратной форме и в 
вакууме). Рассчитаны прецизионные физико-
химические дескрипторы, характеризующие 
сродство всех компонентов гелей друг к дру-
гу: теплота гидратации, потенциал ионизации, 
удельная гидратируемость, теплота образова-
ния, дипольный момент, энергия высшей за-
нятой молекулярной орбитали, энергия ниж-
ней вакантной молекулярной орбитали, ин-
дексы реакционной способности и стабильно-
сти (химическая жесткость и химический по-
тенциал). В практику теоретического модели-
рования впервые вводится новый молекуляр-
ный дескриптор (удельная энергия гидрата-
ции), представляющий собой отношение теп-

лоты гидратации к площади молекулы в мо-
дели COSMO. Изучение молекулярных де-
скрипторов методом кластерного анализа (ме-
тод k-средних) дает возможность подбирать 
оптимальные составы гелей с заданными 
свойствами. Прецизионная оценка теплоты 
гидратации компонентов гелей служит важ-
нейшим элементом для описания их поведе-
ния в комбинированных неоднородных средах 
на границе эпидермиса. 

Существующие методы оценки гидро-
фильности (распределение в системе вода-
октанол) длительны, затратны и в случае 
длинных серий веществ являются дорогостоя-
щей практической задачей, зачастую приводя-
щей к плохо воспроизводимым показателям. 
Более того, точная оценка гидрофильности ве-
ществ с большой и/или непостоянной молеку-
лярной массой, таких как полимеры и биопо-
лимеры, указанным выше способом нереализу-
ема. С учетом того, что базовыми компонента-
ми гелей являются именно различные полиме-
ры поиски оптимального метода оценки их 
гидрофильности являются важной и актуаль-
ной научной и практической задачей. 

Теоретическое описание точного гео-
метрического и электронного строений 12 
веществ, статистические расчеты, построение 
рабочих таблиц осуществлялись следующими 
программными продуктами: пакет квантово-
химических программ «MOPAC2016» (акаде-
мическая лицензия №13470935a71281425 от 
24.03.2021); среда для молекулярного моде-
лирования «Hyperchem 8.09» (академическая 
лицензия HC80SA-4-1BBF6 от 18.05.2011); 
«Statistica Basic 10 for Windows» (академиче-
ская лицензия 139-833-922 от 24.03.2017). Для 
полуэмпирического квантово-химического 
расчета использовали PM7 и континуальная 
модель гидратации [3]. 

Результаты и обсуждение 
В итоге нами описаны геометрическое и 

электронное строение 12 молекул – компо-
нентов гелей. Все перечисленные молекулы 
рассчитывались в двух формах: 

1. В свободном состоянии (в вакууме), 
здесь и далее обозначены «(вак.)». Ключевые 
слова в задании MOPAC2016: PM7, 
CHARGE=0, GNORM=0.01. 

2. В гидратированном состоянии (в воде), 
здесь и далее обозначены «(гидр.)». Гидратная 
оболочка рассчитывалась методом COSMO 
[3,4] в составе пакета MOPAC2016. Ключевые 
слова в задании MOPAC2016: PM7 CHARGE=0 
EPS=78.4 GNORM=0.01, где 78.4 – диэлектри-
ческая проницаемость воды в модели 
COSMO. 
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Качественная оценка взаимного влия-
ния компонентов гелей осуществлена с ис-
пользованием рассчитанных физико-
химических дескрипторов: 

1. Теплота образования (ккал/моль) – ΔHf; 
рассчитывалась для всех молекул с конечной 
целью определения теплоты гидратации. 

2. Теплота гидратации (ккал/моль) – 
ΔHhydr рассчитывалась как разность теплоты 
образования соответствующей молекулы в 
свободном состоянии (в вакууме) и теплоты 
образования в гидратированном состоянии. 

3. Удельная (по площади) теплота гидра-
тации – SΔHhydr

 ((ккал/моль)/ Å2), рассчитыва-
лась как отношение теплоты гидратации (2) к 
площади молекулы (в модели PM7-COSMO 
[3]), что позволяет сравнивать между собой сте-
пень гидрофильности/липофильности различ-
ных по размерам молекул. Другими словами, 
при расчетах произвольных димера и тетрамера 
у последнего абсолютная теплота гидратации 
будет выше, так как она зависит от площади 
молекулы. Введение дескриптора ‒ «удельная 
(по площади) теплота гидратации» ‒ позволяет 
масштабировать теплоту гидратации и сравни-
вать между собой молекулы любых размеров; 

4. Дипольный момент D (Д) использует-
ся для оценки степени полярности молекулы. 

Он является дополнительным дескриптором 
выбора. 

5. Потенциал ионизации – Ip (эВ), энер-
гия, необходимая для удаления внешнего 
электрона, которая требуется для расчета хи-
мической устойчивости, химического потен-
циала и глобальной электрофильности. 

6. Энергии граничных молекулярных 
орбиталей – верхней занятой (HOMO, эВ) и 
низшей вакантной (LUMO, эВ) требуются для 
расчета химической устойчивости, химиче-
ского потенциала и глобальной электрофиль-
ности. 

7. Химическая устойчивость (η, эВ). 
Разница между энергиями низшей вакантной 
и высшей занятой молекулярных орбиталей. 
Индекс реакционной способности. 

8. Химический потенциал (µ, эВ). Полу-
сумма энергий HOMO и LUMO. Индекс реак-
ционной способности. 

9. Глобальная электрофильность (ωg = 
µ2/2η, эВ). Является аналогом индекса эле-
крофильности функциональных групп, при-
меняемым к любой молекуле в целом [3,4,5]. 

10. Площадь Smol (Å2), характеризующая 
размеры молекулярных моделей. 

Наиболее важные дескрипторы пред-
ставлены в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Молекулярные дескрипторы 
Вещество SΔHhydr, HOMO LUMO  η  µ ωg Smol 

Альгиновая кис-та (вак.)   -9,965 0,003 9,968 4,984 1,246 920,54 
Альгиновая кис-та (гидр.) -0,094  -10,241 -0,027 10,214 5,107 1,277 937,89 
Гинкголид В (вак.)  -10,647 -0,087 10,56 5,28 1,320 329,01 
Гинкголид В (гидр.) -0,067  -10,923 -0,281 10,642 5,321 1,330 325,45 
Карбопол (вак.)  -11,021 0,632 11,653 5,8265 1,457 538,87 
Карбопол (гидр.) -0,094 -11,340 0,447 11,787 5,8935 1,473 542,71 
Карбоксиметилцеллюлоза (вак.)   -8,933 0,275 9,208 4,604 1,151 916,13 
Карбоксиметилцеллюлоза (гидр.) -0,044  -8,848 0,405 9,253 4,6265 1,157 950,58 
Лецитин (вак.)  -8,426  -0,168 8,258 4,129 1,032 607,38 
Лецитин (гидр.) -0,051 -9,664  0,260 9,924 4,962 1,241 689,57 
Молочная к-та (вак.)  -10,949 0,599 11,548 5,774 1,444 120,13 
Молочная к-та (гидр.) -0,075 -11,070 0,552 11,622 5,811 1,453 119,38 
Нифедипин (вак.)  -8,912 -0,790 8,122 4,061 1,015 315,92 
Нифедипин (гидр.) -0,062 -8,976 -1,202 7,774 3,887 0,972 325,68 
Поливинилпирролидон (вак.)   -8,754 1,340 10,094 5,047 1,262 661,03 
Поливинилпирролидон (гидр.) -0,063  -9,251 1,080 10,331 5,1655 1,291  665,05 
Полиэтиленоксид (вак.)   -9,925 1,262 11,187 5,5935 1,398  447,36 
Полиэтиленоксид (гидр.) -0,044  -10,287 0,957 11,244 5,622 1,406 448,13 
Пропиленгликоль (вак.)   -10,446 2,460 12,906 6,453 1,613  115,87 
Пропиленгликоль (гидр.) -0,076  -10,816 2,461 13,277 6,6385 1,659  116,56 
Хитозан (вак.)   -9,399 0,536 9,935 4,9675 1,242 936,28 
Хитозан (гидр.) -0,077 -9,714 0,535 10,249 5,1245 1,281  941,09 
Этанол (вак.)   -10,532 2,925 13,457 6,7285 1,682  87,09 
Этанол (гидр.) -0,068 -10,841 2,799 13,64 6,82 1,705 87,08 

Примечание. SΔHhydr – удельная (по площади) теплота гидратации (ккал/моль); HOMO – энергия высшей занятой молекулярной 
орбитали (эВ); LUMO – энергия низшей вакантной молекулярной орбитали (эВ). 

 
Учитывая наиболее выраженные поло-

жительные показатели хитозана, а также до-
статочно «хорошие» свойства таких основ, 
как карбопол-240 и МКЦ-102, были сконстру-
ированы соответствующие гели для интра-
назального введения [6]. В качестве базового 

объекта был взят густой экстракт гинкго би-
лоба. Количественное определение проводили 
по флавоноидному комплексу. Оказалось, что 
наиболее полное высвобождение флавоноид-
ного комплекса гинкго билоба происходит из 
геля, приготовленного с использованием му-
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коадгезивного полимера «хитозан». Готовили 
назальные гели с экстрактом гинкго двуло-
пастного с содержанием его в лекарственной 
форме 5%. Для предотвращения высыхания 
гелевых основ добавляли глицерин в количе-
стве 1% от массы [6,7]. Дальнейшие исследо-
вания касались другой группы лекарственных 
форм с трансдермальным форматом. В каче-
стве представителя этой группы мы разрабо-
тали гелевые массы с нифедипином. 

Состав 1: Нифедипин – 0,1, Пласдон 
(К90) – 0,4, Пропиленгликоль – 0,5, Натрия 
метабисульфит – 0,2. Состав 2: Нифедипин – 
0,02, ПЭО-400 – 0,1, Пропиленгликоль – 0,2, 
Спирт этиловый 95% – 0,4. Состав 3: Нифе-
дипин – 0,03, Натрий-карбоксиметилцеллю-
лоза – 0,1, ПЭО-400 – 0,1, Лецитин – 0,3, 
Спирт этиловый 95% – 0,4. Для определения 
степени высвобождения флавоноидов из ос-
нов и нифедипина из пластырной массы ис-
пользовали метод диффузии в 2%-й гель агара 
с окисного хлоридом. Для его получения ис-
пользовали стандартный растворитель натрия 
хлорид 0,8 г; очищенной воды до 100 мл. В 
созревшем через 24 часа геле, помещенном в 
чашки Петри в количестве 15-20 мл, металли-
ческим цилиндром диаметром примерно 8 мм 
вырезали диски; в образовавшиеся лунки вно-
сили одинаковое количество испытуемых об-
разцов лекарственных форм в количестве 
0,15 г, затем через 1, 2, 3 и 6 часов измеряли 
диаметры окрашенных зон, по которым оце-

нивали степень диффузии веществ в агаровый 
гель [7-9]. 

Кроме этого, для изучения скорости и 
полноты высвобождения флавоноидов из ос-
нов и нифедипина из пластырной массы ис-
пользовали метод равновесного диализа через 
полупроницаемую мембрану. Навеску мо-
дельной смеси (0,5 г) наносили равномерным 
слоем на поверхность (нелакированный цел-
лофан толщиной 40 мкм), неподвижно за-
крепленную на конце полой диализной труб-
ки. Площадь диализной поверхности состав-
ляет 5,90±0,19 см2. Трубку с навеской опуска-
ли на 2–3 мм в диализную среду (вода очи-
щенная). Объем диализной среды – 30 мл. 
Температура эксперимента – 32±0,5 °С (тем-
пература кожного покрова). Через 15, 30, 45, 
60 мин осуществляли забор проб диализата в 
объеме 1 мл. Отобранные порции диализата 
восполняли водой очищенной до первона-
чального объема – 30 мл. Количественное со-
держание нифедипина в диализате определя-
ли спектрофотометрически. Получали необ-
ходимые разведения пробы и измеряли опти-
ческую плотность раствора при соответству-
ющей для нифедипина длине волны – 345±2 
нм. Опыт проводили при 3-кратном повторе-
нии на трех навесках модельной смеси одного 
образца [9-11]. Анализ данных расчетов опре-
делил следующие оптимальные сочетания 
компонентов гелей (в порядке убывания) 
(табл. 2,3). 

 
Таблица 2 

Оптимальные сочетания компонентов гелей по величине удельной (по площади) теплоты гидратации – ΔHhydr/Å2 
Вещество SΔHhydr, HOMO LUMO  η  µ ωg Smol 

Карбоксиметилцеллюлоза (гидр.) -0,044  -8,848 0,405 9,253 4,6265 1,157 950,58 
Полиэтиленоксид (гидр.) -0,044  -10,287 0,957 11,244 5,622 1,406 448,13 
Лецитин (гидр.) -0,051 -9,664  0,260 9,924 4,962 1,241 689,57 
Нифедипин (гидр.) -0,062 -8,976 -1,202 7,774 3,887 0,972 325,68 
Поливинилпирролидон (гидр.) -0,063  -9,251 1,080 10,331 5,1655 1,291  665,05 
Гинкголид В (гидр.) -0,067  -10,923 -0,281 10,642 5,321 1,330 325,45 
Этанол (гидр.) -0,068 -10,841 2,799 13,64 6,82 1,705 87,08 
Молочная кис-та (гидр.) -0,075 -11,070 0,552 11,622 5,811 1,453 119,38 
Пропиленгликоль (гидр.) -0,076  -10,816 2,461 13,277 6,6385 1,659  116,56 
Хитозан (гидр.) -0,077 -9,714 0,535 10,249 5,1245 1,281  941,09 
Альгиновая кис-та (гидр.) -0,094  -10,241 -0,027 10,214 5,107 1,277 937,89 
Карбопол (гидр.) -0,094 -11,340 0,447 11,787 5,8935 1,473 542,71 

 
Таблица 3 

Оптимальные сочетания компонентов гелей по величине индекса глобальной электрофильности 
Вещество SΔHhydr, HOMO LUMO  η  µ ωg Smol 

Этанол (гидр.) -0,068 -10,841 2,799 13,64 6,82 1,705 87,08 
Пропиленгликоль (гидр.) -0,076  -10,816 2,461 13,277 6,6385 1,659  116,56 
Карбопол (гидр.) -0,094 -11,340 0,447 11,787 5,8935 1,473 542,71 
Молочная к-та (гидр.) -0,075 -11,070 0,552 11,622 5,811 1,453 119,38 
Полиэтиленоксид (гидр.) -0,044  -10,287 0,957 11,244 5,622 1,406 448,13 
Гинкголид В (гидр.) -0,067  -10,923 -0,281 10,642 5,321 1,330 325,45 
Поливинилпирролидон (гидр.) -0,063  -9,251 1,080 10,331 5,1655 1,291  665,05 
Хитозан (гидр.) -0,077 -9,714 0,535 10,249 5,1245 1,281  941,09 
Альгиновая к-та (гидр.) -0,094  -10,241 -0,027 10,214 5,107 1,277 937,89 
Лецитин (гидр.) -0,051 -9,664  0,260 9,924 4,962 1,241 689,57 
Карбоксиметилцеллюлоза (гидр.) -0,044  -8,848 0,405 9,253 4,6265 1,157 950,58 
Нифедипин (гидр.) -0,062 -8,976 -1,202 7,774 3,887 0,972 325,68 

 



44 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 17, № 2 (98), 2022 

Заключение 
Таким образом, по результатам теоре-

тического анализа определены составы гелей, 
рекомендованные для экспериментального 
подтверждения. Представленные показатели, 
в том числе экспериментальные характери-
стики полученных в прогнозе гелей, проде-
монстрировали высокую эффективность 
предлагаемого нового дескриптора – теплоты 
удельной гидратации, а также глобальной 
электрофильности для прогнозирования оп-
тимального состава рассматриваемых лекар-
ственных форм. Проведенный теоретический 
поиск позволил сократить и сконцентрировать 
подтверждающий эксперимент, который был 

выполнен традиционно с помощью биофар-
мацевтических методик in vitro [10-12]. 

В результате исследований установлено, 
что наиболее полное и быстрое высвобожде-
ние флавоноидного комплекса происходило из 
5% геля на основе хитозана. В меньшей степе-
ни лекарственное средство высвобождалось из 
основы МКЦ-102. Из основы карбопол высво-
бождение было еще менее эффективным, что 
может быть связано с более плотной конси-
стенцией. Более полное высвобождение нифе-
дипина происходит из состава № 3. Результаты 
диффузии исследуемых основ лекарственных 
форм в гель представлены на рис. 1-2. Резуль-
таты диализа представлены на рис. 3-4. 

 

 
Рис. 1. Высвобождение флавоноидов из исследуемых основ в гель 

 

 
Рис. 2. Высвобождение нифедипина из пластырной массы в гель 

 

 
Рис. 3. Высвобождение нифедипина из пластырной массы методом диализа через полупроницаемую мембрану 

 

 
Рис. 4. Высвобождение флавоноидов из исследуемых основ методом диализа через полупроницаемую мембрану 
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Полученные результаты являются до-
стоверными, поскольку относительные стан-
дартные отклонения (RSD, %) не превышали 
20% для первой временной точки и 10% для 
всех последующих временных точек для каж-
дого из составов. Таким образом, проведено 
подробное теоретическое прогнозирование в 
отношении выбора оптимального комплекс-
ного состава интраназального геля, содержа-

щего густой экстракт гинкго билоба и транс-
дермального геля с нифедипином. Выполнены 
биофармацевтические исследования in vitro, 
определяющие уровень высвобождения ис-
следуемых действующих веществ из различ-
ных вспомогательных составов. Полученные 
экспериментальные данные полностью соот-
ветствовали проведенному с помощью ком-
пьютерного моделирования поиску. 
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МОРФОЛОГО-АНАТОМИЧЕСКИЕ ПРИЗНАКИ И ЧИСЛОВЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ 

ЦВЕТКОВ БОЯРЫШНИКА КРУПНОКОЛЮЧКОВОГО (СRATAEGUS 
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Цель исследования: изучение морфолого-анатомических признаков и определение некоторых числовых показателей 

для цветков Crataegus macracantha. 
Материал и методы. Объектами исследования были высушенные цветки Crataegus macracantha. Все исследования 

проводили согласно методикам, описанным в Государственной фармакопее Российской Федерации XIV издания. Микро-
скопический анализ проводили с помощью микровизора MVZ-103. При количественном определении флавоноидов ис-
пользовали хроматографические пластинки марки «Sorbfil» (ТУ 4215-002-43636866-2007) и спектрофотометр марки 
«SHIMADZU UV 1800» (Япония). 

Результаты и обсуждение. Изучены основные морфолого-анатомические признаки цветков Crataegus macracantha. 
Определены некоторые числовые показатели в цветках Crataegus macracantha: содержание гиперозида составляет 
1,01±0,04%, содержание влажности ‒ 9,06±0,41%, содержание общей золы ‒ 10,61±0,50%, содержание золы, нераствори-
мой в кислоте хлористо-водородной 10% составляет 2,05±0,05%. Данные соответствуют требованиям фармакопейной ста-
тьи 2.5.0062.18 «Цветки боярышника». 

Выводы. Изученные показатели данного вида Crataegus macracantha подтверждают целесообразность его использова-
ния как производящего растения цветков боярышника и могут быть использованы для дальнейших исследований для раз-
работки нормативной документации. 

Ключевые слова: Crataegus L., морфология, микроскопический анализ, флавоноиды, УФ-спектры, спектрофотомерия, 
числовые показатели. 
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THE MORPHOLOGICAL AND ANATOMIC SINGNS AND NUMERICAL 
INDICATORS OF FLOWERS OF THE CRATAEGUS MACRACANTHA L. 

 
Purpose: the study of morphological and anatomical features and the determination of some numerical indicators for the flow-

ers of Crataegus macracantha. 
Material and methods. The objects of the study were dried flowers of Crataegus macracantha. All studies were carried out ac-

cording to the methods described in the State Pharmacopoeia XIV of the Russian Federation. Microscopic analysis was performed 
using an MVZ-103 microvisor. In the quantitative determination of flavonoids, Sorbfil chromatographic plates (TU 4215-002-
43636866-2007) and a SHIMADZU UV 1800 spectrophotometer (Japan) were used. 

Results and discussion. The main morphological and anatomical features of Crataegus macracantha flowers were studied. Some 
numerical indicators were determined in the flowers of Crataegus macracantha: the content of hyperoside is 1,01±0,04%; the mois-
ture content is 9,06±0,41%; the total ash content is 10,61±0,50%; the content of ash insoluble in hydrochloric acid 10% is 
2,05±0,05%. The data comply with the requirements of pharmacopoeial monograph 2.5.0062.18 «Hawthorn flowers». 

Conclusions. The studied indicators confirm the feasibility of using this species of Crataegus macracantha as a hawthorn flower 
producing plant and can be used for further research to develop regulatory documentation. 

Key words: Crataegus L., morphology, microscopic analysis, flavonoids, UV-spectrum, spectrophotometry, numerical indica-
tors. 

 
Род Crataegus L. (Rosaceae) с давних 

времен широко используется как в народной, 
так и в официальной медицине при лечении 

заболеваний сердечно-сосудистой системы. 
Род Crataegus L. (Rosaceae) в России пред-
ставлен примерно 140 видами, из которых 



47 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 17, № 2 (98), 2022 

около 50 дикорастущих и 90 интродуциро-
ванных, при этом только 12 видов являются 
фармакопейными [1,2]. 

В настоящее время большой интерес вы-
зывает североамериканский вид рода Crataegus 
L. (Rosaceae), который широко интродуцирует-
ся в России. Имеющиеся результаты исследова-
ний представителей данного вида дают предпо-
сылки для их дальнейшего изучения с целью 
внедрения в отечественную медицину. Культи-
вируемые североамериканские виды имеют вы-
сокую вероятность стать фармакопейными ви-
дами после полного фармакогностического изу-
чения, пополнив тем самым недостаточную сы-
рьевую базу боярышников [3,4]. 

Одним из интродуцированных северо-
американских видов рода Crataegus L. 
(Rosaceae) является боярышник крупноко-
лючковый – Crataegus macracantha L. Ранее 
наши исследования показали, что сырье 
Crataegus macracantha является перспектив-
ным источником биологически активных ве-
ществ и требует углубленного изучения [5]. 

Цель исследования – изучить морфоло-
го-анатомические признаки и определить не-
которые числовые показатели для цветков 
Crataegus macracantha. 

Материал и методы 
Объект исследования ‒ высушенные цвет-

ки Crataegus macracantha L., собранные в период 
их цветения (май 2021 г.) в Южно-Уральском 
ботаническом саду-институте (г. Уфа). 

Макро- и микроскопический анализ 
цветков Crataegus macracantha проводили со-
гласно технике для цветков – общей фарма-
копейной статье (ОФС) 1.5.3.0003.15 [6]. При-
готовленные временные микропрепараты 
цветков боярышника с поверхности изучали с 
помощью микровизора MVZ-103. 

Исследования на содержание флавонои-
дов проводили согласно методике фармако-
пейной статьи (ФС) 2.5.0062.18 «Цветки бо-
ярышника» [3], используя метод спектрофото-
мерии. При количественном определении ис-
пользовали хроматографические пластинки 
марки «Sorbfil» (ТУ 4215-002-43636866-2007) 
и спектрофотометр марки «SHIMADZU UV 
1800» (Япония). Исследования по определе-
нию числовых показателей проводили соглас-
но методикам, описанным в Государственной 
фармакопее Российской Федерации XIV изда-
ния: ОФС.1.5.3.0007.15; ОФС.1.2.2.2.0013.15; 
ОФС.1.5.3.0005.15 [6,7].  

Статистическую обработку результатов 
исследования осуществляли в соответствии с 
требованиями ОФС.1.1.0013.15 «Статистиче-
ская обработка результатов эксперимента» с 

использованием критерия Стьюдента [7]. 
Определяли среднее значение выборки (Хср) 
как среднее арифметическое полученных 
данных исследования. Далее находили откло-
нения, характеризующие разброс данных экс-
перимента относительно полученного средне-
го значения выборки, а также число степей 
свободы (f=4). Квадрат стандартного откло-
нения – дисперсию (S2) и стандартное откло-
нение (S) вычисляли, используя полученные 
значения. С помощью критерия Стьюдента (t), 
значение которого составляет 2,78 при n=5; 
P=95%, определяли доверительные интервалы 
и относительную погрешность. 

Результаты и обсуждение 
Нами были изучены основные 

морфологические признаки цветков Crataegus 
macracantha. Цветки собраны в щитковидные 
соцветия шириной 6,5-12,0 см. Соцветия 
плотные, опушенные, многоцветковые, 
содержат 10-28 цветков диаметром 16-25 мм. 
Венчик состоит из белых лепестков. 
Чашелистики удаленно-узкие, крупно-
пильчатые, на концах зубчиков имеют мелкие 
тёмные желёзки. Тычинки имею светло-
желтые пыльники, опушенные белыми 
волосками. Количество тычинок – 10. 

В ходе микроскопического анализа 
лепестков с наружной стороны было 
установлено, что эпидермис состоит из 
слабоизвилистых клеток, имеется складчатая 
кутикула (рис. 1). На внутренней стороне 
эпидермиса лепестков присутствуют 
сосочковидные выросты (рис. 2). Эпидермис 
чашелистиков состоит из прямостенных 
клеток. На наружной стороне эпидермиса 
чашелистиков присутствуют редкие крупные 
устьицы, окруженные 3-5 клетками – 
аномоцитный тип (рис. 3). По краю 
чашелистиков наблюдаются грибовидные 
желёзки с желто-бурым содержимым (рис. 4), 
на поверхности чашелистиков имеются 
толстостенные одноклеточные волоски (рис. 
5). В мезофиле микропрепарата чашелистиков 
присутствуют друзы и одиночные кристаллы 
оксалата кальция (рис. 6). 

 

 
Рис. 1. Фрагмент эпидермиса наружной стороны лепестка 

(складчатость кутикулы). Увел. 400 
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Рис. 2. Фрагмент эпидермиса внутренней стороны лепестка 

(сосочковидные выросты). Увел. 200 
 

 
Рис. 3. Фрагмент эпидермиса наружной стороны чашелистика 

(устьица). Увел. 400 
 

 
Рис. 4. Фрагмент края чашелистика (грибовидная желёзка). 

Увел. 200 
 

 
Рис. 5. Фрагмент чашелистика (толстостенный одноклеточный 

волосок). Увел. 200 
 

 
Рис. 6. Фрагмент эпидермиса чашелистика (друзы). Увел. 400 

 
Следующим этапом нашего исследова-

ния стало определение некоторых числовых 
показателей цветков Crataegus macracantha 
[6,7]. Результаты, полученные в ходе данного 
этапа исследования, продемонстрированы в 
табл. 1-3. 

 
Таблица 1 

Содержание влажности в цветках Crataegus macracantha 

№ 
 

Вариант 
выборки, 

Хi,% 

Среднее  
выборки, Хср 

Дисперсия, 
S2 

Стандартное 
отклонение, 

S 

Критерий 
Стьюдента, 

t (P, n) 

Полуширина доверительно-
го интервала величины, 

∆Х 

Относительная 
погрешность, 

Ԑотн.,% 

1 9,06 

9,06 0,0212 0,1456 2,78 0,41 4,47 
2 9,15 
3 8,88 
4 8,95 
5 9,24 

 
Таблица 2 

Содержание общей золы в цветках Crataegus macracantha 

№ 
 

Вариант 
выборки, 

Хi,% 

Среднее  
выборки, Хср 

Дисперсия, 
S2 

Стандартное 
отклонение, 

S 

Критерий 
Стьюдента, 

t (P, n) 

Полуширина доверительно-
го интервала величины, 

∆Х 

Относительная 
погрешность, 

Ԑотн.,% 

1 10,82 

10,61 0,0325 0,1803 2,78 0,50 4,72 
2 10,63 
3 10,34 
4 10,71 
5 10,56 

 
Таблица 3 

Содержание золы нерастворимой в 10% HCl в цветках Crataegus macracantha 

№ 
 

Вариант 
выборки, 

Хi, % 

Среднее  
выборки, Хср 

Дисперсия, 
S2 

Стандартное 
отклонение, 

S 

Критерий 
Стьюдента, 

t (P, n) 

Полуширина доверительно-
го интервала величины, 

∆Х 

Относительная 
погрешность, 

Ԑотн.,% 

1 2,05 

2,05 0,0003 0,0173 2,78 0,05 2,34 
2 2,06 
3 2,04 
4 2,08 
5 2,04 
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Из полученных данных следует, что со-
держание влажности в цветках Crataegus 
macracantha составляет 9,06±0,41%, содержа-
ние общей золы в цветках Crataegus macracan-
tha – 10,61±0,50%, содержание золы, нерас-
творимой в кислоте хлористоводородной 
10%, в цветках Crataegus macracantha – 
2,05±0,05%. Данные соответствуют требова-
ниям ФС 2.5.0062.18 «Цветки боярышника». 

Флавоноиды определяли в пересчете на 
гиперозид по ФС 2.5.0062.18 [1].  

Содержание гиперозида в процентах 
вычисляли по формуле: 

 

 
где A – оптическая плотность испытуе-

мого раствора; A0 – оптическая плотность СО 
раствора гиперозида; 

а – навеска цветков, г;  
а0 – навеска СО гиперозида, г; 
P – содержание основного вещества в 

СО раствора гиперозида, %; 
W – влажность цветков, %. 
Результаты исследования по определе-

нию содержания суммы флавоноидов приве-
дены в табл. 4. 

 
Таблица 4 

Содержание гиперозида в цветках Crataegus macracantha 

№ 
 

Вариант 
выборки, 

Хi,% 

Среднее  
выборки, Хср 

Дисперсия, 
S2 

Стандартное 
отклонение, 

S 

Критерий 
Стьюдента, 

t (P, n) 

Полуширина доверитель-
ного интервала величины, 

∆Х 

Относительная 
погрешность, 

Ԑотн.,% 

1 1,0113 

1,01 0,0002 0,014 2,78 0,04 3,89 
2 1,0189 
3 0,9959 
4 1,0000 
5 1,0261 

 
Из данных табл. 4 видно, что содержание 

гиперозида в цветках Crataegus macracantha со-
ставляет 1,01±0,04%. Полученные данные соот-
ветствуют требованиям ФС 2.5.0062.18 по пока-
зателю содержания гиперозида цветках бо-
ярышника не менее 0,5%. 

Выводы. Таким образом, нами были 
изучены основные критерии подлинности и 
качества цветков Crataegus macracantha: 

1) морфологические признаки цветков 
Crataegus macracantha;  

2) анатомические признаки цветков Cra-
taegus macracantha;  

3) содержание гиперозид в цветках Cra-
taegus macracantha; 

4) некоторые числовые показатели 
цветков Crataegus macracantha: влажность; 
общая зола; зола, не растворимая в 10% хло-
ристоводородной кислоте. 

Указанные показатели подтверждают 
целесообразность использования данного ви-
да Crataegus macracantha как производящего 
растения цветков боярышника и могут быть 
применены для дальнейших исследований 
при разработке нормативной документации. 
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Р.Э. Бабаева1, И.И. Марков2, Б.М. Гусейнов1 
МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ СТРУКТУР,  

УЧАСТВУЮЩИХ В ГЕМОЦИРКУЛЯЦИИ СТЕНКИ КИШЕЧНИКА 
1Азербайджанский медицинский университет, г. Баку 

2ЧУ ООВО «Медицинский университет «Реавиз», г. Самара 
 
Коэффициент капиллярной фильтрации в кишечнике очень высокий и почти в 30 раз выше, чем в капиллярах скелет-

ных мышц. Поэтому при снижении капиллярного давления объем жидкости в кишечнике быстро уменьшается, особенно 
при снижении системного артериального давления. 

Цель исследования: выявить морфологические структуры, регулирующие гемоциркуляцию в стенках кишечника. 
Материал и методы. Исследование проводилось на беспородных собаках (n=9) обоего пола. Животные разделены на 2 

группы: 1-ая группа – собаки, которым проводилось кровопускание (n=9), 2-ая группа – интактные животные (n=3). Ане-
стезия – тиопентал натрия внутрибрюшинно (50 мл/кг). Кровопускание из одной бедренной артерии продолжалось до сни-
жения (60–70 мм рт. ст.) артериального давления в другой бедренной артерии. После этого произведена срединная лапаро-
томия. В первую тощекишечную артерию вводилась полиэтиленовая трубка, которая продвигалась до магистрального 
ствола верхней брыжеечной артерии. Катетеризация воротной вены осуществлялась через первую тощекишечную вену. 
Внутриорганное кровеносное русло кишечника импрегнировалось слабым раствором азотнокислого серебра и последую-
щим восстановлением его до металла на стенках микрососудов 4% раствором гидрохинона. Через 10 суток фиксации из 
стенки кишечника готовились парафиновые срезы. Срезы толщиной 3,0-5,0 мкм окрашивались гематоксилином и эозином, 
по Ван Гизону, парарозанилином и толуидиновым синим, железным гематоксилином Вейгерта. 

Результаты и обсуждение. При изучении гистологических инъецированных препаратов наиболее значительные изме-
нения в микрососудистом русле обнаружены в стенке тех участков кишечника, кровоснабжение которых осуществлялось 
из зон смежного кровотока. В подслизистой основе определялись признаки нарушения сосудистой проницаемости. Диа-
метр значительного числа артериол резко уменьшался на всем протяжении, что свидетельствовало о прекращении в них 
кровотока. Диаметр же венул уменьшался фрагментарно с равномерным чередованием участков сужений, напоминающих 
перистальтическую волну. При нарушении перфузии микрососудистого русла стенки кишечника происходят снижение 
скорости кровотока в верхней брыжеечной артерии и уменьшение внутреннего диаметра ее основного ствола. 

Заключение. Из всех внутренних органов кишечник наиболее устойчив к ишемии. После кровопускания из бедренной 
артерии наиболее значительные изменения в микрососудистом русле обнаружены в стенках тех участков кишечника, кро-
воснабжение которых осуществлялось из зон смежного кровотока. 

Ключевые слова: кишечник, гемоциркуляция в стенке кишечника, верхняя брыжеечная артерия, нарушение 
сосудистой проницаемости. 

 
R.E. Babaeva, I.I. Markov, B.M. Guseinov 

MORPHOLOGICAL FEATURES OF STRUCTURES  
REGULATING HEMOCIRCULATION IN THE INTESTINAL WALL 

 
The coefficient of capillary filtration in the intestine is very high and almost 30 times higher than in the capillaries of skeletal 

muscles. Therefore, with a decrease in capillary pressure, the volume of liquid in the intestine will rapidly decreases, especially 
quickly this happens with a decrease in systemic blood pressure. 

Purpose: to identify morphological structures that regulate hemocirculation in the intestinal wall. 
Material and methods:. The study was conducted on infertile dogs (n=9) of both sexes. Anesthesia – sodium thiopental intraper-

itoneally (50 ml/kg). Bloodletting from one femoral artery continued until blood pressure in the other femoral artery decreased to 
60-70 mm Hg. After that, a median laparotomy was performed. A polyethylene tube was inserted into the first jejunal artery, which 
advanced to the main trunk of the superior mesenteric artery. Portal vein catheterization was performed through the first jejunal 
vein. The intraorganic blood bed of the intestine was impregnated with a weak solution of silver nitrate and then restored to metal on 
the walls of microvessels with a 4% hydroquinone solution. After 10 days of fixation, paraffin sections were prepared from the in-
testinal wall. Sections 3.0-5.0 μm thick were stained with hematoxylin and eosin, according to Van Gison, pararosanilin and tolui-
dine blue, Weigert iron hematoxylin. 
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Results and discussion. When studying histological injected drugs, the most significant changes in the microvascular channel 
were found in the wall of those areas of the intestine whose blood supply was carried out from zones of adjacent blood flow. In 
them, signs of impaired vascular permeability were determined in the submucosa. The diameter of a significant number of arterioles 
decreased so sharply throughout that it indicated the cessation of blood flow in them. The diameter of the venules decreased frag-
mentary with a uniform alternation of sections of narrows resembling a peristaltic wave. If microvascular bed perfusion of intestinal 
wall is disturbed, blood flow rate in superior mesenteric artery decreases and internal diameter of its main trunk decreases. 

Conclusions. The intestine is the most resistant of all internal organs to ischemia. After bleeding from the femoral artery, the 
most significant changes in the microvascular channel were found in the wall of those areas of the intestine whose blood supply was 
carried out from areas of adjacent blood flow. 

Key words: intestine, hemocirculation in the intestinal wall, superior mesenteric artery, disorder of the vascular permeability. 
 
В настоящее время кишечник рассмат-

ривается как орган, через который осуществ-
ляется передвижение значительных объемов 
жидкости. Выделение белка из кровеносного 
русла кишечника в его просвет – нормальное 
физиологическое явление [3]. Коэффициент 
капиллярной фильтрации в кишечнике очень 
высокий ‒ 0,10 мл/мин / 100 г ткани и почти в 
30 раз выше, чем в капиллярах скелетных 
мышц [8]. Поэтому при снижении капилляр-
ного давления объем жидкости в кишечнике 
будет быстро уменьшаться, особенно быстро 
это происходит при снижении системного ар-
териального давления. В подслизистой основе 
тонкой кишки обнаружены не только увели-
чение проницаемости венозных микрососу-
дов, но и смещение градиента проницаемости 
в сторону артериальных микрососудов [9,12]. 

Цель исследования – выявить морфоло-
гические структуры, регулирующие гемоцир-
куляцию в стенке кишечника. 

Материал и методы 
Объектом исследования явились беспо-

родные собаки (n=9) обоего пола массой от 
10,0 до 18,0 кг. Животные содержались в вива-
рии ООО «Самарская ветеринарная клиника 
«Друг» (исполняющий директор – к.м.н., до-
цент В.А. Ваньков). Содержание и обслужива-
ние животных осуществлялось в соответствии 
с рекомендациями [1], позволяющими обеспе-
чить здоровье, неспецифическую резистент-
ность и анестезию им на высоком уровне. Опе-
рационные манипуляции выполнялись в «чи-
стой» операционной клинике в соответствии с 
российскими и международными этическими 
принципами. На проведение экспериментов 
получено согласие локального этического ко-
митета Медицинского университета «Реавиз» 
(протокол № 15 от 2019 года). 

Исследование проводилось согласно до-
говору «О научно-техническом сотрудниче-
стве» между Медицинским университетом 
«Реавиз» (Российская Федерация, г. Самара) и 
Азербайджанским медицинским университе-
том (Республика Азербайджан, г. Баку).  

Животные разделены на 2 группы: 1-ая 
группа – собаки, которым проводилось крово-
пускание (n=9), 2-ая группа – интактные жи-
вотные (n=3). С целью анестезии использовали 

тиопентал натрия, который вводили внутри-
брюшинно (50 мл/кг). Глубина наркоза под-
держивалась дополнительным внутривенным 
введением анестетика. Выделялись бедренные 
артерии, в них вводились катетеры. Один из 
них присоединялся к датчику давления, другой 
использовался для кровопускания. 

Кровопускание из одной бедренной ар-
терии продолжалось до снижения артериаль-
ного давления в другой бедренной артерии до 
60-70 мм рт. ст. Кровопотеря при этом дости-
гала 30% общего объема крови. Для ангио-
графии использовался 70% раствор кардиот-
раста. Ангиография верхней брыжеечной ар-
терии (ВБА) осуществлялась до и после кро-
вопускания. 

Произведена срединная лапаротомия. 
Петли тонкой кишки смещались влево. В 
первую очередь выделялась тощекишечняя 
артерия. В нее вводилась полиэтиленовая 
трубка, которая продвигалась до магистраль-
ного ствола верхней брыжеечной артерии. 
Катетеризация воротной вены (ВВ) осуществ-
лялась через первую тощекишечную вену 
(Марков И.И. Авторское свидетельство СССР 
№ 1619100 от 08.09.1990). 

Внутриорганное кровеносное русло ки-
шечника импрегнировалось слабым (0,1%) 
раствором азотнокислого серебра с последу-
ющим восстановлением его до металла на 
стенках микрососудов 4% раствором гидро-
хинона [4]. Кишечник извлекался из брюшной 
полости, затем в его просвет вводился 10% 
раствор аметанольного формалина. 

Через 10 суток фиксации из стенки ки-
шечника готовились парафиновые срезы и 
расслоенные препараты мышечной оболочки 
и подслизистой основы. Парафиновые срезы 
толщиной 3,0-5,0 мкм окрашивались ге-
матоксилином и эозином, по Ван Гизону, 
парарозанилином и толуидиновым синим, же-
лезным гематоксилином Вейгерта [2]. Этим 
достигается максимальное просветление пре-
паратов и создаются условия для получения 
информативных цветных микрофотографий, 
иллюстрирующих все элементы, составляю-
щие энтеральную нервную систему. В кон-
трольную группу были включены животные 
(n=3) с интактной системой ВБА. 
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Результаты и обсуждение 
На ангиограммах после кровопускания 

определяли уменьшение диаметра основного 
ствола ВБА до 2,5-3,0 мм (до кровопускания 
диаметр ВБА составлял 4,0-5,0 мм) и увеличе-
ние продолжительности артериальной фазы до 
11,2±2,4 с (до кровопускания – 1,5±0,1 с). Пор-
тальное давление снижалось с 6,4±0,5 до 3,8±0,7 
мм рт. ст. Объемный кровоток в ВБА умень-
шился с 294±29 мл/мин до 90±12 мл/мин. При 
изучении гистологических инъецированных 
препаратов наиболее значительные изменения в 
микрососудистом русле обнаружены в стенках 
тех участков кишечника, кровоснабжение кото-
рых осуществлялось из зон смежного кровото-
ка. Причем, эти участки расположены мезопе-
ритениально и поэтому они малоподвижны. В 
них в подслизистой основе определялись при-
знаки нарушения сосудистой проницаемости, 
смещение ее градиента в сторону как артери-
альных, так и венозных микрососудов (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Нарушение сосудистой проницаемости артериол под-

слизистой основы восходящей ободочной кишки собаки основ-
ной группы. Импрегнация азотнокислым серебром. Увел. ×200 

 
Потеря плазмы крови сопровождалась 

гемоконцентрацией, однако образование тром-
бов в венулах и венах не наблюдалось. Диаметр 
значительного числа артериол на всем протя-
жении резко уменьшался, что свидетельствова-
ло о прекращении в них кровотока. Диаметр 
венул уменьшался фрагментарно с равномер-
ным чередованием участков сужений, напоми-
нающих перистальтическую волну (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Спазм артериол (1) и венул (2) подслизистой основы 
тонкой кишки собак основной группы. Импрегнация азотно-
кислым серебром. Ув. ×200 

 

Верхняя брыжеечная артерия отличает-
ся от других магистральных артерий значи-

тельным диапазоном вазомоций. Способность 
к изменению тонуса стенок кровеносных со-
судов эволюционно закреплена у всех млеко-
питающих, поскольку спазм – один из компо-
нентов централизации кровообращения. Спо-
собность необходима при выполнении глав-
ного инстинкта животного мира – поиска пи-
щи, при котором происходит обкрадывание 
кровотока в системе ВБА и перемещение его 
в скелетные мышцы при оборонительной ре-
акции и при потере крови. В последнем слу-
чае у млекопитающих на достаточно высоком 
уровне сохраняется системное артериальное 
давление. Для тонкой кишки характерны два 
противоположно направленных потока крови 
в артериях подслизистой основы: брыжееч-
ный и противобрыжеечный [5]. 

Брыжеечный артериальный поток имеет 
интрамуральное АД, равное 86±6,0 мм рт. ст., 
противобрыжеечный поток имеет среднее АД, 
равное 61±5,0 мм рт. ст., что соответствует 
нижней границе жизнеспособности. Неодина-
ковы артериальные контралатеральные потоки 
и по другому показателю – кишечному пульсу. 
В брыжеечном артериальном потоке макси-
мальное значение кишечного пульса достигает 
14 мм рт. ст., в противобрыжеечном артери-
альном потоке кишечный пульс отсутствует. 

Таким образом, из всех внутренних ор-
ганов кишечник наиболее устойчив к ишемии, 
поскольку большую часть времени в период 
функционального покоя он находится в усло-
виях дефицитного кровоснабжения. 

Давление крови в артериях уравнове-
шивается двумя силами: силой растяжения 
фиброзно-эластического каркаса артерий и 
силой тонического сокращения гладких 
мышц. Основная роль в этих взаимоотноше-
ниях отводится гладким мышцам, формиру-
ющим базальный тонус. Именно он воспри-
нимает значительную часть давления крови, а 
при его снижении просвет артерий увеличи-
вается в 1,5-2 раза [7]. 

При течении крови в крупных артериаль-
ных сосудах теплокровных животных и челове-
ка создаются условия, при которых неизбежно 
должен возникнуть гидродинамический флат-
тер [6]. В подслизистой основе располагаются 
типичные артериоло-венулярные анастомозы 
(АВА) с постоянным кровотоком (рис. 3). 

На микрофотографиях микрососудов, 
импрегнированных слабым раствором азотно-
кислого серебра, нередко можно наблюдать 
перистальтическую волну, идущую от арте-
риолы к венуле. Функции АВА: реологиче-
ская, гемодинамическая и рециркуляция 
нейтрофильных гранулоцитов.  
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Рис. 3. Артериоло-венулярный анастомоз в подслизистой основе 
толстой кишки собаки контрольной группы: 1 ‒ артериола; 2 ‒ 
артериоло-венулярный анастомоз; 3 ‒ венула. Интрососудистая 
импрегнация азотнокислым серебром. Ув. ×600 

 

Только наличием многочисленных АВА в 
большом сальнике и брыжейках кишечника,  

 

через которые осуществляется массивный 
сброс артериальной крови, можно объяснить 
подъем давления в воротной вене и оксигена-
цию ее крови в период функционального по-
коя желудочно-кишечного тракта [10,11]. 

 

Заключение 
Таким образом, из всех внутренних ор-

ганов кишечник наиболее устойчив к ишемии. 
После кровопускания из бедренной артерии 
наиболее значительные изменения в микросо-
судистом русле обнаружены в стенках тех 
участков кишечника, кровоснабжение которых 
осуществлялось из зон смежного кровотока. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют 
об отсутствии конфликта интересов. 

Сведения об авторах статьи: 
Бабаева Рамиля Эмиль кызы – к.м.н., ассистент кафедры анатомии человека и медицинской терминологии Азербай-
джанского медицинского университета. Адрес: AZ1022, Республика Азербайджан, г. Баку, ул. Бакиханова, 23. E-mail: 
ramilababayeva@mail.ru.  
Марков Игорь Иванович – д.м.н., руководитель научно-исследовательской лаборатории по проблемам морфологии ЧУ 
ООВО «Медицинский университет «Реавиз». Адрес: 443001, г. Самара, ул. Чапаевская, 227. E-mail: 
morpholetter@yandex.ru. 
Гусейнов Балакиши Мамедали оглы – д.м.н., профессор кафедры анатомии человека и медицинской терминологии 
Азербайджанского медицинского университета. Адрес: AZ1022, Республика Азербайджан, г. Баку, ул. Бакиханова, 23. E-
mail: medun91@mail.ru. 
 
ЛИТЕРАТУРА 

1. Актуальные вопросы стандартизации лабораторных животных для медико-биологических и биотехнических исследований / 
Л.А. Болотских [и др.] // Биомедицина. – 2012. – № 4. – С. 101-105. 

2. Волкова О.В. Основы гистологии с гистологической техникой / О.В. Волкова, Ю.К. Елецкий. – М.: Медицина, 1982. – 304 с. 
3. Гальперин Ю.М. Пищеварение и гомеостаз / Ю.М. Гальперин, П.И. Лазарев. – М.: Наука, 1986. – 304 с. 
4. Марков, И.И. Универсальный метод элективного выявления аргирофильных структур / И.И. Марков, Е.С. Петров, В.И. Марко-

ва // Морфологические ведомости. – 2016. – Т. 24, № 1. – С. 116-119. 
5. Нарушение гемодинамики и моторики желудочно-кишечного тракта при интрамуральной ишемии / З.М. Сигал [и др.] // Бюл-

летень экспериментальной биологии и медицины. – 1984. – Т. 98, № 12. – С. 657-659. 
6. The capillary bed offers the largest hemodynamic resistance to the cortical blood supply / I.G. Gould [et al.] // J. Cereb. Blood Flow 

Metab. – 2017. – Vol. 37, № 1. – P. 52-68. 
7. The human microcirculation: regulation of flow and beyond / D.D. Gutterman [et al.] // Circ Res. – 2016. – Vol. 118, № 1. – P. 157-172. 
8. Hansen, L.B. GLP-2 and mesenteric blood flow / L.B. Hansen // Dan. Med. J. – 2013. – Vol. 60, № 5. – P. B4634. 
9. Holguín-Gómez, L. Angioedema / L. Holguín-Gómez, L.A. Vásquez-Ochoa, R. Cardona // Rev. Alerg. Mex. – 2016. – Vol. 63, № 4. – 

P. 373-384. 
10. Sequential venous anastomosis design to enhance patency of arterio-venous grafts for hemodialysis / F. Kabinejadian [et al.] // Comput. 

Methods Biomech. Biomed. Engin. – 2017. – Vol. 20, № 1. – P. 85-93. 
11. Walder, D.N. Arteriovenous anastomoses in the stomach wall / D.N. Walder // Lancet. – 1950. – Vol. 1, № 6596. – P. 162. 
12. A mathematical model of intestinal oedema formation / J. Young [et al.] // Math. Med. Biol. – 2014. – Vol. 31, № 1. – P. 1-15. 

 
REFERENCES 

1. Bolotskykh L.A. [et al.]. Actual issues of laboratory animals standardization for biomedical and biotechnical researches. Biomedicine. 
2012;(4):101-105. (in Russ). 

2. Volkova O.V., Eletskii Yu.K. Basics of histology with histological technique. Moscow. Meditsina. 1982. 304 p. (in Russ.). 
3. Gal'perin Yu.M., Lazarev P.I. Digestion and homeostasis. Moscow. Nauka. 1986. 304 p. (in Russ.). 
4. Markov I.I., Petrov E.S., Markova V.I. A universal method of elective detection of argyrophilic structures. Morphological newsletter. 

2016;24(1):116-119. (in Russ.). 
5. Sigal Z.M. [et al.]. Hemodynamic and motility disorders of the gastrointestinal tract in intramural ischemia. Biull. Eksp. Biol. Med. 

1984;98(12):657-659. (in Russ.). 
6. Gould I.G. [et al.]. The capillary bed offers the largest hemodynamic resistance to the cortical blood supply. J. Cereb. Blood Flow 

Metab. 2017;37(1):52-68. (in Engl.). doi: 10.1177/0271678X16671146. 
7. Gutterman D.D. [et al.]. The human microcirculation: regulation of flow and beyond. Circ Res. 2016;118(1):157-172. (in Engl.). doi: 

10.1161/CIRCRESAHA.115.305364. 
8. Hansen, L.B. GLP-2 and mesenteric blood flow. Dan. Med. J. 2013;60(5):B4634. (in Engl.). 
9. Holguín-Gómez L., Vásquez-Ochoa L.A., Cardona R. Angioedema. Rev. Alerg. Mex. 2016;63(4):373-384. (in Engl.). doi: 

10.29262/ram.v63i4.220. 
10. Kabinejadian F. [et al.]. Sequential venous anastomosis design to enhance patency of arterio-venous grafts for hemodialysis. Comput. 

Methods Biomech. Biomed. Engin. 2017;20(1):85-93. (in Engl.). doi: 10.1080/10255842.2016.1200564. 
11. Walder D.N. Arteriovenous anastomoses in the stomach wall. Lancet. 1950;1(6596):162. (in Engl.). doi: 10.1016/s0140-6736(50)90263-7. 
12. Young J. [et al.]. A mathematical model of intestinal oedema formation. Math. Med. Biol. 2014;31(1):1-15. (in Engl.). doi: 

10.1093/imammb/dqs025. 

mailto:ramilababayeva@mail.ru


54 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 17, № 2 (98), 2022 

КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ 
 
 
 
УДК 617.5-089 
© Коллектив авторов, 2022 
 
 

Р.Р. Нуриахметов1,2, А.Р. Загитов1,2, В.С. Пантелеев1,2, И.Р.Мусин2,  
И.И. Биганяков2, Р.Р. Мухаметова2, М.Р. Гараев1, М.А. Нартайлаков1,2, И.М. Насибуллин1 

СОСУДИСТЫЕ ОСЛОЖНЕНИЯ РАННЕГО ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОГО 
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Цель – улучшить результаты лечения пациентов после трансплантации почки за счет снижения частоты сосудистых 

осложнений и связанной с ними потери трансплантата почки. 
Материал и методы. С октября 1996 по август 2021 года в хирургическом отделении №3 (трансплантации органов и 

донорства) ГБУЗ РКБ им. Г.Г. Куватова было выполнено 483 трансплантаций почек, из которых 401 (83%) от трупного и 
82 (17%) от живого родственного донора. 

Результаты. Сосудистые осложнения наблюдались у 18 (3,7%) пациентов, наиболее часто встречались тромбозы в ре-
зультате острого криза отторжения трансплантата. Из них у 13 (2,6%) пациентов криз купирован консервативным путем. У 
остальных 5 (1,1%) пациентов острый криз отторжения осложнился тромбозом, что привело к потере трансплантата почки: 
1 случай привел к разрыву трансплантата почки; 4 случая приходятся на тромбозы почечной артерии и вены.  

Выводы. Таким образом, тщательный подбор донора и реципиента, ранняя диагностика и адекватное лечение острого 
криза отторжения в послеоперационном периоде позволяют предотвратить сосудистые осложнения и утерю трансплантата 
почки.  

Ключевые слова: трансплантология, трансплантация почки, сосудистые осложнения, тромбозы. 
 

R.R. Nuriakhmetov, A.R. Zagitov, V.S. Panteleev, I.R. Musin,  
I.I. Biganyakov, R.R. Mukhametova, M.R. Garaev, M.A. Nartailakov, I.M. Nasibullin 

VASCULAR COMPLICATIONS OF THE EARLY POSTOPERATIVE PERIOD IN 
PATIENTS AFTER KIDNEY TRANSPLANTATION 

 
Objective is to improve the results of treatment of patients after kidney transplantation by reducing the frequency of vascular 

complications and associated kidney transplant loss. 
Material and methods. From October 1996 to August 2021, 483 kidney transplantations were performed at the Surgical depart-

ment No. 3 (organ transplantation and donation center) of the G.G. Kuvatov RCH, of which 401 (83%) cadaveric and 82 (17%) liv-
ing related donors. 

Results and conclusions. Vascular complications were observed in 18 (3.7%) patients, the most common were thrombosis as a 
result of an acute crisis of graft rejection. Of these, 13 (2.6%) patients had a crisis stopped conservatively. In the remaining 5 (1.1%) 
patients, the acute rejection crisis was complicated by thrombosis, which led to the loss of a kidney transplant: 1 case led to rupture 
of a kidney transplant; 4 cases were due to thrombosis of the renal artery (2) and vein (2). 

Conclusions. Thus, careful selection of a donor-recipient, early diagnosis and adequate treatment of an acute rejection crisis in 
the postoperative period can prevent vascular complications and loss of a kidney transplant. 

Key words: transplantation, kidney transplantation, vascular complications, thrombosis. 
 
На сегодняшний день в мире пациентов с 

хронической болезнью почек (ХБП) V стадии 
насчитывается более 2,5 млн., и это число еже-
годно увеличивается в среднем на 10-12%. [1,2]. 
В Российской Федерации также отмечается 
увеличение количества пациентов с ХБП V ста-
дии. Данная патология встречается у 400-500 
человек на 1 млн. населения [1]. Транспланта-
ция почки (ТП) считается золотым стандартом 
заместительной почечной терапии для увеличе-
ния продолжительности и улучшения качества 
жизни пациентов. Однако сосудистые осложне-
ния (СО) являются одним из основных причин 
утери трансплантата как в ранние, так и в отда-
ленные сроки после операции. 

Среди сосудистых осложнений выде-
ляют тромбозы и стенозы артерий, а также 
окклюзионные и неокклюзионные венозные 
тромбозы почечного трансплантата (ПТ). 

По данным J. Zhao et al. [3] как артери-
альные, так и венозные тромбозы в большин-
стве случаев возникают в раннем посттранс-
плантационном периоде, хотя могут прояв-
ляться и в более отдаленные сроки. Так, ок-
клюзия почечной артерии составляет 0,2-3,5% 
случаев, стеноз почечной артерии 1-23%, 
тромбоз почечной вены – 0,3-3,0%. На стеноз 
почечных артерий приходится до 75% пост-
трансплантационных сосудистых осложнений. 

В настоящее время сосудистые ослож-
нения после трансплантации (ТП) крайне ред-
ко встречаются благодаря тщательному под-
бору донора и реципиента (совместимость по 
ABO и HLA). В основном СО развиваются в 
раннем послеоперационном периоде и чаще 
всего имеют многофакторную этиологию. 
Наиболее значимыми факторами риска разви-
тия СО являются: возраст донора старше 60 
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лет; нестабильная гемодинамика; холодовая 
ишемия почечного аллотрансплантата более 
24 часов; наличие предсуществующих HLA–
антител у реципиента, образовавшихся в ре-
зультате гемотрансфузий, беременностей или 
предыдущих трансплантаций; перитонеаль-
ный диализ до оперативного вмешательства; 
наличие тромбозов, тромбофлебитов, сахар-
ного диабета в анамнезе [4,5].  

Существенную роль в формировании 
стенозов почечных сосудов играют перегибы 
сосудов. Большое значение в формировании 
перегибов в месте образования или дистальнее 
анастомоза имеет излишняя длина сосуда 
трансплантата; гипертрофия стенки артерии 
реципиента в связи с длительно существующей 
артериальной гипертензией; нестабильность 
гемодинамики на фоне гипотензии у реципи-
ента; неправильное расположение ПТ в за-
брюшинном пространстве, а также экстраре-
нальная компрессия сосудистой ножки транс-
плантата гематомой или лимфоцеле [5,6].  

Нередко тромбозы могут быть и след-
ствием тяжелого острого криза отторжения 
ПТ, преимущественно сосудистого типа, рези-
стентного к терапии кортикостероидами и ан-
тилимфоцитарными антителами. В этом случае 
в первую очередь тромбоз развивается в сосу-
дах мелкого калибра, лишь позже распростра-
няется в магистральные сосуды нефротранс-
плантата [7]. 

Клинически тромбозы мелких сосудов 
нефротрансплантата могут протекать бессимп-
томно и проявляются лишь прекращением мо-
че- и азотовыделительной функцией почки. 
Особенно наглядна клиническая картина при 
возникновении тромбоза почечной вены 
трансплантата: отмечается появление его бо-
лезненности, нарастание макрогематурии на 
фоне быстро снижающегося диуреза, значи-
тельное увеличение размеров и плотности ПТ. 

Своевременная диагностика подобных 
осложнений при начальной функции почечного 
трансплантата относительно проста. Стандарт-
ным методом обследования, позволяющим за-
подозрить сосудистые осложнения почечного 
трансплантата, является скрининговое ультра-
звуковое исследование трансплантата с дуп-
лексным сканированием ПТ [8,9]. Оптималь-
ными методами детальной диагностики степе-
ни, локализации и протяженности артериаль-
ных стенозов являются компьютерная томогра-
фия трансплантата с болюсным усилением и 
ангиография [10]. С другой стороны, когда диа-
гноз стеноза артерии трансплантата не вызывает 
сомнений, имеет смысл немедленно выполнить 
ангиографию одновременно с диагностической 

и с лечебной целями [10,11]. При неэффектив-
ности эндоваскулярных хирургических методов 
показано реконструктивное хирургическое 
вмешательство. Однако есть данные, что в 20-
30% случаев попытки такого вмешательства 
приводят к потере трансплантата из-за техниче-
ской сложности операции и отсутствия колла-
терального кровообращения почки [11].  

Особую проблему вызывает лечение от-
торжения ПТ с использованием различных ле-
карств и схем их введения. Современные про-
токолы лечения антителоопосредованного от-
торжения включают в себя: блокирование вы-
работки антител (АТ) (пульс-терапия глюко-
кортикостероидами, антитимоцитарный анти-
ген); устранение циркулирующих АТ (плазма-
ферез, иммуносорбция); подавление Т-
клеточного ответа (антитимоцитарный анти-
ген, ингибиторы кальциневрина, препараты 
микофеноловой кислоты); ингибирование 
комплемента; связывание оставшихся антител; 
истощение плазматических клеток [12]. Таким 
образом, сосудистые осложнения остаются 
одной из основных причин ухудшения резуль-
татов операций и являются главными причи-
нами потери трансплантатов. Именно поэтому 
своевременное выявление и устранение стено-
зов и тромбозов почечных сосудов на ранних 
этапах лечения повышают и улучшают после-
операционную выживаемость почки. 

Цель работы – улучшить результаты ле-
чения пациентов после трансплантации почки 
за счет снижения частоты сосудистых ослож-
нений и связанной с ними потери трансплан-
тата почки. 

Материал и методы 
С октября 1996 по август 2021 года в 

ГБУЗ РКБ им. Г. Г. Куватова было выполнено 
483 трансплантаций почек, из них 401 (83%) 
от трупного и 82 (17%) от живого родственно-
го донора: мужчинам было 275 (56,9%), жен-
щинам – 208 (43,1%); средний возраст соста-
вил 48,09±12,6 года. В структуре причин раз-
вития терминальной ХБП превалировал хро-
нический гломерулонефрит с исходом в 
нефросклероз – 212 (44%) пациентов (рис. 1). 

Техника операции трансплантации почки 
была стандартной – в забрюшинное простран-
ство подвздошной области. Наложение сосуди-
стых анастомозов между сосудами почечного 
трансплантата и подвздошными сосудами ре-
ципиента проводилось по типу «конец в бок» 
нитью Prolen 5/0. Наложение уретероцистонео-
анастомоза проводилось по антирефлюксной 
методике Lich-Gregoir: конец мочеточника на 
стенте погружался в просвет мочевого пузыря и 
фиксировался к его стенке нитью PDS 5/0. 
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Рис. 1. Структура причин развития терминальной ХБП 

 
Всем реципиентам после пересадки про-

водились: индукция иммуносупрессии: бази-
ликсимаб 20 мг в\в капельно на 0 (интраопера-
ционно) в 4-е сутки и стандартная трехкомпо-
нентная иммуносупрессивная терапия: 1) инги-
биторы кальциневрина (такролимус, адваграф); 
2) микофенолаты (микофеноловая кислота, ми-
кофенолата мофетил); 3) кортикостероиды.  

В рамках оценки функции и состояния 
ПТ применялись клинические, лабораторные 
и инструментальные методы: проведение об-
щего анализа крови, биохимических показа-
телей, общего анализа мочи в ежедневном 
режиме, ультразвуковое и дуплексное скани-
рование трансплантата почки (УЗИ, УДС) на 
аппарате Logiq-7. Систематически контроли-
ровалась коагулограмма, при развитии гипер-
коагуляции назначались антикоагулянты пря-
мого действия (гепарин, фраксипарин). Реци-
пиентам старше 40 лет с профилактической 
целью назначались антиагреганты (ацекардол, 
тромбоасс) под контролем свертывающей си-
стемы крови. 

Результаты 
За период наблюдения с 1996 по 2021 

годы сосудистые осложнения, связанные с 
острым кризом отторжения, возникли у 18 
(3,7%) пациентов, среди которых наиболее 
часто встречались тромбозы на уровне мик-
роциркуляторного русла ПТ как результат 
острого криза отторжения клеточного, гумо-
рального или смешанного характера. У 13 
(2,6%) пациентов сосудистые осложнения, 
возникшие на фоне острого криза отторжения 
нефротрансплантата, купированы консерва-
тивным путем: у 3 пациентов отмечалась вто-
ричная функция трансплантата с медленным 
снижением азотемии и увеличением диуреза, 
у 10 пациентов в раннем посттрансплантаци-
онном периоде отмечалась отсроченная 
функция трансплантата, расцененная как ост-
рый канальцевый некроз. Анурия наблюда-
лась в среднем 5±1 день, заместительная по-
чечная терапия проводилась гемодиализом. 
Назначено комплексное лечение по протоко-

лам купирования антителоопосредованного 
отторжения трансплантата почки с пульс-
терапией метилпреднизолоном 500 мг 3 дня, 
при отсутствии эффекта от первого введения 
назначался антитимоцитарный иммуноглобу-
лин в течение 2–9 дней и процедуры плазма-
фереза с обменом плазмы на фоне антибакте-
риальной, антикоагулянтной и посиндромной 
терапии. На фоне лечения отмечалась поло-
жительная динамика ‒ снижение азотистых 
шлаков, восстановление диуреза, по УДС 
равномерное прокрашивание сосудов во всех 
отделах трансплантата, включая корковый 
слой, а также снижение индекса перифериче-
ского сопротивления почечных артерий.  

У остальных 5 (1,1%) пациентов острый 
криз отторжения осложнился тромбозом, что 
привело к потере трансплантата почки: 1 слу-
чай привел к разрыву трансплантата почки; в 
4-х случаях ‒ тромбозы почечной артерии (2) и 
вены (2) на фоне длительного лечения криза 
отторжения трансплантата с использованием 
стероидов, поликлональных антител, процедур 
плазмафереза. Однако отсутствие функции ПТ 
и результатов биопсии, подтверждающих не-
эффективность терапии, определили показания 
к проведению нефротрансплантатэктомии.  

Представляем клинический случай 
тромбоза почечной вены в раннем послеопе-
рационном периоде в результате острого кри-
за отторжения трансплантата почки. 

Пациент И. 1969 года рождения посту-
пил в клинику с диагнозом хроническая бо-
лезнь почек С5 и хронический гломерулоне-
фрит с исходом в нефросклероз. Программ-
ный гемодиализ проводился с августа 2020 
года. Пациент состоял в листе ожидания на 
трансплантацию почки. Уровень предсуще-
ствующих HLA-антител к антигенам I и II 
классов при постановке в лист ожидания от-
рицательный. Ввиду наличия трупного орга-
на, совместимого по АВО (A (II), Rh (+)); по 
HLA (подбор донора реципиента: полное сов-
падение по двум локусам A02, А32, и DR12); 
отрицательного кросс матча. В плановом по-
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рядке 01.10.2020 года выполнена трансплан-
тация трупной почки в правую подвздошную 
область с формированием анастомозов между 
сосудами донорского органа и подвздошными 
сосудами реципиента по типу «конец в бок». 
При пуске кровотока, почка окрасилась в ро-
зовый цвет, приобрела удовлетворительный 
тургор (рис. 2). Время холодовой ишемии ПТ 
составила 8,5 часа. 

 

 
Рис. 2. Пациент И., момент пуска кровотока: 1 – артериальный 
анастомоз с наружной подвздошной артерией; 2 – венозный 
анастомоз с нapyжнoй пoдвздoшнoй веной; 3 – мочеточник 
трансплантата почки 

 

Интраоперационно выполнено ультра-
звуковое исследование трансплантата после 
пуска кровотока, в результате отмечается рав-

номерное прокрашивание магистральных со-
судов; гемодинамические показатели соответ-
ствовали нормальным значениям.  

Было отмечено отделение мочи по мо-
четочнику редкими каплями. Проводилось 
внутривенное введение базиликсимаба 20 мг, 
солу-медрола 500 мг, фуросемида 60 мг. 

Функция трансплантата первичная, за 1-е 
сутки 1000 мл мочи, проводилась стандартная 
индукция иммуносупрессии: базиликсимаб 20 
мг в\в капельно на физ.растворе 200 мл на 0 
(интраоперационно) и 4-е сутки, интраопераци-
онно, солу-медрол 500 мг в/в. Иммуносупрес-
сивная терапия: такролимус пролонгированного 
действия 8 мг в сутки, микофеноловая кислота 
1440 мг в сутки, метипреднизолон по схеме 500 
мг 3 дня в/в с последующим переходом на пе-
роральный прием метилпреднизолона 16 мг.  

В рамках оценки функции и состояния 
трансплантата почки применялись лаборатор-
но-инструментальные методы исследования: 
ежедневно проводились общеклинические 
анализы (табл. 1), ультразвуковое и дуплексное 
сканирование нефротрансплантата (табл. 2).  

 
Таблица 1 

Динамика основных лабораторных показателей пациента И. в раннем посттрансплантационном периоде 

Показатели крови Сутки стационарного лечения 
1 2 3 4 5 

Эритроциты, 106/мкл 3,21 3,35 3,37 3,06 2,49 
Лейкоциты, 103/мкл 11,1 9,8 6,9 9,8 15,7 
Тромбоциты, 103/мкл 204 254 226 264 211 
К+ 5,11 4,54 4,09  4,76 
Общий белок, г/л 51,1 59,4   50,7 
Креатинин, мкмоль/л 655,2 598 573 450 604 
Мочевина, ммоль/л 11,81 19,98 25,9 27 24,5 
С-реактивный белок (СРБ), мг/л 12,59 10,67   23,18 
МНО 0,95 0,80  0,94 0,80 
ПТИ, % 105 123  114 125 

 
В послеоперационном периоде с первых 

дней отмечается положительная лабораторная 
динамика (уменьшение лейкоцитоза, СРБ, 
креатинина, калия), однако на 5-е сутки отме-
чается ухудшение лабораторных показателей 
(рост уровня СРБ до 23,18 мг/л; увеличение 
уровня лейкоцитов с 9,8×109/л до 15,7×109/л; 
увеличение уровня калия и рост креатинина). 

По данным УЗИ и дуплексного скани-
рования первые 3-е суток выделительная си-
стема расширена незначительно, сосуды про-
крашиваются во всех сегментах ПТ равно-
мерно, включая корковый слой. Индекс рези-
стентности в пределах нормы. 

Состояние пациента в течение первых 
4-х суток после ТП удовлетворительное, па-
циент жалоб не предъявляет.  

По данным ультразвукового исследова-
ния на 4-е сутки выявлено резкое расширение 
ЧЛС с неоднородным пристеночным аваску-
лярным содержимым. Впереди и выше транс-

плантата ‒ участки скопления жидкости до 
44×20 мм. Отмечаются нарушение крово-
снабжения почки, обеднение сосудистого ри-
сунка, рост индексов сопротивления (Ri–0,9). 

На 5-е сутки отмечается резкое ухудше-
ние состояния пациента ‒ жалобы на боли в 
области трансплантата (по ВАШ 5-6), анурию, 
некупируемая артериальная гипертензия до 
200/100 мм рт. ст. При пальпации трансплан-
тат плотно-эластичной консистенции, увели-
чен в размерах, резко болезненный. По дан-
ным ультразвукового исследования отмеча-
ются отек паренхимы до 19–20 мм (корковый 
слой 10 мм, мозговой слой 10 мм), расшире-
ние выделительной системы: в ней стент и 
организованные неоднородные сгустки крови. 
Вдоль задней поверхности почки скопление 
жидкости с густой мелкодисперсной взвесью у 
нижнего полюса ≈ 67×39×63 мм, у верхнего ‒ 
67×26×37 мм (суммарно около 150 мл). Отме-
чены резкое нарушение кровоснабжения ПТ, 
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критическое обеднение органного кровотока. 
Стволовая почечная вена не визуализируется, 
сегментарные и паренхиматозные ее ветви в 
режиме дуплексного картирования не про-

крашиваются (тромбоз стволовой вены?). 
Определяется реверсивный кровоток в ство-
ловой, сегментарных и паренхиматозных ар-
териях почки. 

 
Таблица 2 

Динамика показателей УЗИ, УДС трансплантата почки в раннем послеоперационном периоде пациента И. 

Сут
ки Размеры ПТ, паренхима Выделительная система Режим ЦДК и ЭДК 

Индекс перифе-
рического сопро-

тивления 

Стволовая  
почечная вена 

1-е  

ПТ:111х47хмм. 
Паренхима 16-17мм 
(корковый слой 8мм, 
мозговой слой 7,5мм) 

Выделительная система 
не расширена в системе 

стент 

Сосуды прокрашиваются 
симметрично во всех 

сегментах трансплантата 
Ri-0,74 

Стволовая вена: просвет 
не изменен, гемодинами-

ка не нарушена 
 

2-е  

ПТ:110х46мм. 
Паренхима 16мм (кор-
ковый слой 6мм, мозго-

вой слой 10мм) 

Выделительная система 
щелевидно расширена: 

чашечки до 3мм, лоханка 
7мм в системе стента 

Сосуды прокрашиваются 
симметрично во всех 

сегментах трансплантата 
Ri-0,77 

Стволовая вена: просвет 
не изменен, гемодинами-

ка не нарушена 

3-и  

ПТ:114×51×55мм. 
Паренхима 18мм (кор-
ковый слой 8-8,5мм, 
мозговой слой 9,5-

10мм) 

ЧЛС: чашечки 7мм, 
лоханка до 20мм, началь-
ный отдел мочеточника 

6мм, в системе стент 
 

Сосуды прокрашиваются 
симметрично во всех 

сегментах трансплантата 
Ri-0,75 

Стволовая вена: просвет 
не изменен, гемодинами-

ка не нарушена 
 

4-е  

ПТ:122×66×70мм. 
Паренхима 18мм (кор-

ковый слой 8,5мм, 
мозговой слой 10мм) 

ЧЛС: лоханка до 
39×23×35мм, в ней неод-
нородное пристеночное 
аваскулярное содержи-

мое, в системе стент 

Сосудистый рисунок 
обеднен. В стволовых и 
паренхиматозных арте-

риях отсутствует диасто-
лический компонент 

Ri-0,9 
Стволовая вена: просвет 
не изменен, гемодинами-

ка не нарушена 

5-е  

ПТ:124×63×63мм. 
Паренхима 19-20мм 

(корковый слой 10мм, 
мозговой слой 10мм), 

Выделительная система 
расширена: чашечки 
11мм, лоханка 26мм, 

начальный отдел моче-
точника 9мм. 

Резкое нарушение крово-
снабжения трансплантата 

почки, сосуды не про-
крашиваются до корково-

го слоя 

Ri-1,0 

Стволовая вена не визуа-
лизируется, сегментар-

ные и паренхи-матозные 
ее ветви в режиме ЦДК 

не прокрашиваются 
(тромбоз стволовой 

вены?) 
 

Учитывая клиническую картину, ре-
зультаты лабораторно-инструментальных 
данных, не исключаются тромбоз почечной 
вены и разрыв трансплантата с формировани-
ем гематомы. Принято решение в экстренном 
порядке выполнить ревизию ПТ и забрюшин-
ного пространства. 

06.10.2020 г. под тотальной внутривен-
ной анестезией с ИВЛ произведен разрез в 
правой подвздошной области по старому 
рубцу, послойно произведен доступ в за-
брюшинное пространство. Трансплантат ‒ в 
рыхлых сращениях с окружающими тканями. 
Позади трансплантата гематома – старые 
сгустки до 200 мл и имбибиция забрюшин-
ной клетчатки кровью. Гематома эвакуиро-
вана. ПТ увеличен в размерах до 12×8 см, 
отечный, напряженный, цианотичной окрас-
ки, не пульсирует, определяется тромбоз 
стволовой вены (рис. 3). На задней его по-
верхности единичные разрывы до 1 см без 
кровотечения. 

Интраоперационно выполнено ультра-
звуковое исследование трансплантата почки. 
Отмечается резкое нарушение кровоснабже-
ния трансплантата почки, сосуды не прокра-
шиваются до коркового слоя. Стволовая вена 
не прокрашивается, тромбоз почечной вены, 
появление реверсивного кровотока в дуговых 
артериях почки (Ri-1,0).  

Учитывая отсутствие кровотоков и 
функции почки, трансплантат расценен не-
жизнеспособным, принято решение произве-
сти трансплантатэктомию. 

 

 
Рис. 3. Цианотическая индурация трансплантата  

почки у пациента И. 
 

Патолого-анатомическое исследование 
№1301–02 от 06.10.2020: острая реакция от-
торжения трансплантата почки вследствие 
множественных подкапсульных кровоизлия-
ний, кровоизлияния в интерстиций, в клубоч-
ках, канальцах с некрозами, гематома в обла-
сти ворсин, тромбоз и утолщение артериол. В 
просвете вены обтурирующий тромб, состоя-
щий из фибрина, большого количества эрит-
роцитов, скоплений тромбоцитов и единич-
ных лейкоцитов. 

Послеоперационный период протекал 
без особенностей, пациент переведен на про-
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граммный гемодиализ по схеме 3 раза в неде-
лю. На фоне проводимого лечения состояние 
пациента с положительной динамикой: улуч-
шение общего самочувствия, стабилизация 
артериального давления, положительная кли-
ническая и лабораторная картина. Пациент 
выписан из хирургического отделения №3 
(трансплантация органов и донорства) РКБ им 
Г.Г. Куватова на 10-е сутки в удовлетвори-
тельном состоянии. На данный момент паци-
ент И. вновь состоит в листе ожидания на по-
вторную трансплантацию почки.  

Заключение 
Общая частота сосудистых осложнений 

после ТП, возникших на фоне острого криза 

отторжения в ГБУЗ РКБ им. Г.Г. Куватова 
составила 18 (3,7%) случаев, что сопоставимо 
с данными мировой литературы. Из них в 13 
(2,6%) случаях острый криз купирован кон-
сервативным путем, что свидетельствует о 
своевременном выявлении и адекватном ле-
чении антителоопосредованного отторжения. 
Это позволит предотвратить утерю транс-
плантата почки. С учетом роста количества 
трансплантаций почек, благодаря тщательно-
му подбору донора реципиента, сосудистые 
осложнения встречаются редко, однако они 
остаются одной из основных причин ухудше-
ния результатов операций и являются глав-
ными причинами потери трансплантатов. 
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СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ ЛАЗЕРНОГО ЛЕЧЕНИЯ  

ФОКАЛЬНОГО ДИАБЕТИЧЕСКОГО МАКУЛЯРНОГО ОТЕКА 
ФГАУ «НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» им. акад. С.Н. Федорова»  

Минздрава России, г. Москва 
 
Диабетическая ретинопатия (ДР) является заболеванием, входящим в группу ишемических ретинопатий, распростра-

ненность которого прогрессирует. Как известно, основной причиной утраты трудоспособности при сахарном диабете (СД) 
является диабетический макулярный отек (ДМО). В статье приведен обзор отечественной и зарубежной литературы, по-
священный актуальным методам лазерного лечения фокального диабетического макулярного отека. Современный и неин-
вазивный диагностический метод – оптическая когерентная томография-ангиография (ОКТ-А) ‒ явился существенным 
прогрессом в визуализации микроциркуляторного русла и слоев сетчатки и хориоидеи в клинико-диагностических иссле-
дованиях макулярного отёка при ДР. Подчеркнута необходимость мультимодального подхода к ведению пациентов с диа-
бетическим макулярным отеком для улучшения клинико-функциональных результатов лечения. Описаны применяемые в 
настоящее время технологии лечения диабетического макулярного отека и их преимущества и недостатки, а также приве-
дены данные об анатомическом и функциональном результатах. Рассмотрены перспективы дальнейшего совершенствова-
ния и использования инновационных лазерных технологий, основанных на системах навигации и данных мультимодаль-
ной визуализации. 

Ключевые слова: диабетическая ретинопатия, диабетический макулярный отек, оптическая когерентная томография в 
ангиорежиме, лазерное лечение. 

 
E.Iu. Polyakova, P.L. Volodin, E.V. Ivanova 

MODERN METHODS OF LASER TREATMENT  
OF FOCAL DIABETIC MACULAR EDEMA 

 
Diabetic retinopathy (DR) is a disease belonging to the group of ischemic retinopathy, the prevalence of which is progressing. 

As it is known, the main cause of disability in diabetes mellitus is diabetic macular edema (DME). The article provides a review of 
domestic and foreign literature on topical methods of laser treatment of focal DME. A modern and non-invasive diagnostic method - 
optical coherence tomography-angiography has been a significant progress in the visualization of the microcirculatory bed, as well 
as the layers of the retina and choroid in clinical diagnostic studies of macular edema in DR. The necessity of a multimodal ap-
proach to the management of patients with DME to improve the clinical and functional results of treatment is emphasized. The cur-
rently used technologies for the treatment of DME, their advantages and disadvantages are described, data on the anatomical and 
functional result are given. The prospects of further improvement and use of combined techniques in the treatment of DME are con-
sidered. The prospects of further improvement and use of innovative laser technologies based on navigation systems and multimodal 
visualization data are considered. 

Key words: diabetic retinopathy, diabetic macular edema, optical coherence tomography in angio mode, laser treatment. 
 
Исходя из глобального доклада ВОЗ 

(2018) по сахарному диабету (СД) во всем ми-
ре наблюдается прогрессирующий рост забо-
леваемости данной патологией [1]. Основной 
причиной снижения зрения у пациентов с СД 
является диабетический макулярный отек 
(ДМО). Данное заболевание занимает лидиру-
ющую позицию среди всех причин утраты 
центрального зрения у лиц трудоспособного 
возраста в экономически развитых странах, 
поэтому крайне важным аспектом в решении 
данной проблемы является выявление ДМО на 
ранних доклинических стадиях [2]. 

Флюоресцентная ангиография (ФАГ) по 
данным зарубежной литературы на протяже-
нии многих лет являлась важным инструмен-
том в диагностике ДМО. В 2014 г. впервые 
был проведен сравнительный анализ диагно-
стических данных ОКТ и ФАГ у пациентов с 
ДМО, на основании которого сделан вывод о 
том, что результаты диагностики как совпа-
дают, так и дополняют друг друга [3]. Появ-

ление новых высокоинформативных методов 
диагностики, таких как оптическая когерент-
ная томография высокого разрешения (ОКТ) и 
оптическая когерентная томография с ангио-
графией – ОКТ-ангиография, открывает но-
вые возможности для малоинвазивного изу-
чения структурных анатомо-топографических 
и функциональных изменений сетчатки и хо-
риоретинального комплекса до и после мало-
инвазивных лазерных вмешательств, что поз-
воляет достоверно оценивать результаты про-
веденного лечения [4]. 

Согласно рекомендациям Международ-
ного совета офтальмологов по лечению ДМО 
от 2017 г. у пациентов с центральной толщи-
ной сетчатки более 400 мкм с максимально 
корригированной остротой зрения менее 0,6 
методом лечения «первой линии» ДМО слу-
жит фармакологический подход с использо-
ванием интравитреального введения антиан-
гиогенных и противовоспалительных препа-
ратов, однако лазерная коагуляция сетчатки 
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не потеряла своей актуальности [4]. Обращая 
внимание на ежегодный рост заболеваемости 
СД, а также потерю зрительных функций 
вследствие развития ДМО, данное заболева-
ние необходимо рассматривать как тяжелое 
бремя для систем здравоохранения большин-
ства стран. Исходя из вышесказанного, следу-
ет обратить внимание на проблему эффектив-
ности ранней диагностики и лечения ДМО. В 
данном обзоре мы изучим возможности со-
временных методов лазерного лечения фо-
кального ДМО.  

Лазерное лечение ДМО в пороговом 
режиме непрерывным лазерным излучением 

Лазерная коагуляция сетчатки в порого-
вом режиме являлась стандартом для лечения 
ДМО в течение четырех десятилетий. Впер-
вые в 1985 г. группой экспертов по изучению 
раннего лечения ДР ETDRS (Early Treatment 
Diabetic Retinopathy Study Research Group) 
решетчатая коагуляция и фокальная лазерная 
коагуляция были рекомендованы для лечения 
ДМО, расположенного в пределах двух диа-
метров диска от центра макулы. Данные ме-
тодики выполняются в пределах 500-3000 мкм 
от фовеа и не ближе 500 мкм от диска зри-
тельного нерва.  

Механизм действия решетчатой лазер-
ной коагуляции в большинстве случаев осно-
ван на разрушении ишемизированной сетчат-
ки, что приводит к улучшению оксигенации 
прилежащих к зоне воздействия участков сет-
чатки, снижению продукции проангиогенных 
факторов, а также высвобождению цитокинов 
из пигментного эпителия сетчатки и клеток 
Мюллера. Напротив, фокальная лазеркоагу-
ляция приводит к снижению просачивания 
жидкости из микроаневризм и интрарети-
нальных микрососудистых аномалий [4]. 

Несмотря на свою эффективность, по-
роговые методики лечения ДМО по сведени-
ям ETDRS могут вызывать побочные эффекты 
в виде увеличения концентрации провоспали-
тельных цитокинов, образования хориоидаль-
ной неоваскуляризации, субретинального 
фиброза, появлению микроскотом в поле зре-
ния пациента, а также снижения контрастной 
чувствительности сетчатки [4]. Такие отрица-
тельные последствия лазерной коагуляции 
побудили многих ретинологов стремиться 
сократить продолжительность лазерного воз-
действия и использовать менее видимые ла-
зеркоагуляты, чем первоначально предлагае-
мые ETDRS. 

В рандомизированном контролируемом 
исследовании с 12-месячным наблюдением 
оценивались результаты лечения после при-

менения модифицированного лазерного про-
токола ETDRS и «мягкой макулярной решет-
чатой лазерной коагуляции», которая была 
разработана для профилактики вышеуказан-
ных осложнений. Исходя из данных исследо-
вания, уменьшение центральной толщины 
сетчатки (ЦТС) было значительнее в группе 
пациентов, пролеченных по модифицирован-
ному лазерному протоколу ETDRS. По ре-
зультатам данного исследования не было от-
мечено отличий в изменении средней макси-
мально корригированной остроты зрения 
(МКОЗ), это говорило о том, что модифици-
рованная фокальная лазеркоагуляция ETDRS 
должна оставаться стандартом для лечения 
ДМО [5]. 

Так, несмотря на осложнения и нежела-
тельные послеоперационные исходы, метод 
пороговой лазеркоагуляции был «золотым 
стандартом» на протяжении четырех десятков 
лет с которым до настоящего времени сравни-
ваются новые методы лечения. 

Лазерное лечение ДМО в субпорого-
вом режиме с непрерывным лазерным из-
лучением 

Под понятием «субпороговая лазеркоа-
гуляция» подразумевается следующий шаг в 
развитии уменьшения лазерно-
индуцированного повреждения сетчатки. В 
клинической субпороговой лазеркоагуляции 
во время лечения лазерные аппликаты оф-
тальмоскопически не видимы. Однако их 
можно увидеть после тестирования энергети-
ческих параметров и лечения с помощью ме-
тодов мультимодальной визуализации, таких 
как аутофлюоресценция и/или ОКТ [6]. 

Лечение ДМО в непрерывном субпоро-
говом режиме с положительными функцио-
нальными результатами впервые было проде-
монстрированно (Murakami A., 2010) на при-
мере лазеркоагуляции с короткими импульса-
ми (10-30 мс) в режиме continuous wave (CW) 
на лазерной установке («PASCAL», Topcon 
Medical Systems, Окленд, штат Нью-Джерси, 
США) [7]. Данная лазеркоагуляция обладает 
низкой интенсивностью и проводится с по-
мощью короткоимпульсного (10-30 мс) не-
прерывного лазера, благодаря чему лазерное 
излучение ограничивается повреждением 
наружных слоев сетчатки ‒ РПЭ, слоя фото-
рецепторов и наружного ядерного слоя.  

Биологический ответ на субпороговое 
лазерное воздействие является предметом 
научной дискуссии в различных исследовани-
ях, однако основным биологическим эффек-
том считается увеличение экспрессии белков 
теплового шока (HSP) [7,11]. Данный биоло-
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гический эффект может быть связан с изме-
ненной экспрессией генов в зонах РПЭ, окру-
жающих лазерный аппликат. Согласно дан-
ным литературы повышение температуры 
ткани сетчатки ниже порога некроза приводит 
к усилению экспрессии и регуляции HSP каж-
дый раз, когда клетки подвергаются стрессо-
вым ситуациям, таким как гипертермия, пере-
охлаждение и ишемия [8]. Белки теплового 
шока (HSP) играют важную роль в поддержа-
нии правильной структуры белка, они помо-
гают повторно «укладывать» белки, которые 
были повреждены во время стресса и способ-
ствуют формированию новых белков с «пра-
вильной укладкой» [9,11]. Данная группа бел-
ков HSP экспрессируется в качестве белков-
комперонов, которые помогают в свертыва-
нии денатурированных белков и защищают 
клетки сетчатки от апоптоза и воспаления 
[9,11]. Считается, что экспрессия HSP70 в ре-
зультате субпорогового лазерного воздей-
ствия в непрерывном режиме играет важную 
роль в резорбции макулярного отека [9,11].  

Микроимпульсное лазерное воздей-
ствие в лечении ДМО 

Лечение ДМО в микроимпульсном ре-
жиме с положительными функциональными 
результатами в начале 1990-х годов было 
продемонстрировано J. Roider на примере се-
лективной ретинальной терапии (SRT) [10]. 
Данные ряда исследователей показали, что 
микроимпульсное лазерное излучение при 
селективной ретинальной терапии нацелено 
на внутриклеточные меланосомы. В результа-
те этого меланосомы испаряются, создавая 
микропузырьки, которые «разрывают» рети-
нальный пигментный эпителий (РПЭ), не вы-
зывая термического повреждения нижележа-
щих хориокапилляров, вышележащих фото-
рецепторов и внутренней сетчатки [11]. Це-
лью данного лазерного воздействия являются 
ограничение лазерной энергии целевым РПЭ 
и стимуляция близлежащего РПЭ для мигра-
ции и пролиферации клеток в этих областях в 
зону патологического и нефункционирующе-
го РПЭ. 

В ряде экспериментальных клинических 
исследований была продемонстрирована эф-
фективность селективной ретинальной терапии 
(СРТ), используемой для лечения ДМО. J. 
Roider с соавт. выявил, что СРТ потенциально 
эффективна и безопасна для лечения клиниче-
ски значимого ДМО, по данным публикации, 
функциональное и анатомическое восстанов-
ление отмечалось у 84% пациентов [10]. Ника-
ких побочных явлений не было зарегистриро-
вано ни во время лечения, ни после него. 

Точный механизм действия микроим-
пульсного лазерного воздействия (МИВ) оста-
ется предметом научной дискуссии, однако 
недавно E. Midena с соавт. провели протеом-
ный анализ водянистой влаги, чтобы опреде-
лить, на экспрессию каких цитокинов влияет 
МИВ [12]. По данным исследований было вы-
явлено, что у пациентов с ДМО наблюдается 
повышение показателей Fas-лиганда, макро-
фагальных воспалительных белков 1-альфа, 
регулируемых при активации экспрессируе-
мых и секретируемых нормальных Т-
лимфоцитов, глиального фибриллярного кис-
лого белка и VEGF по сравнению с пациента-
ми, не страдающими диабетом. Также в иссле-
довании было отмечено, что после МИВ уров-
ни этих цитокинов снизились. Стрессиндуци-
рованный ответ на данное лазерное воздей-
ствие способствует восстановлению метабо-
лизма и функций клеток Мюллера и микро-
глии сетчатки, а также активации процессов 
репарации, снижению продукции воспали-
тельных цитокинов, фактора роста эндотелия 
сосудов и матриксных металлопротеиназ.  

Долгосрочная безопасность микроим-
пульсного лазерного воздействия у пациентов 
с ДМО подтверждается учеными, изучающи-
ми риск необоснованного повреждения сет-
чатки по данным аутофлюоресценции на 252 
глазах пациентов с ДМО, пролеченных в мик-
роимпульсном режиме. Срок наблюдения в 
послеоперационном периоде составил 10 лет 
[13]. Ожоги сетчатки были отмечены в 7 гла-
зах, обработанных рабочим циклом 10 или 
15%. Лазерного повреждения сетчатки не бы-
ло обнаружено на всех глазах, обработанных 
5% рабочим циклом. В этом же исследовании 
для расчета температурной модели зоны ла-
зерного воздействия на сетчатку были рас-
смотрены параметры микроимпульсного ла-
зерного воздействия, используемые в клини-
ческой практике для изучения риска леталь-
ного повреждения РПЭ.  

Исходя из анализа данных исследований, 
стоит отметить, что микроимпульсное воздей-
ствие является эффективным методом лечения 
диабетического макулярного отека. Параметры 
микроимпульсного лечения значительно отли-
чались в различных включенных в анализ ис-
следованиях. Подбор индивидуальных пара-
метров, вероятно, является наиболее сложной 
частью лечения, поскольку в настоящее время 
недостаточно опубликованных данных, позво-
ляющих выбрать лучшие энергетические па-
раметры и оценить безопасность и эффектив-
ность микроимпульсного лазерного лечения с 
фиксированными параметрами.  
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Навигационные лазерные технологии 
в лечении ДМО 

Перспективным направлением в аспекте 
повышения эффективности и безопасности 
лечения фокального ДМО может рассматри-
ваться применение инновационных лазерных 
технологий, основанных на системах навига-
ции и данных мультимодальной визуализации. 
Впервые лечение ДМО с помощью навигаци-
онной системы Navilas 577s (OD-OS, Teltow, 
Германия) применили Э.В. Бойко и Д.С. Маль-
цев. Они с помощью импортирования в нави-
гационную систему ОКТ-сканограмм цен-
тральной толщины, выполненных в ретро-
режиме, после предварительного планирова-
ния операции проводили пациентам лазерную 
решетчатую коагуляция по зоне отека без за-
трагивания ФАЗ [14]. В 2020 г. группой иссле-
дователей D.S. Maltsev, A.N. Kulikov, M.A. 
Burnasheva, A.A. Kazak, J. Chhablani был про-
веден анализ эффективности навигационной 
фокальной лазерной коагуляции микроане-
вризм при диабетическом макулярном отеке с 
использованием фронтальной оптической ко-
герентной томографии [15]. M. Ecsedy с соавт. 
в 2020 г. было выявлено, что воздействие по 
зоне ДМО без захвата ФАЗ в микроимпульс-
ном режиме на основе навигации по данным 
ОКТ-сканограмм цетральной толщины сетчат-
ки (ЦТС) является безопасным и эффективным 
вариантом лечения диабетического макулярно-
го отека, а также данный метод лечения 
уменьшает количество инъекций препаратов 
группы анти-VEGF [16]. П.Л. Володиным с 
соавт. в 2021 г. была оценена клиническая эф-
фективность таргетного субпорогового лече-
ния диабетической макулопатии с фокальным 
диабетическим макулярным отеком на лазере 
Navilas 577s [17]. Лечение проводилось после 
комплексного анализа ОКТ-А-сканограмм на 
уровне глубокого сосудистого комплекса и 
поверхностного сосудистого сплетения, по зо-
нам ишемии и микроаневризм в непрерывном 
режиме, исключая фовеальную аваскулярную 
зону, а в микроимпульсном режиме по зонам 
отека, включая фовеальную аваскулярную зо-

ну при распространении отека на нее. Резуль-
таты исследования, заключающиеся в повы-
шении максимально корригированной остроты 
зрения, центральной светочувствительности 
сетчатки, снижении ЦТС и площади зон не-
перфузии в сроки 1 и 3 месяца свидетельству-
ют об эффективности навигационного субпо-
рогового лазерного лечения ДМО, основанного 
на прицельном топографически ориентирован-
ном лазерном воздействии по данным ОКТ-
ангиографии. 

Заключение 
Лазеркоагуляция сетчатки по типу «ре-

шетки» являлась стандартным методом лече-
ния диабетического макулярного отека с дока-
занной эффективностью на протяжении четы-
рех десятилетий. В дальнейшем для лечения 
фокального ДМО был предложен метод моди-
фицированной решетчатой коагуляции. Не-
смотря на свою положительную результатив-
ность, фокальная макулярная лазеркоагуляция 
по рекомендациям ETDRS может вызывать 
определенные побочные эффекты. Дальнейшее 
изучение лазерного воздействия на хориока-
пиллярный комплекс (ХРК) показало, что для 
получения тканевого ответа в ряде ситуаций 
нет необходимости в необратимом поврежде-
нии структуры ХРК, и потому достичь тера-
певтического эффекта можно, используя ща-
дящие энергетические параметры.  

Методы субпороговой лазерной коагу-
ляции сетчатки и микроимпульсного лазерного 
воздействия в лечении ДМО, при которых от-
сутствуют видимые повреждения сетчатки, на 
протяжении многих лет показали свою эффек-
тивность. Данные методы лечения, по мнению 
многих авторов, являются безопасными, что 
позволяет проводить повторные сеансы лече-
ния, в том числе в непосредственной близости 
к фовеальной аваскулярной зоне. Перспектив-
ным направлением в аспекте повышения эф-
фективности и безопасности лечения фокаль-
ного ДМО может рассматриваться применение 
инновационных лазерных технологий, осно-
ванных на системах навигации и данных муль-
тимодальной визуализации. 
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Одним из наиболее частных врожденных пороков развития кишечной трубки является атрезия. Неполные мембраны 

желудка и двенадцатиперстной кишки относятся к вариантам развития данного порока. При неполной мембране развивает-
ся клиническая картина частичной высокой непроходимости кишечника. Интенсивность клинических симптомов заболе-
вания коррелируется в зависимости от многих факторов, но в основном определяется размером отверстия в мембране. 
Вследствие этого эта симптоматика может появиться в любом возрасте. В начальной стадии заболевания срыгивания или 
рвота носят периодический характер, стул отходит самостоятельно, что затрудняет диагностику. Состояние ребенка в ди-
намике значительно ухудшатся при несвоевременной хирургической помощи. Проведенный анализ отечественной и зару-
бежной литературы подтверждает тот факт, что в настоящее время имеются затруднения в диагностике неполной мембра-
ны желудка и двенадцатиперстной кишки. Также в литературе представлены сведения, касающиеся причин развития атре-
зии кишечника, разработки генетической диагностики, развития современных технологий хирургического вмешательства, 
улучшающих результаты лечения.  

Ключевые слова: неполная мембрана желудка, неполная мембрана двенадцатиперстной кишки, атрезия кишечника, 
новорожденные. 

 
R.A. Nafikova, A.A. Gumerov, I.I. Galimov, A.E. Neudachin, A.A. Miniakhmetov 

INCOMPLETE GASTRIC AND DUODENAL WEB 
 
One of the most often congenital malformations of the intestinal tube is atresia. The clinical feature of an incomplete web is a 

partial intestinal obstruction. The intensity of the symptoms of the disease varies depending on many factors, but the main one is the 
size of the hole in the web. As a result, symptoms can appear at any age. Since at the initial stage of the manifestation of the disease, 
the child has a positive dynamics of weight, regurgitation or vomiting are periodic, has stool, then diagnosis can be difficult. The 
child's condition may deteriorate significantly if surgical care is not provided in a timely manner. The analysis of domestic and for-
eign literature confirms that there is a number of difficulties in the diagnosis of an incomplete membrane. The analysis also provides 
information on the reasons for the development of intestinal atresia, the improvement of instrumental diagnostic methods, the devel-
opment of genetic diagnostics, and modern technologies of surgical treatment. 

Key words: partial gastric web, partial duodenal web, intestinal atresia, neonates. 
 
Врожденные пороки развития (ВПР) 

желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) являют-
ся одними из самых частых. В общей струк-
туре ВПР занимают около 25% [1,5,12,31]. 
Наиболее частой локализацией атрезии явля-
ется двенадцатиперстная кишка (ДПК) ‒ 50% 
от всех интестинальных атрезий. К одному из 
вариантов атрезии относится мембранозная 
форма. Мембрана может быть полной или не-
полной (с отверстием). В данной работе рас-
сматриваются неполные мембраны желудка и 
двенадцатиперстной кишки (ДПК).  

Цель данной статьи ‒ провести анализ 
научной литературы по указанной теме, опи-
сать патогенез заболевания, особенности ин-
струментальной диагностики, современные 
методы хирургического лечения.  

Материал и методы  
Систематический обзор литературы 

проводился в соответствии с международны-
ми рекомендациями PRISMA (Preferred 
Reporting Items for Systematic Reviews and 
Meta-Analyses) [76]. Он включал электронные 
базы данных Scopus, eLIBRARY. Несмотря на 
то, что атрезия кишечника встречается до-
вольно часто, неполная мембрана, как вариант 
атрезии, является редкой патологией. В боль-
шинстве научных статей приведены клиниче-

ские случаи или анализ лечения небольшого 
числа детей с данной патологией.  

Этиология и патогенез заболевания. 
Причины развития аномалий ЖКТ до сих пор 
до конца не изучены. Единого взгляда на про-
исхождение атрезии желудка и двенадцати-
перстной кишки не существует. Пороки раз-
вития могут быть обусловлены как генетиче-
скими причинами [46,56,65,82], так и внеш-
ними факторами. На 5-6-й неделях гестации 
наступает солидная стадия развития кишеч-
ной трубки ‒ массивная пролиферация эпите-
лия, вызывающая полную облитерацию про-
света кишечной трубки. Затем наступает ста-
дия реканализации, которая продолжается до 
12 недель гестации [1,7,9,19,32]. По мнению 
ряда авторов именно нарушение процесса ре-
канализации приводит к развитию атрезии. 
Есть предположение, что облитерация двена-
дцатиперстной кишки (ДПК) связана не с 
пролиферацией эпителия, а с ускоренной 
элонгацией кишечной трубки. Еще одной тео-
рией развития атрезии является нарушение 
кровоснабжения, приводящее к ишемическо-
му некрозу участка кишечника с последую-
щей резорбцией стенки и вторичным рубце-
ванием [35,45]. Известно еще несколько кон-
цепций, раскрывающих возможные причины 



67 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 17, № 2 (98), 2022 

нарушения проходимости выходного отдела 
желудка. В числе возможных источников рас-
сматриваются генетические факторы, буллез-
ный эпидермолиз, внутриутробная мезентери-
альная ишемия. Было установлено, что данная 
патология наследуется по аутосомно-
рецессивному типу. Т. Gedde-Dahl и I. Lam-
brecht обнаружили, что наиболее часто семьи, 
в которых встречаются случаи сочетания пи-
лорической атрезии, относятся к индейской и 
ливанско-турецкой этническим группам. Это 
обусловлено влиянием одного гена, циркули-
рующего в этих этнических группах. Другим 
обстоятельством, способствующим появле-
нию пилорической атрезии, является буллез-
ный эпидермолиз. По данным A. Al-Salem 
около 40% пациентов с данным заболеванием 
имели буллезное поражение кожи. Считается, 
что атрезия привратника может быть вторич-
ной по отношению к буллезному эпидермоли-
зу и возникает в результате внутриутробного 
отслоения слизистой оболочки этого отдела 
желудка, которое приводит к фиброзу и об-
струкции пилорического канала.  

Диагностика неполной мембраны 
(НМ) желудка и ДПК. В настоящее время 
диагностика атрезии ЖКТ начинается уже в 
пренатальном периоде. Заподозрить данную 
патологию можно по ряду характерных при-
знаков: увеличение размеров желудка и ДПК, 
многоводие, уменьшение диаметра дисталь-
ных отделов кишечника. Пренатальная диа-
гностика важна не только для раннего начала 
лечения, но и для исключения других патоло-
гий развития, в том числе хромосомных ано-
малий с последующим определением прогно-
за для здоровья и жизни. Ряд авторов реко-
мендуют выполнение магнитно-резонансной 
томографии плода при подозрении на сопут-
ствующие пороки развития. Диагностика пол-
ной атрезии желудка и ДПК, как правило, не 
вызывает затруднений. Однако при наличии в 
мембране отверстия симптомы высокой ки-
шечной непроходимости могут проявиться в 
разные сроки после рождения ребенка. Сте-
пень выраженности симптомов варьирует в 
зависимости от размеров отверстия в мем-
бране. Дети с НМ могут усваивать небольшой 
объем кормления и у них может быть само-
стоятельный стул. В связи с этим постановка 
диагноза может быть затруднительна и не-
своевременна [3-6,14,16-18,20,26,29,36,51].  

Наиболее информативным и простым 
методом диагностики при НМ является рент-
генография органов брюшной полости (ОБП). 
Для мембраны желудка характерен симптом 
одиночного пузыря (резко увеличенный в 

размерах желудок). Мембране двенадцати-
перстной кишки (ДПК) характерен симптом 
ветроуказателя ‒ увеличенные в размерах же-
лудок и ДПК с пролабированием мембраны в 
дистальном направлении в просвете дуоденум 
или симптом двойного пузыря ‒ увеличенные 
в размерах желудок и ДПК. Также в обоих 
случаях отмечается снижение пневматизации 
нижележащих отделов кишечника. С целью 
уточнения уровня обструкции проводят рент-
генографию ОБП с введением водораствори-
мого йодсодержащего контраста или сульфата 
бария. Данные о контрастировании ЖКТ ба-
риевой взвесью были описаны Krause еще в 
1910 году. Однако, несмотря на большой опыт 
применения этого метода исследования, еди-
ной тактики в выборе контрастного вещества, 
вводимого объема, способа введения, времени 
выполнения рентгенографии ОБП на данный 
момент нет.  

Дополнительным методом диагностики 
является УЗИ ОБП. При использовании дан-
ного метода исследования можно оценить 
структуру стенки желудка и ДПК, определить 
степень растяжения органов, выявить сопут-
ствующих аномалий развития и исключить 
другие хирургические патологии. Для улуч-
шения визуализации УЗ-картины проводится 
наполнение желудка и ДПК изотоническим 
раствором хлорида натрия через назога-
стральный зонд или соску [12,25,62]. Однако 
в литературе нет четких рекомендаций или 
правил выполнения УЗИ с введением жидко-
сти в ЖКТ у детей. Не менее информативным 
методом диагностики патологии верхних от-
делов ЖКТ является ФЭГДС. Данный метод 
является безопасным, проводится без обезбо-
ливания у детей первых 3-х месяцев жизни. 
Противопоказаний к проведению ФЭГДС 
практически нет. При помощи ФЭГДС можно 
идентифицировать сопутствующие заболева-
ния, такие как эрозии или язвы желудка и 
ДПК. Ещё одним преимуществом данного 
метода является возможность забора биоптата 
стенка желудка и ДПК с целью морфологиче-
ской оценки этих органов. 

Нередко НМ сочетается с пороками 
развития как других органов и систем, так и 
органов ЖКТ. В ряде случаев полная мембра-
на (ПМ) не диагностируется при поступлении 
ребенка в стационар и даже во время опера-
тивного лечения, так как на первый план вы-
ступает клиническая картина другого порока 
развития ‒ частое сочетание ПМ ДПК с син-
дромом Дауна. 

В настоящее время помимо инструмен-
тальных методов исследования активно раз-
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вивается генетическая диагностика. Одними 
из первых ученых, которые предположили, 
что развитие атрезии кишечника связано с 
генетическими дефектами, были M.Berant и 
D.Kahana. В 2004 году ученые из США T.J. 
Fairbanks, R. Kanard с соавт. изучили влияние 
гена Fibroblast growth factor receptor 2 IIIb 
(Fgfr2b) на развитие двенадцатиперстной 
кишки у эмбрионов мышей. Известно, что 
Fgfr2b, или рецептор фактора роста фиб-
робластов 2, играет важную роль в развитии и 
регенерации тканей, Fgfr2b активирует тиро-
зинкиназный домен рецептора и запускает 
внутриклеточные сигнальные пути, которые 
на клеточном уровне опосредуют клеточное 
деление, рост клеток и дифференцировку тка-
ней. У эмбрионов с нормально функциониру-
ющим геном отсутствовали пороки развития 
двенадцатиперстной кишки. Однако у эмбри-
онов с инактивированным геном Fgfr2b раз-
вивалась дуоденальная атрезия (ДА). P. 
Nichon с соавт. в 2012 году выяснили, что у 
эмбрионов мышей с мутацией гена Fgfr2 от-
мечалось снижение экспрессии гена Raldh 2, 
который участвует в образовании энзима, не-
обходимого для превращения витамина А в 
ретиноевую кислоту. Данные изменения были 
обнаружены только в зоне атрезии ДПК. В 
2020 году Matthew LM Jones с соавторами 
установили, что полное отключение генов 
Fgfr2b и Fgf10 приводит к гибели человече-
ского эмбриона, и предположили, что причи-
ной развития ДА являются локальные мута-
ции в данных генах [48,61,75,80].  

По данным исследования Quentin Bal-
louhey атрезия кишечника тесно связана с тя-
желыми бактериальными инфекциями, не-
смотря на проводимую антибактериальную 
терапию. Было проведено исследование экс-
прессии генов, участвующих в образовании 
энтероцитов и бокаловидных клеток у крыс с 
интестинальной атрезией. Ученые выяснили, 
что в проксимальном отделе кишечника (вы-
ше уровня атрезии) определялся повышенный 
уровень экспрессии генов по сравнению с ди-
стальным отделом кишечника (ниже атрезии). 
Это и приводит к нарушению созревания кле-
ток кишечника, расположенного ниже атрези-
рованного участка, и увеличению риска раз-
вития воспалительного процесса [64,82]. 

Ученые из Китая исследовали 9 детей с 
врожденным синдромом короткой кишки, у 3 
из них также была атрезия кишечника. Уче-
ными было установлено, что у данной катего-
рии детей значительно снижено количество 
бокаловидных клеток и, как следствие, сни-
жена продукция слизи [83].  

Таким образом, генетическая диагности-
ка является перспективным, быстро развива-
ющимся, очень точным методом, благодаря 
которому можно установить наличие атрезии 
желудка или ДПК у женщин даже на ранних 
сроках беременности. Однако указанные выше 
гены не были исследованы у людей, поэтому 
при данной патологии генетическая диагно-
стика в настоящее время не применяется.  

Оперативное лечение неполной мем-
браны желудка и двенадцатиперстной 
кишки. Наиболее часто проводимой опера-
цией при ПМ желудка или ДПК является га-
стро/дуоденотомия в продольном направле-
нии над проекцией мембраны, частичное или 
полное иссечение мембраны, ушивание раны 
в поперечном направлении узловыми швами ‒ 
пластика по Heineke-Mikulicz. Традиционно 
данная операция выполнялась из лапаротом-
ного доступа, но, благодаря развитию мини-
инвазивной хирургии, у детей стало возмож-
ным выполнение данной операции лапаро-
скопическим способом [8,33]. Следует отме-
тить, что как открытый, так и лапароскопиче-
ский доступы имеют свои преимущества и 
недостатки. Oliver J Muensterer с соавт., в 
2011 провели однопортовую лапароскопиче-
скую операцию (SIPES) у ребенка 9 месяцев с 
НМ ДПК. При расположении мембраны ДПК 
вблизи фатерова соска выполняется резекция 
дуоденум с наложением дуоденоанастомоза 
или дуоденоеюнанастомоза. Одним из мето-
дов операции является внутрипросветная (эн-
доскопическая) коррекция порока. Внутри-
просветная, или так называемая хирургия 
естественных отверстий (NOTES) впервые 
описана в 1989 году Okmatsu при лечении ре-
бёнка с НМ ДПК [42,47]. Данный метод был 
описан раньше ‒ в 1980 году Turnbull, когда у 
взрослых пациентов при иссечении мембраны 
использовали щипцы для биопсии. Такой ва-
риант операции еще широко не применялся 
ввиду ряда неудовлетворительных результа-
тов, отсутствия большого опыта использова-
ния данной хирургической техники, применя-
емой у детей, отсутствия подходящего обору-
дования [21,22,24,28,34,39,41,50]. 

Таким образом, в настоящее время нет 
общепринятой тактики хирургического лече-
ния детей с НМ желудка и ДПК.  

Исходя из литературных данных, мож-
но сделать вывод о том, что в этиологии, па-
тогенезе, диагностике и лечении детей с НМ 
желудка и ДПК есть ряд сложностей и нере-
шенных проблем, которые влияют на резуль-
таты лечения и требуют более детального 
изучения. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Muensterer+OJ&cauthor_id=21616267
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Цель исследования: проанализировать библиографические данные, содержащие информацию о бессоннице у пациен-

тов, страдающих шизофренией. 
Материал и методы. Были проведены поиск и анализ библиографических источников, опубликованных за период с 

2015 по 2021 годы, по обозначенной тематике в базах данных Elibrary.ru, GoogleScholar, Web of Science, Scopus, PubMed, 
Cochrane Database of Systematic Reviews. 

Результаты и обсуждение. В работе рассматриваются возможные механизмы возникновения инсомнии у пациентов с 
шизофренией, представлены методы изучения сна, его нарушений и методы выявления изменений ритмов сна, приведены 
результаты исследований данных пациентов с шизофренией и сопутствующей бессонницей. Имеющиеся нарушения ко-
гнитивных функций у таких пациентов усугубляются коморбидной бессонницей. Изучение данной темы обусловлено 
необходимостью повышения качества жизни больных шизофренией. 

Выводы. При обследовании и лечении пациентов с диагнозом шизофрения необходимо учитывать возможность сопут-
ствующей инсомнии, которая может значительно отразиться на качестве их жизни. 

Ключевые слова: шизофрения, бессонница, нарушение сна, психическое расстройство, психоз. 
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INSOMNIA IN PATIENTS WITH SCHIZOPHRENIA 
 
Purpose is to analyze bibliographic data containing information on insomnia in patients with schizophrenia. 
Material and methods. A search and analysis of bibliographic sources published for the period from 2015 to 2021 was carried 

out on the indicated topics in the databases Elibrary.ru, Google Scholar, Web of Science, Scopus, PubMed, Cochrane Database of 
Systematic Reviews. 

Results and discussion. This paper discusses the possible mechanisms of insomnia in patients with schizophrenia, presents 
methods for studying sleep, sleep disturbances and detectable changes in sleep rhythms, presents the results of studies in patients 
with schizophrenia and concomitant insomnia. The existing impairment of cognitive functions in such patients is aggravated by 
comorbid insomnia. The study of this topic is due to the need to improve the quality of life in patients with schizophrenia. 

Conclusions. When examining and treating patients with a diagnosis of schizophrenia, it is necessary to take into account the 
possibility of concomitant insomnia, which can significantly affect their quality of life. 

Key words: schizophrenia, insomnia, sleep disorders, mental disorder, psychiatry. 
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Шизофрения – это хроническое прогре-
диентное, эндогенное психическое заболева-
ние, характеризующееся нарушением единства 
психических процессов, сочетанием своеоб-
разных позитивных и негативных психопато-
логических синдромов с преобладанием нару-
шений мышления, воли и эмоциональных рас-
стройств, а также со специфическими измене-
ниями личности [1], приводящими к инвалиди-
зации и социальной дезадаптации [2]. Наруше-
ния сна взаимосвязаны со многими психиче-
скими заболеваниями, в частности с шизофре-
нией. Характер этих расстройств зависит от 
пола, возраста пациента, фазы течения заболе-
вания и применяемого лечения. 

Международная классификация рас-
стройств сна 3-го пересмотра (МКРС-3) учи-
тывает такие факторы, как наличие или отсут-
ствие сна, процессы засыпания и когнитивные 
процессы в период засыпания и сна, его про-
должительность, постоянство сна, смена фаз 
[3]. В статье рассмотрена инсомния (бессонни-
ца), характеризующаяся периодически повто-
ряющимися нарушениями инициации, про-
должительности, консолидации сна, которые 
не зависят от условий и количества времени 
для сна и проявляются нарушениями дневной 
активности (МКРС-3)[4]: сонливость и чувство 
усталости с утра, негативное влияние на вни-
мание и производительность труда [5]. Шизо-
френия ведет к социальной дезадаптации, со-
провождается бессонницей, еще больше пони-
жает качество жизни больных [6], увеличивает 
риск суицидов [7], что и обусловливает необ-
ходимость раннего выявления и предотвраще-
ния негативных последствий инсомнии. 

Цель исследования – проанализировать 
библиографические данные, содержащие ин-
формацию о бессоннице у пациентов с шизо-
френией. 

Материал и методы 
Были проведены поиск и анализ отече-

ственных и зарубежных источников, опубли-
кованных в период с 2015 по 2021 годы, по 
обозначенной тематике с использованием 
комбинаций ключевых слов «шизофрения», 
«бессонница», «сон», «ЭЭГ», «полисомно-
графия» в базах данных Elibrary.ru, Google-
Scholar, Web of Science, Scopus, PubMed, 
Cochrane Database of Systematic Reviews, на 
сайтах международных организаций – ВОЗ. 

Результаты и обсуждение 
Патогенез бессонницы при шизофре-

нии. Связь между бессонницей и шизофрени-
ей двунаправленная усугубляет состояние па-
циента (Cosgraveetal., 2018) [8]. Нарушение 
сна может быть фактором риска или продро-

мальным симптомом психоза [9]. Выявлена 
зависимость между активностью дофамино-
вых рецепторов и уровнем бодрствования 
[10]. Повышение активности D2-
дофаминовых рецепторов в полосатом теле 
усиливает продуктивную симптоматику у 
больных шизофренией, увеличивая период 
активности [11]. Выявлена взаимосвязь с 
глимфатической системой головного мозга. У 
здоровых людей во время бодрствования си-
стема практически отключена за счет сокра-
щения пространства для прохождения интер-
стициальной жидкости, a во время сна (осо-
бенно в период глубокого медленного сна) ее 
активность возрастает в 10 раз. У больных 
шизофренией в период обострения эта систе-
ма перестает работать, a в фазу глубокого 
медленного сна никакими лекарственными 
препаратами вызвать не удается [12]. А.И. 
Воронов (2018) связывает патогенез шизо-
френии с нарушением сна, так как снижение 
дельта-сна препятствует выведению продук-
тов метаболизмa глимфатической системой, в 
результате чего они накапливаются, что при-
водит к хронической интоксикации и органи-
ческому поражению нервной системы [13]. 

Методы исследования бессонницы и 
выявляемые ими нарушения. Субъектив-
ный анализ производится при помощи Питтс-
бургского опросника определения индекса 
качества сна (PSQI –Pittsburgh sleep quality 
index), шкалы сонливости Эпворта [14], ин-
декса тяжести бессонницы (ISI – Insomnia 
Severity Index), Берлинского опросника 
(KhurshidK.A., 2018) [15], специальных 
опросников для выявления дополнительных 
нарушений сна STOP-BANG для выявления 
синдрома обструктивного апноэ сна [30]. При 
сборе анамнеза используются косвенные 
симптомы, с помощью которых можно запо-
дозрить нарушение сна, например выявление 
у больного пристрастия к кофеину, употреб-
лению алкоголя и других психоактивных ве-
ществ (ПАВ), уровень физической активности 
и степень общей гигиены сна (KhurshidK. A, 
2018) [15-17]. Объективные методы оценки 
сна, такие как полисомнография (ПСГ) [18] и 
актиграфия, особенно полезны для выявления 
нарушений сна, не заметных для пациентов. 
Электроэнцефалограмма высокой плотности 
(64-256 каналов) позволяет охарактеризовать 
различия в специфических ритмах сна (мед-
ленные волны и веретена сна) [19]. Задержка 
начала сна и более высокая частота нерегу-
лярных режимов сна и бодрствования, дефи-
цит веретена сна (CastelnovoA. et al., 2016) 
[20], маркер второй фазы без фазы быстрого 
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сна подтверждают бессонницу. У пациентов с 
шизофренией на полисомнографии выявля-
ются дефицит медленного сна и увеличение 
латентного периода засыпания [21], у них 
снижается общее количество сна, а при реци-
дивах наблюдается укорочение латентного 
перехода в REM-фазу (KlingmanE. et al, 2015) 
[22]. А.И. Воронов (2017) [12], характеризует 
нарушение сна у больных шизофренией: от-
сутствие 3- и 4-й фаз сна (медленно волновая 
фаза не достигает нужной глубины) [25]; ла-
тентность REM-фазы (она наступает быстрее, 
чем у здоровых людей); сигма-ритмы (сонные 
веретена) – может появляться вне состояния 
сна, однако в норме мозг находится только в 
состоянии сна или только в состоянии бодр-
ствования [23]; бодрствование и сон могут 
появляться вне зависимости от времени суток. 
Соответственно, при шизофрении выделяются 
изменяющиеся и неизменные параметры сна. 
Вариативные, такие, как REM-параметры сна 
(латентность и плотность) зависят от психи-
ческого состояния пациентов, а инвариант-
ные, в частности 4-я фаза, характеризующая 
глубокий сон (длительность, доля медленного 
сна), вне зависимости от фазы болезни ста-
бильно нарушены при шизофрении [24]. Со-
кращение времени и качества сна часто оста-
ются без лечения и сохраняются в виде хро-
нической бессонницы (Kaskie et al., 2017) [15]. 
Результаты полисомнографии (ПСГ), такие 
как увеличение латентности сна, уменьшение 
латентности быстрого движения глаз (REM) и 
снижение активности веретена, коррелируют 
с повышенными показателями нарушений сна 
у пациентов с шизофренией (ZhangY., et al., 
2020) [25]. Наблюдаемые аномалии этих по-
лисомнографических признаков передаются 
по наследству [26], что подтверждает этиоло-
гическую связь заболеваний. Бессонница 
снижает качество жизни (QOL) пациентов с 
шизофренией и, вероятно, ухудшает клиниче-
ские исходы (Subramaniam et al., 2018) [27]. 

Клинические проявления. Тяжелая 
бессонница – признак продромальной фазы 
психоза (K.A. Khurshidetal., 2018) [15]. Недав-
нее исследование (2018 г.) оценило клиниче-
скую бессонницу в популяции пациентов с 
первым эпизодом психоза в 22,6% случаев 
(Subramaniam et al., 2018) [27]. В стадии 
обострения чаще всего пациенты сталкивают-
ся с затруднением засыпания, частыми про-
буждениями, которые уменьшают общее вре-
мя сна. В стадии ремиссии превалируют жа-
лобы на инверсию сна [28]. S.M. Oh et al. 
(2017) [29] выявили, что больные шизофрени-
ей проводили в постели больше времени, чем 

здоровые люди, но с трудом засыпали. Суще-
ственные различия между функционировани-
ем головного мозга пациентов и людей из 
контрольных групп наблюдались в левом кор-
тикальном полушарии. Исследователи пред-
положили, что на микроструктурные измене-
ния в образцах сна пациентов с шизофренией 
влияет доминирование полушария мозга. 
Медленная активность на электроэнцефало-
грамме (ЭЭГ) и повышенная альфа-и бета-
активность во время сна являются индикато-
рами церебральной дисфункции у пациентов с 
шизофренией. Более того, такие нарушения 
сна могут быть связаны со снижением когни-
тивной функции и плохой эмоциональной ре-
гуляцией [29]. Установлено, что эквивалентом 
укороченного латентного периода REM-фазы 
при шизофрении является быстрое наступле-
ние и запоминание выраженных сновидений, 
раннее пробуждение, а эквивалентом удлине-
ния второй фазы сна являются чрезмерные 
мысли, абсурдные мечтания и идеи. 

По результатам изучения симптоматики 
при нарушениях сна в фазу обострения выяв-
лено следующее распределение: из 90% слу-
чаев раннее пробуждение отмечается в 82,5% 
случаев, на долю снижения общего количе-
ства сна приходится 80%, на галлюцинации, 
ментизм, мешающие засыпанию, жалуются 
75% больных, проявления в виде тревожных, 
ярких, запоминающихся сновидений отмеча-
ются в 62% случаев. При индуцированной 
фармакологическими средствами ремиссии 
запоминающиеся сновидения и раннее про-
буждение наблюдались только в 17,5% случа-
ев, снижение общего количества сна в 10%, 
галлюцинации, наплыв мыслей – в 7,5% слу-
чаев (Дубов В.С. и др., 2018) [21]. Бессонница 
у больных шизофренией усугубляет нейроко-
гнитивный дефицит. По данным исследования 
Колесникова Д.А. и др. (2020) [30] среди па-
циентов с шизофренией наблюдается сниже-
ние вербальной памяти у больных с неорга-
нической бессонницей по сравнению c паци-
ентами без нарушения сна. Психосоциальный 
стресс, злоупотребление психоактивными ве-
ществами (ПАВ) и психотические пережива-
ния могут способствовать высокой распро-
страненности бессонницы у пациентов с ши-
зофренией. Существует гипотеза, что у боль-
ных шизофренией нарушается глутаматерги-
ческое тормозящее влияние гиппокампа и 
префронтальной коры на прилежащее ядро 
полосатого тела, что приводит к возникнове-
нию алкогольной зависимости (Гасенко К.А. 
и соавт., 2020) [31]. По выводам И.С. Ефремо-
ва и соавт. (2020) выявлена синергическая 
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взаимосвязь между злоупотреблением алко-
голя и расстройствами сна [32]. Повышенный 
уровень употребления психоактивных ве-
ществ у пациентов с шизофренией также мо-
жет способствовать бессоннице [33]. Нега-
тивные симптомы шизофрении, такие как 
дистимия и абулия, могут привести больных к 
чрезмерному бездействию в дневное время, 
которое мешает ночному сну. Когнитивный 
дефицит у пациентов с шизофренией может 
способствовать плохой гигиене сна, что еще 
больше усложняет характер качества сна у 
этих пациентов (Waite et al., 2016). 

Выводы 
Множество исследований доказывают 

коморбидность шизофрении и бессонницы. 
Патогенез бессонницы и шизофрении связы-
вают в первую очередь с нарушением работы 
в дофаминергической системе мозга. При 
объективных методах исследования сна, в 
частности ЭЭГ, были выявлены типичные 

изменения его ритма. Врачи-психиатры 
должны иметь определенную насторожен-
ность в отношении этих состояний. Психиат-
рических пациентов необходимо обследовать 
на наличие инсомнии и связанных с ней про-
явлений, а также выявлять пациентов с жа-
лобами на бессонницу, на возможное нали-
чие психических симптомов, поскольку бес-
сонница часто может предшествовать более 
серьезным психическим нарушениям и в 
продромальном периоде. При сборе анамнеза 
следует выявлять пациентов, употребляющих 
психоактивные вещества, зависимость от ко-
торых имеет патогенетическую взаимосвязь 
с наличием шизофрении и нарушениями сна 
при ней. При лечении больных шизофренией 
особое значение необходимо уделить редук-
ции проблем со сном, так как бессонница 
значительно усугубляет и без того имеющие-
ся когнитивные нарушения и качество жизни 
данных пациентов. 
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ТРЕБОВАНИЯ К РУКОПИСЯМ, НАПРАВЛЯЕМЫМ 
В ЖУРНАЛ «МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК БАШКОРТОСТАНА» 

 
«Медицинский вестник Башкортостана» – регулярное рецензируемое научно-

практическое медицинское издание, в котором публикуются оригинальные исследования, опи-
сания клинических случаев, научные обзоры, лекции, дискуссии, нормативные документы. Те-
матика всех указанных разделов отражает медицинскую специфику. 

Редакция будет руководствоваться положениями «Единых требований к рукописям, 
представляемым в биомедицинские журналы», так называемым Ванкуверским стилем. В связи 
с этим к печати будут приниматься статьи, оформленные в соответствии только с этими требо-
ваниями. 

 
В редакцию должен быть направлен пакет следующих документов: 
 
1. Официальное направление от учреждения 
2. Статья (три экземпляра) 
3. Резюме и ключевые слова 
4. Сведения об авторах 
5. Иллюстрации (при их наличии в статье) 
6. CD-R(W) с информацией, указанной в пунктах 2-5 
 
Требования к оформлению документов 
 
1. Статья должна сопровождаться направлением на имя главного редактора журнала 

на бланке учреждения, в котором выполнена работа. 
2. Оформление статьи. 
• На первой странице одного экземпляра статьи в верхнем левом углу должна быть виза 

руководителя подразделения («в печать»), на последней странице основного текста должны 
стоять подписи всех авторов. Подписи авторов под статьей означают согласие на публикацию 
на условиях редакции, гарантию авторами прав на оригинальность информации, соблюдение 
общепринятых правовых норм в исследовательском процессе и согласие на передачу всех прав 
на издание и переводы статьи редакции журнала «Медицинский вестник Башкортостана». 

• Объем оригинальной статьи не должен превышать 8 страниц машинописи. Статья, 
набранная в текстовом редакторе Word, шрифт Times New Roman, 14, междустрочный интервал 
1,5 пт (в таблицах междустрочный интервал 1 пт), форматирование по ширине, без переносов и 
нумерации страниц, должна быть напечатана на одной стороне листа бумаги размером А4, ле-
вое поле 30 мм, остальные поля – 20 мм. 

• Рукопись оригинальной статьи должна включать: 1) УДК; 2) инициалы и фамилию ав-
тора(ов); 3) название статьи (заглавными буквами); 4) наименование учреждения, где выполне-
на работа, город; 5) резюме (рус./англ.); 6) ключевые слова (рус./англ.); 7) введение; 8) матери-
ал и методы; 9) результаты и обсуждение (возможно разделение на «Результаты» и «Обсужде-
ние»); 10) заключение (выводы); 11) список литературы. Пункты 2-5 помещаются через пробел 
между ними. 

• Другие типы статей, такие как описание клинических наблюдений, обзоры и лекции, 
могут оформляться иначе. 

• Статья должна быть тщательно отредактирована и выверена авторами. Исправления и 
пометки от руки не допускаются. Должна использоваться международная система единиц СИ. 

• Сокращения слов не допускаются, кроме общепринятых. Аббревиатуры включаются в 
текст лишь после их первого упоминания с полной расшифровкой: например – ишемическая 
болезнь сердца (ИБС). В аббревиатурах использовать заглавные буквы. 

• Специальные термины приводятся в русской транскрипции. Химические формулы и до-
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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