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М.В. Тимербулатов1, А.В. Куляпин2, Д.В. Лопатин1,2 

РЕТРОСПЕКТИВНЫЙ АНАЛИЗ ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ  
С ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ ОСЛОЖНЕНИЯМИ  

ДИВЕРТИКУЛЯРНОЙ БОЛЕЗНИ ТОЛСТОЙ КИШКИ 
1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа  
2ГБУЗ РБ «Городская клиническая больница № 21», г. Уфа 

 
Представлен анализ опыта диагностики и лечения больных с дивертикулярной болезнью толстого кишечника в ГКБ № 21 

(г. Уфа) за период с 2000 по 2016 гг. по критериям возрастного и гендерного распространений, формам осложнений и рециди-
вов заболевания и летальности. Обсуждаются вопросы диагностики и лечения пациентов с воспалительными осложнениями 
дивертикулярной болезни (острый дивертикулит, паракишечный инфильтрат, перфоративный дивертикулит). 

Ретроспективный анализ лечения пациентов с дивертикулярной болезнью толстой кишки, находящихся в городской 
клинической больнице № 21, и сравнение его результатов с ведением больных с данной патологией в других медицинских 
учреждениях показал общие тенденции: рост заболеваемости пациентов трудоспособного возраста; гендерные различия с 
преобладанием больных женского пола; преобладание острого дивертикулита среди осложнений острого воспалительного 
характера; снижение послеоперационной летальности; рост эффективности консервативного лечения. 

Ключевые слова: дивертикулярная болезнь толстой кишки, воспалительные осложнения дивертикулярной болезни 
толстой кишки, толстая кишка.  

 
M.V. Timerbulatov, A.V. Kulyapin, D.V. Lopatin 

A RETROSPECTIVE ANALYSIS OF THE TREATMENT OF PATIENTS  
WITH INFLAMMATORY COMPLICATIONS  

OF DIVERTICULAR DISEASE OF THE COLON 
 
The paper presents the analysis of the experience of diagnosis and treatment of patients with diverticular disease of the colon in 

City Clinical Hospital № 21 (Ufa) over the period of 2000 to 2016, according to the criteria of age and gender distribution of forms, 
complications and relapses of disease and mortality. The study discusses the issues of diagnosis and treatment of patients with in-
flammatory complications of diverticular disease (acute diverticulitis, extracolonic infiltration, perforated diverticulitis). 

Retrospective analysis of patients with diverticular disease of the colon, being treated in the City Clinical Hospital № 21 and 
comparison of the results with management of patients in other healthcare institutions showed some common patterns: increase in 
morbidity rate among people of working age, gender differences with prevalence of female patients, prevalence of acute diverticuli-
tis among acute inflammatory complications, postoperational mortality decrease, increasing efficacy of conservative treatment.   

Key words: diverticular disease of the colon, inflammatory complications of diverticular disease of the colon, the colon. 
 
В мировой и отечественной практике 

накоплен большой опыт диагностики и лече-
ния дивертикулярной болезни толстой кишки 
(ДБТК). По разным источникам распростра-
ненность дивертикулеза достигает 10% среди 
людей относительно молодого возраста (до 40 
лет) и более 60% среди лиц старше 70 лет [2-5]. 
Дивертикулез превалирует среди женского 
населения [7,8]. Несмотря на то, что диверти-
кулёз обычно протекает бессимптомно, его 
выявляемость составляет 5-30% [13,14]. Около 
10-25% людей с данной патологией имеют 
признаки симптоматического дивертикулита в 
большинстве случаев неосложненной формы 
[7,8,16]. Такие пациенты, как правило, хорошо 
реагируют на консервативное лечение с назна-
чением курса пероральных антибиотиков 
[3,7,8]. Вместе с тем примерно 15% больных 
имеют симптомы осложнений воспалительно-
го характера (абсцесс, перфорация, свищи, ки-
шечная непроходимость), а также толстоки-
шечные кровотечения [3,5,8]. Развитие такого 

осложнения, как образование внутрибрюшного 
абсцесса или перитонита, составляет 3,5-4 слу-
чая на 100 тысяч человек в год [8]. Перфорация 
дивертикула является четвертой причиной экс-
тренного хирургического вмешательства после 
острого аппендицита, перфоративной га-
стродуоденальной язвы и кишечной непрохо-
димости и третьей среди причин наложения 
колостом. Толстокишечные кровотечения раз-
виваются у 3-15% пациентов [16].  

При дивертикулярной болезни (ДБ) 
cмертность в первые 30 дней cоставляет 4,8%. 
От осложнений в течение года умирают 9,8% 
больных [13]. Если относительная выживае-
мость пациентов с неосложненной формой 
дивертикулита на протяжении первых 100 
дней составляет 97% (доверительный интер-
вал от 95 до 99), то с образованием абсцесса – 
79% (доверительный интервал от 62 до 89), 
гнойного перитонита – 84% (доверительный 
интервал от 69 до 92), калового перитонита – 
44% (доверительный интервал от 10 до 74), 
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кишечной непроходимости – 80% (довери-
тельный интервал от 38 до 96) [15].  

Как следует из практики многолетнего 
наблюдения диагностика и лечение ДБ не те-
ряют своей актуальности, а изучение накоп-
ленного опыта в оказании медицинской по-
мощи населению с данной патологией позво-
ляет выявить проблемные аспекты и сконцен-
трировать на них внимание специалистов.  

Цель исследования – провести ретро-
спективный анализ лечения пациентов с 
ДБТК в ГКБ № 21 (г. Уфа) и сравнить полу-
ченные результаты с опытом ведения больных 
с данной патологией в других медицинских 
учреждениях.  

Материал и методы 
Поиск информации о пациентах, посту-

пивших в период с 2000 по 2016 гг. в отделение 
колопроктологии ГКБ № 21 (г. Уфа), был про-
веден на основании архивных материалов с 
клиническим кодом «дивертикулит» в соответ-
ствии с Международной классификацией бо-
лезней десятого пересмотра (МКБ-10, 1992 г.). 
При анализе учитывались следующие основные 
характеристики: возраст и пол пациента, коли-
чество предыдущих госпитализаций, связанных 
с ДБ и осложнениями дивертикулеза результа-
ты клинико-диагностического и инструмен-
тального обследований, данные консервативно-
го лечения и оперативных вмешательств. 

Из историй болезней 1300 пациентов 
для анализа была отобрана медицинская до-
кументация только 1048 пациентов по при-
чине недостающей информации или в связи с 
расхождением в постановке первичного и за-
ключительного диагнозов. Пациенты дневно-
го стационара или лица, получавшие лечение 
амбулаторно, не рассматривались.  

Все бoльные были гoспитализированы в 
экстреннoм пoрядке по направлениям врачей 
скорой медицинской помощи, амбулатoрного 
звена или переведены из других медицинских 
oрганизаций, в которых oтсутствуют специа-
лизирoванные oтделения даннoго прoфиля. 
Диагнoстика и лечебная тактика при oслож-

ненной ДБ оснoвывались на разрабoтанных в 
клинике прoтоколах oказания неoтложной 
хирургическoй пoмощи.  

При первичном приеме 1048 пациентов 
имели симптомы обострения: ДБ, боль в ле-
вой подвздошной области и внизу живота, 
лихорадка, лейкоцитоз. Для подтверждения 
диагноза использовались методы компьютер-
ной томографии (300 пациентов), колоноско-
пии (912), ирригографии (748), лапароскопии 
или лапаротомии (202).  

Число рецидивных случаев фиксирова-
лось исходя из анамнеза пациентов с подтвер-
ждением архивными данными. В 377 случаях 
рецидивы были диагностированы на основе 
клинических признаков заболевания с исполь-
зованием методов компьютерной томографии 
(75), колоноскопии (314), ирригографии (202), 
лапароскопии или лапаротомии (70).  

Смертность учитывалась за 30-дневный 
период наблюдения. Причины летального ис-
хода были подтверждены информацией из 
регистра данных и записей аутопсии.  

Средний возраст пациентов составил 
60±12 лет (диапазон 27-91 год). По гендерно-
му признаку превалировали женщины – 62%. 

Сравнительный анализ проводился в че-
тырех возрастных группах (до 40 лет, от 41 
года до 60 лет, от 61 года до 70 лет и старше 
71 года) с учетом гендерного подхода за 5-
летние периоды наблюдения (2000-2005, 
2006-2010, 2011-2016 гг.). 

Статистическая обработка данных осу-
ществлялась с помощью критерия Фишера. 
Значения Р менее 0,05 рассматривались как 
статистически значимые различия.  

Результаты и обсуждение 
Из 1048 исследованных госпитализаций 

859 (82%) были экстренного и 189 (18%) пла-
нового поступления. Гендерное распределе-
ние пациентов составило 62% (n = 650) жен-
щин и 38% (п = 398) мужчин. В табл. 1 пред-
ставлены данные о распределении больных с 
ДБТК по возрастному критерию за пятилет-
ние сроки наблюдения.  

 
Таблица 1 

Распределение больных с ДБТК по возрастному критерию 
Возраст пациентов Число пациентов по срокам наблюдения Итого 

2000-2005 гг. 2006-2011 гг. 2012-2016 гг. 
n % n % n % n % 

До 40 лет 20 5,8 23 6,5 24 6,9 67  6,5 
41-60 лет 141 41, 4 146 42,0 148 42,1 435 41,5 
61-70 лет 111 32,7 108 30,9 111 31,3 330 31,4 

Старше 70 лет 69 20,1 72 20,6 75 19,7 216 20,6 
Итого… 341 100 349 100 358 100 1048 100  

 
Из табл. 1 видно, что практически каж-

дый второй пациент с ДБ находится в актив-
ном трудовом возрасте (до 60 лет). Отмечает-

ся тенденция роста заболеваемости до 40 лет с 
5,8 (2000-2005 гг.) до 6,9% (2012-2016 гг.) (p > 
0,1). По другим возрастным категориям забо-
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леваемость ДБТК оставалась практически на 
одном уровне. Полученные данные согласу-
ются с результатами аналогичного исследова-
ния, проведенного сотрудниками кафедры 
факультетской хирургии ФГБОУ ВО БГМУ 
Минздрава России (г. Уфа) за период 1993-
2012 гг.: до 40 лет – 6,8%, 41-60 лет – 42, 6%, 
от 61-70 лет – 30,3%, старше 70 лет – 20,1% 
[8, с. 192], а также с наблюдениями специали-
стов американской медицинской ассоциации 
[10,17]. Так, Hossein Masoomi за период 
наблюдения 2002-2007 гг. отмечает рост чис-
ла госпитализированных пациентов с ДБТК 
до 29,6% в возрасте младше 50 лет [17]. В со-
общении D.A. Etsioni и соавт. приводятся 
данные о росте заболеваемости ДБ у пациен-
тов относительно молодого возраста – от 18 

до 44 лет [10]. Помимо общепринятых причин 
дивертикулита (погрешности в питании, ма-
лоактивный образ жизни, отягощенность вред-
ными привычками) специалисты акцентируют 
внимание на генетическую предрасположен-
ность [18], влияние нестероидных противовос-
палительных препаратов и аспирина [14], ком-
бинацию факторов возраста, диеты, особенно-
стей анатомии и моторики ободочной кишки 
[14,18]. Констатируется значение таких факто-
ров, как старение населения, распространение 
колоноскопического скрининга, а также улуч-
шение методов диагностики [10,12]. 

Распределение пациентов по формам 
проявления ДБ за пятилетний период наблю-
дения проводилось согласно классификации 
Ю.А. Шелыгина с соавт. [9] (табл. 2).  

 
Таблица 2 

Распределение пациентов по формам проявления ДБ за пятилетние периоды наблюдения 

Воспалительные осложнения ДБ 
Периоды наблюдения Всего 

2000-2005 2006-2010 2011-2016 n % n % n % n % 
Острый дивертикулит  209 68 232 65 241 63 682 65 
Острый паракишечный инфильтрат  40 13 49 14 57 15 146 14 
Перфоративный дивертикулит 57 19 77 21 86 22 220 21 
Итого… 306 100 358 100 384 100 1048 100 

 
Из табл. 2 видно, что среди осложнен-

ных форм ДБ превалирует острый дивертику-
лит (65%). Причем наблюдается незначитель-
ное снижение частоты проявления данный 
формы за период 2000-2016 гг. – с 68 до 63%. 
Выявляемость перфоративного дивертикулита 
и острого паракишечного инфильтрата соста-
вила соответственно 21% и 14%. Результаты 
проведенного анализа согласуются с общей 

картиной распределения рассмотренных форм 
ДБ в отечественных и зарубежных публика-
циях. Так, по данным некоторых авторов 
[1,5,8], острый дивертикулит – это наиболее 
часто встречающееся воспалительное ослож-
нение ДБ. В структуре клинических проявле-
ний на его долю приходится 25-30% [8]. Ре-
зультаты диагностики ДБ с учетом возраста и 
пола пациентов представлены в табл. 3. 

 
Таблица 3 

Распределение пациентов с диагнозом ДБ по гендерному и возрастному признакам 

Форма ДБ Средний 
возраст, лет 

Диапазон 
возраста, лет 

Пол Итого мужской женский 
n % n % n % 

Воспалительные осложнения: 
острый дивертикулит 58±14 33-91 195 49 374 56 569 54 
острый паракишечный инфильтрат 61±12 40-88 72 18 124 20 196 19 
Перфоративный дивертикулит 64±11 45-84 131 33 152 24 283 27 
Итого… 60±12 33-88 398 100 650 100 1048 100 

 
Средний возраст пациентов составил 

60±12 лет (диапазон 33-88 лет). Как видно из 
табл. 3, такие формы проявления воспали-
тельных осложнений ДБ, как острый диверти-
кулит и oстрый паракишечный инфильтрат, 
превалируют среди женщин. Перфоративный 
дивертикулит диагностирован у каждого тре-
тьего мужчины и каждой пятой женщины. 

Все пациенты, поступившие с обостре-
нием ДБ, получали кoмплекс кoнсервативной 
терапии: щадящий физический и пищевoй 
режим, неoграниченность жидкoсти per оs, 
назначение антибиотиков широкого спектра 

действия, спазмолитическая и симптоматиче-
ская терапия. Положительный ответ на ком-
плекс консервативной терапии получен в 73% 
случаев. Средняя продолжительность пребы-
вания в стационаре составила 18±5 дней.  

Для исключения перфорации при 
наблюдении 146 больных с перидивертику-
лярным инфильтратом было выполнено 63 
(43,15%) диагностических лапароскопий. Из 
них в 20 случаях производилось наложение 
разгрузочных колостом. В 11 (7,5%) случаях 
потребовалось расширенное хирургическoе 
лечение: резекция сигмовиднoй кишки была 
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проведена у 7 больных, левoсторoнняя геми-
колэктомия – у 4 пациентов. При диагностике 
перидивертикулярного абсцесса (220 боль-
ных) были выявлены внутрибрюшная, внут-
рибрыжеечная и забрюшинная локализации. 
Хирургическая тактика при внутрибрыжееч-
ных абсцессах (81 случай) заключалась в ре-
зекции толстой кишки с абсцессом единым 
блоком. При внутрибрюшной локализации 
абсцесса (129 случаев) и забрюшинных аб-
сцессах (10 случаев) проводились лапарото-
мии, вскрытие, санация и дренирование аб-
сцессов с наложением разгрузочной колосто-
мы. Хирургическая тактика при перфоратив-
ном дивертикулите зависела от стадии пери-
тонита и решения вопроса о необходимости 
программных санаций брюшной полости.  

В целом за период наблюдения в отде-
лении было проведено 240 хирургических 
вмешательств: лапаротомия, санация и дрени-
рование брюшной полости с наложением раз-
грузочной колостомы (121); лапаротомия, са-
нация и дренирование брюшной полости с 
резекцией по типу операции Гартмана (29 
случаев); лапаротомия, санация и дренирова-
ние брюшной полости с резекцией левого 
фланга ободочной кишки (17); экстериориза-
ция перфоративного сегмента с формировани-
ем колостомы (35); лапароскопия, санация и 
дренирование брюшной полости с наложени-
ем разгрузочной колостомы (31), прочие (7). 
Второй этап оперативного вмешательства по-
сле наложения колостом проводился спустя 4-
6 месяцев. 

Показатель смертности при осложнен-
ном дивертикулите за период 2000-2016 гг. 
снизился с 7,8 до 6,5%. В большинстве случа-
ев летальный исход был вызван абдоминаль-
ной инфекцией и сепсисом. Самый высокий 
уровень смертности наблюдался у пациентов 
с перитонитом III и IV стадий (по классифи-
кации Hinchey) несмотря на применяемое 
агрессивное хирургическое лечение инфекци-

онного источника. Большинство специалистов 
в области абдоминальной хирургии основную 
причину смертности усматривают в систем-
ных проявлениях сепсиса [2,8,9,11,17]. 

В ходе анализа установлено, что 26 % 
больных в течение первых двух лет были гос-
питализированы повторно с острой атакой 
ДБ, а 18% – более двух раз. Больным с двумя 
и более рецидивами рекомендовалось плано-
вое хирургическое лечение через 8-12 недель 
после выписки. 

Выводы 
Результаты проведенного анализа лече-

ния больных с ДБ в условиях ГКБ № 21 (г. 
Уфа) показали, что каждый второй пациент 
находился в трудоспособном возрасте (до 60 
лет). За период 2000-2016 гг. наблюдается 
тенденция роста заболеваемости ДБТК у па-
циентов до 40 лет с 5,8 до 6,9%. В других воз-
растных категориях изменений в частоте диа-
гностирования ДБТК не наблюдалось. 

Преобладающей формой осложнений 
воспалительного характера был острый ди-
вертикулит (65%). Перфоративный диверти-
кулит и острый паракишечный инфильтрат 
диагностированы соответственно у 21% и 
14% больных. По гендерному признаку ост-
рый дивертикулит и острый паракишечный 
инфильтрат превалируют у женщин. Перфо-
ративный дивертикулит выявлен у каждого 
третьего мужчины и каждой пятой женщины. 

Для постановки заключительного диа-
гноза наряду с лабораторными методами ис-
следования широко использовались совре-
менные методы визуализации (УЗИ, КТ, МРТ, 
видеолапароскопия). Консервативное лечение 
оказалось эффективным для 73% больных. В 
экстренной и плановой хирургической помо-
щи нуждались соответственно 28% и 26% 
больных. Первичные резекции в экстренном 
порядке были выполнены 19% оперируемых 
больных. Послеоперационная летальность 
составила менее 6,5%. 
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АНАЛИЗ ОСЛОЖНЕНИЙ АНТЕГРАДНЫХ РЕНТГЕНОЭНОДОБИЛИАРНЫХ 
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Рассмотрен опыт билиарной декомпрессии, проведенной у 265 больных с синдромом механическая желтуха. В зависи-

мости от причины возникновения механической желтухи пациенты были разделены на 3 группы: 1-ю группу составили 47 
пациентов, у которых механическая желтуха была вызвана холангиокарциномой (опухолью Клатскина) или метастазами в 
область ворот печени; 2-ю – 41 пациент со злокачественной опухолью головки поджелудочной железы и первичной опухо-
лью желчного пузыря; 3-ю группу составили 177 пациентов с механической желтухой, вызванной желчно-каменной болез-
нью или постхолецистэктомическим синдромом. Представлены результаты анализа осложнений, возникших во время про-
ведения эндобилиарной декомпрессии и в раннем послеоперационном периоде. Чрескожные чреспеченочные рентгеноэнд-
обилиарные вмешательства (ЧЧРЭБВ) сопровождаются сравнительно невысоким уровнем опасных для жизни осложнений 
и низким показателем летальности. Проведение ЧЧРЭБВ у больных с желчно-каменной болезнью и последствиями ее ле-
чения в некоторых случаях сопровождается меньшим числом осложнений, чем у больных с механической желтухой злока-
чественного генеза.  

Ключевые слова: эндобилиарные вмешательства, механическая желтуха, чрескожная чреспеченочная холангиостомия, 
дренирование желчных путей, осложнения декомпрессии желчных путей. 

 
M.A. Nartaylakov, S.V. Sokolov, V.P. Sokolov,  

A.I. Gritsaenko, I.F. Mukhamedyanov, R.Yu. Risberg 
ANALYSIS OF COMPLICATIONS OF ANTEGRADE X-RAY ENDOVASCULAR 

INTERVENTIONS IN PATIENTS WITH OBSTRUCTIVE JAUNDICE 
 
The paper views the experience of biliary decompression conducted in 265 patients with the syndrome of obstructive jaundice. 

According to the cause of jaundice patients were divided into 3 groups: 1st - 47 patients with obstructive jaundice syndrome which 
was caused by cholangiocarcinoma (a Klatskin tumor) or metastases to the liver gate; 2nd - 41 patients with malignant tumors of the 
pancreatic head and the primary tumor of the gallbladder; 3rd – 177 patients with obstructive jaundice caused by gallstones or 
postcholecystectomic syndrome. The work presents the results of analysis of complications occurred during endobiliary decompres-
sion in the early postoperative period. Percutaneous transhepatic X-ray endobiliary interventions are accompanied by a comparative-
ly low level of life-threatening complications and low mortality rate. Percutaneous transhepatic X-ray endobiliary interventions in 
patients with cholelithiasis and consequences of its treatment in some cases are accompanied by less number of complications, than 
in patients with obstructive jaundice of malignant genesis.  

Key words: endobiliary interventions, obstructive jaundice, percutaneous transhepatic cholangiostomy, drainage of the biliary 
tract, biliary tract decompression complications. 
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Лечение больных с механической жел-
тухой остается актуальной проблемой абдо-
минальной хирургии. По данным Э.И. Галь-
перина (2001), до 10% населения мира стра-
дают данной патологией, при этом показатель 
заболеваемости в каждом последнем десяти-
летии возрастает примерно в 2 раза. При 
наличии обтурации желчных путей, холангита 
и печеночной недостаточности оперативное 
лечение является весьма рискованным и со-
провождается высокой летальностью. После-
операционная летальность среди больных с 
неопухолевой желтухой составляет 5,6-6,3%, 
а у больных с опухолевой желтухой – 10,6-
25,7% [5,11]. 

Хирургические вмешательства в усло-
виях механической желтухи, холангита и пе-
ченочной недостаточности весьма рискован-
ны и сопровождаются большой частотой по-
слеоперационных осложнений и высокой ле-
тальностью, достигающей 50%. В то же время 
при операциях, выполняемых после устране-
ния механической желтухи, послеоперацион-
ные осложнения наблюдаются значительно 
реже, значительно ниже показатель послеопе-
рационной летальности [3,9,7]. Таким обра-
зом, механическая желтуха как ведущее и 
наиболее угрожающее жизни больного прояв-
ление заболевания требует проведения сроч-
ной декомпрессии билиарной системы [4].  

Эффективная декомпрессия билиарной 
системы достигается чрескожной чреспече-
ночной холангиостомией (ЧЧХС), которая в 
современных специализированных клиниках 
стала рутинной процедурой, выполняемой как 
на дооперационном этапе, так и как самостоя-
тельное вмешательство в неоперабельных 
случаях [1,7,8]. 

Чрескожные чреспеченочные рентгено-
эндобилиарные вмешательства (ЧЧРЭБВ) от-
носятся к малоинвазивной хирургии, но им, 
как и любым хирургическим вмешательствам, 
свойственен ряд осложнений, встречающихся 
по сводным данным в 7 – 53% случаев [2,10]. 
Выделяют две основные группы осложнений 
ЧЧРЭБВ: тяжелые и менее тяжелые. 

К тяжелым осложнениям после выпол-
нения ЧЧРЭБВ относят: 

– геморрагические осложнения; 
– желчеистечение в брюшную полость 

без развития перитонита; 
– желчеистечение в брюшную полость с 

развитием перитонита; 
– гнойный холангит, сепсис [12,13]. 
Частота менее тяжелых осложнений 

(холангит, гемобилия, нарушение проходимо-
сти катетера) составляет 6,1-66% [12,13]. В 

отличие от тяжелых менее тяжелые осложне-
ния не опасны для жизни, не влияют на часто-
ту летальности, не требуют экстренных хи-
рургических вмешательств и поддаются кор-
рекции неинвазивными и малоинвазивными 
способами лечения. 

Возникающие осложнения ЧЧРЭБВ в 
значительной степени ухудшают качество 
жизни, а тяжелые осложнения сопровождают-
ся высокой смертностью. Так, при желчном 
перитоните в сочетании с кровотечением в 
брюшную полость, развившемся после 
ЧЧРЭБВ, смертность достигает 50-100% [6]. 

В последнее десятилетие отмечается 
тенденция к значительному снижению госпи-
тальной смертности от осложнений ЧЧРЭБВ, 
что связано с улучшением диагностических 
возможностей, совершенствованием техники 
выполнения интервенционных дренирующих 
эндобилиарных процедур и послеоперацион-
ного ведения больных. Несмотря на это, 
удельный вес осложнений остается достаточ-
но высоким. 

В этой связи изучение причин развития 
осложнений при ЧЧРЭБВ у больных, поиск и 
внедрение в практику способов их предупре-
ждения и лечения остаются актуальными. 

Материал и методы 
Проведено наблюдение за 265 больны-

ми, перенесшими чрескожные чреспеченоч-
ные эндобилиарные вмешательства по поводу 
механической желтухи как опухолевого, так и 
доброкачественного генеза в ГБУЗ «Респуб-
ликанская клиническая больница им. Г.Г. Ку-
ватова» в период с 2009 по 2013 гг. Возраст 
больных находился в интервале от 28 до 88 
лет (средний возраст 58±12,3 года). Клиниче-
ски все обследованные больные были разде-
лены на три группы: 1-ю группу составили 47 
(17,7%) пациентов с холангиокарциномой 
(опухоль Клатскина), метастазами в область 
ворот печени, 2-ю – 41 (15,5%) пациент со 
злокачественной опухолью головки поджелу-
дочной железы и первичной опухолью желч-
ного пузыря, в 3-ю группу вошли 177 (66,8%) 
пациентов, страдающих желчно-каменной 
болезнью и с осложнениями. 

Длительность желтушного периода к 
моменту выполнения ЧЧХС находилась в до-
вольно широком временном интервале: от 7 до 
40 дней (в среднем – 23,5±3,4 дня). Уровень 
билирубинемии – от 89,3 до 557,4 мкмоль/л (в 
среднем – 323,4±25,6 мкмоль/л). Все случаи 
желтухи, включенные в анализ, различались по 
уровню механического блока желчевыводящих 
путей. Различия в клинических проявлениях 
заболевания и в особенностях диагностической 
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и лечебной тактики определялись тем, на ка-
ком уровне протоковой системы локализова-
лось механическое препятствие желчеоттоку: в 
проксимальных или в дистальных отделах. 

Вне зависимости от причины, вызвавшей 
механическую желтуху, лечение начиналось с 
выполнения антеградного наружного дрениро-
вания желчных протоков. В ряде случаев при 
наличии легко преодолимой стриктуры желч-
ных протоков одномоментно выполнялось бу-
жирование стриктуры и формирование наруж-
новнутреннего дренирования. После уменьше-
ния протоковой гипертензии наружное дрени-
рование желчных протоков переводилось в 
режим наружновнутреннего дренирования. 
Одновременно при помощи других способов 
визуализации (УЗИ, КТ, МРТ, холангиогра-
фия) определялись характер поражения, его 
протяженность и др. Совокупность получен-
ной диагностической информации позволяла 
выработать оптимальную лечебную тактику. 

Больным с постхолецистэктомическим 
синдромом (3-я группа) при рубцовых стрик-
турах даже с нитевидным сохранением про-
ходимости после успешного проведения дре-
нирования ежемесячно выполнялась смена 

транспеченочного дренажа для формирования 
гепатодуоденального канала. Смену проводи-
ли на протяжении от полугода до года в зави-
симости от конкретного случая. Пациентам, у 
которых не удалось сформировать канал нуж-
ного диаметра, выполнялась реконструктив-
ная операция. 

Результаты и обсуждение 
У 92 (34,7%) из 265 больных развились 

различные по характеру и причинам, их обусло-
вившим, и тяжести осложнения ЧЧРЭБВ, кото-
рые были разделены на следующие группы: 

– нарушения проходимости системы дре-
нирования желчных протоков; 

– инфекционные осложнения; 
– геморрагические осложнения; 
– желчеистечение в брюшную полость с раз-

витием или без развития желчного перитонита. 
Осложнения в виде нарушения прохо-

димости системы дренирования протоков бы-
ли представлены двумя вариантами: дислока-
цией и обтурацией дренажного катетера – и 
являются наиболее частыми осложнениями 
ЧЧРЭБВ – у 63 (23,7%) из 265 больных. Дис-
локация дренажа отмечена в 38 (14,3%), обту-
рация катетера – в 25 (9,4%) случаях (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Осложнения ЧЧРЭБВ, обусловленные нарушением проходимости дренажных систем, в группах больных 

Осложнения 1-я группа 2-я группа 3-я группа Всего 
n (p1) N1 (%) N2 (%) n (p2) N1 (%) N2 (%) n (p3) N1 (%) N2 (%) n N2 (%) 

Дислокация 7 14,9 2,6 6 14,6 2,3 25 14,1 9,4 38 14,3 
Обтурация 8 17 3 7 17 2,6 10 5,6 3,8 25 9,4 
Всего… 15 31,9 5,6 13 31,4 4,9 35 19,7 13,2 63 23,7 

Примечание. N1 – % от числа больных в группе, N2 – % от общего числа больных. 
 

Если сравнивать частоту осложнений 
по группам, то дислокация дренажа состави-
ла 14,9%, 14,6%, 14,1%, а обтурация – 17%, 
17% и 5,6% в 1-й, 2-й и 3-й группах соответ-
ственно. При этом статистически значимое 
отличие имеет 3-я группа пациентов по срав-
нению с 1- и 2-й группами при обтурации 
дренажного катетера (p1-3< 0,05;p2-3< 0,05), 
что связано с менее длительным периодом 
пребывания дренажа у пациентов 3-й груп-
пы. Статистически значимых отличий между 
1- и 2-й группами в случаях дислокации и 
обтурации нет (p1-2> 0,05).В наших наблюде-
ниях нарушение проходимости катетера ста-
ло причиной тяжелых осложнений у 21 

(7,9%) больного, в том числе из-за дислока-
ции – у 19 (7,2%), обтурации катетера – у 2 
(0,7%) больных.  

Инфекционные осложнения после 
ЧЧРЭБД выявлены у 42 (15,8%) из 265 боль-
ных. У 19% (у 8 из 42 больных) осложнения 
были тяжелыми (холангит, осложненный 
формированием абсцессов печени, сепсисом, 
абсцессы брюшной полости). У 81% (у 34 из 
42 больных) от их общего числа осложнения 
были менее тяжелыми и представляли собой 
неосложненный холангит. Холангит был 
наиболее частым инфекционным осложнени-
ем ЧЧРЭБВ и встречался в 12,8% (у 34 из 265 
больных) случаев (табл. 2). 

 
Таблица 2  

Инфекционные осложнения ЧЧРЭБВ в группах больных 

Осложнения 1-я группа 2-я группа 3-я группа Всего 
n (p1) N1 (%) N2 (%) n (p2) N1 (%) N2 (%) n (p3) N1 (%) N2 (%) n N2 (%) 

Тяжелые  
осложнения 3 6,4 1,1 2 4,9 0,8 3 1,7 1,1 8 3 
Холангит 9 19,2 3,4 8 19,5 3 17 9,6 6,4 34 12,8 
Всего… 12 31,9 4,5 10 31,4 3,8 20 19,7 7,5 42 15,8 

Примечание. N1 – % от числа больных в группе, N2 – % от общего числа больных. 
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Как видно из табл. 2, статистически зна-
чимое отличие имеет 3-я группа пациентов по 
сравнению с 1- и 2-й группами по частоте раз-
вития холангита (p1-3< 0,05;p2-3< 0,05), что, как и 
при обтурации катетера, связано с менее дли-
тельным периодом пребывания дренажа у паци-
ентов 3-й группы. Статистически значимых от-
личий между 1- и 2-й группами нет (p1-2> 0,05). 

Клинические проявления геморрагиче-
ских осложнений были разнообразными: 
наблюдались гемобилия различной интенсив-
ности, боль в проекции правого латерального 
канала, усиление желтушности кожных по-

кровов и слизистых оболочек, мелена. В слу-
чаях массивных кровотечений отмечалось 
снижение уровня гемоглобина крови. 

Геморрагические осложнения ЧЧРЭБВ 
выявлены у 31 (11,7%) из 265 больных, пере-
несших эндобилиарные вмешательства. Тя-
желые формы таких осложнений имели место 
у 3,8% (у 10 из 265 больных): кровотечение в 
брюшную полость – 0,8% (у 2 больных), 
внутрипеченочные кровотечения – 3% (у 8 
больных). Гемобилия, не потребовавшая при-
нятия экстренных мер, имела место в 7,9% (у 
21 больного) случаев (табл. 3). 

 
Таблица 3 

Геморрагические осложнения ЧЧРЭБВ в группах больных 

Осложнения 1-я группа 2-я группа 3-я группа Всего 
n (p1) N1 (%) N2 (%) n (p2) N1 (%) N2 (%) n (p3) N1 (%) N2 (%) n N2 (%) 

Кровотечение  
в брюшную полость 0 - - 2 4,9 0,8 0 - - 2 0,8 
Внутрипеченочное  
кровотечение 5 10,6 1,9 2 4,9 0,7 1 0,6 0,4 8 3 
Гемобилия 4 8,5 1,5 3 7,3 1,1 14 7,9 5,3 21 7,9 
Всего… 9 19,1 3,4 7 17,1 2,6 15 8,5 5,7 31 11,7 

Примечание. N1 – % от числа больных в группе, N2 – % от общего числа больных. 
 

Тяжелые осложнения развиваются пре-
имущественно в 1- и 2-й группах с равной ча-
стотой, менее тяжелые осложнения – во всех 
трех группах с приблизительно равной часто-
той. Статистически значимое отличие от 1- и 2-
й групп имеет 3-я группа пациентов при разви-
тии тяжелых геморрагических осложнений (p1-

3< 0,05;p2-3< 0,05). Как правило, это связано с 
высокой васкуляризацией злокачественного 
образования и его травмирования при проведе-
нии процедуры. Статистически значимых отли-
чий между 1- и 2-й группами нет (p1-2> 0,05). 

Основными симптомами желчеистече-
ния в брюшную полость были: болезненность 

в проекции правого латерального канала, по-
явление симптомов раздражения брюшины, 
наличие свободной жидкости в брюшной по-
лости по данным УЗИ. Косвенными призна-
ками, указывающими на желчеистечение в 
брюшную полость, были: уменьшение или 
прекращение выделения желчи по дренажно-
му катетеру, протекание желчи наружу мимо 
катетера, дислокация катетера. 

Желчеистечение в брюшную полость 
после выполнения ЧЧРЭБВ развилось у 17 
(6,4%), в том числе желчеистечение с разви-
тием перитонита у 5 (1,9%) из 265 больных 
(табл. 4). 

 
Таблица 4  

Желчные осложнения ЧЧРЭБВ в группах больных 

Осложнения 1-я группа 2-я группа 3-я группа Всего 
n (p1) N1 (%) N2 (%) n (p2) N1 (%) N2 (%) n (p3) N1 (%) N2 (%) n N2 (%) 

Желчеистечение  
в брюшную полость 4 8,5 1,5 2 4,9 0,8 6 3,4 2,3 12 4,5 
Желчеистечение с 
развитием перитони-
та 3 6,4 1,1 2 4,9 0,8 0 - - 5 1,9 
Всего… 7 14,9 2,6 4 9,8 1,5 6 3,4 2,3 17 6,4 

Примечание. N1 – % от числа больных в группе, N2 – % от общего числа больных. 
 

Достоверное отличие имеет 3-я группа 
пациентов по сравнению с 1- и 2-й группами в 
случае желчеистечения с развитием перито-
нита (p1-3 < 0,05; p2-3 < 0,05), что в свою оче-
редь является осложнением дислокации и об-
турации дренажного катетера.  

Смертность от желчеистечений в 
брюшную полость и развития желчного пери-
тонита составила 1,1% (3 из 265 больных). 

Экстренные хирургические вмешатель-
ства по поводу желчного перитонита выпол-

нены в 80% случаев (у 4 из 5 больных, или 
1,5% из 265 больных, перенесших ЧЧРЭБВ), 
одному больному хирургическое вмешатель-
ство не было выполнено в связи с крайне тя-
желым состоянием. 

Осложнений, связанных со сменой 
транспеченочного дренажа больным 3-й 
группы, не отмечалось. 

Смертность от разных осложнений 
наружного дренирования желчных протоков 
составила 2,6% (7 из 265 больных). 
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Выводы 
1. ЧЧРЭБВ являются эффективным, ма-

лоинвазивным способом купирования меха-
нической желтухи как доброкачественного, 
так и злокачественного генеза. Антеградные 
способы билиарной декомпрессии, выполняе-
мые у больных с механической желтухой, 
предпочтительны перед другими (хирургиче-
ским, эндоскопическим), так как позволяют: 

– в кратчайшие сроки, эффективно и с 
меньшим количеством осложнений выпол-
нить декомпрессию желчных протоков; 

– создать условия и обеспечить воз-
можность проведения в последующем хирур-
гического, комбинированного, комплексного 
или специального лечения; 

– улучшить качество оставшейся жизни 
больных, у которых ЧЧРЭБВ были методом вы-
бора и выполнены с симптоматической целью; 

– улучшить качество жизни больных, 
излеченных от опухолевого заболевания, в 

случаях, когда ЧЧРЭБВ были применены для 
устранения развившихся осложнений. 

2. ЧЧРЭБВ сопровождаются сравни-
тельно невысоким уровнем опасных для жиз-
ни осложнений и низким показателем леталь-
ности. Проведение ЧЧРЭБВ у больных с 
желчно-каменной болезнью и последствиями 
ее лечения в некоторых случаях сопровожда-
ются меньшим числом осложнений, чем у 
больных с механической желтухой злокаче-
ственного генеза. В то же время при ЧЧРЭБВ 
возможно развитие таких серьезных и тяже-
лых осложнений, как кровотечение и желче-
истечение в брюшную полость, холангиоген-
ный сепсис, но частота их возникновения не-
соизмеримо меньше, чем при хирургических 
вмешательствах, выполняемых при аналогич-
ных обстоятельствах. Как правило, осложне-
ния ЧЧРЭБВ могут быть успешно устранимы 
с помощью тех же ЧЧРЭБВ или иных мало-
инвазивных вмешательств. 
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С.Х. Али1, Н.А. Григорьев2, Е.А. Безруков1,  
В.С. Саенко1, Х.М. Али1, Г.Н. Акопян1, К.М. Мысков1  

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ЭФФЕКТИВНОСТИ 
МАЛОИНВАЗИВНОЙ ПЕРКУТАННОЙ НЕФРОЛИТОТРИПСИИ  
И ТРАДИЦИОННОЙ ПЕРКУТАННОЙ НЕФРОЛИТОТРИСПИИ  

ПРИ КАМНЯХ ПОЧКИ ОТ 2 ДО 3 СМ 
1ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет  

им. И.М. Сеченова» Минздрава России, г. Москва 
2АО «Европейский медицинский центр», г. Москва 

 
Проведен сравнительный анализ больных с единичным камнем почки размером от 2 до 3 см, которым выполнены 

чрескожная нефролитотрипсия (ЧНЛТ) и мини-чрескожная нефролитотрипсия (мини-ЧНЛТ) на базе клиники урологии 
Первого МГМУ им. И.М. Сеченова. 

В исследовании участвовали 55 больных, из них 27 пациентам была выполнена операция по методике ЧНЛТ, а 28 – по 
методике мини-ЧНЛТ. Проводилась оценка продолжительности операции, скорости разрушения и эвакуации камня, сни-
жения уровня гемоглобина, способа завершения операции, послеоперационного количества койко-дней, интра- и после-
операционных осложнений.  

Средняя продолжительность мини-ЧНЛТ составила 47,5 мин, ЧНЛТ – 60 мин. Скорость разрушения и эвакуации камня 
при мини-ЧНЛТ составила 75,2 мм3/мин, а при ЧНЛТ – 157,5 мм3/мин. При мини-ЧНЛТ уровень снижения гемоглобина 
составил 2,11±1,1 г/л, при ЧНЛТ – 7,7±1,6 г/л. Безнефростомное завершение операции применялось в 32,1% случае в мини-
ЧНЛТ, при ЧНЛТ не применялось. Нефростомия при ЧНЛТ составила 85,7%, при мини-ЧНЛТ – 66,7% случаев. Средняя 
продолжительность послеоперационной госпитализации после мини-ЧЛТ составила 5 койко-дней, при ЧНЛТ – 7. Таким 
образом, мини-ЧЛТ является эффективной и безопасной методикой при солитарном камне почки размером от 2 до 3 см и 
может заменить традиционную ЧНЛТ.  

Ключевые слова: мини-перк, мини-перкутанная нефролитотрипсия, малоинвазивная перкутанная нефролитотрипсия, 
ЧНЛТ, чрескожная нефролитотрипсия. 

 
S.Kh. Ali, N.A. Grigoryev, E.A. Bezrukov,  

V.S. Saenko, Kh.M. Ali, G.N. Akopyan, K.M. Myskov  
COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF THE EFFECTIVENESS  

OF MINIMALLY INVASIVE PERCUTANEOUS NEPHROLITHOTRIPSY (MIP)  
AND TRADITIONAL PERCUTANEOUS NEPHROLITHOTRIPSY  

WITH KIDNEY STONES FROM 2 TO 3 CM IN SIZE 
 
The study comparatively analyses patients with a single kidney stone from 2 to 3 cm in size after percutaneous nephrolithotrip-

sy (PCNL) and minimally invasive percutaneous nephrolithotripsy (MIP) on the basis of the urology clinic of the First Moscow 
State Medical University n.a. I.M. Sechenov. 

The investigation included 55, 27 of them underwent PCNL surgery, and 28 - MIP. We evaluated operation time, the rate of de-
struction and evacuation of the stone, reduction of the hemoglobin level, the procedure for completing the operation, postoperative 
hospital stay and intra- and postoperative complications. 

Mean duration time of MIP was 47.5 min, PCNL ‒ 60 min. The rate of destruction and evacuation of the stone at MIP was 75.2 
mm3 / min, and at PCNL ‒ 157.5 mm3 / min. At MIP, the level of hemoglobin decrease was 2.11±1.1 g / l, at PCNL 7.7±1.6 g / l. 
At MIP, the non-infective operation termination was applied in 32.1%, at PCNL - not applied. Nephrostomy at PCNL ‒ 85,7%, at 
MIP ‒ 66,7%. At MIP the average duration of postoperative hospital stay was 5 days, at PCNL ‒ 7 days. Thus, MIP is an effective 
and safe technique for a solitary kidney stone from 2 to 3 cm in size and can replace conventional PCNL. 

Key words: Mini-Perc, minipercutaneous nephrolithotripsy, minimally invasive percutaneous nephrolithotripsy, PCNL, percu-
taneous nephrolithotripsy. 

 
На сегодняшний̆ день мочекаменная бо-

лезнь (МКБ) остается актуальной проблемой, 
а среди стационарных больных урологическо-
го профиля пациенты с МКБ составляют от 25 
до 41,5% [1,3,7]. Не менее важен факт медико-
социальной значимости МКБ, так как в 11% 
случаев оперативное лечение данного заболе-
вания заканчивается нефрэктомией, а смерт-
ность в послеоперационном периоде достига-
ет 1,3%. В общей структуре причин инвалид-
ности среди урологических больных МКБ со-
ставляет 6-14,4%. Кроме того, проблема усу-
губляется рецидивирующим течением болез-
ни, длительными сроками реабилитации и 

потерей трудоспособности в результате утра-
ты функции почки [2,3,4,6,8]. 

Перкутанная хирургия как самостоя-
тельный метод удаления крупных камней 
почки нередко в комбинации с дистанционной 
ударноволновой литотрипсией (ДУВЛ) на се-
годняшний день считается наиболее опти-
мальной [4,8,9,10]. Однако при внутрипочеч-
ном расположении лоханки, при крупных 
камнях и отсутствии расширения чашечно-
лоханочной системы (ЧЛС) применение ука-
занных методов может сопровождаться зна-
чительными техническими трудностями, вы-
сокой потенциальной травматичностью и 
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длительным сроком лечения до полной сана-
ции почки от конкрементов [11-14]. 

Перкутанная нефролитотрипсия уже 
прочно вошла в повседневный арсенал уроло-
гической практики, что позволяет быстро и 
эффективно удалять крупные и коралловид-
ные камни почек. Техническое совершенство-
вание метода в сочетании с ростом объема 
знаний и опыта в этом направлении привело к 
достижению максимально возможных показа-
телей эффективности и безопасности. В то же 
время риск развития осложнений, прежде все-
го кровотечения, несмотря на использование 
всех инновационных достижений в техноло-
гии создания доступа, остается на весьма вы-
соком уровне. Одним из вариантов достиже-
ния минимальной травматизации внутрипо-
чечных структур, приводящих к развитию ге-
моррагических осложнений, является умень-
шение размеров перкутанного доступа за счет 
миниатюризации инструмента. Применение 
нефроскопов для выполнения контактной 
нефролитотрипсии с диаметром наружного 
кожуха менее 18 CH классифицируется как 
минимально инвазивная перкутанная нефро-
литотрипсия (МИП) или мини-перк. Массовое 
применение мини-перка в эндоурологической 
практике сначала было ограничено. Дело в 
том, что ввиду технических особенностей, 
обусловленных размерами рабочего канала 
мини-нефроскопов, не превышающими 5 CH, 
эффективность дезинтеграции крупных 
камней была лимитирована. Во многом это 
было связано с использованием в качестве 
контактных литотриптиров пневматических, 
ультразвуковых и электрокинетических ис-
точников энергии, которые при соответству-
ющем размере зонда уже не могли дать той 
высокой производительности, необходимой 
для работы с большим объёмом каменной 
нагрузки. Кроме того, отсутствовал эффект 
лапаксии, обуславливающий эффективный 
клиренс мелких фрагментов. Однако внедре-
ние в урологическую практику гольмиевых 
лазеров, как высокоэффективного источника 
и средства дезинтеграции конкрементов с 
успехом позволило преодолеть все сложно-
сти, и мини-перк получил «второе дыхание» 
[6,8,14]. 

Несмотря на большие достижения в 
применении малоинвазивных эндоурологиче-
ских методов лечения сложных форм камней 
почек, остается актуальным большинство во-
просов, связанных с критерием выбора мето-
дики ЧЛНТ (показания, противопоказания и 
техническое обеспечение). В должной степе-
ни не освещены преимущества и недостатки 

мини-перкутанной по сравнению со стандарт-
ной перкутанной методикой лечения МКБ, а 
также не определены лечебные мероприятия, 
направленные на повышение ее эффективно-
сти и снижение послеоперационных осложне-
ний [6,8,13]. 

Данные обстоятельства диктуют даль-
нейший поиск путей повышения безопасности 
и эффективности перкутанной хирургии мо-
чекаменной болезни. 

Целью нашего исследования стала 
сравнительная оценка эффективности и без-
опасности традиционной чрескожной нефро-
литотрипсии и методики мини-перкутанной 
нефролитотрипсии при солитарном камне в 
почке от 2 до 3 см. 

Материал и методы  
В основу нашей работы лег анализ ре-

зультатов обследования и лечения 55 пациен-
тов с камнем почки от 2 до 3 см в диаметре, 
находившихся в урологической клинике Пер-
вого МГМУ им. И.М. Сеченова в период 
2013-2016 гг. Данным пациентам выполнено 
55 первичных оперативных вмешательств. 

Первым этапом работы стало проведе-
ние комплекса клинико-лабораторных иссле-
дований, а также исследований с помощью 
современных методов лучевой диагностики, 
включая УЗИ и мультиспиральную компью-
терную томографию (МСКТ) с дальнейшим 
трехмерным моделированием и определением 
зональной плотности камня. Для эффективно-
го применения литотрипсии в режиме Dusting 
необходимо понимать не только структурную 
плотность камня, но и распределение зональ-
ной плотности.  

Оценка зональной плотности нами про-
водилась следующим образом. Конкремент 
разделялся на 3 зоны (периферическая, про-
межуточная и ядро), в каждой зоне плотность 
оценивалась в 4-х различных вокселях. При 
этом по данным анализа интра- и послеопера-
ционных осложнений критерием в пользу вы-
сокой вероятности хорошего Dusting-эффекта 
относили камни с разбросом плотности менее 
200 HU. Тогда как при разбросе структурной 
плотности камня больше 200HU была высо-
кой вероятность формирования крупных 
фрагментов. 

На втором этапе анализировали результа-
ты оперативного лечения с применением раз-
ных методик чрескожной нефролитотрипсии. 

Результаты и обсуждение 
При анализе продолжительности опера-

тивного пособия было отмечено, что среднее 
время операции в группе МИП 47,5 мин (31,3; 
67,5) было меньшим, чем при ЧНЛТ – 60 мин 
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(50; 65,0) (р<0,05). При этом скорость разру-
шения и эвакуации камня при МИП составила 
75,2 мм3/мин (42,3; 123,4), а при ЧНЛТ – 157,5 
мм3/мин (97,5; 216,0).  

Из описанных выше данных интраопе-
рационной манипуляции следует, что время 
проведения стандартной ЧНЛТ с диаметром 
кожуха 30 Ch достоверно превышало ско-
рость очищения почки от камня при МИП с 
внутренним диаметром кожуха 16,5Ch (р 
>0,05). Логичным был бы вывод о большей 
эффективности ЧНЛТ перед МИП при камнях 
2-3 см. Однако обращает на себя внимание 
общая продолжительность оперативных посо-
бий. Время операции при МИП достоверно 
меньше, чем при ЧНЛТ. Одним из кардиналь-
ных отличий этих двух систем является так 
называемый гидродинамический эффект, 
наблюдаемый при МИП, – эффект «пылесо-
са». Эффект возникает за счет технических 
особенностей характеристик системы МИП, 
что экспериментально подтверждено.  

Оценка снижения уровня гемоглобина 
продемонстрировала, что в группе наблюдений 
МИП уровень снижения был достоверно 
меньшим по сравнению с традиционной ЧНЛТ 
(2,11±1,1; 7,7±1,6 соответственно; р > 0,05) 

При анализе методик заключительных 
этапов операции обращает на себя внимание, 
что безнефростомное дренирование ЧЛС 
применялось чаще при МИП (32,1%), при 
проведении которой операция завершалась 
установкой катетера-стента с внутренним 
дренированием в 5 наблюдениях, однопетле-
вого мочеточникового катетера с наружным 
выведением – в 4 наблюдениях. При ЧНЛТ 
такая методика применялась только в одном 
наблюдении. Нефростомия применялась чаще 
при ЧНЛТ – 85,7%, чем при МИП – 66,7 %. 
Методика завершения операции оказала вли-
яние и на послеоперационные сроки пребыва-
ния пациентов в стационаре. Так при МИП 
средняя продолжительность послеоперацион-
ной госпитализации составила 5 койко-дней 
(4,5; 9,0) и оказалась достоверно меньшей, 
чем при ЧНЛТ, – 7 койко-дней (7,0; 9,0); (р 
>0,05). При этом отмечена линейная связь 
между послеоперационными койко-днями и 
видом завершения оперативного пособия. 

Проведённый анализ показывает, что 
МИП с меньшим диаметром кожуха сохраня-
ет эффективность за счет особенностей̆ кон-
струкции кожуха, сокращает время пребыва-
ния больного в стационаре из-за более веро-
ятного завершения операции с помощью ме-
тодики безнефростомного дренирования ЧЛС 
и меньшего снижения уровня гемоглобина. 

Полученные данные свидетельствуют о 
том, что МИП более эффективный и безопас-
ный метод лечения камней почек от 2 до 3 см 
по сравнению со стандартной ЧНЛТ. 

По нашему мнению, на основании вы-
шеприведённых статистически достоверных 
данных при выборе перкутанного пособия с 
запланированным на дооперационном этапе 
формированием одного доступа при камне 
почки от 2 до 3 см приоритетной является ме-
тодика МИП вне зависимости от расположе-
ния камня и его плотности. Выбор данного 
вмешательства будет способствовать более 
короткому послеоперационному периоду. 

При МИП лихорадка в послеопераци-
онном периоде встречалась в 2 (4,1%) наблю-
дениях, интраоперационное кровотечение – в 
1 (2%), конфликт с плеврой ‒ в 1 (2%), рези-
дуальные фрагменты – в 1 (2%), Secondlook 
nephroscopy – в 1 (2%) случае. Общее количе-
ство осложнений при МИП составило 12,1% 
(6 случаев из 48).  

При ЧНЛТ в раннем послеоперацион-
ном периоде кровотечения встречались в 2 
(4,2%) наблюдениях, лихорадка – в 2 (4,2%), 
резидуальные фрагменты – в 2 (4,2%), 
Secondlook nephroscopy – в 2 (4,2%) наблюде-
ниях, что суммарно составило 16,8% (8 случа-
ев из 48). 

Таким образом, полученные данные го-
ворят о МИП, как о более эффективном и без-
опасном методе лечения камней почек от 2 до 
3 см по сравнению со стандартной ЧНЛТ.  

Оценив сравнительные характеристики 
обеих методик при статистически равных ис-
ходных параметрах камня (размер, плотность 
и время операции), мы установили равную 
эффективность лечения пациентов как при 
ЧНЛТ, так и при МИП. Однако уровень сни-
жения гемоглобина в группе МИП относи-
тельно группы ЧНЛТ меньше. Анализ видов 
завершения операций показал, что методика 
безнефростомного дренирования ЧЛС позво-
ляет добиться меньшего срока пребывания в 
стационаре. В нашем исследовании при раз-
мерах камней от 2 до 3 см описанная методи-
ка применялась только при МИП. По нашему 
мнению, это связано с тем, что меньший диа-
метр инструмента приводит к меньшей травме 
паренхимы почки и тем меньше вероятность 
клинически незначимого капиллярного кро-
вотечения. Данный вид кровотечения не при-
водит к серьезным осложнениям, однако мо-
жет послужить источником формирования 
сгустков крови в ЧЛС, которые в послеопера-
ционном периоде могут мигрировать в моче-
точник и вызвать его обструкцию.  
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Заключение  
На основании вышеприведённых ста-

тистически достоверных данных в выборе 
перкутанного пособия с запланированным на 
дооперационном этапе формированием одно-
го доступа при камне почки от 2 до 3 см при-

оритетным должно быть использование ме-
тодики МИП вне зависимости от расположе-
ния камня и его плотности. Выбор данной 
методики обусловливает эффективность и 
безопасность операции и короткий послеопе-
рационный период. 
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КОМБИНИРОВАННАЯ ТЕРАПИЯ ЭРЕКТИЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ  
У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПОЧЕК V СТАДИИ 
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Эректильная дисфункция (ЭД) остается актуальной проблемой у мужчин с хронической болезнью почек (ХБП) V ста-

дии. Использование ингибиторов ФДЭ–5 в комплексе с упражнениями для мышц дна таза позволяет добиться хороших ре-
зультатов в лечении ЭД у пациентов с ХБП V стадии после трансплантации почки (ТП). Однако есть часть пациентов, у 
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которых неэффективна любая пероральная фармакотерапия. Метод терапии локальным отрицательным давлением (ЛОД) 
полового члена у данной категории пациентов позволяет добиться физиологической эрекции без применения каких-либо 
инвазивных манипуляций.  

Ключевые слова: эректильная дисфункция, хроническая болезнь почек V стадии, терапия локальным отрицательным 
давлением. 

 
V.N. Pavlov, A.R. Zagitov, F.N. Mukhamedyanov, V.Z. Galimzyanov,  

A.A. Kazikhinurov, T.R. Gabdrakhimov, K.R. Khamidullin,  
D.I. Baytullin, I.M. Sharipov, U.V. Khasanov, R.R Abdullin 

COMBINED THERAPY OF ERECTILE DYSFUNCTION  
IN PATIENTS WITH CHRONIC V KIDNEY DISEASE 

 
Erectile dysfunction (ED) remains an urgent problem in men with chronic V kidney disease. The use of PDE-5 inhibitors in 

combination with exercises for the pelvic floor muscles allows to achieve good results in the treatment of ED in patients with V 
stage CKD after kidney transplantation (TP). However, there are some patients for whom any oral pharmacotherapy is ineffective. 
The method of therapy with local negative pressure (LOD) of the penis in this category of patients can help to achieve a physiologi-
cal erection without the use of any invasive manipulation. 

Key words: erectile dysfunction, V stage chronic kidney disease, local negative pressure therapy. 
 
На сегодняшний день во всем мире 

насчитывается более 2,5 млн. больных с хрони-
ческой болезнью почек (ХБП) [1-4]. Ежегодный 
прирост больных с ХБП V стадии в среднем 
составляет 10-12% [5]. По данным различных 
авторов от 40 до 70% пациентов с ХБП V ста-
дии предъявляют жалобы на нарушение эрек-
тильной функции (ЭФ). Более 30% пациентов с 
ХБП V стадии составляют лица молодого воз-
раста, и для них очень важно после трансплан-
тации почки (ТП) восстановление ЭФ [6, 7]. Ле-
чение больных с эректильной дисфункцией 
(ЭД) после ТП продолжает оставаться сложной 
и во многом нерешенной задачей. Существую-
щие на сегодняшний день зарегистрированные 
в РФ пероральные ингибиторы ФДЭ-5 позво-
ляют получить положительные результаты у 60-
70% больных. Однако имеются пациенты, у ко-
торых неэффективна любая пероральная фар-
макотерапия. В настоящее время одним из са-
мых популярных андрологических методов в 
лечении ЭД является фаллодекомпрессия, осно-
ванная на воздействии локального отрицатель-
ного давления на половой член [8]. Все выше-
изложенное явилось основанием для проведе-
ния данного исследования.  

Целью исследования являлось улучше-
ние диагностики и результатов лечения эрек-
тильной дисфункции у пациентов после 
трансплантации почки. 

Материал и методы 
Проспективное исследование проведено 

на репрезентативной выборке, основанной на 
результатах комплексного обследования и 
лечения пациентов с ХБП V стадии в период с 
сентября 2013 г. по февраль 2016 г. в клинике 
урологии ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава Рос-
сии на базе отделения урологии, гемодиализа 
и хирургического отделения № 5 (отделение 
трансплантации органов) Республиканской 
клинической больницы им. Г.Г. Куватова МЗ 
РБ. Нами проанализированы 28 пациентов с 

функционирующим трансплантатом почки, 
которым сосудистый анастомоз артерии 
трансплантата производился с наружной под-
вздошной артерией по типу конец-в-бок.  

Первичной причиной развития ХБП V 
стадии у изучаемых больных являлся хрони-
ческий гломерулонефрит. Пациенты с другими 
заболеваниями: поликистоз почек, хрониче-
ский пиелонефрит, мочекаменная болезнь, си-
стемная красная волчанка, сахарный диабет – 
были исключены из исследования. Пациенты 
были сопоставимы по возрасту и сопутству-
ющим заболеваниям.  

Все пациенты в зависимости от вида ле-
чения были разделены на 2 группы:  

1-я группа была представлена 13 паци-
ентами, получавшими пероральные ингиби-
торы ФДЭ-5 (средний возраст пациентов со-
ставил 35,3±1,8 года); 2-я группа – 15 пациен-
тов, получавших комплексное лечение – пе-
роральные ингибиторы ФДЭ-5, ЛОД-терапию 
и упражнения для мышц дна таза (средний 
возраст пациентов составил 36,3±2,1 года).  

Критерии включения в исследование: 
мужчины с сохранной ЭФ, наличием посто-
янного полового партнера, стабильной функ-
цией трансплантата, отсутствием сопутству-
ющих заболеваний в стадии обострения или 
декомпенсации (сахарный диабет и артери-
альная гипертензия II-III стадий и др.), пере-
несшие ТП в правую подвздошную область. 
Все участники исследования давали инфор-
мированное подписанное согласие. 

Анализ анамнестических и клинических 
данных оценки эректильной и сексуальной 
функций проводили по шкале Международно-
го индекса эректильной функции (МИЭФ-5). 
Для диагностики гемодинамики сосудов поло-
вого члена использовали ультразвуковое ис-
следование с допплерографией артерий поло-
вого члена, которое выполняли до и после ин-
тракавернозной фармакологической нагрузки. 
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В исследовании использовался ультразвуковой 
допплеровский детектор кровотока «SonoScape 
SSI-8000» (Китай).  

Критерии пенильного кровотока опре-
делялись по результатам обследования груп-

пы контроля, состоящей из 25 здоровых доб-
ровольцев в возрасте 21 года – 35 лет без жа-
лоб на нарушение ЭФ. Показатели гемодина-
мики при физиологической норме отражены в 
табл. 1.  

 
Таблица 1 

Средние показатели кровотока в кавернозных артериях в норме при ультразвуковой допплерографии (n=25) 

 
В лечении ЭД у пациентов через месяц 

после ТП мы применяли препараты первой 
линии ингибиторов ФДЭ-5 (тадалафил 5мг 
перорально ежедневно в течение 2 месяцев, 
далее индивидуально подбирали дозировку от 
5 до 20 мг в сутки), специальный комплекс 
упражнений для мышц дна таза для улучше-
ния кровоснабжения пениса, а также ЛОД-
терапию в первые 10 дней ежедневно в тече-
ние 10-15 минут, далее 3 раза в неделю.  

Результаты и обсуждение  
Нами проведена оценка ЭФ у 28 паци-

ентов после трансплантации почки в зависи-

мости от вида лечения. Сроки наблюдения 
составили 12 месяцев.  

До лечения, согласно результатам анке-
тирования, у пациентов 1-й группы легкая 
степень ЭД по шкале МИЭФ-5 наблюдалась у 
4 (30,7%) пациентов, средняя – у 5 (38,6%) и 
тяжелая степень – у 4 (30,7%) пациентов. Во 
2-й группе легкая степень ЭД была у 
3(20,0%), средняя – у 7 (46,6%) и тяжелая – у 
5 (33,3%) пациентов.  

Динамика показателей шкалы МИЭФ – 
5 в различные сроки у пациентов после ТП 
представлена на рисунке.  

 

 
Рис. Динамика тяжести ЭД в течение 12 месяцев после трансплантации почки по данным шкалы МИЭФ-5 (n=28);  

достоверность различий до лечения, через 3, 6, 9 и 12 месяцев лечения – P < 0,05 
 

При комплексной оценке субъективного 
статуса по данным шкалы МИЭФ-5 в 1-й 
группе через год после ТП нормальная ЭФ 
отмечалась у 3 (23,1%) больных, легкая сте-
пень ЭД выявлена у 6 (46,2%), средняя сте-
пень ‒ у 4 (30,7%) больных. Пациентов с тя-
желой степенью ЭД не было. Таким образом, 
к концу года после ТП 9 (69,3%) пациентов из 
1-й группы были удовлетворены половой 
жизнью по данным шкалы МИЭФ-5. 

У пациентов 2-й группы по данным 
шкалы МИЭФ-5 через год после транспланта-
ции почки нормальная ЭФ отмечалась у 7 
(46,7%) больных, легкая степень ЭД выявлена 
у 6 (40,0%), средняя степень ‒ у 2 (13,3%) 
больных. Пациентов с тяжелой степенью к 

концу лечения не отмечалось. Таким образом, 
к концу года после ТП с последующей пе-
нильной реабилитацией 13 (86,7%) пациентов 
2-й группы были удовлетворены половой 
жизнью по данным шкалы МИЭФ-5.  

Результаты ультразвуковой допплеро-
графии сосудов полового члена у пациентов 
после ТП представлены в табл. 2. 

Через месяц после ТП по данным мак-
симальной систолической скорости кровото-
ка в правой кавернозной артерии у пациентов 
1- и 2-й групп отмечается снижение артери-
ального притока до 27,4±2,24 см/с и 
28,2±2,31 см/с соответственно, что говорит о 
недостаточной артериальной перфузии поло-
вого члена.  

Показатели кровотока при допплерографии Кавернозные артерии справа и слева 
в покое с фарм. нагрузкой 

Vmax, см/с 12,0±1,9 35,0±3,3 
Vmin, см/с 3,0±1,7 3,0±1,8 

RI 0,87±0,06 0,87±0,08 
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Таблица 2 
Показатели ультразвуковой допплерографии сосудов полового члена у пациентов после ТП через 12 месяцев (n=28) 

* P< 0,05 – различия между показателями микроциркуляции до лечения и через 12 месяцев лечения. 
 

Через 12 месяцев после ТП максималь-
ная систолическая скорость кровотока в пра-
вой кавернозной артерии в 1-й группе соста-
вила 32,0±3,44 см/с, а во 2-й группе – 
40,1±2,66 см/с (табл. 3). Разница значений ар-
териального притока на 8 см/с свидетельству-
ет об артериальной недостаточности перфу-
зии полового члена у пациентов 1-й группы. 
Таким образом, в ходе проведенного лечения 
через год после ТП у пациентов 2-й группы 

показатели УДС полового члена оказались 
достоверно выше, чем у пациентов 1-й груп-
пы и приблизились к значениям группы срав-
нения.  

Заключение 
Локальное компрессионное-декомпрес-

сионное баровоздействие при ЭД у пациентов 
после ТП может быть применено в сочетании с 
ингибиторами ФДЭ-5 и позволит улучшить ре-
зультаты лечения данной категории пациентов. 
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Группы Показатели кровотока 
при допплерографии 

Кавернозные артерии 
правая левая 

в покое с фарм. нагрузкой в покое с фарм. нагрузкой 

1-я 
Vmax, см/с 13,12±3,66 32±3,44 13,32±3,77 33±3,56* 
Vmin, см/с 2,14±0,69* 5,1±2,11 2,34±0,72 5,2±2,23* 

RI 0,76±0,12 0,77±0,15 0,80±0,11 0,80±0,14* 

2-я 
Vmax, см/с 15,72±2,46 40,1±2,66 16,22±2,16 40,0±2,77 
Vmin, см/с 2,43±0,89* 4,6±1,46 2,24±0,91 4,7±1,36* 

RI 0,85±0,15 0,85±0,14 0,85±0,14 0,86±0,16 
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К.К. Яхин, А.Р. Нуртдинов, М.Э. Ситдыкова 
ОСОБЕННОСТИ ЛИЧНОСТИ И ПСИХИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ ПАЦИЕНТОВ 

С ДОБРОКАЧЕСТВЕННОЙ ГИПЕРПЛАЗИЕЙ ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
ФГБОУ ВО «Казанский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Казань 
 
Среди урологической патологии у мужчин пожилого и старческого возраста доброкачественная гиперплазия предста-

тельной железы (ДГПЖ) является самой распространенной. Целью исследования явилось выявление особенностей лично-
сти и психического состояния пациентов с ДГПЖ, приверженных и не приверженных к хирургическому лечению. 

В исследование включены 80 пациентов с ДГПЖ, из которых 42-м выполнена чреспузырная аденомэктомия, а 38 паци-
ентов отказались от оперативного вмешательства. Обследование проводили с помощью стандартного диагностического ал-
горитма. Все пациенты были разделены на 2 группы: прооперированные (аденомэктомия) и отказавшиеся от хирургическо-
го лечения. Особенности личности и психического ее состояния исследовали с помощью анкетирования пациентов. Ре-
зультаты проведенных исследований по изучению психосоматического состояния пациентов позволяют заключить, что у 
пациентов, согласившихся на радикальную операцию (аденомэктомию), выявлен астено-вегетативный синдром, а у паци-
ентов, отказавшихся от оперативного лечения и отдавших предпочтение медикаментозной терапии, отмечены нарушения в 
психическом состоянии – тревожно-депрессивный синдром. 

Ключевые слова: аденомэктомия, особенность личности и психическое состояние. 
 

K.K. Yakhin, A.R. Nurtdinov, M.E. Sitdykova  
FEATURES OF PERSONALITY AND MENTAL STATE  

OF PATIENTS WITH BENIGN PROSTATIC HYPERPLASIA 
 
Benign prostatic hyperplasia (BPH) is the commonest urologic pathology among male patients of old and senile age. The study 

aimed to determine features of personality and mental state of patients with BPH treated and not treated surgically. 
The study included 80 patients with BPH, 42 of which underwent intravesical adenomectomy, 38 – refused surgical interven-

tion. The survey included a standard diagnostic algorithm. All patients were divided into 2 groups: operated (adenomectomy) and 
those who refused surgical treatment. All patients were examined for personality characteristics and mental state by getting through 
questionnaire. The conducted researches on studying psychosomatic condition of patients allow to conclude that in patients who 
agreed to a radical operation - adenomectomy, the main manifestations were based on the symptomatology of the underlying disease 
(astheno-vegetative syndrome); patients who refused surgical treatment and gave preference to medical therapy, revealed violations 
in the mental state in the form of an anxiety-depressive syndrome. 

Key words: adenomectomy, personality peculiarity and mental state. 
 
Среди урологической патологии у муж-

чин пожилого и старческого возраста добро-
качественная гиперплазия предстательной 
железы (ДГПЖ) является самой распростра-
ненной [8]. 

В настоящее время для лечения ДГПЖ 
применяются медикаментозная терапия, кото-
рая является лишь симптоматической, а также 
эндоскопические методы лечения и аденомэк-
томия [1,2,4,10,12,13]. 

Радикальным методом лечения больных 
с ДГПЖ является аденомэктомия, позволяю-
щая устранить инфравезикальную обструк-
цию и ирритативную симптоматику [3,5,8,9]. 
Однако не всегда пациенты соглашаются на 
хирургическое лечение, откладывая его на 
неопределенный срок, принимая препараты в 
рамках симптоматической терапии. 

Цель исследования – выявить особенно-
сти личности и психического состояния паци-
ентов с ДГПЖ, приверженных и не привер-
женных к хирургическому лечению. 

Материал и методы  
В исследовании приняло участие 80 па-

циентов с установленным диагнозом ДГПЖ 
2-й стадии. Из них 42 больных подверглись 
радикальной аденомэктомии (1-я группа), а 38 

(2-я группа) отказались от оперативного вме-
шательства и отдали предпочтение медика-
ментозной терапии. 

Согласно рекомендациям Европейской 
ассоциации урологов (EAU), все пациенты 
были обследованы с использованием стан-
дартного диагностического алгоритма, вклю-
чающего:  

1. Обязательные методы исследования – 
анализ жалоб пациента по Международной 
системе оценки симптомов при заболеваниях 
предстательной железы (IPSS) в баллах, ана-
лиз качества жизни QoL в баллах, физикаль-
ное обследование, пальцевое ректальное об-
следование предстательной железы и семен-
ных пузырьков, общий анализ мочи, оценка 
функционального состояния почек по опреде-
лению уровня сывороточного креатинина, 
анализ сыворотки крови для определения 
уровня простатического специфического ан-
тигена (ПСA). 

2. Рекомендуемые методы исследова-
ния – урофлоуметрия, ультразвуковое опреде-
ление количества остаточной мочи. 

3. Факультативные методы исследова-
ния – трансабдоминальное и трансуретраль-
ное УЗИ (ТРУЗИ), экскреторная урография. 
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У всех обследованных пациентов были 
показания к открытому хирургическому вмеша-
тельству. Однако 38 пациентов на момент 
осмотра и установки диагноза от хирургическо-
го лечения воздержались, хотя понимали, что в 
будущим такой вид лечения неизбежен. Для 
определения причин, по которым пациенты 2-й 
группы откладывали операцию, нами была по-
ставлена задача изучить клинические проявле-
ния ДГПЖ и особенности личности и психиче-
ского состояния пациентов обеих групп после 

получения их согласия на дополнительное об-
следование психосоматического статуса. 

Для решения этой задачи использовали 
методики определения психосоматического 
состояния, включающие опросник невротиза-
ции Яхина–Менделевича [14] и стандартизи-
рованный многопрофильный опросник лич-
ности (СМОЛ) [6, 7]. 

Результаты и их обсуждение 
Результаты проведенного обследования 

пациентов обеих групп представлены в табл. 1. 
 

Таблица 1  
Характеристика клинических проявлений основного заболевания – ДГПЖ 

Показатели 1-я группа, M±m 2-я группа, M±m Р 
Оценка тяжести заболевания (IPSS), балл 23,58±0.95 16,05±0,86 <0,001 
Индекс качества жизни (IPSS), балл 4,68±0,17 3,45±0,16 <0,001 
Vмакс, мл/с 7,64±0,40 8,5±0,76 <0,001 
Vср, мл/с 4,06±0,45 5±0,10 <0,001 
Объем предстательной железы, см3 67,23±2,38 67,8±3,58 >0,05 
Объем остаточной мочи, мл 61,3±8,8 68,2±5,16 <0,001 
Р – коэффициент достоверности изменений по сравнению с группой пациентов без симптомов ДГПЖ.  

 
Сравнительный анализ полученных ре-

зультатов обследования пациентов с ДГПЖ 
показал, что у пациентов обеих групп были 
абсолютные показания к хирургическому 
вмешательству, так как у них имели место 
снижение скорости мочеиспускания (7,64±0,40 
и 8,5±0,76 мл/с соответственно), высокая оцен-
ка тяжести заболевания (23,58±0,95 и 
16,05±0,86 балла соответственно) и низкий 
уровень качества жизни (4,68±0,17 и 3,45±0,16 
балла соответственно). Кроме того, по данным 
объективного обследования у всех 80 пациен-
тов были установлены: увеличенный объем 
предстательной железы (67,23±2,38 см3; 
67,8±3,58 см3) и объем остаточной мочи 

(61,3±8,8 мл; 68,2±5,16 мл), что также обосно-
вывает показания к хирургическому лечению. 

Для выявления связи отказа от хирурги-
ческого лечения с предположительно имею-
щимися особенностями психосоматического 
статуса нами был использован опросник 
невротизации Яхина–Менделевича (1979), 
который позволил выявить предикторы выбо-
ра метода лечения. Анкетирование проводи-
лось с согласия пациентов после полного 
стандартного обследования по поводу ДГПЖ, 
обоснования диагноза и показаний к хирурги-
ческому лечению. Анкета содержала перечень 
состояний, которые пациенты отмечали у себя 
(табл. 2). 

 
Таблица 2  

Психологические и психические предикторы выбора оперативного  
и неоперативного вмешательства (опросник невротизации Яхина–Менделевича), % 

Состояние самочувствия пациентов за последний период времени 1-я группа 2-я группа Р 
Поверхностный и неспокойный сон 55 40 <0,001 
Затрудненное засыпание 62,50 20 <0,001 
Повышенная утомляемость, усталость 75 50 <0,001 
Снижение работоспособности 50 25 <0,001 
Рассеянность и невнимательность 55 40 <0,001 
Снижение потребности в интимной жизни 90 75 <0,001 
Раздражительность и вспыльчивость 35 55 <0,001 
Неспособность радоваться жизни и получать удовольствие 50 10 <0,001 
Тревога и беспокойство  75 100 <0,001 
Потливость 52,5 20 <0,001 
Обидчивость 57,5 20 <0,001 
Стремление к одиночеству 25 50 <0,001 
Скованность и неуверенность в незнакомой обстановке 45 65 <0,001 
Частые головные боли 62,5 20 <0,001 
Красные пятна на лице при волнениях и расстройствах 60 30 <0,001 
Перепады настроения 55 40 <0,001 
Чувство вины 40 70 <0,001 
Р – коэффициент достоверности различий между пациентами 1- и 2-й групп. 

 
Анализ результатов анкетирования по-

казал, что для группы пациентов, отказавших-
ся от хирургического лечения (2-я группа), 
основными показателями нарушения психо-

соматического статуса были: тревога, повы-
шенная утомляемость, скованность, неуве-
ренность, стремление к одиночеству, чувство 
вины. Для пациентов, согласившихся на опе-
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ративное вмешательство, проявления нару-
шений психосоматического статуса основы-
вались на симптоматике основного заболева-
ния ДГПЖ (поверхностный сон, затрудненное 
засыпание, головные боли, усталость, раздра-
жительность в связи симптоматикой заболе-
вания, потребность в интимной жизни). 

Для личностной характеристики паци-
ентов использовался стандартизированный 
многопрофильный опросник (СМОЛ), резуль-
таты анкетирования по которому представле-
ны в табл. 3. 

Анализ результатов анкетирования по 
СМОЛ показал, что для группы пациентов, 
отказавшихся от хирургического лечения (2-я 
группа), основными показателями нарушения 
психосоматического статуса были депрессия 

(неспособность принимать решения самостоя-
тельно, неуверенность в себе, склонность к 
тревогам, отчаянность), истерия (склонность к 
неврологическим защитным реакциям кон-
версионного типа, при которых пациенты ис-
пользуют симптомы соматического заболева-
ния как средство избегания ответственности и 
все проблемы решают «уходом в болезнь»). 
Основными показателями для пациентов, со-
гласившихся на операцию аденомэктомию, 
были паранойяльность (склонность к форми-
рованию «сверхценных» идей, агрессивность, 
злопамятность), шизоидность (повседневные 
радости и горести не вызывают эмоциональ-
ного отклика), гипомания (приподнятое 
настроение, активность, энергичность, но ин-
тересы поверхностные). 

 
Таблица 3  

Личностная характеристика пациентов (по СМОЛ), балл 
Шкалы, отражающие определенное свойство личности 1-я группа 2-я группа Р 
Ипохондрия 58,0±1,3 59,55±1,44 >0,05 
Депрессия 43,2±1,4 46,45±1,39 <0,05 
Истерия 40,79±1,77 44,8±1,73 <0,05 
Психопатия 38,73±1,62 37,55±1,01 >0,05 
Паранойяльность 36,8±1,45 27,2±1,29 <0,001 
Психастения 56,8±1,67 56,55±1,19 >0,05 
Шизоидность 53,2±1,24 51,4±0,96 <0,05 
Гипомания 39,1±1,61 36,75±1,06 <0,05 

Р – коэффициент достоверности различий между пациентами 1- и 2-й групп. 
 

Анализ результатов анкетирования по-
казал, что у пациентов 1-й группы выявлен 
астеновегетативный синдром, однако это не 
препятствовало выбору хирургического лече-
ния и подтверждало способность пациента 
объективно оценить его необходимость.  

В то время как пациенты, отказавшиеся 
от хирургического лечения, в силу выраженно-
сти симптомов невротизации не воспринимали 
объективное убеждение в необходимости хи-
рургического лечения ни в одном из случаев. 
Все пациенты с тревожно-депрессивным син-
дромом продолжали медикаментозное лечение. 

Углубленное обследование показало, что 
предикторами согласия на хирургическое ле-
чение или отказ от лечения являются две груп-
пы факторов. Первая группа обусловлена кли-
ническими проявлениями ДГПЖ, которые по 
всем показателям, кроме объема предстатель-
ной железы, достоверно отличаются у лиц, от-
казавшихся от хирургического лечения, более 
тяжелыми проявлениями клинической симп-

томатики (тяжесть заболевания (IPSS), каче-
ство жизни (IPSS), Vмакс., Vср. предстатель-
ной железы, объем остаточной мочи). 

Вторая группа факторов обусловлена 
особенностями личности и текущего психиче-
ского состояния обследованных. У пациентов, 
согласившихся на оперативное вмешатель-
ство, выявлен астеновегетативный синдром, 
который основывался на симптоматике ос-
новного заболевания. У пациентов, отказав-
шихся от хирургического лечения, основными 
показателями нарушений психосоматического 
статуса был тревожно-депрессивный синдром. 

Таким образом, оценка психического со-
стояния пациентов с ДГПЖ, приверженных и 
не приверженных к хирургическому лечению, и 
определение особенностей личности методом 
анкетирования (с согласия пациента) позволяют 
специалисту-урологу по результатам беседы с 
пациентом о методах лечения по поводу ДГПЖ 
предположить выбор пациента и обоснованно 
назначить симптоматическую терапию. 
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Эссенциальная гипертензия (ЭГ) – многофакторное полигенное заболевание, развитие которого обусловлено сложным 

взаимодействием множества средовых и генетических факторов. В настоящем исследовании проведён анализ ассоциаций с 
ЭГ сочетаний полиморфных маркеров rs5498 (K469E) гена ICAM1, rs3917010 (c.w928+420A>C), гена VCAM1, rs1024611 (–
2518A>G), гена CCL2, rs1799864 (V64I), гена CCR2, rs3732378 (T280M) гена CX3CR1, rs333 (Δ32 I/D) гена CCR5 и 
rs35569394 (–2549(18)I/D) гена VEGFA. Материалом для анализа послужили 196 образцов ДНК больных ЭГ мужчин и 301 
образец ДНК практически здоровых мужчин. С помощью алгоритма APSampler обнаружены сочетания аллельных вариан-
тов генов-кандидатов, ассоциированные с повышенным риском развития ЭГ, из которых наибольший интерес представля-
ют CCL2*G/G+CCR2*I, ICAM1*E+VCAM1*C+CCR5*D+CX3CR1*M, CAM1*A+CCR2*I+CX3CR1*M.  

Ключевые слова: эссенциальная гипертензия, генетика, полиморфные маркеры генов-кандидатов, сочетания аллель-
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Essential hypertension (EH) is a multifactorial disease, caused by complex interaction between genetic and environmental fac-

tors. In this study we performed an analysis of the associations between EH and polymorphic markers in candidate genes: ICAM1 
rs5498 (K469E), VCAM1 rs3917010 (c.w928+420A>C), CCL2 rs1024611 (–2518A>G), CCR2 rs1799864 (V64I), CX3CR1 
rs3732378 (T280M), CCR5 rs333 (Δ32 I/D) and VEGFA rs35569394 (–2549(18)I/D). For genotyping we used 196 DNA samples of 
men with EH and 301 DNA samples of almost healthy men. Using the APSampler algorithm, combinations of polymorphic markers 
associated with an increased risk of developing EH have been obtained, of which the most interesting are CCL2*G/G+CCR2*I, 
ICAM1*E+VCAM1*C+CCR5*D +CX3CR1*M, VCAM1*A+CCR2*I+CX3CR1*M. 
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Артериальная гипертензия является об-
щепризнанным и независимым фактором рис-
ка развития сердечно-сосудистых заболеваний, 
обусловливающих более половины всех случа-
ев инвалидизации и смертности населения. В 
России высокое артериальное давление встре-
чается среди 40% взрослого населения [2]. По-
давляющее большинство случаев артериальной 
гипертезии приходится на эссенциальную ги-
пертензию (ЭГ, первичная гипертензия или 
гипертоническая болезнь). 

ЭГ – многофакторное полигенное забо-
левание, развитие которого определяется сов-
местным вкладом множества сложно взаимо-
действующих генов и факторов внешней сре-
ды. При этом вклад каждого из генов в от-
дельности в формирование такой патологии 
может быть небольшим. Более того, посколь-
ку многие гены обладают плейотропными 
эффектами, один и тот же аллельный вариант 
гена в зависимости от сопутствующих факто-
ров может как способствовать развитию забо-
левания, так и оказывать противоположное 
влияние по отношению к изучаемому фено-
типу. Возможным решением данной пробле-
мы является исследование ассоциаций с изу-
чаемой патологией сочетаний нескольких 
факторов. При этом, поскольку увеличение 
количества факторов сопровождается экспо-
ненциальным ростом возможных их комбина-
ций и, как следствие, снижением частоты 
встречаемости таких комбинаций, более ра-
циональным представляется ограничивать 
количество факторов на основе уже извест-
ных данных о патогенезе заболевания.  

Согласно современным представлени-
ям, в патогенезе ЭГ важную роль играют ло-
кальное и системное воспаления [9]. Адгезия 
лейкоцитов к сосудистой стенке и их мигра-
ция из сосудистого русла в очаг воспаления 
контролируются молекулами адгезии и хе-
мокинами. Соответственно, аллельные вари-
анты генов молекул адгезии и хемокинов оце-
ниваются как потенциальные гены-кандидаты 
ЭГ. Ранее нами была показана роль отдельных 
аллелей (полиморфных маркеров) генов мо-
лекул адгезии [7] и хемокинов [1] в формиро-
вании наследственной предрасположенности 
к ЭГ. Цель настоящего исследования состояла 
в исследовании молекулярно-генетических 
основ наследственной предрасположенности 
к ЭГ у мужчин с помощью анализа ассоциа-
ций с заболеванием сочетаний полиморфных 
маркеров генов ICAM1 (rs5498, K469E), 
VCAM1 (rs3917010, c.w928+420A>C), CCL2 
(rs1024611, –2518A>G), CCR2 (rs1799864, 
V64I), CX3CR1 (rs3732378, T280M), CCR5 

(rs333, Δ32 I/D) и VEGFA (rs35569394, –
2549(18)I/D). 

Материал и методы  
Материалом для исследования послу-

жили образцы ДНК 497 мужчин, татар по эт-
нической принадлежности, постоянно прожи-
вающих на территории Республики Башкор-
тостан. У всех 497 человек было получено 
письменное информированное согласие на 
использование персональных данных для 
проведения исследования. Основная группа 
больных состояла из 196 мужчин, у которых 
манифестация заболевания отмечена в воз-
расте от 25 до 30 лет (средний возраст соста-
вил 42,45±6,17 года), а длительность заболе-
вания составила не менее года. Диагноз ЭГ 
устанавливался на основании Национальных 
рекомендаций по профилактике, диагностике 
и лечению артериальной гипертонии второго 
пересмотра (2009 г.). Все больные прошли 
обследование, которое включало сбор жалоб 
и анамнеза, физикальную диагностику, общий 
и биохимический анализы крови и мочи, ЭКГ 
в 12-ти стандартных отведениях, эхокардио-
графическое и допплеровское исследования, а 
также велоэргометрию и холтеровское мони-
торирование по показаниям. В выборку не 
включались больные с сахарным диабетом, с 
выраженными сопутствующими заболевани-
ями легких, желудочно-кишечного тракта, 
печени, почек, с заболеваниями крови и 
нарушениями обмена веществ. Обследование 
проводилось на базе Республиканского кар-
диологического центра города Уфы. В кон-
трольную группу были отобраны 301 мужчи-
на без признаков сердечно-сосудистых и дру-
гих хронических заболеваний, средний воз-
раст которых на момент забора биологическо-
го материала составил 43,58±7,13 года.  

Образцы ДНК были получены из 6-8 мл 
цельной венозной крови стандартным методом 
фенольно-хлороформной экстракции. Проце-
дура генотипирования по полиморфным мар-
керам генов-кандидатов описана ранее [1,7]. 

Анализ ассоциаций сочетаний алле-
лей/генотипов с ЭГ осуществлялся с помо-
щью программы APSampler 3.6.1 
(http://sourceforge.net/projects/ apsampler/). Ос-
новной алгоритм описан в статье А.В. Фаво-
рова с соавт. [3]. В качестве поправки на 
множественность сравнений использовался 
перестановочный тест (permutation test), ста-
тистически значимыми принимались различия 
при Pperm<0.05. 

Результаты и обсуждение 
Ранее нами был осуществлен анализ 

распределений частот аллелей и генотипов 
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каждого из анализируемых полиморфных 
маркеров в выборках больных ЭГ и здоровых 
мужчин [1,7]. В данном исследовании с по-
мощью программы APSampler 3.6.1 проведен 
поиск возможных сочетаний аллелей и/или 
генотипов, дана оценка их частот в сравнива-
емых выборках и анализ ассоциаций с заболе-
ванием. Было обнаружено 900 возможных 
сочетаний, из которых информативными в 
качестве маркеров риска оказались только 8 
сочетаний (см. таблицу). В сочетаниях в том 
или ином виде представлены в качестве со-
ставных элементов аллели генов молекул ад-
гезии (VCAM1, ICAM1), хемокина CCL2 и 
взаимодействующего с ним рецептора СCR2, 
рецептора к фракталкину CX3CR1, хемокино-
вого рецептора CCR5 и васкулярного фактора 
А роста эндотелия VEGFA, что подтверждает 
важную роль белковых продуктов этих генов 
в патогенезе ЭГ.  

Значительный интерес представляет об-
наружение ассоциаций с ЭГ сочетаний, вклю-
чающих аллельные варианты гена CCL2 и име-

ющих как протективную (CCL2*G/A+ 
ICAM1*K/K, OR=0,31), так и предрасполагаю-
щую значимость (CCL2*G/G+CCR2*I, 
OR=10/84). Согласно литературным данным, с 
более высокими показателями экспрессии гена 
CCL2 ассоциирован аллель *G (rs1024611), ко-
торый является элементом как сочетаний-
маркеров повышенного риска развития заболе-
вания, так и сочетаний-маркеров пониженного 
риска ЭГ [12]. Этот результат проведенного 
нами исследования демонстрирует функцио-
нальную значимость полиморфизма rs1024611 
гена CCL2, неодназночность его эффектов при 
сочетаниях с аллельными вариантами разных 
генов, а также и неоднозначную роль самого 
хемокина CCL2 в этиологии и патогенезе ЭГ. 
Установлено, что хемокин ССL2 может стиму-
лировать пролиферацию гладкомышечных кле-
ток артерий и тем самым способствовать суже-
нию просвета артерий, но ингибирование экс-
прессии CCL2 может вызывать повышение ар-
териального давления, в частности у спонтанно 
гипертензивных крыс [11]. 

 
Таблица  

Результаты анализа ассоциаций эссенциальной гипертензии  
с сочетаниями аллелей/генотипов полиморфных маркеров генов-кандидатов 

Сочетания аллелей/генотипов Частота, % р 
(рperm) OR (CI) контроль ЭГ 

CCL2*G/A+ICAM1*K/K 15,89 5,50 0,0001 0,31 (0,16-0,61) 
VCAM1*A+CCR2*I+CX3CR1*M 4,64 13,07 0,0005 3,09 (1,57-6,08) 
VEGFA*D+CCR2*V/V 61,92 47,96 0,0019 0,57 (0,39-0,82) 
CCR2*I+CX3CR1*M 5,94 13,30 0,0153 2,42 (1,30-4,54) 
CCL2*G+ICAM1*K/K 17,55 9,00 0,0197 0,46 (0,26-0,82) 
VCAM1*A+VEGFA*I+CCR2*I 14,62 24,48 0,0201 1,89 (1,2-3,0) 
ICAM1*E+VCAM1*C+CCR5*D+CX3CR1*M 1,00 5,05 0,0214 5,28 (1,44-19,44) 
CCL2*G/G+CCR2*I 0,33 3,47 0,0223 10,84 (1,32-88,8) 

Примечание: р – уровень значимости различий; (рperm) – уровень значимости с поправкой на множественность сравнений; OR (odds 
ratio) – показатель соотношения шансов; CI – 95% доверительный интервал показателя соотношения шансов. 

 
Нами установлено, что в составе сочета-

ний, являющихся маркерами повышенного 
риска ЭГ, присутствуют аллели CCR5*D 
(rs333) и СX3CR1*M (rs3732378), ICAM1*E 
(rs5498), VCAM1*C и VCAM1*А (rs3917010). 
Полученные данные соответствуют результа-
там исследования других авторов, которые 
подтверждают, что функционально не актив-
ный аллель CCR5*D ассоциирован с повы-
шенным артериальным давлением [6]. Также 
обнаружена ассоциация аллеля СX3CR1*M с 
показателями толщины комплекса интима-
медиа сонных артерий [4]. Как показал анализ 
литературных данных, у носителей аллеля 
ICAM1*E (rs5498) наблюдаются более высокие 
показатели sICAM1 в плазме крови в сравне-
нии с носителями генотипа ICAM1*K/K [8]. 
Генотип VEGFA*D/D (rs35569394) ассоцииро-
ван с более тяжелым течением преэкламсии 
[10]. Аллель VCAM1*C (rs3917010) ассоции-

рован с пониженным риском ожирения, кото-
рое является одним из основных факторов рис-
ка ЭГ [5]. Можно полагать, что его присут-
ствие в составе сочетания, являющегося мар-
кером повышенного риска ЭГ, указывает на 
значимость остальных маркеров такого соче-
тания для выявления риска ЭГ у мужчин с 
нормальной массой тела. 

Заключение. Полученные нами данные 
подтверждают предположение о существен-
ной роли полиморфизма генов ICAM1, 
VCAM1, CCL2, CCR2, CX3CR1,CCR5, 
VEGFA в формировании предрасположенно-
сти к ЭГ. Полученные результаты нуждаются 
в подтверждении на независимой выборке и в 
случае их подтверждения могут служить ос-
новой для создания теста по идентификации 
лиц с высоким риском развития ЭГ и после-
дующей разработки подходов к профилактике 
осложнений заболевания.  
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И.А. Мустафина, В.Н. Павлов, В.Ш. Ишметов, Н.Ш. Загидуллин 
ДИАГНОСТИКА МОРФОЛОГИИ БЛЯШКИ ПРИ ОСТРОМ КОРОНАРНОМ 
СИНДРОМЕ МЕТОДОМ ОПТИЧЕСКОЙ КОГЕРЕНТНОЙ ТОМОГРАФИИ 

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

 
Оптическая когерентная томография (ОКТ) является методом внутрисосудистой визуализации коронарных артерий со 

сверхточной разрешающей способностью, эффективным в том числе и при остром коронарном синдроме (ОКС). Целью 
данного исследования явился сравнительный анализ морфологических характеристик разрыва и эрозии бляшки с исполь-
зованием метода ОКТ у пациентов c острым коронарным синдромом (ОКС) с подъемом сегмента ST. В исследовании 
участвовали 115 пациентов c ОКС, среди которых 59 пациентов с разрывом и 56 с эрозией внутрикоронарной атеросклеро-
тической бляшки, вызвавших окклюзию. Обследование проводилось на аппарате ОКТ в частотной области (C7-XR OCT In-
travascular Imaging System, St. Jude Medical, St. Paul, Minnesota).  

Возраст пациентов с эрозией бляшки был более молодым, чем у пациентов с разрывом бляшки (52,78±10,5 года против 
57,55±9,13 года, p=0,011). Липидная бляшка и фиброатерома с тонкой фиброзной капсулой чаще диагностировались в 
группе пациентов с разрывом, чем у пациентов с эрозией (100% против 51,8%, p<0,001; 96,6% против 27,6%, p<0,001 соот-
ветственно). Больший угол липидного ядра, меньшая толщина фиброзной капсулы (p<0,001), присутствие макрофагальной 
инфильтрации и кристаллов холестерина чаще наблюдались в группе пациентов с разрывом бляшки (p<0,001).  

Таким образом, по полученным данным ОКТ внутрикоронарная атеросклеротическая бляшка при ее разрыве чаще об-
ладала признаками нестабильности, чем при эрозии. 

Ключевые слова: внутрисосудистая оптическая когерентная томография; атеросклеротическая бляшка; острый коро-
нарный синдром. 

 
I.A. Mustafina, V.N. Pavlov, V.Sh. Ishmetov, N.Sh. Zagidullin 

IDENTIFICATION OF PLAQUE MORPHOLOGY  
IN ACUTE CORONARY SYNDROM BY OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY 
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Optical coherence tomography (OCT) is a method of intravascular imaging of coronary arteries with a superior resolution, ef-
fectively used in an acute coronary syndrome (ACS). Aim of the study was to compare characteristics of the patients with ACS 
caused by plaque rupture and plaque erosion using intravascular OCT. We evaluated clinical and morphological characteristics of 
115 ACS patients including 59 patients in the group with plaque rupture and 56 – with plaque erosion, causing occlusion. 
Examination was conducted using OCT device in frequency field (C7-XR OCT Intravascular Imaging System, St. Jude Medical, St. 
Paul, Minnesota).  

Patients with plaque erosion were younger than patients in plaque rupture group (52.78±10.5 years vs 57.55±9.13 years, 
p=0.011); lipid plaque and thin cap fibroatheroma were more frequently found in plaque rupture than in plaque erosion group (100% 
vs 51.8%, p<0.001; 96.6% vs 27.6%, p<0.001; respectively); lipid arc was greater and fibrous cap thickness were thinner in plaque 
rupture compared to plaque erosion group (p<0.001); macrophage infiltration and cholesterol crystals were more often detected in 
plaque rupture than in plaque erosion (p<0.001).  

Thus, according to OCT, plaque rupture has more frequent characteristics of vulnerable plaque compared to plaque erosion. 
Key words: intravascular optical coherence tomography; atherosclerosis plaque; acute coronary syndrome. 
 
Разрыв бляшки является самой частой 

причиной острого коронарного синдрома (ОКС) 
[1]. Вторым по частоте механизмом по разви-
тию ОКС является эрозия бляшки, характери-
зующаяся наличием внутрисосудистого тромба 
без признаков разрыва бляшки [2]. При патоло-
гоанатомическом исследовании van der Wal et 
al. (1994) выявили, что разрыв бляшки в 60% 
случаев являлся причиной внезапной коронар-
ной смерти, а причиной оставшихся 40% ле-
тальных случаев была эрозия бляшки [3]. В ис-
следовании in vivo методом оптической коге-
рентной томографии (ОКТ) частота разрыва и 
эрозии бляшки составляла 43,7% и 31,0% соот-
ветственно [4].  

Коронароангиография признана золо-
тым стандартом в диагностике ОКС. Однако 
она не способна распознавать внутрисосуди-
стые структуры. ОКТ – метод светооптиче-
ской визуализации сосудистой ткани in vivo со 
сверхвысокой разрешающей способностью 
10-20 мкм. Физический принцип основан на 
измерении времени задержки отражённого 
оптического излучения инфракрасного диапа-
зона от тканей [5]. Показано, что ОКТ спо-
собна визуализировать такие микроструктуры 
атеросклеротической бляшки, как фиброзная 
капсула, липидное ядро, тромб, кальцифика-
ция, и ОКТ-изображения сопоставимы с дан-
ными гистологии соответствующей ткани [6].  

Целью данного исследования явился 
сравнительный анализ морфологических харак-
теристик разрыва и эрозии бляшки методом 
ОКТ у пациентов c острым коронарным син-
дромом с подъемом сегмента ST (ОКСпST).  

Материал и методы 
Исследование проводилось на базе 

Клиники ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава Рос-
сии в отделении рентгеноэндоваскулярных 
методов диагностики. Изначально в исследо-
вание было отобрано 138 пациентов с ОКС, 
прошедших первичное чрескожное коронар-
ное вмешательство (ЧКВ), у которых при 
проведении ОКТ визуализировались разрыв 
или эрозия бляшек. 

Критериями исключения были пациен-
ты с нестабильной гемодинамикой и электри-

ческой нестабильностью сердца; с множе-
ственными бляшками, виновниками ОКС; с 
почечной недостаточностью (сывороточный 
креатинин >2,0 мг/дл); с выраженным пора-
жением печени; с аллергией на контраст; с 
массивным тромбозом; с недостаточным ка-
чеством изображения при ОКТ. 

Критериями для определения ОКСпST 
являлись непрекращающаяся более 30 минут 
загрудинная боль, прибытие в больницу в тече-
ние 12 часов с начала симптомов, подъем сег-
мента ST > 0,1 мВ в двух последовательных 
отведениях или новая блокада левой ножки 
пучка Гиса на ЭКГ, повышение кардиофермен-
тов (креатинкиназы MB или тропонина I). 

Согласно указанным критериям в ис-
следованиевключено 115 пациентов, которые 
были разделены на 2 группы: 1-я группа – 59 
пациентов с разрывом бляшки и 2-я группа – 
56 пациентов с эрозией бляшки.  

Перед чрескожным вмешательством 
(ЧКВ) пациенты получали аспирин 300 мг, 
тикагрелол 180 мг, нефракционированный 
гепарин 100 Ед/кг. Коронароангиография бы-
ла выполнена после назначения 100-200 мг 
нитроглицерина трансрадиальным или транс-
феморальным доступами с использованием 6F 
или 7F проводниковых катетеров. Пациентам 
с 0-2 баллами по шкале TIMI (Thrombolysis In 
Myocardial Infarction) была выполнена аспи-
рационная тромбэктомия. После восстановле-
ния антеградного коронарного кровотока для 
ОКТ-визуализации была использована систе-
ма ОКТ в частотной области (C7-XR OCT In-
travascular Imaging System, St. Jude Medical, St. 
Paul, Minnesota). 

Морфология коронарной бляшки была 
определена в соответствии с утвержденными 
ОКТ-критериями [7]. Эрозия бляшки опреде-
лялась при отсутствии следов ее разрыва, 
наличии прикреплённого тромба и визуализа-
ции интактной бляшки или отсутствии тром-
ба, но при наличии неровной интимы. Харак-
терным признаком разрыва бляшки было 
наличие липидной бляшки с разрывом фиб-
розной капсулы, а также возможно образова-
ние полости (см. рисунок). 
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а   б 

Рис. Морфология бляшки при остром коронарном синдроме: 
а – разрыв бляшки: разрыв фиброзной капсулы (отмечен стрелками) и образование полости внутри бляшки (отмечено звездочкой); 
б – ОКТ-эрозия: неровная поверхность интимы с прикреплённым тромбом (отмечена стрелками) поверх фиброзной бляшки; GW – 

проводниковый катетер 
 

Атеросклеротические бляшки были раз-
делены на две группы: 1-я – фиброзные бляшки 
(на ОКТ характеризовались как гомогенные об-
ласти с интенсивным сигналом) и 2-я – липид-
ные бляшки (на ОКТ видны гомогенные обла-
сти со слабым сигналом и размытыми граница-
ми). Для каждой липидной бляшки были изме-
рены толщина фиброзной капсулы и угол ли-
пидного ядра на поперечных срезах через 1 мм. 
Длина липидной бляшки была измерена про-
дольным ОКТ-изображением. Фиброатерома с 
тонкой фиброзной капсулой была определена 
как липидная бляшка с углом липидного ядра 
>90° и толщиной фиброзной покрышки ≤ 65 
мкм. Инфильтрация макрофагов на ОКТ пред-
ставлена яркими точками высокой интенсивно-
сти. Микрососуды отображены в виде малень-
ких черных точек диаметром 50-300 мкм, опре-
деляемых не менее чем в 3-х последовательных 
изображениях. Кристаллы холестерина пред-
ставлены на ОКТ как линейные структуры вы-
сокой интенсивности сигнала. Кальцификация 
определена как гетерогенная область с четкими  
 

границами с сигналом низкой интенсивности. С 
помощью ОКТ можно определить тромб как 
образование, прикреплённое к поверхности со-
суда или флотирующее внутри него.  

Статистическая обработка полученных 
результатов выполнялась с помощью програм-
мы SPSS version 20.0. Для оценки формы рас-
пределения признаков использовали тест Кол-
могорова – Смирнова. При сравнении выборок 
с нормальным распределением данные были 
представлены как среднее и стандартное откло-
нения (М±SD) с использованием парного кри-
терия Стьюдента. При ненормальном распреде-
лении вычисляли медианы и квартильные ин-
тервалы (25 и 75%) и сравнивали независимые 
выборки с использованием критерия Манна–
Уитни. Качественные признаки представлены 
как абсолютное количество и процент от обще-
го числа – n (%). Критерием статистической 
достоверности был уровень р<0,05. 

Результаты и обсуждение 
Клинические характеристики пациентов 

отображены в табл. 1.  

Таблица 1  
Демографические и клинические характеристики пациентов в группах с разрывом и эрозией бляшки 

Параметр Разрыв бляшки Эрозия бляшки p 
n 59 56 - 
Возраст, лет 57,55±9,13 52,78±10,53 0,011 
М/Ж, n (%) 52 (88,1) /7 (11,9) 47 (83,9) / 9 (16,1) 0,59 
ОКС с подъемом сегмента ST, n (%) 59 (100) 56 (100) 1,0 

Факторы риска, n (%) 
Курение 36 (62,1) 39 (69,6) 0,43 
Семейный анамнез 1 (7,7) 2 (12,5) 1,0 
Артериальная гипертензия 31 (52,5) 19 (33,9) 0,06 
Сахарный диабет 2 типа 12 (20,3) 7 (12,5) 0,31 
Гиперхолестеринемия 16 (27,1) 1 (1,8) <0,001 
Инфаркт миокарда в анамнезе 3 (5,1) 1 (1,8) 0,61 

Медикаменты при выписке из стационара, n (%) 
Ингибиторы АПФ/ блокаторы рецепторов 
ангиотензина 2 40 (67,8) 38 (67,9) 1,0 
Статины 55 (93,2) 56 (100) 0,11 
Бета-блокаторы 24 (40,7) 30 (53,6) 0,19 
Аспирин 56 (94,9) 56 (100) 0,24 

 
Пациенты в группе с разрывом бляшки 

были старше, чем пациенты в группе с эрозией 
бляшки (57,55±9,13 года против 52,78±10,5 

года, p=0,011). Гиперхолестеринемия чаще 
встречалась в группе разрыва бляшки, чем в 
группе эрозии бляшки (27,1% против 1,8%, 
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p<0,001). Остальные клинические характери-
стики не показали статистически значимой 
разницы. В лабораторных показателях крови 
пациентов с разрывом и эрозией бляшки также 
не было найдено значимых отличий (табл. 2).  

При разрыве бляшки окклюзия перед-
ней нисходящей артерии наблюдалась в 
42,4% случаев, огибающей артерии – в 6,8%, 
правой коронарной артерии –50,8% случаев; 
при эрозии бляшки – в 87,5%, 0%, 12,5% слу-
чаев соответственно. ОКТ-характеристики 
бляшек отражены в табл. 3.  

В группе пациентов с разрывом бляшки 
длина поражения артерии была больше, а ми-
нимальная площадь сосуда меньше, чем в 
группе эрозии (p<0,001). Липидная бляшка и 
фиброатерома с тонкой фиброзной капсулой 
чаще были диагностированы у пациентов с 
разрывом, чем с эрозией бляшки (100% против 

51,8%, p<0,001; 96,6% против 27,6% соответ-
ственно; p<0,001). Максимальный и средний 
углы липидного ядра были больше, а мини-
мальная и средняя толщины фиброзной капсу-
лы были тоньше в группе разрыва, чем в груп-
пе эрозии бляшки (p<0,001). Присутствие мак-
рофагальной инфильтрации и кристаллов хо-
лестерина чаще наблюдалось в группе разрыва 
бляшки, чем в группе эрозии бляшки. (98,3% 
против 71,4%, p<0,001; 88,1% против 21,4% 
соответственно; p<0,001). В группе пациентов 
с разрывом бляшки чаще наблюдалась каль-
цификация, чем у пациентов с эрозией, однако 
различия не были статистически значимыми 
(45,8% против 26,8%, p=0,052). Частота встре-
чаемости микрососудов также не показала ста-
тистически значимых отличий между группа-
ми. Тромб визуализировался у всех пациентов, 
его длина не различалась между группами. 

 
Таблица 2 

Лабораторные показатели у пациентов с разрывом и эрозией бляшки 
Параметр Разрыв бляшки Эрозия бляшки p 

n 59 56  
Лейкоциты, 109/л 11,20 (9,40-15,40) 11,35 (9,52-15,12) 0,74 
hs-С-реактивный белок, мг/л 7,25±4,57 7,47±5,04 0,82 
Креатинин, мкмоль/л 80,37±20,34 76,01±24,66 0,30 
Общий холестерин, ммоль/л 4,56±1,06 4,44±0,98 0,53 
ЛПНП, ммоль/л 3,08±0,85 2,79±0,93 0,11 
ЛПВП, ммоль/л 1,19±0,21 1,31±0,35 0,066 
Триглецириды, ммоль/л 1,70±0,72 1,54±0,86 0,35 
Глюкоза, ммоль/л 6,47 (5,31-9,76) 6,1 (5,11-7,36) 0,11 
Креатинкиназа, Ед/л 176,0 (86,5-1203,0) 211,5 (93,0-637,0) 0,86 
Креатинкиназа MB, Ед/л 8,75 (1,32-60,12) 12,35 (1,82-65,15) 0,60 
Тропонин I, нг/л 0,868 (0,138-20,593) 1,984 (0,185-17,617) 0,61 

 
Taблица 3 

Данные внутрикоронарной ОКТ в группах больных с разрывом и эрозией бляшки 
Параметр Разрыв бляшки Эрозия бляшки p 

n 59 56  
Длина поражения, мм 21,55±6,11 17,92±4,41 <0,001 
Минимальная площадь сосуда, мм2 1,31 (0,86-1,66) 1.79 (1,29-2,48) <0,001 
Липидная бляшка, n (%) 59 (100) 29 (51,8) <0,001 
Фиброзная бляшка, n (%) 0 (0) 27 (48,2) <0,001 
Длина липидной бляшки, мм 15,10 (12,10-20,20) 8,90 (5,80-13,45) <0,001 
Средний угол липидного ядра,° 211,05±47,83 153,59±39,55 <0,001 
Максимальный угол липидного ядра,° 360,0 (359,1-360) 230,0 (170,75-360) <0,001 
Минимальная толщина фиброзной капсулы, мкм 50 (40-60) 80 (60-95) <0,001 
Средняя толщина фиброзной капсулы, мкм 112,57±39,08 139,95±43,20 0,003 
Фиброатерома с тонкой фиброзной капсулой, n (%) 57 (96,6) 8 (27,6) <0,001 
Кальцификация, n (%) 27 (45,8) 15 (26,8) 0,052 
Инфильтрация макрофагами, n (%) 58 (98,3) 40 (71,4) <0,001 
Кристаллы холестерина, n (%) 52 (88,1) 12 (21,4) <0,001 
Микрососуды, n (%) 15 (25,4) 13 (23,2) 0,83 
Тромб, n (%) 59 (100) 56 (100) 1,0 
Длина тромба, мм 5,00±3,23 7,53±5,55 0,088 

 
Эрозия внутрикоронарной бляшки иг-

рает важную роль в развитии ОКС [3, 4]. В 
ряде гистологических исследованиях было 
установлено, что разрыв бляшки является 
причиной коронарного тромбоза в 55-60%, а 
эрозия бляшки – в 33-44% случаев [8, 9]. Была 
выявлена повышенная частота эрозии бляшки 
у более молодых пациентов и у женщин [8]. В 
нашем исследовании эрозия бляшки также 

была характерна чаще для молодых пациен-
тов, однако не было выявлено достоверных 
различий частоты эрозии и разрыва бляшки у 
мужчин и женщин, что, вероятнее всего, свя-
зано с исследуемой популяцией. В исследова-
нии Jia et al. (2013), в котором было обследо-
вано 126 пациентов с ОКС методом ОКТ, эро-
зия чаще встречалась у пациентов с ОКС без 
подъема сегмента ST (ОКСбST) и в более мо-
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лодом возрасте по сравнению с разрывом 
бляшки [4]. Пациенты с эрозией бляшки реже 
страдали гиперхолестеринемией, чем пациен-
ты с разрывом бляшки (1,8% против 27,1%, 
p<0,001), что косвенно свидетельствует о раз-
ных патофизиологических процессах, лежа-
щих в основе разрыва и эрозии бляшки. 

Эрозия бляшки возникает в сосудах, бо-
гатых протеогликанами и гладкомышечными 
клетками. Интима эрозированных бляшек ча-
сто имеет скопление липида, однако некроти-
ческое ядро в отличие от разрыва бляшки 
встречается редко [1]. В исследовании все 
случаи разрывов бляшки имели в основе ли-
пидные бляшки, а в группе эрозии бляшки ‒ 
только 51,8%. Эти наблюдения соответствует 
данным патологических исследований, в ко-
торых некротическое ядро было обнаружено в 
100% разрывов бляшек и в 47% эрозии бля-
шек [10]. Согласно гистологическим исследо-
ваниям нестабильные бляшки имеют следу-
ющие характеристики [1]: тонкую фиброзную 
капсулу (≤ 65 мкм), большое липидное ядро, 
инфильтрацию фиброзной капсулы активиро-
ванными макрофагами. 

В соответствии с этими данными паци-
енты в группе разрыва бляшки в сравнении с 
группой эрозии бляшки чаще имели более 
тонкую фиброзную капсулу, больший угол 
липидного ядра, наличие макрофагальной ин-
фильтрации и кристаллов холестерина. Пато-
логоанатомические и клинические исследова-
ния показали, что инфильтрация и накопление 
макрофагов – важные механизмы в возникно-
вении нестабильных бляшек [1]. Активиро-
ванные макрофаги вырабатывают повышен-
ное количество матричных металлопротеиназ 
и катепсинов, которые уменьшают выработку 

коллагена и индуцируют апоптоз гладкомы-
шечных клеток, что может провоцировать 
разрыв бляшки [11]. Плотность инфильтрации 
макрофагов была выше у пациентов с ОКС, 
особенно в группе с разрывом бляшки, чем со 
стабильной стенокардией [12]. Наличие кри-
сталлов холестерина часто ассоциируется с 
характеристиками нестабильной бляшки у 
пациентов с ОКС в инфарктзависимых арте-
риях, а именно с инфильтрацией макрофага-
ми, наличием микрососудов, разрывом бляш-
ки и тромбозом. Частота наличия кристаллов 
холестерина была значительно выше у паци-
ентов с ОКСпST по сравнению с ОКСбST 
(50,8% против 34,7% соответственно; p = 
0,032) [13].  

Таким образом, результаты ОКТ-
исследований имеют высокую значимую кор-
реляцию с данными гистологических иссле-
дований при ОКСпST. В исследовании паци-
енты с эрозией бляшки были более молодыми, 
реже страдали гиперхолестеринемией. По по-
лученным данным ОКТ внутрикоронарная 
атеросклеротическая бляшка при разрыве ча-
ще обладала признаками нестабильности, чем 
при эрозии. 

К возможным недостаткам исследования 
можно отнести следующее: внутрикоронарный 
тромб может уменьшать способность ОКТ 
распознавать нижележащие структуры бляш-
ки, поэтому пациенты с массивным тромбозом 
были исключены из данного исследования. 
Несмотря на высокий уровень разрешения ха-
рактерный для ОКТ, его недостаточно для рас-
познавания индивидуальных клеток эндотелия, 
поэтому эрозия бляшки диагностировалась по 
наличию дефекта эндотелия и отсутствию раз-
рыва фиброзной капсулы.  
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МНОГОФАКТОРНЫЕ КЛИНИКО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ МОДЕЛИ РАЗВИТИЯ 
ОСТРОГО И ХРОНИЧЕСКОГО КАЛЬКУЛЕЗНОГО ХОЛЕЦИСТИТА  
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Минздрава России, г. Уфа 
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В статье представлены результаты обследования пациентов с хроническим (ХКХ) и острым калькулезным холецисти-

том (ОКХ). Проведен анализ взаимосвязи между наиболее значимыми клинико-лабораторными факторами, липидным 
спектром сыворотки крови и полиморфными локусами rs693 гена APOВ-100 и rs4131229 гена ABCG5 с использованием 
RОС-анализа и бинарной логистической регрессии. В результате были построены математические модели вероятности раз-
вития фенотипов желчно-каменной болезни: Р (ОКХ) = 1/1 + ехр (-5,98+3,41*(связанный билирубин>4 мкмоль/л) + 
1,9*(возраст > 63 лет) + 2,384*(ЛПВП ≤1,08 ммоль/л) + 1,602*(ЛПНП>1,68 ммоль/л) + 1,421*(аллель С гена ABCG5) ‒ 
2,618(ТГ>0,74ммоль/л) + 1,291*(холестерин >5ммоль/л), Р (ХКХ)= 1/1 + ехр (-3,073 + 1,157*( ЛПВП ≤1,09 ммоль/л) + 
1,382*( ЛПНП>2,48 ммоль/л) + 1,661*(холестерин >5ммоль/л) + 0,615*(генотип X+X- гена АроВ-100), на основании кото-
рых созданы шкалы оценки риска развития хронического и острого калькулезного холецистита. 

Ключевые слова: желчно-каменная болезнь, хронический и острый калькулезный холецистит, полиморфизм генов 
АроВ-100, ABCG5, липопротеины. 

 
A.A. Sagdatova, R.Kh. Zulkarneev, E.K. Khusnutdinova, A.Kh. Nurgalieva, Sh.Z. Zagidullin 

MULTIFACTORIAL CLINICAL AND GENETIC MODEL  
FOR THE DEVELOPMENT OF ACUTE AND CHRONIC  

CALCULOUS CHOLECYSTITIS 
 
The article presents the results of a study of patients with chronic (ССС) and acute calculous cholecystitis (ACC). The work an-

alyzed the relationship between the most important clinical and laboratory factors, lipid spectrum of blood serum and polymorphic 
loci rs693 of APOB-100 gene and rs4131229 gene ABCG5 using RОС analysis and binary logistic regression. As a result mathemat-
ical models of the probability of developing phenotypes of gallstone disease were created: P (ACC) = 1/1 + exp (-5,98+3,41*(Direct 
bilirubin>4 mmol/l) + 1,9*(Age > 63 years) + 2,384*(HDL ≤1.08 mmol/l) + 1,602*(LDL>1.68 mmol/l) + 1,421*(Allele C gene 
ABCG5) ‒ 2,618(TG>0.74 mmol/l) + 1,291*(Cholesterol >5ммоль/l), R (CCC)= 1/1 + exp (-3,073 + 1,157*( HDL ≤1.09 mmol/l) + 
1,382*( LDL>2.48 mmol/l) + 1,661*(Cholesterol >5ммоль/l)+ 0,615*(Genotype X+X ‒ gene Apob-100). On the basis of these we 
created a rating scale to assess the risk of developing chronic and acute calculous cholecystitis.  

Key words: cholelithiasis, chronic calculous cholecystitis, gene polymorphism of АроВ-100, ABCG5, lipoproteins. 
 
В настоящее время желчно-каменная 

болезнь (ЖКБ) является второй по распро-
страненности гастроэнтерологической пато-
логией во всем мире после язвенной болезни 
[1]. Заболевание встречается не только у по-
жилых, но и у молодых людей и даже у детей 
[2]. Образование желчных камней зависит от 
взаимодействия между генетическими и фе-
нотипическими факторами риска. Предыду-
щие исследования показали, что генетический 
фон составляет ~25% от общего риска заболе-
вания: была выявлена взаимосвязь нескольких 
литогенных генов, в частности гепатоканали-
кулярного транспортера холестерина 
ABCG5/G8 с билирубинсвязанным фермен-

том UGT1A1, являющихся основными гене-
тическими детерминантами желчных камней 
в организме человека [4]. 

Целью данной работы явилось построе-
ние модели развития фенотипов ЖКБ на ос-
нове анализа взаимосвязи наиболее значимых 
клинических признаков, а также полиморф-
ных вариантов генов APOB-100 (7673C>T; 
rs693) и ABCG5 (i7892 T>C; rs4131229), кон-
тролирующих липидный обмен и их феноти-
пическую реализацию у больных с хрониче-
ским и острым калькулезным холециститом.  

Материал и методы 
Группу больных составили 195 взрослых 

индивидов в возрасте от 21 года до 87 лет 
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(средний возраст 56,1±0,9 года) с ЖКБ в ста-
дии обострения, из них 115 имели диагноз 
хронический калькулезный холецистит (ХКХ). 
Они составили 1-ю группу (средний возраст 
54,1±1,2 года), мужчин было 21 (18%), женщин 
– 94 (82%). Во 2-ю группу вошли 80 пациентов 
с острым калькулезным холециститом (ОКХ) 
(средний возраст 58,9±1,6 года), мужчин – 26 
(33%), женщин – 54 (67%), госпитализирован-
ных в гастроэнтерологическое и хирургическое 
отделения ГБУЗ РБ ГКБ № 21 г. Уфа. В каче-
стве контроля исследована группа практически 
здоровых лиц, состоящая из 172 человек в воз-
расте 67,2±0,88 года, из них мужчин – 51 
(30%), женщин – 121 (70%). Диагностику ЖКБ 
проводили на основании анамнеза, объектив-
ного осмотра, общеклинического обследования 
‒ общий анализ крови, ультразвуковое иссле-
дование желчного пузыря; также был проана-
лизирован липидный (ЛПНП, ЛПВП, тригли-
цериды) и биохимический (билирубин общий 
и связанный, печеночные ферменты, холесте-
рин, щелочная фосфатаза) профили сыворотки 
крови пациентов.  

Геномную ДНК выделяли из лимфоци-
тов периферической крови методом феноль-
но-хлороформной экстракции [6]. Амплифи-
кацию исследованных локусов ДНК проводи-
ли с помощью полимеразной цепной реакции 
синтеза ДНК на амплификаторе «GeneAmp 
PCR System 2720» (США). Определение нук-
леотидных замен проводили методом поли-
морфизма длин рестрикционных фрагментов 

(ПДРФ-анализ). На проведение исследования 
получено одобрение этического комитета 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный 
медицинский университет» Минздрава РФ. 
От всех пациентов получено письменное ин-
формированное согласие на участие в насто-
ящем исследовании. 

Статистическую обработку результатов 
исследования проводили c применением про-
граммного обеспечения MS Office Excel и 
программы SPSS (версия 15). Нормальность 
распределения проверялась по критерию Пир-
сона (χ2). Различия среднеарифметических 
величин считали достоверными при р<0,05. 
При попарном сравнении частот аллелей и 
генотипов, полового признака в группах 
больных и контроля применялся критерий χ2 

для таблиц сопряженности 2×2 с поправкой 
Йейтса на непрерывность. Для количествен-
ных клинических показателей вычисляли 
средние величины и их стандартные ошибки 
(М±m). Сравнение групп проводили с помо-
щью критерия Стьюдента для независимых 
выборок и теста Манна‒Уитни для распреде-
ления, отличного от нормального. Затем к по-
лученным данным применяли ROC-анализ, 
полипараметрический анализ с целью опреде-
ления бинарной логистической регрессионной 
зависимости между ними.  

Результаты и обсуждение 
Проведено попарное сравнение генети-

ческих факторов между контрольной группой 
и больными. Результаты приведены в табл. 1. 

 
Таблица 1 

Распределение частот аллелей и генотипов полиморфных вариантов rs693 гена APOB-100  
и rs4131229 гена ABCG5 у больных ЖКБ и практически здоровых лиц, n (%) 

Показатель Контрольная группа ХКХ Р χ2 ОКХ Р χ2 

Генотипы 

APOB-100 
X+X+ 36(26,1) 18(19,2) 0,29 13(18,6) 0,3 
X+X- 64(46,4) 58(61,7) 0,03 35(50) 0,73 
X-X- 38(27,5) 18(19,2) 0,19 22(31,4) 0,67 

ABCG5 
CC 25(14,9) 21(20) 0,36 17(22,7) 0,21 
CT 73(43,7) 42(40) 0,63 38(50,7) 0,39 
TT 69(41,3) 42(40) 0,93 20(26,7) 0,04 

Аллели 
APOB-100 X+ 136(40,5) 94(50) 0,04 61(43,6) 0,6 

X- 200(59,5) 94(50) 0,04 79(56,4) 0,6 

ABCG5 C 123(36,8) 84(40) 0,51 72(48) 0,03 
T 211(63,2) 126(60) 0,51 78(52) 0,03 

Примечание. n – численность групп. 
 

В результате анализа фенотипических 
факторов, представленных в табл. 2, при по-
парном сравнении 1-й и 2-й групп между собой 
выявлена взаимосвязь ИМТ с ХКХ, а показате-
лей повышенного уровня ферментов печени 
АЛТ и АСТ, общего и связанного билирубина, 
щелочной фосфатазы и уровня ЛПВП ‒ с ост-
рым калькулезным холециститом.  

Следующей задачей был выбор из мно-
жества полученных данных наиболее эффек-
тивных факторов, обладающих наилучшей 

предсказательной способностью и прогнози-
рующих развитие заболеваний. Для ее реше-
ния использовали ROC-анализ и регрессион-
ный логистический анализ, результаты кото-
рых показали, что наличие высоких значений 
связанного билирубина, ЛПНП, триглицери-
дов и общего холестерина, низких значений 
ЛПВП, возраста старше 63 лет и аллеля С ге-
на ABCG5 имело взаимосвязь с ОКХ, а нали-
чие высокого общего холестерина, ЛПНП, 
низкого ЛПВП и генотипа X+X- гена АроВ-
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100 – с ХКХ. Следующей нашей целью было 
создание простого клинического инструмента, 
который может быть внедрен в ежедневную 
клиническую практику. Для более легкого 
использования результатов многомерного 

анализа мы применили переменные, превра-
щенные в категориальные единицы с помо-
щью ROC – анализа, и создали клинико-
генетические шкалы оценки риска развития 
фенотипов ЖКБ (табл. 3). 

 
Таблица 2 

Фенотипические факторы, влияющие на развитие вариантов течения желчно-каменной болезни (М±m) 

Признак Контрольная группа 
(N=172) ХКХ (N=115) ОКХ (N=80) Р хкх/окх 

Возраст, лет 67,2±0,88 (19-87) 54,1±1,2 (23-84) P = 0,181 58,9±1,6 (21-87) P = 0,149 0,305 

Индекс массы тела, кг/м2 24,33±0,37 
(14,50-0,40) 

27,41±0,51 
(18,37-45,52) 

P < 0,001 

24,73±0,38 
(17,63-35,16) P = 0,515 0,001 

АЛТ, Ед/л 16,81±0,63  
(2-39) 

35,6±4,9  
(6,8-375)P<0,001 

121,6±20,9  
(8-904) P < 0,001 0,001 

АСТ, Ед/л 19,4±0,7 (2-40) 34,2±4,65 (9-373) P = 0,001 95,1±15,1 (9-761)  
P < 0,001 0,001 

ЩФ, Ед/л 71,50±2,74 
(11-145) 

126,26±8,58 
(6-460)P < 0,001 

235,87±23,05 
 (25-1363)P< 0,001 0,001 

Общий билирубин, мкмоль/л 11,42±0,3 
 (2-20)  

15,96±0,99 
(5,6-102)P<0,001 

42,75±8,24  
(8,5-561)P<0,001 0,001 

Связанный билирубин, 
мкмоль/л 

2,20±0,03 
(1,5-2,9) 

5,97±0,44 
(2-48) P < 0,001 

21,84±4,01 
(2,4-240)P<0,001 0,001 

ЛПВП, ммоль/л 1,26±0,008 
(1,09-1,9) 1,3±0,05 (0,73-2,1) P=0,341 1,19±0,05 

(0,49-2,10) P=0,11 0,007 

ЛПНП, ммоль/л 1,98±0,04  
(1,68-3,26) 2,69±0,09 (1,28-5,15) P<0,001 2,63±0,10(1,22-4,79) P<0,001 0,349 

Триглицериды, ммоль/л 0,78±0,01 
(0,69-1,12) 1,36±0,06 (0,69-3,54) P<0,001 1,26±0,06 (0,56-2,25) P<0,001 0,657 

Холестерин, ммоль/л 4,21±0,05 (2,1-5,0) 5,77±0,11 (2,7-9,3) P < 0,001 5,45±0,13 (2,9-8,4) P < 0,001 0,761 
 

Таблица 3  
Бинарная логистическая регрессия факторов риска развития фенотипов желчно-каменной болезни 

Заболе-
вание Факторы риска Р OR, отно-

шение шансов 
95%-ный доверитель-

ный интервал Признак Балл 

ОКХ 

Аллель С гена ABCG5 0,001 4,143 1,742 - 9,849 Наличие 1 
Отсутствие 0 

Возраст, лет 0,0002 6,6877 2,432 - 18,394 >63 1 
≤63 0 

ЛПВП, ммоль/л 0,001 10,844 3,809 - 30,873 ≤1,08 1 
>1,08 0 

ЛПНП, ммоль/л 0,009 4,962 1,505 - 16,363 >1,68 1 
≤1,68 0 

Триглицериды, ммоль/л 0,001 0,073 0,022 - 0,246 >0,74 1 
≤0,74 0 

Холестерин общий, ммоль/л 0,015 3,636 1,289 - 10,255 >5 1 
≤5 0 

Связанный билирубин, 
мкмоль/л 0,0002 30,219 5,148 - 177,406 > 4 1 

≤ 4 0 

ХКХ 

Генотип X+X- гена АроВ-100 0,042 1,849 1,022 - 3,349 Наличие 1 
Отсутствие 0 

Холестерин общий, ммоль/л 0,001 5,263 2,894 - 9,573 >5 1 
≤5 0 

ЛПНП, ммоль/л 0,001 3,984 2,081 - 7,624 >2,48 1 
≤2,48 0 

ЛПВП, ммоль/л 0,001 3,179 1,825 - 5,539 ≤1,09 1 
>1,09 0 

 
На основании полученных в исследова-

нии значений разработаны клинико-
генетические модели для оценки вероятности 
развития острого и хронического калькулезного 
холецистита, которые могут быть применены 
для диагностики ЖКБ в реальной клинической 
практике по мере развития доступности техно-
логий генотипирования: Р(ОКХ)=1/1+exp (-5,98+ 
3,41*(связанный билирубин>4 мкмоль/л) + 
1,9*(возраст > 63 лет) + 2,384*(ЛПВП≤1,08 
ммоль/л)+1,602*(ЛПНП >1,68ммоль/л)+1,421* 

(аллель С гена ABCG5) ‒ 2,618 (ТГ > 
0,74ммоль/л) + 1,291* (холестерин>5ммоль/л).  

Р (ХКХ)= 1/1 + ехр (-3,073 + 1,157*( 
ЛПВП ≤1,09 ммоль/л) + 1,382*( ЛПНП>2,48 
ммоль/л) + 1,661*(Холестерин>5ммоль/л) + 
0,615*(Генотип X+X- гена АроВ-100). 

Таким образом, нами определены взаи-
мосвязи таких факторов риска в механизме 
развития хронического и острого калькулез-
ного холецистита, как нарушение липидного 
обмена, повышение связанного билирубина в 
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крови, наличие аллеля с гена abcg5 и генотипа 
x+x- гена аров-100. Эти факторы по отдельно-
сти находят свое подтверждение в работах 
других ученых. Так, в исследовании s. Stender 
et al. Также найдена причинно-следственная 
связь высоких уровней билирубина сыворотки 
крови с риском развития жкб [5]. В популяции 
китайцев установлено, что мужчины, носите-
ли аллеля rs4131229*t гена abcg5, характери-
зуются снижением концентрации общего хо-
лестерина, холестерина лпвп, триглицеридов 
и отношения apoa1/apob [3]. 

Созданы клинико-генетические модели и 
разработаны формулы для оценки вероятности 
развития острого и хронического калькулезно-
го холецистита при наличии жкб, которые поз-
воляют представить количественную оценку 
механизма формирования холелитиаза и вы-
явить пациентов с факторами риска развития 
острого или хронического калькулезного холе-
цистита, которым можно провести раннюю 
лапароскопическую холецистэктомию.  

Выводы 
1. К основным генофенотипиче-

ским факторам развития острого калькулезно-
го холецистита относятся: наличие аллеля С 
полиморфного варианта rs4131229 гена 
ABCG5 и такие фенотипические признаки, 
как связанный билирубин сыворотки крови >4 
мкмоль/л, возраст > 63 лет, нарушения ли-
пидного обмена в виде ЛПВП ≤1,08 ммоль/л, 
ЛПНП>1,68 ммоль/л, уровень общего холе-
стерина >5ммоль/л. К факторам развития хро-
нического калькулезного холецистита – нали-
чие генотипа X+X- полиморфного варианта 
rs693 гена АроВ-100, нарушения липидного 
обмена в виде ЛПВП ≤1,09 ммоль/л, 
ЛПНП>2,48 ммоль/л, уровень общего холе-
стерина >5ммоль/л. 

2. Созданы прогностические кли-
нико-генетические шкалы и формулы для 
оценки вероятности развития фенотипов 
ЖКБ – острого и хронического калькулезного 
холецистита. 
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Р.Ф. Богданова, В.Р. Амирова, А.И. Галимов 
ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ У ЖЕНЩИН  

С СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ ПАТОЛОГИЕЙ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
Увеличение доли сердечно-сосудистой патологии среди женщин с эстрагенитальными заболеваниями на сегодняшний 

день является актуальной проблемой. Особую значимость данная патология приобретает в период беременности, при кото-
рой органы женщины испытывают значительную нагрузку. Нами проведен анализ течения беременности и родов 113 жен-
щин с сердечно-сосудистыми заболеваниями. Установлено, что у женщин с сердечно-сосудистой патологией отягощены 
наследственный и акушерский анамнезы. Беременность у других женщин протекала на фоне токсикоза, гестоза, хрониче-
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ской фетоплацентарной недостаточности и обострения хронических заболеваний, а в родах чаще встречалась патология в 
виде гипотонии матки, кровотечения, преждевременной отслойки плаценты. Предпочтительным способом родоразрешения 
у женщин с данной патологией в 65,5% случаев является операция кесарево сечение. 

Полученные в исследовании результаты могут использоваться для разработки комплекса мероприятий по оптимизации 
медицинской помощи беременным с патологией системы кровообращения. 

Ключевые слова: сердечно-сосудистые заболевания, беременность, осложнения. 
 

R.F. Bogdanova, V.R. Amirova, A.I. Galimov 
PECULIARITIES OF PREGNANCY  

IN WOMEN WITH CARDIOVASCULAR DISEASE 
 
Today an increase in the proportion of cardiovascular disease among extragenital disorders of women is an important issue. 

This pathology becomes particularly important during pregnancy, when female organs experience significant load. We have ana-
lyzed pregnancy and delivery of 113 women with cardiovascular disease. It was found that women with cardiovascular disease have 
burdened hereditary and obstetric history. Pregnancy in other women proceeded with toxicosis, gestosis, chronic placental insuffi-
ciency and exacerbation of chronic diseases, and delivery was accompanied by such pathologies as uterine hypotony, bleeding, 
premature detachment of the placenta. The preferred method of delivery for women with this pathology in 65,5% of cases is Caesar-
ean section. 

These study results can be used to develop a complex of measures to optimize medical care for pregnant women with disorders 
of the circulatory system. 

Key words: cardiovascular diseases, pregnancy, complications. 
 
Сердечно-сосудистая патология (ССП) 

у беременных женщин является частой при-
чиной осложнений беременности и родов. 
Среди причин материнской смертности забо-
левания системы кровообращения занимают 
третье место, уступая лишь кровотечениям и 
преэклампсии [1,2].  

При оценке динамики заболеваемости за 
период с 2000 по 2012 годы у женщин Россий-
ской Федерации определена тенденция к росту 
уровня заболеваемости в ряде регионов страны 
[3]. В период беременности в организме жен-
щины происходят генетически запрограмми-
рованные изменения физиологического адап-
тационного характера, которые направлены на 
создание и обеспечение оптимальных условий 
для развития плода. Все органы беременной 
женщины испытывают значительную нагруз-
ку, особенно сердечно-сосудистая система 
(ССС), что приводит к выраженным гемоди-
намическим изменениям, которые в послед-
ствии могут осложнить течение беременности, 
родов и внутриутробное состояние плода. 

Целью данного исследования явилось 
изучение течения беременности и родов у 
женщин с сердечно-сосудистой патологией. 

Материал и методы  
В исследование было включено 113 

женщин с сердечно-сосудистой патологией. 
Группу сравнения составили 72 женщины без 
патологии ССС. Все женщины проживали на 
территории Республики Башкортостан (РБ).  

Подробный акушерско-гинекологичес-
кого анамнез был собран с помощью опроса 
женщины и анализа их амбулаторных карт. 
Лабораторное обследование включало иссле-
дование по стандартной методике клиниче-
ского анализа крови, биохимического анализа 
крови с определением уровня общего белка, 

глюкозы, креатинина, мочевины. Статистиче-
скую обработку показателей осуществляли с 
помощью программы Statistica 7.0, достовер-
ность различий определяли с использованием 
критерия Стьюдента. Различия считали до-
стоверными при значениях р<0,05. 

Результаты и обсуждение 
В основной группе женщин патология 

ССС была представлена следующими заболе-
ваниями: аритмия – 18,58% (21 человек), ги-
пертоническая болезнь – 18,58% (21 человек), 
пороки сердца – 53,1% (60 человек), кардио-
склероз – 9,73% (11 человек).  

В 33,3% (n=20) случаев женщинам с по-
роками сердца ранее была проведена коррек-
ция порока. 

Средний возраст женщин с ССП и отно-
сительно здоровых рожениц был сопоставим 
и составил 29,08±0,5 и 27,44±0,5 года соот-
ветственно. В основной группе возраст мате-
ри колебался от 19 до 43 лет, в группе сравне-
ния – от 20 до 39 лет. В 0,9% случаев возраст 
матерей с ССП был моложе 18 лет, а в 17,7% 
случаев – старше 35 лет. В группе сравнения 
рожениц младше 18 лет не было, а роженицы 
старше 35 лет составили 8,3%. 

Среди рожениц основной группы в го-
родах РБ проживали 66,4% (n = 75) пациен-
ток, в районах ‒ 33,6% (n = 38). В группе 
сравнения – 59,7% (n = 43) и 40,3% (n = 29) 
женщин соответственно.  

Отягощенный акушерский анамнез 
встречался у 59,3% (n = 67) женщин основной 
группы и у 45,8% (n = 33) женщин группы 
сравнения. Сочетание двух и более факторов 
наблюдалось в 43,5% случаев у женщин с па-
тологией ССС и в 6,1% случаев без ССП. От-
дельные состояния, отягощающие акушер-
ский анамнез, представлены в табл. 1. 
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Таблица 1 

Факторы, отягощающие акушерский анамнез, n(%) 
Фактор Основная группа  Группа сравнения 

Медикаментозный аборт 45 (39,8) 23 (31,9) 
Несостоявшийся аборт 9 (8,0) 7 (9,7) 
Спонтанное прерывание беременности до 22 недель 8 (7,1) 7 (9,7) 
Пороки развития плода в предыдущих беременностях 1 (0,9) 1 (1,4) 
Рубец на матке 28 (24,8)* 5 (6,9) 
Сочетание факторов 20 (43,5)* 2 (6,1) 

 

* р<0,05. 
 

Как видно из табл. 1, отягощенный 
акушерский анамнез характерен для матерей 
обеих групп, однако среди матерей с ССП 
было характерно сочетание нескольких фак-
торов, отягощающих акушерский анамнез 
(р<0,05). В данной группе у женщин рубец на 
матке встречается в 3,5 раза чаще (р<0,05), 
что объясняется выбором способа родоразре-
шения в пользу кесарева сечения.  

Среди матерей с ССП первая беремен-
ность и первые роды отмечались у 29 (25,7%) 
женщин, в 17 (15,0%) случаях – вторая или 
третья беременности. В группе сравнения – у 
18 (25,0%) и 7 (9,7%) женщин соответственно. 
Анализ полученных данных не показал стати-
стически значимых различий, но выявил, что 
у женщин с патологией ССС беременностей 
было больше, чем среди женщин группы 
сравнения (р>0,05). 

Неблагоприятное течение беременности 
выявлено в 56,7% (n = 64) случаев у рожениц 
с патологией ССС, у здоровых рожениц – в 
29,2% (n = 21).  

Среди матерей с ССП 17,7% (n = 20) 
страдали хронической сердечной недостаточ-
ностью, из них функциональный класс (ФК) I 
имели – 7,96% (n = 9), ФК II – 8,8% (n = 10), 
ФК III – 0,9% (n = 1) женщин. 

Отягощенная наследственность по ССЗ 
была отмечена у 9,7% (n = 11) женщин основ-
ной группы (p = 0,01). Различные вредные 
привычки имели 14,2% (n = 16) женщин с 
ССП, у женщин без ССЗ наличие вредных 
привычек не было отмечено (р=0,01). 

Помимо патологии ССС каждая третья 
женщина (33,6% (n = 38)) основной группы 
страдала другой соматической патологией, 
больший удельный вес занимали: патология 
эндокринной системы – 44,7%, заболевания 
мочеполовой системы – 31,6% (табл. 2). 

В 15,8% (n = 6) случаев у женщин 
наблюдалось сочетанное течение патологий. 
Патология эндокринной системы встречалась 
чаще у женщин с гипертонической болезнью 
(р<0,01). 

 
Таблица 2 

Сопутствующая патология у исследуемых женщин 

Заболевания Женщины с ССП Женщины без ССП 
абс. % абс. % 

Заболевания желудочно-кишечного тракта 7 18,4 1 1,4 
Заболевания органов дыхания 1 2,6 - - 
Эндокринная патология 17 44,7 - - 
Заболевания мочеполовой системы 12 31,6 2 2,8 
Заболевания ЛОР-органов 1 2,6 - - 
Заболевания нервной системы 5 13,2 4 5,6 
Заболевания органов зрения 5 13,2 5 6,9 

 
Обострение хронических заболеваний 

наблюдалось у 42,1% (n = 16) женщин с ССП и 
у 1,4% (n = 1) женщин без ССП (р = 0,01). Де-
компенсация хронических заболеваний имела 
прямую корреляционную связь с указанием в 
анамнезе на замершую беременность (r=0,169, 
р=0,02). Острые заболевания во время бере-
менности встречались у 12,4% (n = 14) женщин 
с ССП и у 6,9% (n = 5) женщин без ССЗ.  

Анемия I и II половины беременности 
отмечалась у 49,6% (n = 56) женщин основной 
группы, из них у 3,6% (n = 2) течение было 
тяжелым, в группе сравнения течение данной 
патологии было легким, и анемия встречалась 
в 50,0% (n = 36) случаев. 

Лекарственные препараты во время бе-
ременности принимали 69,9% (n = 79) жен-
щин с ССП и 15,3% (n = 11) женщин группы 
сравнения, что обусловлено наличием ССЗ и 
обострением хронического процесса. 

Беременность у 77,9% (n = 88) женщин 
с ССП протекала с токсикозом, который у 
45,5% (n = 40) данных пациенток преобладал 
в первой половине беременности, в группе 
сравнения токсикоз был у 8,3% (n = 6) жен-
щин, из них у 66,7% (n = 4) – в первой поло-
вине беременности. Угроза прерывания бере-
менности отмечалась у 9,7% (n = 11) женщин 
с ССП и у 11,1% (n = 8) без ССП. Гестоз вы-
явлен у 50,4% (n = 57) женщин, среди них тя-
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желое течение встречалось у 7,01% (n = 4), 
средней тяжести – у 33,3% (n = 19). Более тя-
желые формы гестоза статистически значимо 
чаще встречались у женщин с гипертониче-
ской болезнью (ГБ) по сравнению с женщи-
нами с другой ССП (р<0,05). В группе срав-
нения гестоз отмечался у 8,3% (n = 6) жен-
щин. Тяжесть гестоза прямо коррелировала с 
наличием патологии эндокринной системы у 
женщины (r = 0,475, р = 0,01), ее весом (r = 
0,308, р = 0,01), тяжестью состояния ребенка 
при рождении (r = 0,410, р = 0,01). 

У 16,8% (n = 19) женщин с ССП бере-
менность протекала на фоне хронической фе-
топлацентарной недостаточности (ХФПН). В 
группе сравнения плацентарные нарушения 
встречались у 8,3% (n = 6) женщин. ХФПН 
коррелировала с хронической гипоксией пло-
да (r = 0,357, р=0,01), задержкой внутри-
утробного развития (r = 0,309, р = 0,001), тя-
жестью состояния новорожденного (r = 0,287, 
р = 0,01). 

Патология околоплодных вод в виде 
многоводия или маловодия в нашем исследо-
вании встречалась только у женщин с ССС, 
доля которых составила 8,8% (n = 10).  

На учет в женскую консультацию жен-
щины с ССП встали в среднем на 9,96±0,4 не-
деле, женщины без ССЗ – на 10,31±0,5 неделе. 

Родовая деятельность у женщин обеих 
групп наступила в срок: у женщин с ССП – на 
38,27±0,1 неделе, в группе сравнения – на 
39,2±0,1 неделе (р<0,01). 

Из анамнеза родов обращает на себя 
внимание то, что у матерей с ССП чаще 
встречались осложнения в виде гипотониче-
ского кровотечения с последующим опера-
тивным родоразрешением (3,5%), преждевре-
менной отслойки плаценты (1,8%), а также 
сочетания патологий (31,9%), предпочтитель-
ным способом родоразрешения являлось ке-
сарево сечение (65,5%) (р<0,01).  

Экстренное оперативное вмешательство 
проведено 6,6% женщин с ССП. Наиболее 

частыми показаниями к оперативному родо-
разрешению служили сочетание слабости ро-
довой деятельности, нарушения гемодинами-
ки, гипоксии плода в родах, преждевременной 
отслойки плаценты, прогрессирующей фето-
плацентарной недостаточности, возраста 
женщины. 

Показатели общего (ОАК) и биохими-
ческого анализа крови у матерей с различной 
патологией ССС и из группы сравнения нахо-
дились в пределах физиологической нормы. У 
рожениц с пороками сердца уровень гемогло-
бина был статистически значимо ниже, чем в 
группе сравнения, и составил 107,87±2,60 г/л 
и 115,1±2,1 г/л соответственно (р = 0,01). 
Нами установлена корреляционная связь 
между показателем уровня гемоглобина и ме-
стом проживания – характерна обратная кор-
реляция для женщин, проживающих в сель-
ской местности (r = –0,169, р = 0,02). 

Можно отметить, что в группе женщин 
с ССП средний показатель общего белка кро-
ви был статистически значимо ниже 
(62,62±0,65 г/л), чем в группе без ССЗ 
(66,96±0,67 г/л, р<0,001).  

Заключение  
Таким образом, матери с патологией 

сердечно-сосудистой системы имели вредные 
привычки, отягощенный наследственный и 
акушерский анамнез с сочетанием двух и бо-
лее факторов, сопутствующие соматические 
заболевания эндокринной и мочеполовой си-
стем. На фоне беременности у данных жен-
щин часто обострялись хронические заболе-
вания. Беременность у этих женщин протека-
ла на фоне токсикоза, гестоза, хронической 
фетоплацентарной недостаточности, им при-
ходилось чаще применять лекарственные 
препараты. Из анамнеза родов установлено, 
что у рожениц с ССП чаще встречались пато-
логии в виде гипотонии матки, кровотечения, 
преждевременной отслойки плаценты, а также 
их сочетание, предпочтительным способом 
родоразрешения являлось кесарево сечение.  
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Современная стоматология располагает значительным количеством съемных ортопедических конструкций, используе-

мых при лечении частичного и полного отсутствий зубов в основном у лиц пожилого возраста. Проведено комплексное об-
следование пациентов с использованием методов опроса, анкетирования, клинического осмотра, иммунологического ис-
следования ротовой жидкости, рентгенологического исследования. Использование съёмных пластиночных протезов, изго-
товленных с использованием различных материалов, является доступным и относительно эффективным методом лечения. 
В данной статье представлена клинико-иммунологическая характеристика состояния полости рта у пациентов со съемными 
протезами из различных материалов. Приведен анализ некоторых факторов риска развития вторичной адентии и изучены 
субъективные и объективные показатели полости рта. Представлены данные о состоянии гуморальных факторов – IgA, sI-
gA, IgE – в полости рта у пациентов с ортопедическими конструкциями, выполненными из различных конструкционных 
материалов. Результаты оценки объективных и субъективных показателей позволили выявить наиболее распространенные 
нарушения – изменение цвета слизистой оболочки (53,3%), стомалгия (38,3%) и сухость полости рта (33,3%). Полученные 
результаты исследования дают основание для совершенствования алгоритма диагностики и лечения у данной категории 
больных. 

Ключевые слова: дефекты зубных рядов, съемные ортопедические конструкции, акрилы, термопласты, иммуноглобулины. 
 

A.I. Bulgakova, L.F. Aznabaeva, R.M. Galeev 
CLINICAL AND IMMUNOLOGICAL ASSESSMENT OF ORAL HEALTH  

IN PATIENTS WITH ORTHOPEDIC RESTORATIONS  
MADE OF VARIOUS CONSTRUCTIONAL MATERIALS 

 
Today’s dentistry offers a significant amount of overdentures used to treat partial and total absence of teeth, generally at elderly 

people. Complex examination of patients using poll, questioning, clinical examination, immunological research of oral liquid, radio-
logical research has been conducted. The use of removable laminar dentures made of different materials is an effective and available 
method of treatment. Clinical and immunological characteristic of an oral cavity condition at patients with removable dentures made 
of various materials is presented in this article. The paper analyzes some risk factors for development of secondary edentia and stud-
ies subjective and objective indicators of an oral cavity. It also presents data on a condition of humoral factors – IgA, s-IgA, IgE – in 
oral cavities of patients with orthopedic restorations made of various constructional materials. The results of evaluation of objective 
and subjective indices allowed to determine the most frequent disorders – change of mucous membrane colour (53.3%), burning 
mouth syndrome (38.3%), dry mouth (33.3%). The received results give grounds to improve the algorithm of diagnostics and treat-
ment of this category of patients. 

Key words: dental defects, removable orthopedic restorations, acrylic plastic, thermoplastic, immunoglobulins. 
 
Современная стоматология располагает 

значительным количеством съемных ортопе-
дических конструкций, используемых при 
частичном и полном отсутствии зубов, при-
менение которых позволяет достичь высоких 
функциональных и эстетических результатов 
[1-3]. Полная или частичная потеря зубов 
встречается наиболее часто у лиц в возрасте 
60 лет и старше. Пожилой возраст определяет 
главную особенность и сложность ортопеди-
ческого лечения этой группы больных в связи 
со снижением адаптационных возможностей 
организма [5,6].  

Съёмные пластиночные протезы явля-
ются доступным, относительно эффективным 
методом восстановления утраченных анато-
мических структур, а следовательно также 
эстетики и функций челюстно-лицевой обла-
сти [3,10]. Ближайшей целью ортопедическо-
го лечения больных при полной и частичной 
потере зубов является предупреждение и от-
даление на возможно большой срок развитие 

последствий потери зубов, атрофии челюстно-
лицевого скелета и связанных с ним мышц. 
Комплексное ортопедическое лечение 
направлено на общее оздоровление человека и 
продление деятельного периода его жизни 
[4,8]. Социально-экономические факторы 
совместно с очевидными популяционными 
тенденциями не только в нашей стране, но и 
за рубежом дают основание предположить, 
что широкое использование частично съём-
ных протезов сохранится и в ближайшем бу-
дущем [2,7]. 

Однако недостаточно изучено влияние 
различных конструкционных материалов, ис-
пользуемых в протезировании, на клинико-
иммунологическое состояние полости рта и 
общее состояние организма. Этим обуславли-
вается актуальность исследований по данной 
проблеме, так как комплексное ортопедиче-
ское лечение направлено на общее оздоровле-
ние человека и продление деятельного перио-
да его жизни [9,11]. 
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Целью нашего исследования явилось 
изучение клинико-иммунологических показа-
телей состояния полости рта у пациентов со 
съемными ортопедическими конструкциями, 
изготовленными из различных базисных ма-
териалов. 

Материал и методы 
Проведены комплексное обследование 

и ортопедическое лечение пациентов, обра-
тившихся за ортопедической помощью в пе-
риод с 2012 по 2016 гг. Все пациенты были 
разделены на 3 группы: основная группа, со-
стоящая из 90 человек со съемными ортопе-
дическими конструкциями, группа сравнения, 
включающая 30 пациентов с дефектами зуб-
ных рядов, и контрольная группа – 21 человек 
без стоматологической патологии. Использо-
ваны следующие методы исследования: кли-
нический опрос, анкетирование, клинический 
осмотр с целью определения стоматологиче-
ского статуса, иммунологическое исследова-
ние ротовой жидкости с целью определения 
содержания IgA, sIgA,IgE методом иммуно-
ферментного анализа (ИФА), рентгенологиче-
ское исследование. Все пациенты были разде-
лены на возрастные группы: от 30 до 39 лет, 
от 40 до 49 лет, от 50 до 59 лет и старше 60 
лет. В каждой возрастной группе проводилось 
разделение больных по нозологическим фор-
мам: дефекты зубного ряда по Кеннеди (I-IV 
классы), полное отсутствие зубов, дефект 
твердых тканей зубов. При наличии двух но-

зологических форм заболевания отмечалась 
более тяжелая форма. 

Статистическую обработку полученных 
данных осуществляли в операционной среде 
Windows 7 с применением компьютерных про-
грамм Microsoft Office Excel, Statistica 6.0. Для 
каждого показателя проверялась статистиче-
ская гипотеза о нормальности распределения 
данных с использованием критерия Шапиро – 
Уилка. В случае нормального распределения 
данные выражали в виде средней арифметиче-
ской и ее стандартной ошибки (M±m). О ста-
тистической значимости рассчитанного коэф-
фициента судили по уровню значения р<0,05. 
При р ˃ 0,05 полагали, что между сравнивае-
мыми совокупностями не обнаружено разли-
чий по изучаемому признаку. 

Результаты и обсуждение 
В результате нашего исследования уста-

новлено, что из 150 обследованных пациентов, 
обратившихся за стоматологической помощью, 
доля женщин составила 65%, а мужчин – 35%. 
Из 150 пациентов с полной и частичной аден-
тией 120 пациентов имели съемные ортопеди-
ческие конструкции из акрилов (78) и термо-
пластов (42), а у 30 пациентов ортопедические 
конструкции в полости рта отсутствовали. Ис-
следование возрастного показателя показало, 
что в возрастной группе 30-39 лет количество 
пациентов составило 5 человек, 40-49 лет – 35 
человек, 50-59 лет – 42 и в группе 60 лет и 
старше – 38 пациентов (табл. 1). 

 
Таблица 1  

Распространенность видов конструкционных материалов, используемых для изготовления  
съемных ортопедических конструкций у пациентов с полной и частичной вторичной адентией 

Материал 
Возрастная группа 

30-39 лет 40-49 лет 50-59 лет 60 и старше Всего м ж м ж м ж м ж 
Акриловые пластмассы - 1 7 9 11 19 13 18 78 (65%) 
Термопластические материалы 1 3 4 15 4 8 1 6 42 (35%) 
Всего… 5 (3,9%) 35 (29,6%) 42 (34,8%) 38 (31,4%) 120 (100%) 

 
При изучении некоторых факторов рис-

ка развития адентии (сопутствующие заболе-
вания, курение, социальные условия, неудо-
влетворительная гигиена, вредные професси-
ональные условия труда, избыточный вес, не-
рациональное протезирование) нами установ-
лено, что преобладающими были избыточный 
вес – в 66 случаях, сопутствующие заболева-
ния – в 50, курение – в 40, а наименьшее вли-
яние оказывали социальные условия – в 9 
случаях (рис. 1). 

В процессе опроса исследуемой группы 
предъявляемые жалобы чаще всего характе-
ризовались болью под протезами во время 
приема и пережёвывания пищи (стомалгия) – 
32 человека; сухостью полости рта – 28 чело-

век; нарушением вкусовых ощущений – 30 
человек; изменением дикции (произношения 
шипящих и глухих согласных звуков) – 23 
человека, чувство жжения отмечали 2 челове-
ка. Оценка клинических проявлений в поло-
сти рта показала, что изменение цвета слизи-
стой оболочки отмечалось у 44 человек, кото-
рые составили наиболее многочисленную 
группу; отпечатки зубов на боковых поверх-
ностях языка и щек наблюдались у 15 чело-
век; пролежни под протезами – у 8 человек, 
хейлиты, развившиеся в результате механиче-
ской травмы (прикусывание губ в процессе 
адаптационного периода пользования съем-
ными протезами), диагностировались у 3 че-
ловек (рис. 2,3). 
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Рис.1. Распространенность факторов риска у пациентов при полной и частичной вторичной адентии, чел. 

 
 

 
 
 

Рис. 2. Структура субъективных критериев состояния полости рта  
у пациентов основной группы 

 
Рис. 3. Структура объективных критериев состояния полости рта у пациентов основной группы 

 
При изучении гуморальных факторов 

защиты полости рта нами установлено стати-
стически значимое снижение IgA в ротовой 
жидкости на 0,182±0,09 г/л у пациентов как 
основной, так и группы сравнения относи-
тельно показателей здоровых лиц. При этом 
концентрация данного иммуноглобулина не 
отличалась у пациентов с дефектами зубных 
рядов и пациентов со съемными протезами, 
изготовленными из базисных материалов (ак-
рила, термопласта). 

Секреторный IgA за счет s-
гликопротеида обладает высокой резистент-
ностью к ферментным воздействиям, благо-
даря чему длительно сохраняется на слизи-
стых оболочках полости рта, что увеличивает 
его защитные свойства в полости рта. Выяв-
лено, что содержание sIgA в ротовой жидко-
сти было снижено у пациентов основной и 
группы сравнения в отличие от пациентов 
контрольной группы. Наиболее существенная 
разница отмечалась у пациентов со съемными 
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протезами из акриловых пластмасс и состави-
ла 0,116±0,07 г/л, а наименьшая – у пациентов 
со съемными ортопедическими конструкция-
ми из термопластов составила 0,053±0,03 г/л. 
Снижение sIgA можно расценивать как опо-
средованное эндогенное влияние съемной ор-

топедической конструкции на состояние 
местного иммунитета в полости рта. 

Концентрация IgE в ротовой жидкости 
имела равнозначную тенденцию к увеличе-
нию у пациентов с дефектами зубных рядов и 
съемными ортопедическими конструкциями в 
сравнении с группой здоровых лиц (табл. 2). 

 
Таблица 2 

Содержание иммуноглобулинов IgA, sIgA, IgE у пациентов исследуемых групп  

Исследуемые группы Иммуноглобулины 
IgA(г/л) sIgA(г/л) IgE(МЕ/мл) 

Основная: 
акриловые пластмассы (n=48) 
термопластические материалы (n=42) 

 
0,039±0,013 
0,031±0,0006 

 
0,289±0,02 

0,352±0,003 

 
0,334±0,14 
0,355±0,10 

Сравнения (n=30) 0,031±0,003 0,318±0,03 0,381±0,26 
Контрольная (n=21) 0,215±0,10 0,405±0,09 0,184±0,17 
Примечание. Различие с нормой достоверно при р≤0,05. 

 
Выводы 
1. Анализ некоторых факторов 

риска развития вторичной адентии показал, 
что среди них наиболее распространенным 
является избыточный вес (66 случаев), а 
наименее – социальные условия (11 случаев). 

2. По результатам клинического 
обследования объективных и субъективных 
показателей выявлены наиболее распростра-
ненные – изменение цвета слизистой оболоч-

ки (53,3%), стомалгия (38,3%) и сухость поло-
сти рта (33,3%). 

3. В результате исследования со-
держания IgA, sIgA, IgE в ротовой жидкости 
отмечено статистически значимое уменьше-
ние концентрации sIgA, что свидетельствует о 
снижении местного иммунного реагирования 
тканей полости рта в условиях применения 
съемных ортопедических конструкций, вы-
полненных из различных материалов. 
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Цель исследования – показать преимущества диагностики заболеваний коленного сустава с помощью ультразвукового 

исследования. Для отображения при УЗИ всех элементов сустава было использовано 4 стандартных доступа: латеральный, 
медиальный, передний и задний. При выполнении УЗИ коленного сустава оценивалась ультразвуковая патотопографиче-
ская анатомия при остеоартрозе и ревматоидном артрите, отражающая изменения дифференциации тканей с увеличением 
мягкотканного эхопозитивного компонента на эхограмме, появление дополнительных гиперэхогенных структур на краях 
суставных поверхностей и уменьшение толщины межсуставной щели в виде сужения или отсутствия анэхогенного про-
странства между гиперэхогенными линейными краевыми структурами большой и малой берцовых костей. Выявлены ос-
новные ультразвуковые патотопографические признаки при ревматоидном артрите и остеоартрозе коленного сустава.  

Ключевые слова: коленный сустав, ультразвуковое исследование, топографическая и патотопографическая анатомия. 
 

Z.M. Sigal, O.V. Surnina 
UITRASONIC PATHOLOGICAL TOPOGRAPHY OF THE KNEE JOINT 

 
The aim is to show the advantages of diagnosing knee joint diseases with the help of ultrasound examination of pathotopo-

graphic anatomy. To display all elements of the joint with ultrasound, 4 standard accesses were used: lateral, medial, anterior and 
posterior. When performing ultrasound examination of the knee joint, ultrasonic pathotopographic anatomy was evaluated for osteo-
arthritis and rheumatoid arthritis as a change in tissue differentiation with increasing soft tissue echopositive component on the 
echogram, the appearance of additional hyperechoic structures at the edges of articular surfaces, and a decrease in the thickness of 
interarticular fissure in the form of constriction or absence of anechoic space between hyperechoic linear edge structures of the tibia 
and fibula. The main ultrasonic pathotopographic features were revealed in rheumatoid arthritis and osteoarthritis of the knee joint. 

Key words: knee joint, ultrasonography, topographic and pathotopographic anatomy. 
 
Заболевания костей и суставов в мире 

занимают 3-е место среди всех классов болез-
ней. Ведущее место среди воспалительных за-
болеваний суставов занимает ревматоидный 
артрит (РА) и остеоартроз (ОА) [3]. РА являет-
ся распространенным заболеванием, встреча-
ется во всех странах и среди всех народов мира 
примерно у 0,5-1% от общей численности 
населения, в России им страдает около 0,6% 
населения. По данным Института ревматоло-
гии пик начала заболевания приходится на 45-
60 лет, средний возраст начала болезни – 47-49 
лет. Женщины заболевают РА в 3 раза чаще, 
чем мужчины [6]. Ежегодная частота возник-
новения новых случаев РА составляет около 
0,02%. С 2000 по 2010 гг. отмечен рост заболе-
ваемости РА на 4,5%. РА представляет собой 
хроническое системное аутоиммунное заболе-
вание, характеризующееся воспалительно-
деструктивным поражением суставов и внесу-
ставными проявлениями с вовлечением в пато-
логический процесс различных органов и си-
стем [1, 2]. На долю ОА приходится 60-70% 
всех ревматических больных и с возрастом его 
частота увеличивается. Так, среди лиц старше 
50 лет ОА встречается у каждого четвертого 
(27%), а в возрасте старше 60 лет – практиче-
ски у всех (97%). Женщины страдают в два 
раза чаще, чем мужчины [8]. Частота заболева-
емости ОА значительно увеличивается с воз-
растом. Так, по данным В.А. Насоновой (2000) 
в возрасте до 45 лет заболеваемость составляет 

3-5%, от 45 до 64 лет – 30% и старше 65 лет – 
60-70%. В России заболеванию ОА подверже-
ны от 10 до 12 % населения. Прирост ОА за 11 
лет составил 57,1%. По прогнозам J.G. Peyron 
(1979), D.T. Felson (1988) распространенность 
ОА к 2020 году увеличится вдвое частично за 
счет увеличения продолжительности жизни 
населения и нарастания частоты ожирения. 
Чаще всего встречается ОА коленного сустава. 
В одном из последних крупных исследований, 
посвященных эпидемиологии ОА в Европе 
(Zoetermeer Community Servey), распростра-
ненность ОА коленного сустава по рентгено-
логическим данным составила 14 100 на 100 
тыс. у мужчин и 22 800 на 100 тыс. у женщин 
старше 45 лет [17]. Медикаментозное лечение 
ОА и РА включает длительный прием препа-
ратов, улучшающих состояние хрящевой тка-
ни, и оно направлено на уменьшение боли и 
воспаления сустава. Важным является диагно-
стика на более ранних этапах проявления забо-
левания, так как в этом случае лечение будет 
более эффективным [16,18]. Одним из наибо-
лее частых и грозных осложнений РА и ОА 
является деформация сустава, что нередко 
приводит к инвалидизации пациента [12]. В свя-
зи с развитием современных медицинских тех-
нологий для диагностики заболеваний суставов 
в настоящее время применяются различные ме-
тоды исследования: артроскопия, компьютерная 
томография (КТ), магнитно-резонансная томо-
графия (МРТ) и ультразвуковое исследование 
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(УЗИ). Артроскопическая диагностика является 
одной из самых информативных. Точность этой 
методики при исследовании коленного сустава 
достигает 90-100 % [9]. При артроскопии могут 
возникать различные осложнения со стороны 
сосудистой системы, при которых в ходе этой 
операции задевается подколенная артерия или 
вена; осложнения со стороны нервной системы, 
которые связаны с повреждением веточек не-
рвов; тромбоэмболические осложнения; артрит, 
обусловленный попаданием инфекции в сустав 
[7]. Применение УЗИ в артрологии – это отно-
сительно новое направление, но достаточно 
перспективное. УЗИ сустава при различных 
патологиях обладает рядом несомненных до-
стоинств. Метод неинвазивный (в отличие от 
артроскопии), доступный и экономичный (в 
сравнении с КТ и МРТ). Ультразвуковой мо-
ниторинг дает возможность визуализировать 
мягкие ткани сустава, включая связки, сухо-
жилия, соединительно-тканные элементы, жи-
ровую клетчатку, сосудисто-нервные пучки, 
проводить многократные повторные исследо-
вания. Высокоразрешающее ультразвуковое 
исследование в режиме реального времени яв-
ляется эффективным диагностическим мето-
дом прижизненного морфологического изуче-
ния заболеваний суставов [15].  

Ультразвуковая топография – это метод 
прижизненной визуализации. Получаемые с 
помощью этого метода данные имеют значе-
ние, с одной стороны, для развития современ-
ной анатомии и топографической анатомии, а 
с другой являются анатомической основой 
соответствующих методов диагностики при 
патологии [13]. УЗИ опорно-двигательного 
аппарата является ведущим методом визуали-
зации в ревматологии и травматологии, поз-
воляющим устанавливать диагноз, оценивать 
степень патоморфологических изменений в 
тканях опорно-двигательного аппарата, выра-
батывать правильную тактику лечения, кон-
тролировать эффективность терапии [14]. 
Ультразвуковое исследование костно-
суставной системы обладает простотой ис-
полнения и высокой информативностью и 
позволяет изучать ткани, не доступные тради-
ционному рентгеновскому методу [4]. Внед-
рение в клиническую практику современных 
высокоинформативных инструментальных 
методов существенно расширило возможно-
сти ранней диагностики повреждений колен-
ного сустава. В настоящее время предпочте-
ние отдаётся методам исследования, которые 
помимо высокой информативности обладают 
такими качествами, как неинвазивность, без-
вредность, а также характеризуются просто-

той выполнения и трактовки результатов, 
воспроизводимостью и низкой стоимостью 
исследования [3]. 

Цель исследования состояла в оценке 
преимущества ультразвукового исследования 
топографии и патотопографии в диагностике 
заболеваний коленного сустава. 

Материал и методы  
Исследование проводилось на ультразву-

ковом сканере c датчиком линейного сканиро-
вания 7,5 Мгц по стандартной методике с оцен-
кой сумок, сухожильно-связочного аппарата в 
передней и задней проекциях. Наблюдения про-
ведены у 2266 человек в возрасте от 19 до 75 
лет. Ревматоидный артрит был диагностирован 
в 29% случаев, остеоартроз – у 62% пациентов, 
9% обследованных не имели патологий суста-
вов. У больных с РА и ОА проводили КТ- МРТ-
исследования и артроцентез. Для отображения 
при УЗИ всех элементов сустава было исполь-
зовано 4 стандартных доступа: латеральный, 
медиальный, передний и задний. При выполне-
нии ультразвукового исследования коленного 
сустава оценивалась его топографическая и па-
тотопографическая анатомия. 

Статистическую обработку данных 
проводили с использованием пакета программ 
Microsoft Excel 2010. Оценку различий между 
выборками проводили с использованием кри-
терия Стьюдента, различия достоверны при 
p<0,05.  

Результаты и обсуждение  
Из переднего (рис.1а, б), медиального, ла-

терального (рис. 2а, б) и заднего (рис. 3а, б) до-
ступов мы визуализировали и оценивали нор-
мальную топографическую анатомию коленно-
го сустава у здоровых пациентов. На живом че-
ловеке с помощью ультразвукового исследова-
ния определяют послойную топографию: кожу, 
подкожно-жировую клетчатку, мышцы, сухо-
жильно-связочный аппарат, сосуды, кости.  

Основными признаками патотопогра-
фической ультразвуковой анатомии, позволя-
ющими установить наличие деформирующего 
артроза, считаются неравномерное истонче-
ние гиалинового хряща, неровные контуры 
бедренной и большеберцовой костей, наличие 
краевых остеофитов, сужение суставной щели 
и пролабирование менисков. Наличие гиперэ-
хогенных краевых остеофитов при нормаль-
ных размерах суставной щели и толщины ги-
алинового хряща характеризует раннее про-
явление болезни. Прогрессирование болезни 
характеризуется формированием краевых 
остеофитов, обладающих акустической те-
нью, сужением суставной щели и выражен-
ным истончением гиалинового хряща.  
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а    б 

Рис. 1. Коленный сустав. Вид спереди: а- ультразвуковая топографическая анатомия (1 – кожа; 2 – подкожно-жировой слой; 3 – 
сухожилие четырехглавой мышцы) [11]; б – топографическая анатомия (1 – tendo m. rectus femoris; 2 – patella; 3 – retinaculum patel-
lae laterale; 4 – lig.collaterale fibulare; 5 – fibula; 6 – os femoris; 7 – retinaculum patellae mediale; 8 – lig. collaterale tibiale; 9 – lig. 
patellae; 10-tibia) [11,10] 

 
 

 
а    б 

Рис. 2. Коленный сустав. Вид с латеральной стороны: а – ультразвуковая топографическая анатомия (1 – кожа; 2 – подкожно-
жировой слой; 3 – латеральная боковая связка; 4 – мениск; 5 – бедренная кость) [11]; б – топографическая анатомия (1 – patella; 2 – 
lig. patellae; 3 – corpus adiposum infrapatellare; 4 – bursa subtendinea m. bicipitis femoris inferior; 5 – bursa subtendineа) [10, 11]  

 
 

 
а б 

Рис. 3. Коленный сустав, подколенная ямка: а – ультразвуковая топографическая анатомия (1 – сосуды подколенной ямки, 2 – ик-
роножная мышца) [11]; б – топографическая анатомия (1 – n. cutaneous surae lateralis; 2 - m. semitendinosus; 3 - n. tibialis; 4 - 
m.gasrocnemius caput mediate; 5 - m. semimembranosus; 6 - n. cutaneous surae medialis; 7 - v. saphena parva; 8 - широкая фасция бедра; 
9 - a. et v. poplitea; 10 - m. biceps femoris; 11 - артериальная ветвь к икроножной мышце; 12 - n. peroneus communis; 13 - 
m.gasrocnemius caput laterale; 14 - fascia cruris) [10, 11] 
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Основными ультразвуковыми призна-
ками остеоартроза (рис. 4а) считаются: нерав-
номерное истончение гиалиновых хрящей, 
наличие краевых остеофитов, сужение су-
ставной щели [15]. В наших исследованиях 
мы оценивали УЗ-патотопографическую ана-
томию при ОА, проявляющуюся в виде нару-
шений дифференциации тканей с увеличени-
ем мягкотканного эхопозитивного компонен-
та на эхограмме, появлений дополнительных 
гиперэхогенных структур на краях суставных 
поверхностей и уменьшений толщины межсу-
ставной щели в виде сужения или отсутствия 
анэхогенного пространства между гиперэхо-
генными линейными краевыми структурами 

суставных поверхностей головок большебер-
цовой и малоберцовой костей. Основным уль-
тразвуковым признаком ревматоидного арт-
рита (рис. 4б) является увеличение количества 
синовиальной жидкости во всех сумках, в 
особенности в супрапателлярной сумке ко-
ленного сустава с утолщением синовиальной 
оболочки. При УЗ-патотопографической ана-
томии мы лоцируем уменьшение эхопозитив-
ной мышечной ткани, сужение эхопозитив-
ных линейных структур (медиальные и лате-
ральные связки) с появлением анэхогенного 
пространства над гиперэхогенными структу-
рами костей, а также появление эхопозитив-
ных структур в анэхогенном пространстве. 

 
 

   
а б в 

Рис 4. Ультразвуковая патотопографическая анатомия: а – остеоартроз; б – ревматоидный артрит; в – киста Бейкера 
 

Киста Бейкера (рис. 4в) – одна из наибо-
лее частых патологий. Как правило, эта киста 
асимптомна и является ультразвуковой или 
клинической находкой. Субстратом для возник-
новения этой кисты является растяжение сумки, 
расположенной между сухожилиями полупере-
пончатой и икроножной мышц. Дифференци-
ально-диагностическим признаком кисты Бей-
кера является визуализация ее шейки, комму-
ницирующей с полостью коленного сустава в 
области медиальной части подколенной ямки 
между медиальной головкой икроножной мыш-
цы и сухожилием полуперепончатой мышцы. 
Содержимое кист различное: свежие кисты 
имеют анэхогенное содержимое, застарелые – 
неоднородное. Разрыв кисты Бейкера диагно-
стируется при наличии характерного заострен-
ного края и полоски жидкости по ходу волокон 
сухожилия икроножной мышцы, более характе-
рен разрыв в нижней части. Режим панорамного 
сканирования позволяет визуализировать кисту 
на всем ее протяжении [11].  

Данные, полученные нами при ультра-
звуковом исследовании коленного сустава, 
представлены в таблице. 

В отличие от КТ и МРТ, которые имеют 
противопоказания, мы считаем УЗ-метод самым 
распространенным методом визуализации топо-
графической и патотопографической анатомии 
коленного сустава. Этот метод позволяет про-
водить исследование индивидуальной анатоми-
ческой изменчивости в режиме реального вре-
мени. Актуально применение метода УЗД для 
изучения топографической анатомии нижней 
конечности. Одним из самых важных досто-
инств УЗ-топографической и патотопографиче-
ской анатомии c помощью УЗИ является воз-
можность оценки мягких тканей коленного су-
става, включая связки, сухожилия, соедини-
тельно-тканные элементы, жировую клетчатку, 
сосудисто-нервные пучки. УЗИ позволяет вы-
явить самые начальные изменения в костных 
структурах, которые не выявляются при рентге-
нологическом исследовании [15].  
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Таблица 
Основные показатели ультразвукового исследования при заболеваниях и травмах коленного сустава 

Признаки 

Заболевания Травмы 

остео-артроз, 
артроз колена,% 

воспалительные заболе-
вания: артриты, синови-

ты, тендиниты, % 

повреждения 
менисков, % 

разрывы и 
растяжения 

связок,% 
Контуры суставных 
поверхностей 

Ровные 88 56 87 99 
Неровные 12 44 13 1 

Состояние внешнего 
(кортикального) слоя 
кости 

Однородный 23 34 86 92 
Равномерный 56 45 92 74 
Утолщенный 31 67 8 32 
Истонченный 68 7 3 4 

Количество синовиаль-
ной жидкости 

В пределах нормы 32 3 71 24 
Превышено 68 97 29 76 

Состояние гиалиновых 
хрящей 

Однородный 56 43 86 94 
Истонченный 92 63 13 10 
Толщина, мм <2 ≤2 ≤2 ≤2 

  
Практическое значение оценки патотопо-

графической анатомии при ОА – это своевре-
менння постановка диагноза и назначения лече-
ния. Истончение гиалиновых хрящей по дан-
ным эхографии менее 1,8 мм без визуализации 
жидкости в синовиальных сумках по нашему 
мнению обуславливает возможность введения 
гиалуроновой кислоты в суставы и назначения 
хондропротекторов. Истончение гиалиновых 
хрящей менее 1,0 мм, изменение в синовиаль-
ных сумках и менисках в совокупности с рент-
генологическими данными является показанием 
для эндопротезирования коленного сустава.  

При различных видах артритов свое-
временная оценка патотопографичекой ана-
томии суставов в виде появления жидкости и 
синовиальных оболочек изменение диффе-
ренциации тканей важно не только для поста-
новки диагноза, но и контроля эффективности 
лечения. По нашим данным при утолщении 
синовиальных оболочек более 3 мм с появле-
нием жидкости в суставных сумках объемом 
более 100 см3 необходимо проведение гормо-
нотерапии в больших дозах.  

При появлении бурситов и кист Бейкера 
размерами больше 70,0×15 мм мы рекоменду-
ем проведение пункций с помощью ультра-
звуковой навигации. Эхография позволяет 
визуализировать иглу на всем протяжении ее 
введения, избежать повреждения сосудов, 
нервных стволов, провести эвакуацию содер-
жимого из места патологического изменения 
и ввести препараты. 

Разработка ультразвукового монито-
ринга может иметь прикладное клиническое 
значение для выявления специфических при-
знаков патологии, определения характера 
морфологических нарушений, хирургической 
тактики под контролем мониторинга и разра-
ботки новых методов лечения [11]. 

Выводы 
1. Патотопографическая ультразвуковая 

анатомия остеоартроза коленного сустава ха-

рактеризуется истончением гиалинового хря-
ща, неровностью контура головки бедренной 
и малоберцовой костей, появлением остеофи-
тов, изменением и пролабированием менис-
ков. Истончение гиалинового хряща является 
ранним проявлением болезни. При прогрес-
сировании патологии формируются множе-
ственные остеофиты, меняется эхогенность 
гиалинового хряща. 

2. Патотопографическая ультразвуко-
вая анатомия при ревматоидном артрите ко-
ленного сустава характеризуется увеличени-
ем синовиальной жидкости во всех сумках с 
утолщением синовиальных оболочек, изме-
нением сухожильно-связочного аппарата. 
Патотопографоанатомическим субстратом 
для возникновения кист Бейкера является 
растяжение синовиальных сумок, располо-
женных между перепончатой и сухожильной 
мышцами. Специфичеким патотопографиче-
ским признаком кисты Бейкера является ви-
зуализация шейки кисты, коммуницирующей 
с полостью коленного сустава в области ме-
диальной части подколенной ямки между 
медиальной головкой икроножной мышцы и 
сухожилием полуперепончатой мышцы. Раз-
рыв кисты Бейкера диагностируется при 
наличии характерного заостренного ее края и 
полоски жидкости по ходу волокон сухожи-
лия икроножной мышцы. Разрыв более ха-
рактерен в нижней ее части. 

3. Ультразвуковое патотопографиче-
ское исследование коленного сустава имеет 
лечебно-диагностичекое практическое зна-
чение. При ОА истончение гиалиновых хря-
щей и остеофиты указывают на дегенератив-
ные изменения сустава, при РА наличие си-
новиальной жидкости, синовиальных оболо-
чек и кист Бейкера свидетельствует о воспа-
лении и бактериальной инфекции. Пункция с 
помощью ультразвуковой навигации способ-
ствует профилактике ятрогенных травмати-
ческих осложнений. 

 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 4 (70), 2017 



48 

Сведения об авторах статьи: 
Сигал Золтан Мойшевич – д.м.н., профессор, зав. кафедрой топографической анатомии и оперативной хирургии ФГБОУ 
ВО ИГМА Минздрава России. Адрес: 426034, Россия, г. Ижевск, ул. Коммунаров, 281. 
Сурнина Ольга Владимировна – к.м.н., доцент кафедры топографической анатомии и оперативной хирургии ФГБОУ ВО 
ИГМА Минздрава России, зав. отделением ультразвуковой диагностики БУЗ УР «Республиканский клинико-
диагностический центр МЗ УР». Адрес: 426000, Россия, г. Ижевск, ул. Ленина, 87б. E-mail: uzd-ur@mail.ru. 
 
ЛИТЕРАТУРА  

1. Бестаев, Д.В. Кожный васкулит у больных ревматоидным артритом / Д.В. Бестаев // Научно-практическая ревматология. – 
2014. – № 52 (1). – С. 91-98. 

2. Бестаев, Д.В. Системные проявления ревматоидного артрита / Д.В. Бестаев, Д.Е. Каратеев, Е.Л. Насонов // Научно-
практическая ревматология. – 2013. – № 1(51). – С. 76-80. 

3. Брюханов, А.В. Комплексное применение лучевых методов диагностики при обследовании больных с травматическими по-
вреждениями коленных суставов / А.В. Брюханов, М.А. Клыжин // Сибирский медицинский журнал. – 2008. – № 2. – С. 20. 

4. Киселевский, Ю.М. Возрастной аспект ультразвуковой анатомии суставов / Ю.М. Киселевский, Л.З. Сычевский // Актуальные 
проблемы морфологии: сб. трудов междунар. научно-практич. конфер., посвящ. 85-летию БГМУ. – Минск, 2006. – С. 70-71.  

5. Киселевский, Ю.М. Особенности анатомического строения коленного сустава новорожденных детей / Ю.М. Киселевский, А.В. 
Иванцов // Журнал Гродненского государственного медицинского университета. –2006. – № 4 (16). – С. 126-129.  

6. Ревматоидный артрит: методическое пособие / Д.Е. Каратеев [и др.]. – М., 2015. – 55 с. 
7. Королёв, А.В. Артроскопическая диагностика в лечении заболеваний и повреждений суставов: учеб. пособие / А. В. Королёв, 

Ф.Л. Лазко, Н.В. Загородний, А.А. Ахпашев. – М.: РУДН, 2008. – 95 с. 
8. Митрофанов, В.А. Остеоартроз: факторы риска, патогенез и современная терапия / В.А. Митрофанов, И.И. Жадёнов, Д.М. Пу-

чиньян // Саратовский научно-медицинский журнал. – 2008. – № 2 (2). – С.23-30. 
9. Орлянский, В. Руководство по артроскопии коленного сустава / В. Орлянский, М.Л. Головаха. – Днепропетровск: Пороги, 

2007. – 152 с.  
10. Сигал, З.М. Атлас топографической и патотопографической анатомии. Таз. Позвоночник и конечности / З.М. Сигал. – Ижевск: 

Изд-во ИГМА, 2017. – 183 c. 
11. Сигал, З.М. Цветной атлас ультразвуковой топографической и патотопографической анатомии / З.М.Сигал, О.В. Сурнина. – 

Ижевск: Изд-во ПАРАДИГМА, 2012. – 168 с. 
12. Сурнина, О.В. К вопросу о возможности эхографии в диагностике травматического повреждения менисков коленного сустава / 

О.В. Сурнина, А.Н. Кирьянова // Сборник тезисов 5-го съезда Российской ассоциации специалистов ультразвуковой диагности-
ки в медицине. – М., 2007. – 35 с. 

13. Каган, И.И. Топографическая анатомия и оперативная хирургия: учебник / И.И. Каган, С.В.Чемезов. – М.: ГОЭТАР-Медиа, 
2009. – 672 с. 

14. Хитров, Н.А. Ультразвуковое исследование суставов / Н.А. Хитров // Современная ревматология. – 2008. – № 4. – С. 42-45. 
15. Диагностика артроза по морфологической картине синовиальной жидкости / С.Н. Шатохина [и др.] // Вестник травматологии и 

ортопедии им. Н.Н. Приорова. – 2010. – № 2. – С. 20-24. 
16. Brandt, К. D. Etiopatogenesis of osteoarthritis. Rheum. Dis. Clin. North. Am. / K.D. Brandt, P. Dieppe, E.L. Radin. – 2008. – 34 (3). – 

P. 531-559. DOI: 10.1016/j.rdc. 
17. Bijsma, JWJ EULAR Compendium on Rheumatic Disease. Ed./ JWJ Bijsma. – BMJ. – 2009. – 824 p. 
18. Zhang, W. OARSI recomendations for the management of hip and knee osteoarthritis. Part II: OARSI evidence-based, expert consensus giidelges 

/ W. Zhang, RW. Moskowitz, G. Nuki [et al.] // Osteoarthritis Cartilage. – 2008. – 16 (2). – P. 62-137. DOI: 10.1016; 2007.12.013. 
 
 
 
 
УДК 616.24-002-053.31-08-039.35:[615.81:612.216.3]:615.2 
© Коллектив авторов, 2017 
 
 

А.И. Фатыхова1,2, В.В. Викторов2, Р.Н. Валеева1,  
Г.М. Абдуллина1, Р.Х. Мухамедова1, Н.Р. Скляр1, А.А. Шестопалов1 

РЕЗУЛЬТАТЫ ПРИМЕНЕНИЯ ПРЕПАРАТА ПАЛИВИЗУМАБ  
У НОВОРОЖДЕННЫХ ИЗ ГРУППЫ РИСКА ПО РАЗВИТИЮ  

РЕСПИРАТОРНО-СИНТИЦИАЛЬНОЙ ВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 
1ГБУЗ РБ «Городская детская больница №17», г. Уфа 

2ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

 
В структуре заболеваемости ОРВИ у детей значительное место занимает респираторно-синтициальная вирусная инфекция 

(РСВИ). Существует международная практика использования программ иммунопрофилактики РСВИ и организации гигиени-
ческих мероприятий, которая приводит к снижению младенческой смертности и частоты госпитализации детей группы риска 
по тяжелому течению РСВИ. В г. Уфе впервые начала работать программа иммунопрофилактики РСВИ у детей группы высо-
кого риска по развитию тяжелых заболеваний нижних дыхательных путей в эпидемическом сезоне 2012-2013 гг.  

Проведено обследование 96 недоношенных новорожденных, срок гестации которых при рождении был менее 35 
недель, поступивших в отделение реанимации и интенсивной терапии новорожденных (ОРИТН) ГДКБ № 17 за период с 
2012 по 2013 г.г. Недоношенным новорожденным с респираторным дистресс-синдромом (РДС), осложненным пневмони-
ей, бронхолегочной дисплазией (БЛД), гемодинамически значимым функционирующим артериальным протоком (ГЗ 
ФАП), вводили препарат паливизумаб перед переводом из ОРИТН на дальнейший этап выхаживания и перед выпиской из 
отделения патологии новорожденных (ОПН). В результате установлено, что пассивная иммунизация препаратом паливи-
зумаб недоношенных новорожденных с РДС, осложненным пневмонией, БЛД и ГЗ ФАП, привела к снижению количества 
повторных госпитализации из ОПН в ОРИТН, снижению количества поступлений данных пациентов в педиатрические от-
деления детских стационаров и младенческой смертности.  

Ключевые слова: недоношенные новорожденные, респираторный дистресс-синдром, пневмония, бронхолегочная дис-
плазия, открытый артериальный проток, паливизумаб. 
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A.I. Fatyhova , V.V. Victorov , R.N. Valeeva,  
G.M. Abdullina, R.Kh.  Mukhamedova, N.R. Sklyar, A.A. Shestopalov  

THE RESULTS OF PALIVIZUMAB USAGE IN NEWBORNS  
AT RISK FOR HUMAN RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS DEVELOPMENT  

 
Respiratory syncytial virus (RSV) accounts for a great part among the structure of ARVI morbidity. There is an international 

practice to use immune-prevention programs for RSV and to arrange hygienic procedures, all these leading to reduction of infant 
mortality rate and frequency of hospitalization of children from risk group for severe RSV. For the first time Ufa has started an im-
mune-prevention program for RSV among children from high risk group for severe diseases of lower respiratory tract in epidemic 
season 2012-2013. 

The study examined 96 preterm newborns admitted to the NICU GDKB number 17 in 2012 and 2013. Preterm infants with 
RDS, complicated by pneumonia, children with BPD and hemodynamically significant functioning arterial duct were injected the 
drug Palivizumab before transferring from the intensive care unit and neonatal intensive care to the further stage or before discharge 
from the Department of Pathology of Newborns. As a result it was stated that passive immunisation with the drug Palivizumab of 
the premature infants with RDS, complicated by pneumonia, BPD and hemodynamically significant functioning arterial duct led to 
the decrease of repeated hospitalization of these patients into the pediatric unit (hospital) and infant mortality rate. 

Key words: premature infants, Respiratory Distress Syndrome (RDS), pneumonia, Bronchopulmonary dysplasia (BPD), func-
tioning arterial duct (FAD), palivizumab. 

 
Поражение легких – это самая частая 

причина заболеваемости и смертности ново-
рожденных детей [2,7,8,9,12,16-19]. Нередко 
заболевание протекает по схеме: респиратор-
ный дистресс-синдром (РДС) – пневмония – 
бронхолегочная дисплазия (БЛД) [3,4,10,11]. 
Основной причиной постнеонатальной смерт-
ности у детей группы риска также являются 
заболевания органов дыхания, из которых бо-
лее 92% составляют ОРВИ и пневмонии 
[5,8,11,13,15,20,21,27]. В структуре заболева-
емости ОРВИ у детей основное место занима-
ет респираторно-синтициальная вирусная ин-
фекция (РСВИ) [22,24,25]. Этиотропных ме-
тодов лечения РСВИ в настоящее время нет, 
что обуславливает поиск специфических ме-
тодов профилактики. Существует междуна-
родная практика использования программ 
иммунопрофилактики РСВИ и организации 
гигиенических мероприятий, которая способ-
ствует снижению младенческой смертности и 
частоты госпитализации детей группы риска 
тяжелого течения РСВИ (недоношенные дети 
до 35 недель гестации, дети с бронхолегочной 
дисплазией и врожденными гемодинамически 
значимыми пороками сердца) [12,23,24,30]. В 
г. Уфе впервые начала работать программа 
иммунопрофилактики РСВИ у детей группы 
высокого риска по развитию тяжелых инфек-
ций нижних дыхательных путей (ИНДП) в 
эпидемическом сезоне в 2012-2013 гг. [14].  

Препарат паливизумаб представляет со-
бой гуманизированные моноклональные ан-
титела IgG1k, взаимодействующие с эпитопом 
А антигена белка слияния (белок F) респира-
торного синцитиального вируса (РСВ). Белок 
F – поверхностный вирусный гликопротеид 
РСВ – отличается высокой консервативно-
стью у различных штаммов вируса. Паливи-
зумаб не является человеческим иммуногло-
булином и при его применении отсутствует 
риск заражения другими инфекциями. Дан-

ный препарат проявляет выраженное нейтра-
лизирующее и ингибирующее действие на 
белки штаммов РСВ подтипов А и В. Показа-
нием к применению паливизумаба является 
профилактика тяжелой инфекции нижних ды-
хательных путей, вызванной РСВ, у детей с 
высоким риском заражения этим вирусом. 
Это дети в возрасте до 6 месяцев, рожденные 
на 35-й неделе беременности или ранее; дети 
в возрасте до 2 лет, которые получали лечение 
(дополнительный кислород, системные и/или 
ингаляционные кортикостероиды, системные 
и ингаляционные бронходилятаторы, диуре-
тики) по поводу БЛД в течение последних 6 
месяцев; дети в возрасте до 2 лет с гемодина-
мически значимым функционирующим от-
крытым артериальным протоком (ОАП).  

Паливизумаб противопоказан при по-
вышенной чувствительности к нему, к другим 
человеческим моноклональным антителам 
или к одному из вспомогательных веществ в 
лекарственной форме. 

Препарат вводят внутримышечно, 
предпочтительно в наружную боковую об-
ласть бедра. Ягодичную мышцу не следует 
часто использовать для проведения инъекций 
из-за риска повреждения седалищного нерва. 
Инъекцию следует проводить, соблюдая стан-
дартные асептические условия. 

Если объем дозы превышает 1 мл, то 
препарат вводят в несколько мест. Разовая доза 
препарата составляет 15 мг/кг массы тела.  

Схема применения препарата состоит из 
5 инъекций, проводимых с интервалом в ме-
сяц в течение сезонного подъема заболевае-
мости, вызываемой РСВ (с октября-декабря 
до марта-апреля). Предпочтительно, чтобы 
первая инъекция была произведена до начала 
роста заболеваемости. 

Целью нашего исследования явилось 
определение безопасности и эффективности 
применения паливизумаба для профилактики 
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тяжелой РСВ-инфекции у новорожденных с 
РДС, осложненным пневмонией, БЛД и ГЗ 
ФАП. 

Материал и методы 
Проведен анализ историй болезней 96 

новорожденных, поступивших в отделение 
реанимации и интенсивной терапии (табл. 1). 
Исследование носило ретроспективный ха-
рактер с историческим контролем.  

Состояние у 90% детей при поступле-
нии расценено как крайне тяжелое, у 10% – 
как тяжелое. Тяжесть состояния определялась 
полиорганными нарушениями. У всех ново-
рожденных ведущими в клинической картине 

были симптомы дыхательной недостаточно-
сти тяжелой степени, что требовало проведе-
ния искусственной вентиляции легких (ИВЛ). 
Верификация диагноза проводилась на осно-
вании совокупности клинических и рентгено-
логических данных. В комплекс лечебных ме-
роприятий входили: поддержание оптималь-
ного температурного режима и влажности в 
кувезе, проведение респираторной терапии 
(традиционной ИВЛ в режиме CMV с помо-
щью респиратора Servo I), инфузионной, кар-
диотонической терапии, частичного паренте-
рального и энтерального питания, антибакте-
риальной и посиндромной терапии.   

 
Таблица 1 

Распределение больных, получивших паливизумаб в ОРИТН и ОПН 
Нозологическая форма  

основного диагноза 
Количество, чел. Гестационный возраст, нед. Средняя масса тела 

при рождении, г  
РДС 38 25-35 1122,2 (0,680- 1995) 
РДС, осложненный пневмонией  32 25-35 1226,3 (0,650-2400) 
ГЗ ФАП: 19 25-31 1090,0 (0,650-1530) 
из них с БЛД 7 25-30 0,978 (0,600-1630) 

 
В динамике проводились исследование 

газов крови, ЭКГ, ЭхоКГ, УЗИ головного моз-
га, мониторинг пульсоксиметрии, неинвазив-
ное измерение АД, периферической темпера-
туры тела, контроль диуреза. Анализ крови на 
определение КОС (анализатор ABL 800 Radi-
ometer) проводился через 1, 6, 12, 24 часа, за-
тем по мере необходимости. Одновременно 
фиксировались параметры ИВЛ (PIP, PEEP, 
MAP, FiO2). Рентгенография органов грудной 
клетки проводилась при поступлении и далее 
по показаниям. Раствор паливизумаба готови-
ли непосредственно перед применением, сле-
дуя инструкции. Разовая доза у недоношен-
ных детей соответствовала 15 мг/кг. Препарат 
вводился новорожденным в ОРИТН перед 
переводом в ОПН в возрасте от 15 до 30 дней 
с целью профилактики внутригоспитального 
инфицирования РСВИ. Далее второе введение 
паливизумаба осуществлялось в ОПН ново-
рожденным в возрасте от 1 месяца 16 дней до 
3 месяцев 20 дней перед выпиской на участок.  

Результаты и обсуждение  
Иммунизация детей была организована 

на нескольких этапах, первая иммунизация на 
уровне ОРИТН, вторая – в ОПН, далее прово-
дили наблюдение в динамике за состоянием 
здоровья на базе поликлиники № 8 г. Уфы. 
Для оценки эффективности препарата паливи-

зумаба нами были прослежены частота по-
вторных обострений и госпитализаций паци-
ентов из ОПН в ОРИТН в связи с имевшимся 
подъемом РСВ-инфекции во время текущего 
эпидемического сезона. Эпидемический сезон 
мы разделили на 2 периода: с 1 октября 2012 
г. по 21 декабря 2012 г. дети не получали па-
ливизумаб, а с 21 декабря 2012 г. по 17 мая 
2013 г. дети получали паливизумаб. Результа-
ты представлены в табл. 2.  

Как видно из данных таблицы, частота 
ИНДП у недоношенных детей групп риска во 
время эпидемического подъема РСВ-инфекции 
с 1 октября 2012 г. по 21 декабря 2012 г. соста-
вила в среднем 3 эпизода в месяц, в то время 
как за последующий период во время профи-
лактики паливизумабом в среднем 1 эпизод без 
госпитализации. В среднем в течение пяти ме-
сяцев после иммунизации паливизумабом у 
детей всех групп риска отмечались единичные 
эпизоды ОРЗ. Госпитализаций в связи с ИНП 
не отмечено ни у одного пациента.  

Таким образом, полученные данные 
продемонстрировали высокую профилактиче-
скую эффективность препарата паливизумаба. 
У детей с БЛД в текущем эпидемическом се-
зоне на фоне приема препарата отмечено 
снижение частоты вирусиндуцированных 
обострений БЛД.  

 
Таблица 2 

Число обострений БЛД по поводу ИНДП и повторных госпитализаций новорожденных в ОРИТН в эпидемический сезон 2012-2013 гг.  
Показание 2012 г. 2013 г. 

октябрь ноябрь декабрь январь февраль март апрель май 
Обострение БЛД в 
связи с ИНДП 2 1 3 1 1 0 0 0 
Госпитализация в 
связи с ИНДП 3 0 4 0 0 0 0 0 
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Безопасность и переносимость паливи-
зумаба оценивали на основании регистрации 
любых отклонений в состоянии здоровья у 
детей, получивших 3 и более введений препа-
рата, начиная с введения первой дозы паливи-
зумаба и до 30 дней после введения послед-
ней дозы. Из 96 детей групп риска, получив-
ших инъекции препарата паливизумаб, откло-
нения в состоянии здоровья были зарегистри-
рованы у 39 детей, что не превышало частоту 

осложнений, указанную в инструкции по 
применению препарата (табл. 3). Кратковре-
менные отклонения в состоянии здоровья де-
тей носили нетяжелый характер. Ни в одном 
случае не было установлено взаимосвязи от-
клонений в состоянии здоровья с приемом 
препарата. Ни у одного ребенка не было заре-
гистрировано серьезных нежелательных явле-
ний, общих и местных реакций на введение 
препарата.  

 
Таблица 3 

Частота отклонений в состоянии здоровья у детей в период иммунизации паливизумабом 
Отклонения в состоянии здоровья Количество, чел.  Частота, % 

Серьезное нежелательное явление - - 
Анафилаксия - - 
Однократное повышение температуры тела до 38°С 18 11,9 
Инфекции верхних дыхательных путей легкой степени тяжести  13 8,6 
Конъюнктивит легкой степени тяжести - - 
Ринит 8 5,3 
Острый средний катаральный отит легкой степени тяжести - - 
Необструктивный ларингит легкой степени тяжести - - 
Острый гастроэнтерит легкой степени тяжести - - 
Инфекция мочевой системы легкой степени тяжести - - 

  
Таким образом, паливизумаб имеет вы-

сокий профиль безопасности при применении 
у детей групп риска. Полученные нами дан-
ные коррелируют с ранее проведенными ис-
следованиями.  

Выводы  
В результате проведенного исследования 

установлено, что введение препарата паливизу-
маб у недоношенных новорожденных с РДС, 
пневмонией, БЛД, у детей с ГЗФАП в текущем 
эпидемическом сезоне привело к снижению 
частоты вирусиндуцированных обострений 

БЛД. Ни у одного ребенка не было зарегистри-
ровано серьезных нежелательных явлений, об-
щих и местных реакций на введение препарата.  

Таким образом, паливизумаб имеет вы-
сокий профиль безопасности при применении 
у детей групп риска. Полученные нами дан-
ные коррелируют с ранее проведенными ис-
следованиями. Паливизумаб является эффек-
тивным препаратом при проведении пассив-
ной иммунопрофилактики, однако требует 
проведения дальнейших исследований и 
наблюдений в катамнезе.  
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АНТИОКСИДАНТНАЯ АКТИВНОСТЬ СУХИХ ЭКСТРАКТОВ  
ИЗ ЛИСТЬЕВ СМОРОДИНЫ ЧЕРНОЙ 

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

 
Развитие целого ряда патологических состояний связано с процессами перекисного окисления липидов, которое рас-

сматривается как универсальный механизм повреждения клеточных мембран. Наиболее перспективные антиоксиданты ‒ 
это природные биологически активные вещества, получаемые из растительного сырья. В данной работе приводятся резуль-
таты изучения антиоксидантной активности сухих (водного и спиртового) экстрактов из листьев смородины черной хеми-
люминесцентным методом. Установлено, что в модельных системах перекисного окисления липидов сухой водный экс-
тракт из листьев смородины черной подавлял перекисное окисление липидов в течение первой минуты, а этанольный экс-
тракт проявлял выраженную прооксидантную активность, стимулируя образование свободных радикалов. В модельных 
системах, генерирующих активные формы кислорода, исследованные сухие экстракты на первых минутах индуцировали 
выработку активных форм кислорода, проявляя прооксидантные свойства, и полностью подавляли образование свободных 
радикалов к пятой минуте, что было наиболее выражено у сухого водного экстракта листьев смородины черной. 

Ключевые слова: антиоксидантная активность, лекарственное растительное сырье, листья смородины черной, 
хемилюминесцентный метод. 

 
Yu.G. Afanasyeva, G.G. Shaydullina, R.R. Farkhutdinov, 

V.A. Afanasyev, M.S. Zolotarev, A.R. Akhmetyanova 
ANTIOXIDANT ACTIVITY OF DRY EXTRACTS  

FROM BLACK CURRANT LEAVES 
 
Development of a number of pathological states is bound to processes of lipid peroxidation which is considered as the universal 

mechanism of damage to cellular membranes. The most perspective antioxidants are natural biologically active agents received from 
plant products. This work presents the results of study of antioxidant activity of dry (water and ethanolic) extracts from black cur-
rant leaves by a chemiluminescent method. It is established, that in model systems of lipid peroxidation dry water extract from black 
currant leaves suppressed lipid peroxidation within the first minute, and ethanolic extract showed expressed pro-oxidant activity 
stimulating production of free radicals. In the model systems generating active forms of oxygen, the studied dry extracts in the first 
minutes induced the development of active forms of oxygen showing pro-oxidant properties, and completely suppressed production 
of free radicals by fifth minute, which was most expressed at dry water extract of black currant leaves. 

Key words: antioxidant activity, medicinal plant raw material, black currant leaves, chemiluminescent method. 
 
Известно, что развитие целого ряда па-

тологических состояний, таких как атеро-
склероз, нарушение кровообращения, сахар-
ный диабет, воспалительные заболевания, 
шок различного генеза, поражения глаз, он-
кологическая патология и других, связано с 
процессами перекисного окисления липидов, 
которое рассматривается как универсальный 
механизм повреждения клеточных мембран 
[8, 10]. Под действием реакционных агентов 
активируется перекисное окисление липидов, 
входящих в состав мембран тучных клеток 
[10]. Это приводит к активации ферментных 
систем клетки и мобилизации внутриклеточ-
ных запасов Ca2+. Ферментативный каскад 
после-дующих реакций приводит к образо-
ванию агентов (в частности лизофосфатид-
ной кисло-ты), которые стимулируют слия-
ние плазматических мембран и могут вы-
звать дегрануляцию тучных клеток. В конеч-
ном итоге это приводит к образованию мета-
болитов арахидоновой кислоты и освобож-
дению из гранул эозинофилов и нейтрофи-

лов, медиаторов аллергии (гистамина, серо-
тонина) и факторов активации тромбоцитов 
[3,10]. 

В норме продукция свободных радика-
лов в тканях и органах человека регулируется 
водо- и жирорастворимыми антиоксидантами, 
входящими в так называемую антиокси-
дантную систему [8,10]. 

По мнению ряда авторов, наиболее 
перспективными антиоксидантами являются 
природные биологически активные вещества, 
получаемые из растительного сырья [6,9,12]. 
Классическими антиоксидантами являются 
витамины Е и С, которые способны 
блокировать процесс перекисного окисления и 
защищать жирные кислоты мембран клеток от 
действия свободных радикалов. Природные 
фенольные соединения (флавоноиды окси-
коричные и фенолкарбоновые кислоты) 
способны переводить агрессивные свободные 
радикалы в малоактивные формы и связывать 
ионы тяжелых металлов, являющихся 
катализаторами окислительных процессов [2]. 
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В современной медицинской практике 
используется свыше 6,5 тысячи лекарствен-
ных средств, производимых из растительного 
сырья [5]. Большой интерес к фитопрепара-
там обусловлен тем, что в случае их рацио-
нального применения они сочетают в себе 
хороший терапевтический эффект при отно-
сительной безвредности [4].  

Известным и одним из наиболее ценных 
источников антиоксидантов природного проис-
хождения являются плоды и листья смородины 
чёрной, красной и белой. В химическом составе 
листьев различных видов смородины присут-
ствуют: аскорбиновая кислота, витамины груп-
пы В (В1, В2, В9), каротин, флавоноиды (в т. ч. 
витамин Р), эфирное масло и т.д. [1, 7].  

В связи с вышесказанным нами 
хемилюминесцентным методом было прове-
дено изучение антиоксидантной активности 
сухих (водного и спиртового) экстрактов из 
листьев смородины черной.  

Материалы и методы  
Для сравнительного анализа использова-

лись водные растворы сухих (водного и спирто-
вого) экстрактов из листьев смородины черной 
(«Листья смородины черной», изготовитель 
ООО «Компания Хорст» РФ, Алтайский край, г. 
Барнаул, ТУ 9185-104-14721358-09 с изм. № 1).  

Водный и спиртовой (96,6% этанол) экс-
тракты из листьев смородины черной получали 
методом мацерации в соотношении 1:10. Полу-
ченные жидкие экстракты объединяли и высу-
шивали при температуре не выше 60° С. В даль-
нейших исследованиях использовались водные 
растворы полученных сухих экстрактов. 

Оценку влияния сухих спиртового и вод-
ного экстрактов листьев смородины черной на 
процессы свободнорадикального окисления 
(СРО) in vitro проводили методом хемилюми-
несценции на модельных системах, генерирую-
щих активные формы кислорода (АФК), кото-
рые вызывают реакции перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) [11].  

Измерение изменения хемилюминесцент-
ного свечения проводили на двух Fe+2-
индуцированных модельных системах in vitro по 
влиянию на АФК и ПОЛ. Хемилюминесценцию 
активировали добавлением люминола (50-5 М) в 
фосфатном буфере (20 мМ КН2РО4, 105 мМ КСl) 
при рН 7,45 (в модельные системы, генерирую-
щие АФК, к 10 мл фосфатного буфера добавляли 
50 мМ цитрата натрия). Реакции ПОЛ достигали 
путем гомогенизации куриного желтка с фосфат-
ным буфером в соотношении 1:5 с последующим 
его разбавлением в 20 раз. Свечение регистриро-
вали на хемилюминометре ХЛМ-003 в течение 
5 минут при постоянном помешивании [11].  

В качестве раствора сравнения использо-
вался водный 0,1% раствор аскорбиновой кислоты.  

Результаты и обсуждение  
Влияние сухих (водного и спиртового) 

экстрактов и 0,1% раствора аскорбиновой кис-
лоты на перекисное окисление липидов пред-
ставлено на рис. 1-3.  

 

 
Рис. 1.  Влияние 0,1% раствора сухого водного экстракта  

на процессы ПОЛ 
 

 
Рис. 2. Влияние 0,1% раствора сухого спиртового экстракта  

на процессы ПОЛ 
 

 
Рис. 3. Влияние 0,1% водного раствора аскорбиновой кислоты 

на процессы перекисного окисления липидов 
 

Полученные результаты показали, что су-
хой водный экстракт из листьев смородины чер-
ной и 0,1% раствор аскорбиновой кислоты про-
являли выраженную антиоксидантную актив-
ность, подавляя перекисное окисление липидов 
в течение первой минуты, а спиртовой экстракт, 
наоборот, проявлял выраженную прооксидант-
ную активность, стимулируя образование сво-
бодных радикалов (ПОЛ).  
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Рис. 4. Влияние 0,1% раствора сухого водного экстракта  

на генерацию АФК 
 

 
Рис. 5. Влияние 0,1% раствора сухого спиртового экстракта 

 на генерацию АФК 
 

 
Рис. 6. Влияние 0,1% водного раствора аскорбиновой кислоты 

на генерацию активных форм кислорода 

 
Влияние сухих (водного и спиртового) 

экстрактов и 0,1% раствора аскорбиновой кис-
лоты на генерацию активных форм кислорода 
представлено на рис. 4-6. 

Изучение влияния сухих (водного и 
спиртового) экстрактов из листьев смородины 
черной на модельных системах, генерирую-
щих АФК, показало, что и водный, и спирто-
вой экстракты на первых минутах индуциро-
вали выработку активных форм кислорода, 
проявляя прооксидантные свойства, но к пя-
той минуте образование свободных радикалов 
полностью подавлялось, то есть проявлялись 
антиоксидантные свойства, что было наибо-
лее выражено у сухого водного экстракта ли-
стьев смородины черной. 

Выводы 
1. В модельных системах пере-

кисного окисления липидов сухой водный 
экстракт из листьев смородины черной пока-
зал выраженную антиоксидантную актив-
ность, подавляя перекисное окисление липи-
дов в течение первой минуты. Спиртовой экс-
тракт проявлял выраженную прооксидантную 
активность, стимулируя образование свобод-
ных радикалов.  

2. В модельных системах, гене-
рирующих АФК, исследованные сухие экс-
тракты на первых минутах индуцировали вы-
работку активных форм кислорода, проявляя 
прооксидантные свойства, и полностью по-
давляли образование свободных радикалов к 
пятой минуте (антиоксидантные свойства), 
что было наиболее выражено у сухого водно-
го экстракта листьев смородины черной. 
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А.Г. Галеева, О.М. Капулер, Л.М. Саптарова, Ф.Х. Камилов  
ВЛИЯНИЕ ИНТЕРДЕРМАЛЬНОГО ВВЕДЕНИЯ ПРЕПАРАТА 

ВЫСОКОМОЛЕКУЛЯРНОГО ГИАЛУРОНАНА НА УРОВЕНЬ НЕКОТОРЫХ 
ФАКТОРОВ РОСТА 

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

 
Среди воздействий, используемых для омоложения кожи в косметологии и эстетической медицине, особенно широко 

применяются инъекционные методы. Одним из наиболее физиологичных и безопасных в инъекционной косметологии 
является введение препаратов нативной и частично стабилизованной гиалуроновой кислоты (гиалуронан). Однако данные, 
характеризующие формирование терапевтических эффектов на молекулярном уровне, единичны и являются 
недостаточными для понимания биохимических механизмов, лежащих в основе их действия. 

Целью исследования явилось определение в периферической крови содержания инсулиноподобного ростового фактора 
1(IGF1) и трансформирующего ростового фактора бета 1(TGF-β1) при внутридермальном введении препарата ‒ 
нестабилизированного высомолекулярного гиалуронана в условиях эксперимента. Интердермальное трехкратное введение 
препарата нестабилизированной высокомолекулярной гиалуроновой кислоты проводили самкам белых крыс зрелого 
возраста (11-12 месяцев) массой 280-320 г. Содержание в сыворотке крови ростовых факторов определяли методом 
иммуноферментного анализа. Препарат, содержащий 13,5 мг/мл гиалуронана с молекулярной массой 1 млн Dа, вводили на 
1-е, 3-и и 6-е сутки эксперимента. Содержание сигнальных молекул определяли на 2-, 4-, 7-, 21-е и 37-е сутки опыта. 
Установили, что содержание IGF-1 повышается на 21- и 37-е сутки, а TGF-β1 – во все сроки исследования. В статье 
обсуждаются механизмы изменения уровня ростовых факторов и их значение. 

Ключевые слова: высокомолекулярная гиалуроновая кислота, интердермальное введение, инсулиноподобный 
ростовый фактор 1, трансформирующий ростовой фактор – бета 1.  

 
A.G. Galeeva, O.M. Kapuler, L.M. Saptarova, F.Kh. Kamilov  

INFLUENCE OF INTERDERMAL INJECTION OF A HIGH-MOLECULAR 
HYALURONAN ON THE LEVEL OF SOME GROWTH FACTORS 

 
In cosmetic and esthetic medicine injections are widely used to renew skin. One of the most physiological and safest method in 

injectional cosmetology is injection of native and partially stabilized hyaluronic acid (hyaluronan). However, the data, characteriz-
ing emergence of therapeutic effects at molecular level are occasional and are insufficient to understand biochemical mechanisms, 
being the ground for their action. 

The objective of the work is to study peripheral blood to determine insulinoid growth factor 1 (IGF1) and transforming growth 
factor – beta 1 (TGF- β1) during interdermal injection of nonstabilized high-molecular hyaluronic acid under experiment. Females 
of mature white rats (11-12 months) weighing 280-320 g were injected nonstabilized high-molecular hyaluronic acid three times in-
terdermally.  Immunoenzymometric analysis was used to determine growth factors in blood plasma. The medicine containing 13,5 
mg/ml of hyaluronan with a molecular weight of 1 or Da was injected on the 1st, 3rd and 6th days of the experiment. The content of 
signal molecules was defined on the 2nd, 4th, 7th, 21st and 37th days of experience. It is established that IGF-1 increases on the 21st 
and 37th days, and TGF-β1 – during all periods of the research. Mechanisms of change of growth level factors and their value are 
discussed in the paper. 

Key words: high-molecular hyaluronic acid, interdermal introduction, insulinoid growth factor 1, transforming growth factor – beta 1. 
 
Среди воздействий, используемых для 

омоложения кожи в косметологии и эстетиче-
ской медицине, особенно широко применяют-
ся инъекционные методы. Одним из наиболее 
физиологичных и безопасных в инъекционной 
косметологии является препарат нативная и 
частично стабилизованная гиалуроновая кис-
лота (гиалуронан), что объясняется особенно-
стями структуры, свойств и биологических 
функций гиалуронана (ГУ) [3,4,14,15]. Вместе 

с тем эффективность применения в целях 
коррекции инволюционных изменений кожи 
препаратов ГУ обоснованы преимущественно 
констатацией визуализируемых клинических 
результатов, а данные, характеризующие 
формирование терапевтических эффектов на 
молекулярном уровне, единичны и недоста-
точны для понимания биохимических меха-
низмов, лежащих в основе их действия. С 
этих позиций внимание привлекают фрагмен-
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ты ГУ с различной молекулярной массой, об-
ладающие по некоторым данным [4,7,14] раз-
ной биологической активностью. Так, фраг-
менты с молекулярной массой более 500000 
Dа подавляют размножение и миграцию кле-
ток, блокируют ангиогенез, а с молекулярной 
массой до 100000 Dа, наоборот, индуцируют 
образование ряда цитокинов и факторов ро-
ста, потенциируя пролиферацию фибробла-
стов, стимулируя ангиогенез, вызывая экс-
прессию комплекса ферментов ремодуляции 
внеклеточного матрикса. Однако имеются 
данные, указывающие на отсутствие эффекта, 
наличие явных и потенциальных побочных 
эффектов при мезотерапии препаратами этой 
группы [5]. 

Цель исследования – определить в пе-
риферической крови содержание инсулино-
подобного ростового фактора 1 и трансфор-
мирующего ростового фактора бета 1 при 
внутридермальном введении препарата неста-
билизированного высомолекулярного гиалу-
ронана в условиях эксперимента. 

Материал и методы 
Исследования проведены на 72 самках бе-

лых крыс зрелого возраста (11-12 месяцев) мас-
сой 280-320 г. Крысам опытной группы под лег-
ким эфирным наркозом вводили препарат «Ju-
vederm HydrateTM» (Франция), содержащий 13,5 
мг геля гиалуронана с молекулярной массой 1 
млн дальтон и 9 мг маннитола в 1 мл фосфатно-
го буфера рН7,2 из расчета 0,06 мл на 1 кг мас-
сы. Контрольной группе крыс вводили стериль-
ный физиологический раствор. Инъекции осу-

ществляли внутридермально техникой мезоте-
рапии на боковые поверхности туловища (пло-
щадь 3×3 см) после удаления шерстяного покро-
ва трижды с интервалами в трое суток (1-, 3- и 6-
й дни эксперимента). Животных на 2-, 4-, 7-, 21- 
и 37-е сутки после первой инъекции выводили 
из опыта под легким эфирным наркозом. 

В сыворотке крови определяли содержа-
ние факторов роста методом твердофазного им-
муноферментного анализа с использованием 
наборов реагентов фирмы Bendermed Systems 
(США) и анализатора Stat Fox 2100. 

Статистическую обработку результатов 
проводили с использованием программы Statisti-
ca 6 for Window с расчетом медианы, верхнего и 
нижнего квартилей. Межгрупповые различия 
показателей оценивали по критерию Манна – 
Уитни с поправкой Бонферони. За критический 
уровень значимости принимали Р≤0,05. 

Результаты и обсуждение 
Из представленных в таблице результа-

тов исследования видно, что динамика изме-
нений содержания определяемых сигнальных 
молекул в сыворотке крови на протяжении 
эксперимента значительно отличается. Уро-
вень IGF-1 на следующие после введения 
препарата гиалуроновой кислоты дни (2-е, 3-и 
и 7-е сутки эксперимента) не подвергался ста-
тистически значимым колебаниям по сравне-
нию с контролем. Повышение его содержания 
обнаруживалось в более отдаленные сроки: на 
21-е сутки – статистически вероятно 
(Р=0,0529), а на 37-е сутки – статистически 
значимо (Р=0,0245).  

 
Таблица 

Содержание факторов роста в сыворотке крови самок крыс зрелого возраста  
при внутридермальной инъекции препарата гиалуронана, Ме [Q1-Q3]. 

Показатели 
Контрольная 

группа 
n=14 

Опытная группа 
2-е сутки, 

n=8 
4-е сутки, 

n=10 
7-е сутки, 

n=10 
21-е сутки, 

n=10 
37-е сутки, 

n=10 

IGF1 124 
[88-163] 

118 
[85-136] 
P=0,3837 

142 
[83-152] 
P=0,3136 

163 
[105-184] 
P=0,1193 

184 
[125-188] 
P=0,0529 

202 
[174-223] 
P=0,0245 

TGF 3248 
[2563-4009] 

4798 
[4207-4930] 

P=0,0016 

3945 
[3606-4116] 

P=0,0259 

4994 
[3896-4779] 

P=0,0086 

3988 
[3521-4299] 

P=0,0377 

4077 
[3868-4479] 

P=0,0445 
 
Уровень TGF-β1 увеличивался в сыво-

ротке крови крыс опытной группы уже на 2-е 
сутки после инъекции препарата гиалуроно-
вой кислоты (р=0,0016) и с некоторыми коле-
баниями сохранялся на более высоких значе-
ниях до конца эксперимента. 

IGF-1 и TGF-β1 относятся к группе сиг-
нальных молекул, основное действие которых 
направлено на стимулирование пролиферации 
и роста клеток, хотя они обладают плейо-
тропным характером эффектов [11, 13]. 

IGF-1 по структуре близок к инсулину, 
продуцируется печенью, клетками соедини-

тельной и других тканей (частично под кон-
тролем соматотропина), обладает прямым эф-
фектом как in vivo, так и in vitro, относится к 
аутокринно-паракринным факторам, вовле-
ченным в клеточную пролиферацию in siti [12]. 
Свое действие фактор оказывает через рецеп-
тор IGFR-1 и частично через рецептор инсули-
на IR. Его взаимодействие с цитоплазматиче-
скими рецепторами, обладающими фермента-
тивной активностью тирозинкиназы, обуслов-
ливает в последующем активацию (фосфори-
лирование) белков, участвующих в интрацел-
люлярном распространении сигналов [8,11].  
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Учитывая представленные данные, уве-
личение содержания IGF-1 в отдаленные сро-
ки (21-, 37-е сутки) после завершения внутри-
дермальной инъекции препарата гиалуроно-
вой кислоты может косвенно отражать стиму-
ляцию процессов пролиферации и роста кле-
ток кожи в области введения гиалуронана. 

TGF-β1 входит в суперсемейство транс-
формирующего ростового фактора, насчиты-
вающее около 100 представителей, действует 
на клетки через рецепторы – серин/ треонин-
протеинкиназы и использует SMAD-систему 
интрацеллярного распространения сигналов 
[13], продуцируется многими типами клеток, 
включая активированные макрофаги, Т-
лимфоциты, фибробласты, фиброциты, эпите-
лиальные и др. Фибробласты способны синте-
зировать разные ключевые посредники воспа-
ления [9], а TGF-β1 обладает противовоспали-
тельным эффектом, подавляя синтез воспали-
тельных цитокинов, ответ лимфоцитов на дей-
ствие ИЛ-2, -4 и -7, формирование цитотокси-
ческих NK-и Т-клеток [13]. В серии исследо-
ваний по оценке влияния нативного ГУ и его 
модифицированных формул на биологическую 
ткань и клеточные линии показано, что при 
субдермальном введении экспериментальным 
животным воспалительный ответ на повре-
ждение и введение препарата сопровождался 
умеренной нейтрофильной инфильтрацией, 
сменяющейся в динамике на лимфоцитарно-
макрофагальную [2]. Возможно, в этой связи, 
увеличение содержания TGF-β1 в первую не-
делю эксперимента, когда через каждые 3 дня 
– 1-е, 3-и и 6-е сутки эксперимента проводи-
лись внутридермальные инъекции препарата 
ГУ, связано с реакцией на воспалительный от-
вет ткани дермы, проявляющийся в виде ин-
тенсификации секреции данного противовос-
палительного регуляторного фактора. 

Вместе с тем TGF-β1 оказывает анабо-
лическое действие, усиливая синтез белков 
внеклеточного матрикса, способствует зажив-
лению ран и стимулирует ангиогенез [13]. Со-
хранение его повышенного уровня на 21- и 37-
е сутки эксперимента, вероятно, является след-
ствием интенсификации пролиферации фиб-
робластов, усилением их биосинтетической 
функции. Так, при введении гелей гиалуроно-
вой кислоты в кожу у экспериментальных жи-
вотных наряду с интенсивной резорбцией ГУ 
активизировались процессы пролиферации 
фибробластов, синтез коллагена и неоангиоге-
нез [2]. С этих позиций важны не только спо-
собность клеток соединительной ткани проду-
цировать TGF-β1, но и возможность под его 
влиянием активной дифференциации циркули-
рующих фиброцитов в репаративных фиб-
робластах [10] и эпителиальнно-мезенхималь-
ный переход (трансдифференциация) клеток 
эктодермального происхождения в репаратив-
ные фибробласты [6,16], которые в свою оче-
редь экспрессируют сигнальные молекулы – 
TGF-β1 и ростовый фактор соединительной 
ткани, интенсивно продуцируют коллагены I и 
III типов [11]. Об активации продукции колла-
гена фибробластами дермы при внутри-
дермальном введении препарата высокомоле-
кулярного ГУ свидетельствуют и данные, по-
лученные при непосредственном определении 
содержания в коже экспериментальных живот-
ных общего коллагена и его фракции [1]. 

Заключение  
Внутридермальное введение препарата 

высокомолекулярной нестабилизированной 
гиалуроновой кислоты методом мезотерапии 
у животных зрелого возраста усиливает сек-
рецию IGF-1 и TGF-β1, что может отражаться 
на пролиферации и росте клеток дермы в об-
ласти инъекции. 
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В результате данного исследования осуществлены синтез и прогнозирование биологической активности и токсичности 

новых О-тиетансодержащих производных 2-тиопиримидина.  
Индивидуальность синтезированных соединений подтверждена методом тонкослойной хроматографии и 

определением температуры плавления. Установление структуры и возможных изомеров полученных соединений 
осуществлено методом спектроскопии ЯМР.  

Исследовано взаимодействие этил-2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидин-2-илтио]ацетата с гидразингидратом, 
разработана методика получения гидразида 2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидин-2-илтио] уксусной кислоты. 
Согласно данным спектров ЯМР наличие двух сигналов протонов фрагмента тиоацетогидразида свидетельствует о 
наличии характерной для гидразидов E,Z-изомерии за счет заторможенного вращения вокруг гидразидной связи N-C. 

На основе гидразида 2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидинилтио]уксусной кислоты получены соответствующие 
гидразоны реакцией с карбонильными соединениями при кипячении в среде этанола без применения кислотных 
катализаторов. 

Осуществлен предварительный прогноз возможных видов биологической активности впервые синтезированных О-
тиетансодержащих производных 2-тиопиримидина с использованием компьютерных программ РАSS и GUSAR.  

Согласно прогнозу синтезированные соединения относятся к малотоксичным веществам и могут проявлять 
противомикробную, противовирусную, ноотропную активности, быть ингибиторами реакции Мейларда, ингибиторами 
тиоловых протеаз и стимулировать лейкопоэз. 

Ключевые слова: тиопиримидин, тиетан, биологическая активность. 
 

A.V. Shumadalova 
SYNTHESIS OF NEW BIOLOGICALLY ACTIVE THIETHANE  

CONTAINING DERIVATIVES OF THIOPYRIMIDINE 
 
As a result of this research, synthesis, prediction of biological activity, toxicity of new O-thiethane containing derivatives of 2-

thiopyrimidine was carried out. 
The individuality of the synthesized compounds was confirmed by thin-layer chromatography and the determination of the 

melting point, the determination of the structure and possible isomers of the obtained compounds was made using the NMR spec-
troscopy method. 

The interaction of ethyl-2-[6-methyl-4-(thiethan-3-yloxy)pyrimidin-2-ylthio]acetate with hydrazine hydrate was studied, a 
method of the preparation of 2-[6-methyl-4-(thiethan-3-yloxy)pyrimidin-2-ylthio]acetic acid was developed. According to the NMR 
spectra, the presence of two proton signals of the thioacetohydrazide fragment indicates E,Z-isomerism characteristic for hydrazides 
due to inhibited rotation around the hydrazide N-C bond. 

Based on 2-[6-methyl-4-(thiethan-3-yloxy)pyrimidinylthio]acetic acid hydrazide, the corresponding hydrazones were prepared 
by reaction with carbonyl compounds by boiling in ethanol without the use of acid catalysts. 

A preliminary prediction of possible types of biological activity for the new synthesized O-thiethane containing derivatives of 
2-thiopyrimidine was carried out using computer programs PASS and GUSAR. 

According to the prediction, the synthesized compounds belong to low-toxic substances and can exhibit antimicrobial, antiviral, 
nootropic activity, be Maillard reaction inhibitor, thiol protease inhibitor and stimulate leukopoiesis. 

Key words: thiopyrimidine, thiethane, biological activity. 
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Одной из актуальных задач фармацев-
тической химии являются поиск и создание 
новых высокоэффективных и малотоксичных 
лекарственных средств.  

Согласно литературным данным фраг-
мент тиопиримидина входит в структуру мно-
гих биологически активных веществ, облада-
ющих антитиреоидным [1], противомикроб-
ным [5], противовирусным [2], антиоксидант-
ным [3] действием. Поэтому перспективным 
является создание новых лекарственных 
средств на основе 2-тиопиримидина.  

Известно, что производные тиетана об-
ладают противовоспалительными и седатив-
ными свойствами [4] и представляют интерес 
в качестве синтонов для синтеза новых биоло-
гически активных веществ. 

В связи с этим синтез структур, сочета-
ющих тиопиримидиновый и тиетановый 
фрагменты, изучение их физико-химических 
и биологических свойств являются перспек-
тивными и актуальными. 

Цель исследования – синтез и изучение 
биологической активности новых О-тиетан-
содержащих производных 2-тиопиримидина. 

Материал и методы  
В качестве исходного соединения был 

использован этил-2-[6-метил-4-(тиетан-3-
илокси)пиримидин-2-илтио]ацетат, получен-

ный взаимодейст-вием этил-2-(6-метил-4-
оксо-3,5-дигидропиримидин-2-илтио)ацетата 
с 2-хлорметилтиираном. 

Индивидуальность синтезированных 
соединений подтверждена методом тонко-
слойной хроматографии и определением тем-
пературы плавления, а строение доказано ме-
тодами ЯМР 1Н, 13С спектроскопии. 

Спектры ЯМР 1Н зарегистрированы на 
приборах Bruker АМХ-300 (Германия) с рабо-
чей частотой 300 МГц и Bruker Avence III 
(Германия) с рабочей частотой 500 МГц.  

Предварительный прогноз возможных 
видов биологической активности, впервые 
синтезированных О-тиетансодержащих про-
изводных 2-тиопиримидина, был осуществлен 
с использованием компьютерных программ 
РАSS и GUSAR. 

Результаты и обсуждение 
Нами было исследовано взаимодействие 

этил-2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси) пирими-
дин-2-илтио]ацетата (соединение 1) с гидра-
зингидратом. Наилучший выход (67%) гид-
разида 2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси) пири-
мидин-2-илтио]уксусной кислоты (соединение 
2) был достигнут при использовании 3-
кратного мольного избытка 85% гидразингид-
рата при проведении реакции при комнатной 
температуре в этаноле в течение 4 ч (рис. 1). 
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Рис.1. Схема взаимодействия этил-2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидин-2-илтио]ацетата с гидразингидратом 
 
Строение подтверждено данными ЯМР 

спектров. Наличие двух сигналов протонов 
фрагмента тиоацетогидразида свидетельству-
ет о присутствии характерной для гидразидов 
E,Z-изомерии за счет заторможенного враще-
ния вокруг гидразидной связи N-C. В спектре 
ЯМР 1Н (соединения 2) наблюдаются сигналы 
протонов метильной группы в виде синглета 
при 2,30 м.д., протонов тиетанового цикла: 
S(CH2)2 – в виде мультиплета в области 3,42-
3,49 м.д., ОСН – в виде мультиплета в области 
5,76-5,82 м.д., протона при атоме углерода С5 
пиримидинового цикла при 6,50 м.д. (Z-
изомер) и 6,48 м.д. (Е-изомер) протонов груп-
пы SCH2СО в виде синглета при 3,78 м.д. (Z-
изомер) и 4,18 м.д. (E-изомер), протонов NН2 
группы в виде уширенного синглета при 4,30 
м.д. (Z-изомер) и 4,54 м.д. (Е-изомер), NH-
группы в виде уширенного синглета при 9,31 
м.д. (Z-изомер) и 8,61 м.д. (E-изомер). 

Взаимодействием гидразида 2-[6-метил-
4-(тиетан-3-илокси)пиримидинилтио] уксус-
ной кислоты с карбонильными соединениями 
при кипячении в среде этанола без примене-
ния кислотных катализаторов получены соот-
ветствующие гидразоны (2-9) (рис. 2).  

Полученные гидразоны представляют 
собой белые с различными оттенками порош-
ки, легко растворимые в диметил-
сульфоксиде (ДМСО) и диметил-формамиде 
(ДМФА). Индивидуаль-ность полученных 
соединений подтверждена методом тонко-
слойной хроматографии и определением тем-
пературы плавления, а строение доказано ме-
тодом ЯМР-спектроскопии. В спектрах ЯМР 
1Н гидразонов регистрируются сигналы про-
тонов 6-метил-2-тиопиримидинового фраг-
мента, тиетанового цикла и остатков соответ-
ствующих карбонильных соединений. 
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Рис. 2. Взаимодействие гидразида 2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидинилтио]уксусной кислоты   
с карбонильными соединениями 

 
Таблица  

Потенциальные активности по результатам прогноза в PASS  
Вид биологической активности Pa Pi 

Противомикробная 0,730-0,519 0,011-0,003 
Ноотропная 0,419-0,325 0,197-0,091 
Ингибиторы реакции Мейларда 0,552-0,235 0,116-0,004 
Стимулирование лейкопоэза 0,408-0,272 0,217-0,087 
Противовирусная 0,345-0,316 0,031-0,022 
Ингибиторы тиоловых протеаз 0,636-0,387 0,025-0,005 

 
Прогноз биологической активности 

синтезированных соединений в программе 
PASS представляет упорядоченный перечень 
видов возможных активностей с указанием 
вероятности наличия активности (Pa) и веро-
ятности отсутствия активности (Pi). Из полу-
ченных данных были выбраны виды активно-
стей, у которых показатель Ра максимальный, 
а показатель Pi минимальный (см. таблицу). 

Для полученных соединений характер-
ны противомикробная активность с вероятно-
стью 0,730-0,519, ноотропная с вероятностью 
0,419-0,325, противовирусная с вероятностью 
0,345-0,316, стимулирование лейкопоэза с ве-
роятностью 0,408-0,0,272, ингибирование ре-
акции Мейларда с вероятностью 0,552-0,235, 
ингибирование тиоловых протеаз с вероятно-
стью 0,636-0,387. При этом максимальная ве-
роятность проявления противомикробной, 
противовирусной активности, ингибирования 
тиоловых протеаз прогнозируется для соеди-
нений, полученных взаимодействием гид-
разида 2 с арилальдегидами; ноотропной ак-
тивности и ингибирования реакции Мейларда 
– для гидразида 2; стимулирования лейкопо-
эза – для соединений, полученных взаимодей-
ствием гидразида 2 с ацетофенонами. 

По данным программы GUSAR исследуе-
мые соединения 1-8 относятся к малотоксичным 

веществам. О-тиетансодержащие производные 
2-тиопиримидина не обладают мутагенностью и 
тератогенностью, вероятность проявления не-
желательных эффектов выражена слабо. 

Выводы 
1. Изучено взаимодействие этил-2-[6-

метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидин-2-
илтио]ацетата с гидразингидратом, разрабо-
тана методика получения гидразида 2-[6-
метил-4-(тиетан-3-илокси)пиримидин-2-
илтио]уксусной кислоты. 

2. Впервые синтезированы N-ацил-
гидразоны 2-[6-метил-4-(тиетан-3-илокси) 
пиримидинилтио]уксусной кислоты взаимо-
действием гидразида 2-[6-метил-4-(тиетан-3-
илокси)пиримидинилтио]уксусной кислоты с 
карбонильными соединениями при кипячении 
в среде этанола без применения кислотных 
катализаторов, установлена их структура ме-
тодом ЯМР-спектроскопии. 

3. Проведено прогнозирование биоло-
гической активности и токсичности синтези-
рованных соединений в программах PASS и 
GUSAR. Согласно прогнозу синтезированные 
соединения относятся к малотоксичным ве-
ществам и могут обладать противомикробной, 
противовирусной, ноотропной активностями, 
быть ингибиторами реакции Мейларда, тио-
ловых протеаз и стимулировать лейкопоэз. 
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Л.Р. Ахмадеева, С.Ш. Хайрулаева, Э.М. Харисова, Х.П. Деревянко  
ИСПОЛЬЗОВАНИЕ БОТУЛИНИЧЕСКОГО НЕЙРОПРОТЕИНА ТИПА А 

В ЛЕЧЕНИИ ФОКАЛЬНЫХ МЫШЕЧНЫХ ДИСТОНИЙ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
Дистония занимает 2–3-е места среди всех форм двигательных расстройств. Наиболее частыми являются две формы 

дистонии: блефароспазм и цервикальная (спастическая) дистония. Основными задачами в лечении дистоний являются до-
стижение устойчивой ремиссии заболевания с сохранением трудоспособности и социальной активности пациентов и 
предотвращение рецидива симптомов. Клинический эффект после проведенной инъекции ботулотоксином типа А (БТА) 
проявляется в виде выраженного снижения мышечного напряжения, спазмов и боли. 

Мы провели анализ медицинской помощи 43 пациентам с мышечными дистониями с применением ботулинотерапии в 
Клинике БГМУ (г. Уфа). Оценка дистонии и эффективности проведенного лечения проводилась с применением шкалы 
спастической кривошеи Западного Торонто (TWSTRS), фото- и видеосъемки. В динамике наблюдалось уменьшение выра-
женности дистонии. Отмечены положительные моменты и особенности, которые могут улучшить результативность и кон-
троль качества лечебных мероприятий у пациентов с мышечными дистониями при применении ботулинотерапии.  

Ключевые слова: мышечная дистония, ботулинотерапия. 
 

L.R. Akhmadeeva, S.Sh. Khairulayeva, E.M. Kharisova, Kh.P. Derevyanko  
USE OF BOTULINUM NEUROPROTEIN TYPE A  

IN TREATMENT OF FOCAL MUSCULAR DYSTONIAS 
 
Dystonia ranks the 2-3rd among all forms of motor disorders. The most frequent are two forms of dystonia: blepharospasm and 

cervical dystonia (spastic dystonia). The main task in the treatment of dystonia is to achieve a stable remission of the disease while 
maintaining the patient's ability to work and social activity and preventing the recurrence of symptoms. The clinical effect after the 
injection of botulinum toxin type A (BTA) is manifested in the form of a marked decrease in muscle tension, spasms and pain. 

We analyzed the results of management of 43 in-patients with focal muscular dystonias using botulinum toxins in the Universi-
ty Hospital of Bashkir State Medical University in Ufa. Evaluation of the dystonia and effectiveness of the treatment was carried out 
using the scales of spasmodic torticollis of the Western Toronto TWSTRS, photo and video recording. The reduction of dystonic 
postures and pain was observed in most of the cases. We underline the positive features and the things to be improved for optimiz-
ing the efficiency and quality control of medical rehabilitation in focal muscular dystonias. 

Key words: muscle dystonia, botulinum therapy. 
 
Дистония занимает 2–3-е места среди 

всех форм двигательных расстройств. Распро-
страненность дистонии может составлять от 3 
до 11 случаев на 100 000 населения для гене-
рализованных форм, дебютирующих чаще 
всего на 1–2-м десятилетиях жизни и нередко 
имеющих наследственную природу, и 30–60 
случаев на 100 000 населения для фокальных 
форм, которые манифестируют обычно в бо-
лее позднем возрасте. Наиболее частыми яв-
ляются две формы дистонии: блефароспазм – 
фокальная дистония, характеризующаяся уси-
ленным морганием и непроизвольными за-
жмуриваниями глаз, и цервикальная (спасти-
ческая) дистония, характеризующаяся непро-
извольными сокращениями мышц шеи с фор-
мированием патологических положений голо-
вы и шеи [2,6,8]. 

Согласно наблюдениям и заключениям 
экспертов по ботулинотерапии клинический 
эффект после проведенной инъекции ботуло-
токсином типа А (БТА) наступает на 7-21-й 
дни и проявляется в виде выраженного сни-
жения мышечного напряжения, спазмов и бо-
ли. Лечебный эффект БТА связан не только с 

его симптоматическим действием как локаль-
ного миорелаксанта, но и с его влиянием на 
афферентные потоки на сегментарно-
периферическом и надсегментарном уровнях, 
что позволяет говорить о патогенетической 
роли ботулинотерапии в лечении, например, 
фокальных дистоний [1]. В последние годы 
появились данные о долгосрочной эффектив-
ности и безопасности препаратов ботулоток-
сина типа А, а также разработаны препараты 
ботулотоксина типа В (БТВ), которые в Рос-
сии пока не применяются [3]. 

Для оценки эффективности ботулиноте-
рапии применяют различные количественные 
шкалы и методы объективизации состояния 
до и после инъекций, в том числе рейтинго-
вую шкалу спастической кривошеи западного 
Торонто (TWSTRS) и унифицированную 
шкалу дистоний. Большое значение имеют 
видео- и фоторегистрация пациента до и по-
сле проведения ботулинотерапии не только 
для последующей оценки результатов прово-
димой терапии, но и для диагностики и пла-
нирования процедур инъекций БТА и других 
методов лечения [7].  
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Основными задачами неврологов в ле-
чении дистоний являются достижение устой-
чивой ремиссии заболевания с сохранением 
трудоспособности и социальной активности 
пациентов и предотвращение рецидива симп-
томов [7]. Ботулинотерапия позволяет устра-
нить патологические сокращения мышц при 
сохранении их функции. Для достижения 
устойчивой ремиссии и сохранения качества 
жизни препараты БТА должны быть назначе-
ны пациенту сразу же после постановки диа-
гноза фокальной дистонии, поскольку они 
являются препаратами первой линии. Инъек-
ции следует проводить регулярно, в среднем 
каждые 3–4 месяца. В современных европей-
ских рекомендациях по лечению дистоний 
приветствуются тактики «гибких интервалов» 
между инъекциями и «по запросу пациента», 
при которых снижается эффект предыдущей 
инъекции. Безопасность и высокая эффектив-
ность ботулинотерапии доказаны результата-
ми многочисленных контролируемых иссле-
дований [2, 4, 8]. Американская академия 
неврологов рекомендует БТА при цервикаль-
ной дистонии (уровень достоверности доказа-
тельств А), блефароспазме (уровень досто-
верности доказательств В), гемифациальном 
спазме (уровень достоверности доказательств 
С), фокальной дистонии верхних конечностей 
(уровень достоверности доказательств В), 
cпастической аддукторной дисфонии (уровень 
достоверности доказательств В) [8].  

Многомерный подход к лечению БТА 
включает обсуждение потребностей и ожида-
ний пациентов и определение клиницистами 
долгосрочных задач терапии [3].  

Преимуществами ботулинотерапии яв-
ляются не только высокая ее эффективность, 
но и возможность проведения процедуры в 
амбулаторных условиях [5].  

Целью исследования явился анализ 
применения ботулинотерапии у пациентов с 
мышечными дистониями в условиях Клиники 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный 
медицинский университет» Минздрава Рос-
сии г. Уфы. 

Материалы и методы 
Был проведен анализ результатов лече-

ния 43 пациентов с мышечными дистониями, 
находившихся на стационарном лечение в 
Клинике Башкирского государственного ме-
дицинского университета с 2014 по 2017гг.  

За 2016 год 2 (4,64%) пациентки прохо-
дили терапию ботулотоксином типа А два-
жды, 1 (2,32%) мужчина – трижды.  

Критериями включения в исследование 
были показания к ботулинотерапии на основа-

нии стандартов специализированной медицин-
ской помощи при дистониях (Приказ Минздра-
ва России от 24.12.2012 г. №1540н), информи-
рованного согласия на проведение терапии бо-
тулотоксином типа А. Критерием исключения 
являлся отказ пациента от процедуры. 

Пациенты получали лечение ботулоток-
сином типа А – препараты Ксеомин, Ботокс, 
Диспорт, полученные Клиникой БГМУ, или 
полученные по системе дополнительного ле-
карственного обеспечения самими пациента-
ми с установленной группой инвалидности. 
Расчет препарата и определение точек введе-
ния в мышцы-мишени при дистониях, а также 
постинсультной и посттравматической спа-
стичности были проведены по иллюстриро-
ванному атласу инъекционного использова-
ния ботулинического токсина [1]. 

Оценка дистонии и эффективности про-
веденного лечения проводилась с применени-
ем шкалы спастической кривошеи Западного 
Торонто TWSTRS (Toronto Western Spasmodic 
Torticollis Rating Scale – TWSTRS), фото- и 
видеосъемки. Оценку мышечной дистонии по 
шкале TWSTRS в Клинике БГМУ стали при-
менять только с сентября 2017 г. Оценку ре-
зультатов проводили в день выписки и на 
контрольном осмотре через месяц.  

Статистический анализ проводился с 
помощью программы Statistica 6.0, Microsoft 
Excel 2010. 

Результаты и обсуждение 
В исследуемой группе пациентов было 13 

(30%) мужчин и 29 (70%) женщин. Средний 
возраст мужчин и женщин составил 52,61 
(SD=4.81) и 50,53 (SD=4.05) года соответствен-
но. Препарат Ксеомин получали 22 (51,16%) 
пациента в дозах от 50 до 570 Ед., Ботокс – 24 
(55,81%) пациента в дозах от 50 до 620 Ед., 
Диспорт – 1 (2,32%) пациент в дозе 1500 Ед.  

За период с 2014 по 2017 гг. ботулино-
терапия была проведена 29 (70 %) пациентам 
с дистонией, 3 (6,79%) пациентам с постин-
сультной спастичностью, 3 (6,79%) пациентам 
с посттравматической спастичностью, 3 
(6,97%) пациентам с мигренью (см. таблицу). 

Только 9 (20,9%) пациентов пришли на 
контрольный осмотр через месяц, из них у 6 
(13,9%) отмечалась положительная динамика 
по шкале TWSTRS, у 3 (6,9%) пациентов ди-
намика отсутствовала. Среднее значение по 
шкале TWSTRS составило 24,55 и 10,00 бал-
лов на первом и контрольном визитах соот-
ветственно. Только у 15 (34,8%) пациентов 
имелась фото- и видеосъемка в день выписки 
и на контрольном осмотре через месяц для 
оценки эффективности проводимой терапии.  
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Таблица 
Распределение пациентов, применявших терапию ботулотоксином типа А 

Диагноз 2014 г. 2015 г. 2016 г. 2017 г. 
Дистония 1 5 16 7 
Постинсультная спастичность 0 0 0 3 
Посттравматическая спастичность 0 1 2 0 
Мигрень  0 0 1 1 
Общее количество пациентов 1 6 19 11 

  
Около половины пациентов (40,2%) 

приняли участие в мастер-классах для врачей, 
клинических ординаторов, аспирантов, про-
веденных в Клинике БГМУ проф. Ахмадеевой 
Л.Р. (г. Уфа), проф. Заляловой З.А. (г. Казань), 
Плешковой О. Л. (г. Ижевск).  

Заключение  
Таким образом, в ходе исследования 

было продемонстрировано небольшое число 
пациентов, которым проводилась ботулиноте-
рапия мышечных дистоний в Клинике БГМУ, 
что, вероятно, связано с недостаточно эффек-
тивной выявляемостью их неврологами амбу-
латорного звена и недостатками в маршрути-
зации пациентов. Также выявлено, что в Кли-
нике БГМУ следует улучшить методологию 
проведения ботулинотерапии и контроль ее 
результативности. До настоящего времени 
используется ограниченное количество коли-
чественных инструментов для оценки дисто-
ний и их динамики, не все пациенты пригла-
шались и приходили на контрольный визит 
через месяц, не всегда велась фото- и видео-
съемка. Из-за отсутствия УЗ-контроля при 
проведении ботулинотерапии не всегда име-

ются точные данных о попадании в мышцы-
мишени, что ведет к снижению количества 
пациентов с ожидаемым положительным эф-
фектом данной терапии. 

В последующем внедрение дополни-
тельных шкал для оценки выраженности дви-
гательных нарушений, осуществление более 
тщательного контроля за визитом пациентов, 
введение фото- и видеопротоколов позволят 
оценить эффективность применения ботуло-
токсина типа А. Для улучшения сбора инфор-
мации о пациентах, нуждающихся в проведе-
нии ботулинотерапии, диагностических меро-
приятий для больных и обучающих меропри-
ятий для врачей, а также оптимизации марш-
рутизации таких пациентов БГМУ предложил 
Министерству здравоохранения Республики 
Башкортостан совместно создать Экспертный 
совет по ботулинотерапии. Результаты работы 
данного совета могут способствовать более 
эффективной работе, проведению анализа для 
определения вектора дальнейшей работы по 
данному направлению в Республике Башкор-
тостан и сравнения наших результатов с ре-
зультатами других регионов. 
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ПРИМЕНЕНИЯ КОМПЬЮТЕРНОЙ ТОМОГРАФИИ 

В ОЦЕНКЕ СОСТОЯНИЯ ТРАНСПЛАНТАТА ПОЧКИ  
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
В статье описаны клинический случай и тактика лечебно-диагностических процедур при хроническом гломерулоне-

фрите с исходом в нефросклероз, состоянием после трансплантации почки на наружную подвздошную артерию у пациен-
та, получавшего заместительную терапию на аппарате «искусственная почка». С целью установления анатомического и 
функционального состояний почки и определения дальнейшей тактики ведения пациента была выполнена мультиспираль-
ная компьютерная томография, включающая в себя нативную, бесконтрастную фазу и фазы с внутривенным болюсным 
усилением, предусматривающая последовательное сканирование с получением изображений в артериальную, венозную, 
паренхиматозную стадии контрастирования. При анализе полученных изображений были выявлены значительные откло-
нения от рентгеносемиотики почек в норме, позволившие скорректировать тактику проводимого лечения. 

Ключевые слова: трансплантология, нефросклероз, мультиспиральная компьютерная томография, болюсное контра-
стирование, кортикомедуллярная дифференциация, трансплантатэктомия. 
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V.V. Kudryashov, D.A. Kim, A.Z. Usmanova 
ASSESSEMENT OF THE TRANSPLANT KIDNEY  

USING COMPUTED TOMOGRAPHY (A CLINICAL CASE) 
 
The paper describes a clinical case and tactics of medical-diagnostic procedures for a patient with chronic glomerulonephritis 

with an outcome into nephrosclerosis, a condition after kidney transplantation to the external iliac artery, who received substitution 
therapy on the artificial kidney apparatus. With the purpose of determining the anatomical and functional state of the kidney for fur-
ther management of the patient, a multislice spiral computed scan was performed, including the native, non-contrast phase and 
phases with intravenous bolus enhancement, which consistently scan to obtain arterial, venous, parenchymal stages of contrast. 
When analyzing the images, significant deviations from renal X-ray semiotics were revealed, which made it possible to correct 
treatment tactics. 

Key words: transplantology, nephrosclerosis, multispiral computed tomography, bolus contrast, corticomedullary differentia-
tion, transplantectomy. 

 
В настоящее время проблема хрониче-

ской почечной недостаточности является одной 
из наиболее значимых в медицине, что прежде 
всего связано с тем, что существенно снижается 
не только качество, но и продолжительность 
жизни пациентов с этим заболеванием. Пути 
решения данной проблемы предусматривают 
как пассивные, так и активные лечебно-
профилактические мероприятия. Последние 
включают в себя трансплантацию. На сего-
дняшний день имеется три метода пересадки 
почки: на наружную, внутреннюю, общую под-
вздошную артерии. Но для успешного выпол-
нения оперативного вмешательства необходим 
целый комплекс инструментальной диагности-
ки, включающий в себя различные методы ин-
троскопии. Клиническая оценка пациентов с 
дисфункцией почечного трансплантата прово-
дится с помощью разнообразных визуальных 
диагностических методов, включая ультразву-
ковое исследование (УЗИ), изотопные методы 
исследования, компьютерную томографию 
(КТ), магнитно-резонансную томографию 
(МРТ) и экскреторную урографию [1]. Основ-
ным методом визуализации в настоящее время 
остается ультразвуковое исследование. Но дан-
ный метод не позволяет вполне адекватно оце-
нить анатомическую картину почки, её функци-

ональное состояние, степень кровоснабжения, 
являющиеся необходимыми для принятия ре-
шения о дальнейшей тактике ведения пациента.  

Оценку анатомического и функциональ-
ного состояния почек можно проводить с по-
мощью КТ благодаря наличию типичных ха-
рактеристик при контрастном усилении, кото-
рые позволяют оптимально визуализировать 
почечную паренхиму, поражения почек и по-
чечных сосудов [2]. КТ стала методом выбора 
среди диагностических изображений для оцен-
ки потенциальных доноров почки, ее использу-
ют для исключения предшествующих заболева-
ний почек и составления точной предопераци-
онной карты сосудистой анатомии. На основе 
полученных данных составляется план опера-
ции и принимается решение о том, какую имен-
но почку следует эксплантировать [3]. В допол-
нение к определению артериальной анатомии 
трехфазная мультиспиральная КТ отражает до-
стоверную картину венозной анатомии. Мы ис-
пользовали этот метод вместо традиционной 
ангиографии [4] как высокоинформативное 
определение почечной паренхимы в экскретор-
ную фазу для оценки выделительной функции. 
Также данный метод позволяет получить необ-
ходимую информацию о состоянии почек доно-
ра. Использование предоперационных изобра-
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жений необходимо для определения размеров, 
функций и анатомических параметров для пла-
нирования наиболее безопасной тактики пере-
садки почки. При определении тактики пере-
садки почки обычно используется трехфазная 
мультиспиральная компьютерная томография с 
внутривенным контрастированием [5]. 

В последнее десятилетие наметилась 
тенденция более широкого применения мето-
да компьютерной томографии с болюсным 
усилением в определении состояния пора-
женной почки при ХПН. И, несмотря на то, 
что контрастное вещество, используемое при 
КТ, обладает определенными свойствами 
нефротоксичности, но в условиях использова-
ния гемодиализа методика позволяет значи-
тельно расширить спектр диагностических 
возможностей и отразить анатомическое и 
функциональное состояние почки, её крово-
снабжение, жизнеспособность почки после 
трансплантации. Тем не менее применение 
компьютерной томографии с использованием 
гемодиализа в клинической практике до сих 
пор остается до конца не реализованным. Ни-
же представлен случай из практики.  

Клинический случай 
Пациент М., 47 лет, перенесший транс-

плантацию почки в 2001 году, обратился в 
консультативную поликлинику клиники БГМУ 
по поводу ухудшения общего состояния, сла-
бости, боли в области трансплантата. Был про-
веден объективный осмотр пациента, изучен 
анамнез, взяты анализы крови (диурез отсут-
ствует с 2007 года), выполнено УЗИ. КТ-
исследование было проведено на мультиспи-
ральном 128-срезовом компьютерном томо-
графе OPTIMA 660 фирмы GE. Подготовка к 
исследованию включала в себя регистрацию 
сведений о пациенте в базе томографа, выбор 
программы сканирования и позиционирование 
пациента в горизонтальной плоскости на томо-
графическом столе. Сканирование осуществ-
лялось в непрерывном режиме с толщиной вы-
деляемого среза 0,6 мм. После проведения на-
тивного исследования сканирование повторя-
лось с внутривенным болюсным введением 
неионного йодсодержащего контрастного ве-
щества с концентрацией активного компонента 
350 мг\мл в объеме 1 мл/кг массы обследуемо-
го и скоростью введения 4 мл/с. Подача кон-
трастного вещества осуществлялась автомати-
ческим шприцем-инжектором через катетер, 
установленный в правую кубитальную локте-
вую вену. На полученных изображениях в за-
висимости от фазы усиления оценивали крове-
наполнение почек и наличие кортико-
медуллярной дифференциации.  

В общем анализе крови отмечались нор-
мохромная анемия, снижение уровня гемогло-
бина, эритроцитов, лейкоцитоз. Биохимический 
анализ крови (перед гемодиализом) показал, что 
уровень креатинина составляет 0,954 мМ/л, мо-
чевины – 15,1 мМ/л. По результатам УЗИ уста-
новлено, что собственные почки уменьшены в 
размерах (правая почка 53×25×43 мм, левая 
почка 56×32×32 мм), гиперэхогенны, кортико-
медуллярная дифференциация сглажена, парен-
хима истончена. Трансплантированная почка 
слегка увеличена до размеров 90×59×69 мм, ее 
паренхима истончена. По факту проведенных 
исследований встал вопрос о целесообразности 
нахождения трансплантированной почки в ор-
ганизме пациента. Для уточнения состояния 
(функционирования) трансплантированной 
почки, ее кровотока и выделительной функции 
была выполнена мультиспиральная компьютер-
ная томография с болюсным усилением.  

 

 
Рис. 1. Нативная компьютерная томограмма собственных почек 

 
В нативную фазу сканирования установ-

лено, что расположение почек типичное, правая 
расположена на уровне Th12-L1, левая на 
уровне L1-L2, собственные почки уменьшены в 
размерах, правая почка 54,5×26×44 мм, левая 
почка 64,5×33,5×31 мм, плотность паренхимы 
35 HU у правой почки, 34 HU у левой почки, 
паренхима обеих почек однородной структуры, 
толщина паренхимы неравномерная от 7 до 11 
мм, контуры почек четкие, неровные, пара-
нефротическая клетчатка не инфильтрирована.  

 

 
Рис. 2. Нативная компьютерная томограмма трансплантиро-

ванной почки (в левой подвздошной области) 
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В левой подвздошной области опреде-
ляется почечный трансплантат, несколько 
увеличенный в размерах до 91×59×69 мм, 
плотность паренхимы трансплантата до 37 
HU, паренхима неоднородной структуры за 
счет известковых включений в чашечно-
лоханочной системе, толщина паренхимы до 
12 мм, контуры четкие, ровные (рис. 2).  

  

 
Рис. 3. Компьютерная томограмма собственных почек в арте-

риальную фазу 
 

При КТ с динамическим болюсным 
усилением в артериальную фазу контрастиро-
вания выявлены равномерное накопление 
контрастного вещества в почках плотностью 
до 67 HU, паренхима однородной структуры, 
кортико-медуллярная дифференциация не 
определяется (рис. 3).  

 

 
Рис. 4. Компьютерная томограмма трансплантированной почки  

в артериальную фазу 
 
В артериальную фазу контрастирования 

на наружной подвздошной артерии определя-
ется почечный трансплантат, дефекты контра-
стирования в просвете сосудов отсутствуют, 
накопление контрастного вещества в транс-
плантате равномерно повышается, плотность 
до 48 HU, кортико-медуллярная дифференци-
ация не выражена, определяются расширение 
ЧЛС преимущественно за счет увеличения 
чашечек, признаки гидронефротической 
трансформации паренхимы почки (рис. 4). 

В венозной фазе плотность паренхимы 
равномерно сохраняется до 67 HU, паренхима 
однородной структуры, кортико-медуллярная 
дифференциация не определяется (рис. 5). 

 
Рис. 5. Компьютерная томограмма собственных почек  

в венозную фазу 
 

 
Рис. 6. Компьютерная томограмма трансплантированной почки 

в венозную фазу 
 

В венозной фазе плотность трансплан-
тата равномерно повышается до 64 HU, кор-
тико-медуллярная дифференциация не выра-
жена (рис. 6). 

 

 
Рис. 7. КТ собственных почек в паренхиматозную фазу 

 
В паренхиматозной фазе плотность по-

чек повышается до 75 HU, паренхима одно-
родной структуры, кортико-медуллярная 
дифференциация не определяется (рис. 7). 

 

 
Рис. 8. КТ трансплантированной почки  

в паренхиматозную фазу 
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В паренхиматозной фазе плотность 
трансплантата равномерно повышается до 68 
HU, кортико-медуллярная дифференциация 
не прослеживается (рис. 8). 

Полученные данные о состоянии почек 
у обследуемого пациента свидетельствуют о 
значительных отклонениях от нормальных 
анатомических и функциональных показате-
лей, наличии рентгеносемиотики гидронефро-
тической трансформации почечного транс-
плантата, что в совокупности с нарастающей 
отрицательной динамикой клинической кар-
тины, ухудшением общего самочувствия, бо-
лями в области трансплантата, постоянным 
ощущением слабости и данными клинико-
лабораторных исследований является показа-
нием к трансплантатэктомии. 

Заключение 
Описанный клинический случай позво-

ляет утверждать, что спиральная мультидетек-
торная компьютерная томография с внутри-
венным болюсным усилением занимает значи-
тельное место в оценке степени кровоснабже-
ния, выделительной функции и анатомическо-
го состояния почки наряду с ультразвуковым 
исследованием, изотопными методами иссле-

дования, магнитно-резонансной томографией 
применима в оценке состояния почки после 
трансплантации. Необходимость получения 
наиболее точного представления о состоянии 
трансплантата при хронической почечной не-
достаточности вызвана технически сложным в 
выполнении оперативным вмешательством 
при трансплантатэктомии. Также полученные 
результаты могут являться показанием к 
трансплантатэктомии в связи с нахождением в 
организме нефункционирующей чужеродной 
почки, представляющей собой очаг хрониче-
ской внутренней инфекции. Применение КТ с 
болюсным усилением возможно даже при тер-
минальной стадии хронической почечной не-
достаточности перед выполнением гемодиали-
за, что сводит к минимальному риску кон-
трастиндуцированной нефропатии. КТ позво-
ляет оценить анатомическое и функциональное 
состояние почки, что в совокупности с клини-
ческой картиной, лабораторными и другими 
инструментальными методами исследования 
можно получить наиболее точные данные об 
оценке жизнеспособности почки при сохран-
ности её функций или дальнейшей тактике ве-
дения пациента при их отсутствии.  
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В статье приведены современные данные об анатомии паращитовидных желез, физиологии обмена кальция в организ-

ме, распространенности, патогенезе, клинических проявлениях, диагностике, дифференциальной диагностике, лечении и 
профилактике гиперпаратиреоза. Приводится клинический случай диагностики и лечения первичного гиперпаратиреоза.  
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HYPERPARATHYROIDISM: DIAGNOSIS AND TREATMENT 
 
The article presents current data on the anatomy of the parathyroid glands, physiology of calcium metabolism in the body, prev-

alence, pathogenesis, clinical manifestations, diagnosis, differential diagnosis, treatment and prophylaxis of hyperparathyroidism. 
The paper reveals a clinical case of diagnosis and treatment of primary hyperparathyroidism 

Key words: hyperparathyroidism, calcium metabolism physiology, pathogenesis, clinical manifestations, diagnosis, treatment. 
 
Гиперпаратиреоз (болезнь Реклингаузена, 

гиперпаратиреоидная остеодистрофия), особен-
но первичный (ПГП), является одной из акту-
альных проблем современной медицины [2]. 

Внедрение в клиническую практику со-
временных методов диагностики остеопороза 
и лечения больных с другой патологией 
(постменопаузный остеопороз, мочекаменная 
болезнь, многолетний гемодиализ у больных с 
почечной недостаточностью и т.д.) привело к 
тому, что количество больных с различными 
формами гиперпаратиреоза значительно воз-
росло.  

Пик заболеваемости приходится на воз-
раст больных 40-50 лет, в 2 раза чаще встре-
чается у женщин в постменопаузе 3% [8] и 
примерно у 2-5% всех пациентов с мочека-
менной болезнью [2].  

По данным литературы [4-6], распро-
страненность только ПГП составляет пример-
но 1 случай на 500-1000 человек, частота но-
вых случаев составляет 25 на 100000 населе-
ния в год.  

В настоящее время в Республике Баш-
кортостан ежегодно выявляется и оперируется 
около 20 пациентов с гиперпаратиреозом. Це-
ленаправленные скриннинговые исследования 
показали [11], что заболеваемость в популя-
ции может составлять 25-89,6 на 100 000 
населения в год. Если экстраполировать эти 
данные, например на Республику Башкорто-
стан, население которой составляет более 4 
млн. человек, то в год может выявляться до 
1000 таких пациентов.  

Приведенные данные свидетельствуют 
о том, что проблема гиперпаратиреоза стано-
вится не только медицинской, но и социаль-

ной, и требует повышенного внимания к ран-
ней диагностике и своевременному лечению. 

Анатомия паращитовидных желез. 
Паращитовидная (околощитовидная) железа – 
это скопление округлых телец, расположен-
ных по задней стенке щитовидной железы. 
Обычно у человека 2 пары паращитовидных 
желез (верхние и нижние). Они могут варьи-
ровать от 4 до 12 пар и располагаться по 
верхнему и нижнему полюсам на задней по-
верхности щитовидной железы вне капсулы 
[1,3,4,5,9-11]. Паращитовидные железы имеют 
округлую или удлиненную форму, слегка 
сплющены, длина их от 2 до 8 мм, ширина 3–
4 мм, толщина от 1,5 до 3 мм, диаметр до 5 
мм. Они покрыты тонкой соединительноткан-
ной капсулой. Масса всех паращитовидных 
желёз составляет около 0,5-1,2 г [1,4,6].  

Физиология обмена кальция в организ-
ме. Всего в организме человека находится око-
ло 27000 ммоль (приблизительно 1 кг) кальция 
в форме гидроксиапатита. Основная масса 
(99%) имеющегося в организме кальция нахо-
дится в костях и только 70 ммоль во внутри-
клеточной и внеклеточной жидкости [2,4]. В 
норме человек потребляет около 1 г кальция в 
сутки. От 25 до 50% кальция всасывается при 
участии 1,25-диоксихолекальциферола. Каль-
цитриол [1,25-(OH)2-D3] действует на резерву-
ары кальция как синергист паратгормона. Его 
действие в первую очередь направлено на по-
вышение всасывания кальция в кишечнике и 
усиление его реабсорбции в почечных клубоч-
ках [2,6,7].  

Регуляция деятельности паращитовид-
ных желёз осуществляется по принципу об-
ратной связи. Гипокальциемия стимулирует 
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синтез паратгормона, который усиливает ре-
зорбцию кальция из костной ткани в кровь и 
экскрецию фосфора с мочой, что позволяет 
поддерживать нормальное соотношение каль-
ция и фосфора [2-4,7,8].  

Эффекты кратковременного и длитель-
ного воздействий паратгормона на кость раз-
личны: короткое прерывистое действие ведет к 
костеобразованию, длительное непрерывное – 
к деструкции [3,4,7,8].  

Новообразование кости начинается с 
формирования остеобластами костного мат-
рикса со скоростью 2-3 мкм в день, который 
через 5-10 дней минерализуется [2]. Процесс 
костеобразования длится около 3 месяцев, а 
полный цикл обновления кости в каждом 
участке занимает 4-8 месяцев. Общее обнов-
ление кости в норме составляет 4-10% еже-
годно [4,6,7]. 

Патогенез гиперпаратиреоза. Гиперпро-
дукция паратгормона приводит к избыточно-
му выведению фосфата через почки. Сниже-
ние плазменного уровня последнего стимули-
рует синтез 1,25-(OH)2-D3, который способ-
ствует всасыванию избытка Са2+ в кишечни-
ке. Избыток паратгормона приводит к ускоре-
нию костной резорбции и костеобразования, 
но образование новой кости отстает от ее рас-
сасывания, что приводит к генерализованно-
му остеопорозу и остеодистрофии, а также 
гиперкальциурии, способствующей повре-
ждению эпителия почечных канальцев и об-
разованию камней в почках [2-4].  

Клинические проявления. Гиперпарати-
реоз – это патологическое состояние, разви-
вающееся в результате гиперпродукции па-
ратгормона вне зависимости от форм заболе-
вания [1,2,4,6,7]. Однако в связи необходимо-
стью описания особенностей клинических 
проявлений необходимо остановиться на 
определениях различных форм заболевания 
гиперпаратиреоза.  

Первичный гиперпаратиреоз (ПГП) – 
это заболевание ПЩЖ, проявляющееся избы-
точной продукцией паратгормона и, что 
принципиально, развитием синдрома гипер-
кальциемии [1-4,6-8]. 

Вторичный гиперпаратиреоз (ВГП) раз-
вивается в результате компенсаторной гипер-
функции и гиперплазии ПЩЖ при длитель-
ной гипокальциемии и гиперфосфатемии раз-
личного генеза [2,3,9-11].  

Третичный гиперпаратиреоз (ТГП) – это 
развитие автономной гиперпродукции парат-
гормона гиперплазированными паращитовид-
ными железами (ПЩЖ) или формирование 

аденомы ПЩЖ при длительно существующем 
вторичном гиперпаратиреозе [2,3,9-11]. 

У большинства пациентов гиперпара-
тиреоз протекает бессимптомно [3-5,8,9,12], 
и наиболее часто диагноз устанавливается 
при рутинном обследовании по поводу дру-
гих заболеваний и состояний (случайно об-
наруженный остеопороз, «необоснованные» 
переломы костей, гипер- и гипокальциемия, 
МКБ и т.д.). 

При развитии стойкого гиперпаратирео-
за клинические проявления весьма разнооб-
разны и зависят от преморбидного фона (со-
путствующих заболеваний и состояний). Из 
ранних клинических проявлений наиболее 
часто выявляется диффузный остеопороз 
(дифференциальный диагноз с постменопауз-
ным, вторичным и третичным гиперпарати-
реозом; у пациентов с ХПН, находящихся на 
гемодиализе; мочекаменной болезнью, осо-
бенно тяжелые рецидивирующие ее формы). 

На наш взгляд, стоит присоединиться к 
мнению профессора И.В. Макарова [2] о том, 
что «с практической точки зрения целесооб-
разным видится использование клинической 
классификации, предложенной А.П. Калини-
ным (1992)»: 

I. Клиническая форма (почечная, кост-
ная, смешанная (висцеропатические, сердеч-
но-сосудистые, желудочно-кишечные и дру-
гие проявления)). 

II.Субклинический вариант. 
Диагностика. При использовании визу-

ально-пальпаторного метода практически ни-
когда не выявляется паратиреома даже боль-
ших размеров [2, 3, 6, 7, 9-11]. Это связано с 
анатомическими особенностями расположе-
ния паращитовидных желез (по задней по-
верхности щитовидной железы за капсулой 
или в толще ЩЖ в собственной капсуле).  

При гиперфункции паращитовидных 
желёз выявляются увеличение концентрации 
общего и ионизированного кальция, снижение 
концентрации фосфора в крови, избыточная 
экскреция кальция с мочой, снижение относи-
тельной величины канальцевой реабсорбции 
фосфатов, повышение активности щелочной 
фосфатазы в сыворотке крови.  

Именно поэтому в алгоритм современ-
ной лабораторной диагностики гиперпарати-
реоза входит определение уровней паратгор-
мона в сыворотке крови, ионизированного и 
общего кальция, фосфора, щелочной фосфа-
тазы в крови, характеризующей в данном слу-
чае активность резорбции кости, кальций- и 
фосфорурии. 
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Для дифференциальной диагностики 
этиологии гиперкальциемии могут приме-
няться следующие функциональные тесты: 
проба стероидного подавления (гиперкальци-
емия, не связанная с повышенной секрецией 
паратгормона, может быть ликвидирована 
кортикостероидами) [3,4,6], проба с нагрузкой 
тиазидовыми диуретиками, подавляющими 
кальцийурию (при гиперпаратиреозе приво-
дит к резкому повышению концентрации 
кальция в крови) [2,3,6]; проба на толерант-
ность к кальцию (при введении препаратов 
кальция при гиперпаратиреозе функция 
паращитовидных желёз не изменяется, в дру-
гих случаях секреция паратгормона подавля-
ется) [2,6]; тест с кальцитрином (кальцитони-
ном), при котором происходят повышение 
концентрации паратгормона и снижение со-
держания кальция в крови при гиперпарати-
реозе и отсутствует реакция при гиперкальци-
емии другого происхождения [2,4,7]; проба с 
инсулиновой гипогликемией – инсулин в дозе 
0,05 ЕД/кг вводят внутривенно, что должно 
привести у здорового человека к повышению 
в крови уровня ПТГ до 130% по сравнению с 
базальным его содержанием [7]; проба с адре-
налином, который при введении в виде 2% 
раствора в дозе 10 мкг/мин у здорового чело-
века повышает уровень ПТГ[7]. 

Для определения анатомической харак-
теристики паращитовидных желёз в настоя-
щее время принято использовать: ультразву-
ковые исследования (сонография щитовидной 
и паращитовидных желез, костная ультразву-
ковая денситометрия, которая позволяет вы-
явить потерю уже 2-5% массы кости); радио-
изотопные методы (радионуклидное сканиро-
вание паращитовидных желез с 75Se-
селенметионином, сцинтиграфия с технетри-
лом (Те99), моно- и двухфотонная абсорб-
циометрия костей); лучевые методы (КТ, 
МРТ, позитронно-эмиссионная томография 
области шеи и средостения, рентгенография 
(томография) загрудинного пространства с 
контрастированием пищевода бариевой взве-
сью (проба Реберга–Земцова), рентгенография 
костей (эффективна при потере более 20-30% 
костной ткани), селективная артериография и 
термография области шеи).  

Лечение. Единственным радикальным 
вариантом лечения в настоящее время является 
хирургическое вмешательство (при солитарной 
паратироме – ее удаление, при гиперплазии не-
скольких ПЖЩ проводится парциальная, или 
тотальная паратиреоидэктомия с последующей 
терапией гипопаратиреоза) [1,4,9-11]. 

Время биологической полужизни парат-
гормона составляет 8-20 минут, что чрезвы-
чайно важно для лабораторного контроля эф-
фективности оперативного лечения. Поэтому 
доказательством полноты операции является 
снижение уровня паратгормона по сравнению 
с дооперационным на 50% и более не ранее 
чем через 20-30 минут после удаления пара-
тиреомы [2]. 

В качестве иллюстрации ведения боль-
ной с первичным гиперпаратиреозом приво-
дим собственный случай наблюдения. 

Пациентка 55 лет обратилась к эндо-
кринологу поликлиники с жалобами на об-
щую слабость, тупую летучую боль в костях, 
приступы панических атак, мнительность. 
Считает себя больной в течение 6-7 лет. В 
анамнезе: 9 лет назад перелом лучевой кости 
справа в типичном месте. Менопауза с 2008 г. 
(6 лет). 

Учитывая анамнез и жалобы пациентки, 
эндокринолог заподозрил остеопороз, по-
видимому, постменопаузный. При первичном 
обследовании в амбулаторных условиях около 
6 месяцев назад показатель общего кальция в 
крови был нормальным – 2,34 ммоль/л (рефе-
ренсные значения 2,15-2,57 ммоль/л) и при 
сонографическом обследовании щитовидной 
железы очаговых образований выявлено не 
было. Больной было рекомендовано динами-
ческое наблюдение с повторным обследова-
нием. Поэтому пациентка обратилась к эндо-
кринологу Клиники БГМУ, после чего ее гос-
питализировали для уточнения диагноза в 
Центр эндокринологии Клиники БГМУ.  

При осмотре. Щитовидная железа не 
пальпируется. Объективные данные осмотра 
без особенностей. 

На рентгенограммах трубчатых костей 
скелета (при диагностике и лечении перело-
ма) 9-летней давности (до менопаузы) – вы-
раженный субкортикальный остеопороз.  

Денситометрия костей (6 месяцев 
назад) ‒ остеопороз костей средней тяжести. 
Вероятность переломов – высокая. 

Клинические анализы крови и мочи без 
патологии. 

Наличие рентгенологических признаков 
выраженного субкортикального остеопороза 
явилось основанием для дополнительного ис-
следования, которое показало сниженный по-
казатель ионизированного кальция 1,0 (норма 
1,10-1,35 ммоль/л) повышенные уровни ще-
лочной фосфатазы – 374 (норма 5-258 Ед/л) и 
паратгормона – 333,9 (норма 12-88 пг/мл). Это 
позволило впервые зафиксировать лаборатор-
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ное подтверждение нарушения фосфорно-
кальциевого обмена.  

Повторное обследование через 3 месяца 
для исключения ошибки первого исследова-
ния проводилось в лаборатории другого ЛПУ. 
Выявлены сниженные показатели как обще-
го – 30 мг/л (норма 100-320 мг/л), так и иони-
зированного кальция крови – 1,04 ммоль/л 
(норма 1,10-1,35 ммоль/л) при значительно 
повышенном уровне паратгормона – 427,1 
пг/мл (норма 12-88 пг/мл). Показатель неор-
ганического фосфора крови находился в пре-
делах максимальных референсных значений – 
1,43 ммоль/л (норма 0,81-1,45 ммоль/л). 

С учетом алгоритма обследования 
больных с гиперпаратиреозом для исключе-
ния паратиреом проведено повторное соно-
графическое исследование щитовидной желе-
зы (рис.1).  

Объем щитовидной железы составил 
15,3 см3. В правой доле выявляются гипоэхо-
генные образования размером 5,6×3,0 мм, в 
левой доле – 6,0×3,7 мм с неоднородным со-
держимым и кальцинатами.  

 

 
Рис.1. Сонограмма щитовидной железы пациентки  

с гиперпаратиреозом 
 

На сцинтиграмме щитовидной железы с 
Тс99m (рис. 2): визуализируется изображение 
низко расположенной щитовидной железы, 
увеличенной в размерах за счет обеих долей и 
перешейка с повышенной функциональной 
активностью. Контуры щитовидной железы 
неровные, четкие, повышенное накопление 
Тс99m. Очаги гиперфиксации не определяют-
ся. Результаты поглотительного теста были 
следующими: правая доля – 1,6% (норма 0,3-
0,8%), левая доля – 1,1% (норма 0,3 – 0,8%), 
суммарный захват – 2,7% (норма 0,6 – 1,5%). 

Заключение: диффузное увеличение щи-
товидной железы с признаками гиперфункции. 
Суммарный захват РФП выше нормы.  

Для уточнения наличия и топики обра-
зований в паращитовидных железах проведе-
но МРТ с прицелом на область щитовидной 
железы. На серии МР-томограмм шеи полу-
чены изображения в аксиальной, коронарной 

и сагиттальной проекциях по Т1,Т2, ВИ (рис. 
3,4): щитовидная железа правильной формы, 
правая доля 22×29×31 мм, левая – 26×28×36 
мм, перешеек толщиной 5-6 мм.  

 

 
Рис. 2. Сцинтиграмма щитовидной железы с Тс99m  

(пертехнетатом) пациентки с гиперпаратиреозом 
 

По заднему контуру в нижней трети 
между собственной капсулой и жировой клет-
чаткой с 2-х сторон визуализируются увели-
ченные паращитовидные железы – слева в 
виде единого конгломерата. 

Аденомы паращитовидных желез изо-
гнутой бобовидной формы с тонкими перего-
родками, по интенсивности соответствующие 
жировой клетчатке размерами 14×10×18 мм, 
справа – в виде обособленного образования 
размерами 7×5×10 мм с четкими контурами, 
однородного изоинтенсивного сигнала.  

 

 
Рис. 3. МР-изображение шеи и верхнего средостения  

во фронтальной проекции 
 

 
Рис. 4. МР-изображение шеи на уровне нижних полюсов пра-
вой и левой долей щитовидной железы. Аденомы паращито-

видных желез обозначены стрелками 
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Заключение: по МР-картине визуализи-
руются 2-сторонние аденомы нижней группы 
паращитовидных желез. 

При УЗИ органов брюшной полости 
установлено, что в почках обнаруживаются 
мелкие кристаллические включения без эхо-
тени с обеих сторон, что является одним из 
вероятных и характерных признаков гиперпа-
ратиреоза. 

На основании проведенного обследова-
ния выставлен клинический (предоперацион-
ный) диагноз первичный аденоматоз паращи-
товидных желез на уровне нижних полюсов 
щитовидной железы, осложненный гиперпа-
ратиреозом.  

В связи с этим принято решение о про-
ведении оперативного удаления аденом пара-
щитовидных желез на уровне нижних полю-
сов щитовидной железы.  

Протокол операции. Под наркозом по-
сле обработки операционного поля попереч-
ным разрезом пересечена кожа и подкожная 
клетчатка, претиреоидные мышцы раздвину-
ты латерально. При осмотре: щитовидная же-
леза не изменена. После пересечения нижней 
щитовидной артерии и вены слева щитовид-
ная железа отведена кверху. На уровне ниж-
него полюса слева мобилизована увеличенная 
паращитовидная железа размером 1,5×2 см, 
находившаяся вне собственной фасции щито-
видной железы в отдельном фасциальном ло-
же, нижний край паращитовидной железы 
уходит за яремную вырезку, которая была 
удалена. Справа без перевязки щитовидных 
артерий и вен на уровне нижнего полюса вы-
делено и удалено аналогичное образование 
размером до 6 мм в диаметре. На разрезе оба 
образования желтого цвета, неоднородной 
структуры. Продолжительность операции со-
ставила 40 минут. 

Таким образом, выявленные на предопе-
рационном этапе размеры и локализация пара-
тиреом практически полностью подтвердились 
во время хирургического вмешательства. 

Следует дополнительно отметить, что 
без точной топической диагностики по дан-
ным МРТ интраоперационный поиск паращи-
товидных желез был бы более долгим и трав-
матичным, не исключено и повреждение воз-
вратных гортанных нервов и послеопераци-
онный парез гортани. 

В послеоперационном периоде в первые 
двое суток у пациентки наблюдались клини-
ческие проявления гипокальциемии: прехо-
дящие тонические судороги в кистях и паре-
стезии конечностей, быстро купирующиеся 
внутривенным введением 20 мл 10% хлорида 

кальция. Подобные явления некоторые авто-
ры [9-11] расценивают как доказательство по-
ложительного эффекта операции.  

Проведенное на 2-е и 3-и сутки после 
операции обследование показало нормализа-
цию основных биохимических показателей 
крови и уровня паратгормона, характерных 
для гиперпаратиреоза (ионизированный каль-
ций 1,10 ммоль/л при норме 1,10-1,35 
ммоль/л., щелочная фосфатаза 254 Ед/л при 
норме 5-258 Ед/л, паратгормон – 79 пг/мл при 
норме 12-88 пг/мл), что позволило оценить 
оперативное вмешательство как эффективное 
и достаточное. 

Данные гистологического исследования 
позволили диагностировать доброкачествен-
ную множественную светлоклеточную адено-
му с обеих сторон.  

Особенность данного клинического слу-
чая заключается в том, что у пациентки с дли-
тельным течением первичного гиперпарати-
реоза, осложненным остеопорозом, развился 
синдром «голодной кости» с выраженным де-
фицитом кальция и уже не с гиперкальциеми-
ей, а, наоборот, гипокальциемией, которая по-
мешала эндокринологам заподозрить первич-
ную гормонопродуцирующую опухоль пара-
щитовидных желез на амбулаторном этапе.  

Дополнительным фактором, затруд-
нившим диагностику гиперпаратиреоза, явил-
ся нормальный показатель общего кальция в 
крови (2,34 ммоль/л при уровне общего белка 
77,1 г/л.) при первичном обследовании, и 
только определение ионизированного каль-
ция, паратгормона и щелочной фосфатазы 
позволило выявить глубокие нарушения об-
мена кальция.  

Отсутствие очагового накопления 
Тс99m и повышенное диффузное накопление 
РФП в щитовидной железе при радионуклео-
тидном исследовании можно объяснить мно-
жественным аденоматозом паращитовидных 
желез в нижних полюсах и их функциональ-
ной стимуляцией в верхних. Также стоит от-
метить, что суждение о размерах щитовидной 
железы при радиоизотопном сканировании не 
будет адекватным, так как снимок «плоский», 
а истинные размеры можно оценить только по 
определению объема органа или образования. 
Для этого применяются лучевые методы ис-
следования (сонография, КТ и МРТ).  

В данном конкретном случае форма 
гиперпаратиреоза (первичная, вторичная или 
третичная) для нас не была принципиальной, 
так как основная терапия (удаление функци-
онирующих опухолей паращитовидных же-
лез) все равно идентична. Диагноз именно 
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первичного гиперпаратиреоза был выстав-
лен, потому что аденоматозно-гипер-
плазированными были только множествен-
ные паратиреомы в области нижних полюсов 
щитовидной железы, да еще и ассиметрич-
ными (больше справа), тогда как паращито-
видные железы верхних полюсов оказались 
интактными.  

Для дальнейшего ведения пациентки 
выбран метод постепенного, осторожного (3-4 
месяца) насыщения организма кальцием, так 
как при массивном его введении в организм 
вместе с большими дозами витамина Д3 и 
фосфанатами значительно повышается веро-
ятность усиления нефролитиаза. Поэтому 
критерием эффективности послеоперацион-
ной медикаментозной терапии у этой больной 
выбраны поддержание физиологических 
уровней ионизированного кальция, фосфора и 
паратгормона в крови; денситометрия для 
оценки степени ремоделирования костной 
ткани и УЗИ почек для контроля динамики 
нефролитиаза (не реже 1 раза в 2-3 месяца).  

Итак, определение уровня общего каль-
ция в крови нельзя расценивать в качестве 
даже первого биохимического скринингового 
теста при подозрении на развитие первичного 
гиперпаратиреоза. Только комплексный лабо-
раторно-инструментальный подход с опреде-
лением ионизированного кальция, фосфора, 
щелочной фосфатазы и, безусловно, парат-
гормона в крови с денситометрией костей, 
сонографическим и ЯМР-исследованием щи-
товидной (паращитовидных) желез может 
позволить наиболее достоверно выявить пер-
вичный (аденоматозный) гиперпаратиреоз.  

Таким образом, в настоящее время раз-
работан достаточно надежный алгоритм диа-
гностики и дифференциальной диагностики, 
уточнены группы повышенного риска разви-
тия гиперпаратиреоза. При соответствующей 
настороженности выявление и лечение паци-
ентов с аденоматозом паращитовидных желез 
и гиперпаратиреозом для квалифицированных 
специалистов не должны представлять суще-
ственных затруднений.  
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СЛУЧАЙ КОЖЕВНИКОВСКОЙ ЭПИЛЕПСИИ  

В ЭНДЕМИЧНОМ ПО КЛЕЩЕВОМУ ЭНЦЕФАЛИТУ  
РАЙОНЕ РЕСПУБЛИКИ БАШКОРТОСТАН 

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

 
Кожевниковская эпилепсия – это редкий вариант судорожного синдрома, характеризующегося наличием спастико-

атрофических парезов, миоклоний и контрактур с переходом в генерализованный эпилептический приступ. Представлен 
клинический случай развития кожевниковской эпилепсии у пациента, перенесшего тяжелую очаговую форму клещевого 
энцефалита с последующим развитием прогредиентной формы заболевания. Особенностями наблюдения явились манифе-
стация кожевниковской эпилепсии после перенесенной острой респираторной вирусной инфекции, отсутствие генерализо-
ванных судорожных приступов на фоне непрерывной терапии антиэпилептическими препаратами. Клиническую картину 
заболевания составили спастико-амиотрофический парез и контрактуры конечности, вовлеченной в миоклонический ги-
перкинез. Динамика заболевания характеризовалась постепенным уменьшением выраженности миоклоний на фоне усиле-
ния контрактур в суставах левой руки. 

Ключевые слова: хронический клещевой энцефалит, кожевниковская эпилепсия, миоклонии. 
 

R.A. Ibatullin, R.V. Magzhanov, A.I. Davletova, V.F. Tunik 
CASE OF KOZHEVNIKOV EPILEPSY IN ENDEMIC  
AREA OF THE REPUBLIC OF BASHKORTOSTAN 

 
Kozhevnikov epilepsy is a rare variant of seizures, characterized by the presence of spastic paresis, atrophy, myoclonus, and 

contractures, with the transition to a generalized epileptic seizure. This paper presents a case report of a patient with Kozhevnikov 
epilepsy after a focal form of tick-borne encephalitis and the subsequent development of chronic form of the disease. The features of 
this clinical case were manifestation of Kozhevnikov epilepsy after acute respiratory viral infection, lack of generalized seizures on 
the background of continuous treatment with anti-epileptic drugs. The clinical picture of the disease was amounted by spastic-
amyotrophic paresis and contracture of the limb involved in myoclonic hyperkinesia. The dynamics of the disease was characterized 
by a gradual decrease in the severity of myoclonus amid increasing contractures in the joints of the left hand. 

Key words: chronic tick-borne encephalitis, kozhevnikov epilepsy, myoclonus. 
 
Кожевниковская эпилепсия (КЭП) 

представляет собой редкий вариант судорож-
ного синдрома, характеризующегося миокло-
ническими гиперкинезами, периодически пе-
реходящими в генерализованный судорожный 
приступ [3]. Данный синдром был впервые 
описан в 1894 году выдающимся отечествен-
ным неврологом А.Я. Кожевниковым. 

КЭП может развиться при различных за-
болеваниях головного мозга: травматических, 
сосудистых, опухолях, фокальных кортикаль-
ных дисплазиях, при энцефалитах и другой 
инфекционной патологии, в том числе и при 
клещевом энцефалите (КЭ) и пр. [16, 17]. 

Механизмы возникновения КЭП до 
конца не ясны. По мнению С.Е. Гуляевой и 
соавт. [3] формирование судорожного син-
дрома происходит не за счет активации кор-
кового эпилептического очага, а вследствие 
активации подкорковых двигательных цен-
тров. Кроме того, постоянным признаком 
КЭП является и поражение периферического 
двигательного нейрона, что также оказывает 
влияние на развитие гиперкинеза [15]. М.В. 
Надеждина с соавт. [8] ведущее значение в 
генезе миоклоний придают участию мото-
нейронов спинного мозга. 

КЭП проявляется в виде локальных 
клонических судорог, которые чаще возника-

ют в дистальных отделах кисти и пальцах, 
иногда распространяются на мышцы пред-
плечья, шеи, лица, и преимущественно явля-
ются односторонними. Судороги характери-
зуются порывистыми, энергичными сокраще-
ниями мышц. Кроме того, для КЭП характер-
ны спастико-атрофические парезы и контрак-
туры в конечностях, вовлеченных в гиперки-
нез. Амиотрофии возникают обычно на шей-
но-плечевом уровне [15]. 

По результатам МРТ- и КТ-
исследований в одних случаях структурные 
изменения в головном мозге не обнаружива-
лись [4], в других ‒ изменения на МРТ харак-
теризовались наличием атрофий [9,12], а ино-
гда признаками склеротических изменений с 
формированием участков глиоза. 

На электроэнцефалограмме (ЭЭГ) из-
менения представлены преимущественно в 
виде региональной эпилептиформной актив-
ности и билатерально-синхронных медленных 
колебаний [3,9].  

При проведении электронейромиографии 
(ЭНМГ) обнаруживаются отчетливые признаки 
поражения центрального и периферического 
звеньев моторных структур нервной системы с 
наличием нерегулярных фасцикуляций [14, 15]. 

Показатели гуморального иммунитета 
могут указывать на возможность развития 
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хронического течения КЭ [1,8]. К прогности-
чески неблагоприятным признакам могут от-
носиться явления длительной циркуляции ран-
них IgM в подострый период (1-2 месяца от 
начала заболевания), а также высокий уровень 
IgG с периодическими подъемами на поздних 
этапах инфекции (от 3 мес. до 7 лет и более). 

Частота хронического течения КЭ со-
ставляет в среднем 4,5% больных КЭ с вариа-
циями по годам и регионам от 1–5 до 8–12% 
[11], среди которых КЭП является одной из 
самых частых форм. Возникает эпилепсия 
Кожевникова в сроки от нескольких месяцев 
до нескольких лет (от 3 до 5) с максимумом 
проявления в течение первого года после воз-
никновения острой формы КЭ. Гиперкинети-
ческий синдром постепенно регрессирует, 
эпилептические припадки исчезают полно-
стью [13]. В то же время КЭП плохо поддает-
ся лечению антиэпилептическими препарата-
ми, и полного контроля, как правило, добить-
ся не удается [9]. 

КЭП чаще развивается в детском воз-
расте [2,7,8]. В ряде случаев может сопровож-
даться когнитивными нарушениями и разви-
тием психотических состояний [10,15]. 

Территория Республики Башкортостан 
(РБ) является эндемичной по КЭ, где в 2010-
2015 гг. заболеваемость составила в среднем 
1,21±0,2 на 100 тыс. населения. Ранее в РБ 
были представлены данные о 6 зарегистриро-
ванных случаях КЭП после перенесенного КЭ 
за период 1990-2004 гг. [6]. В настоящее вре-
мя под наблюдением в поликлинике Респуб-
ликанской клинической больницы им. Г.Г. 
Куватова находится один пациент с КЭП. 
Другими авторами [1, 5] также сообщается о 
том, что КЭП после КЭ в последние годы ста-
ла диагностироваться значительно реже. 

Приводим опыт клинического наблю-
дения пациента с КЭП. 

Пациент И., 60 лет, житель одного из 
горно-лесных районов Южно-Уральской по-
лосы РБ, поступил в неврологическое отделе-
ние с жалобами на слабость в левой руке, 
ограничение движений в ней, подергивания в 
левой половине лица, шеи, в левой руке. 

Из анамнеза известно, что 8 июня 2010 
года в Белорецком районе РБ был укус клеща 
в область пупка. 20 июня поднялась темпера-
тура до 39º С, появилась легкая слабость в 
левой руке. В течение последующей недели 
на фоне продолжающейся лихорадки больной 
отмечал нарастание слабости в левой верхней 
конечности, нарушилась речь, затем наступи-
ла потеря сознания. Пациент был экстренно 
госпитализирован в отделение реанимации. 

На МРТ головного мозга выявлены диффуз-
ные воспалительные изменения обеих геми-
сфер и ствола головного мозга, гиперинтен-
сивный участок в правой подкорковой обла-
сти размерами 47×24 мм. В крови были обна-
ружены специфические IgM к вирусу КЭ. Вы-
ставлен диагноз острый клещевой энцефалит, 
очаговая энцефалополиомиелитическая серо-
позитивная форма с выраженными двигатель-
ными нарушениями. На фоне лечения в ста-
ционаре больной отмечал улучшение состоя-
ния, и на 30-е сутки от момента поступления 
он был выписан. При выписке сохранялись 
слабость в левой руке, трудности при глота-
нии, осиплость голоса. В дальнейшем сила в 
руке постепенно начала восстанавливаться, 
улучшилась функция глотания. В феврале 
2011 года после перенесенной острой респи-
раторной вирусной инфекции (ОРВИ) появи-
лись подергивания в левой руке, в левой по-
ловине шеи и лица, ухудшились слух и глота-
ние, вновь появилась слабость в руке. Перио-
дически подергивания распространялись и на 
остальные конечности. С 2011 года пациенту 
была определена II группа инвалидности. 

Неврологический статус (октябрь 2016 
г.): сознание ясное, глазные щели и зрачки 
равные. Движения глазных яблок в полном 
объеме. Нистагмы нет. Легкий парез конвер-
генции билатерально. Чуть сглажена правая 
носогубная складка. Язык ‒ по средней линии. 
Гипофония, легкая дизартрия. Глубокие су-
хожильные рефлексы с рук S>D, оживлены, с 
ног S=D, живые. Сила в правой руке 5 баллов, 
в левой руке снижена до 2-х баллов прокси-
мально и дистально, в ногах – 5 баллов. Пато-
логических стопных знаков нет. В позе Ромб-
ерга устойчив. Координаторных расстройств 
не выявлено. Чувствительных нарушений и 
менингеальных знаков не отмечено. Функции 
тазовых органов не нарушены. Оценка психи-
ческого статуса соответствовала 29 баллам по 
шкале MMSE. 

Отмечаются аритмичные резкие клони-
ческие сокращения мышц левой кисти, пред-
плечья, плеча, плечевого пояса, в меньшей 
степени захватывающие левую половину шеи 
и лица. Активное напряжение мышц левой 
руки, прикосновение к ней, исследование су-
хожильных рефлексов сопровождаются уси-
лением мышечных подергиваний. Ограничен 
объем движений в левой руке – не может 
поднять руку до горизонтального уровня, 
полностью разогнуть и согнуть ее в локтевом 
суставе, разогнуть кисть в лучезапястном су-
ставе. Рука согнута в локтевом суставе и не-
сколько пронирована, приведена к туловищу. 
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Имеются контрактуры плечевого, локтевого, 
лучезапястного, мелких суставов пальцев ки-
сти. Кисть фиксирована и слегка отклонена в 
ульнарную сторону, III, IV, V пальцы имеют 
сгибательную установку, указательный палец 
выпрямлен в пястно-фаланговом сочленении, 
большой палец приведен к указательному. 
Гипотрофия мышц левого плечевого пояса 
(грудных, надостной, подостной, дельтовид-

ной) и левой руки. Во время сна миоклонии 
исчезают. 

Данные дополнительных исследований.  
При проведении МРТ головного мозга 

(октябрь 2012 г.) выявлены мелкие очаги в 
области подкорковых ядер справа, которые 
были расценены как очаги глиоза, возникшие 
вследствие исхода энцефалитического очага в 
правой височной доле (см. рисунок). 

 

 
аб 

Рис. МРТ-изображение головного мозга пациента: выявляются мелкие очаги в области подкорковых ядер справа –  
гипоинтенсивные в режиме Т1(а) и гиперинтенсивные в режиме Т2 (б) 

 
На ЭЭГ (2013-2016 гг.), неоднократно 

регистрировались диффузные изменения био-
потенциалов головного мозга в виде дезорга-
низации ритмов с преобладанием патологии 
(единичные комплексы «полиспайк ‒ волна», 
разряды острых волн) в центрально-теменных 
областях D>S без очаговости и диффузная 
эпилептиформная активность. 

Результаты ЭМГ (2016 г.) показали 
дисфункцию проведения по передним рогам 
спинного мозга на уровне шейного утолще-
ния, умеренную моторную аксонопатию под-
крыльцового и мышечно-кожного нерва слева 
(сегменты С5-С6). 

При проведении анализа крови на анти-
тела к вирусу клещевого энцефалита (2016 г.) 
уровень IgM составил 0,709 ОЕ (N=0,269 ОЕ), 
коэффициент позитивности ‒ 2,6; уровень 
IgG ‒ 2,881 ОЕ (N=0,157 ОЕ), титр – 1:2660. 

Пациент непрерывно получал антиэпи-
лептические препараты в разных комбинациях: 
Леветирацетам (Кеппра) 3000 мг/сут, Кло-
назепам 4 мг/сут, Карбамазепин до 1200 
мг/сут., Вальпроевая кислота (Депакин) до 
1500 мг/сут. Дополнительно с целью уменьше-
ния выраженности гиперкинеза с 2011 г. регу-
лярно проводятся курсы инъекций препаратов 
ботулотоксина в мышцы левой руки. Посте-
пенно на фоне проводимой терапии отмечается 
уменьшение выраженности миоклоний. 

Из представленного клинического слу-
чая следует, что у пациента в возрасте 56 лет 

после тяжелой очаговой формы острого КЭ, 
развивается хроническое течение КЭ в виде 
типичной кожевниковской эпилепсии. Толч-
ком к манифестации КЭП послужила перене-
сенная спустя 8 месяцев после острого перио-
да КЭ ОРВИ. Миоклоническим гиперкинезом 
оказались охвачены преимущественно мыш-
цы левой руки и в меньшей степени шеи и 
лица. В указанной области сочетаются ожив-
ленные рефлексы и атрофические изменения. 
У больного не возникали генерализованные 
эпилептические приступы. В динамике спустя 
5 лет после начала заболевания отмечается 
уменьшение выраженности гиперкинеза. Од-
нако сформировавшиеся контрактуры суста-
вов усугубляют функциональную недостаточ-
ность левой руки и без того вовлеченной в 
спастико-атрофический парез и миоклониче-
ский гиперкинез. 

Таким образом, возникновение КЭП у 
данного больного в течение первого года после 
острого КЭ соответствует ранней прогреди-
ентной форме хронического КЭ. Основными 
клиническими проявлениями заболевания бы-
ли смешанный парез, миоклонический гипер-
кинез и контрактуры суставов левой руки. 
Возможно, непрерывная терапия несколькими 
антиконвульсантами оказывает решающее 
противосудорожное действие с полным купи-
рованием генерализованной активности, в свя-
зи с чем у больного за весь период наблюдения 
не возникло ни одного генерализованного су-
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дорожного припадка. В то же время следует 
отметить, что основу кожевниковской эпилеп-
сии составляют именно миоклонии, имеющие 

сложную природу и представляющие собой 
одновременно экстрапирамидные гиперкинезы 
и фокальные эпилептические пароксизмы. 
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Р.Ф. Фаттахов, И.Р. Каримов, А.Ф. Нуриманшин, С.М. Губайдуллин 

ЛЕЧЕНИЕ ТРОМБОЗА ГЛУБОКИХ ВЕН НА ФОНЕ ГЕПАРИН-
ИНДУЦИРОВАННОЙ ТРОМБОЦИТОПЕНИИ  

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

 
Описан клинический случай лечения тромбоза глубоких вен на фоне применения нефракционированного гепарина, 

осложнившегося развитием гепарининдуцированной тромбоцитопении и прогрессированием венозного тромбоза в прок-
симальном направлении, требующими выполнения хирургической профилактики тромбоэмболии легочных артерий.  

Ключевые слова: гепарининдуцированная тромбоцитопения, тромбоз глубоких вен, нефракционированные гепарины, 
тромбэктомия из нижней полой вены, пликация, низкомолекулярные гепарины, фондапаринукс натрия. 
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M.Sh. Kashaev, F.F. Farkhutdinov, I.A. Taymasova, R.F. Safin, 
R.F. Fattakhov, I.R. Karimov, A.F. Nurimanshin, S.M. Gubaydullin 

THE CASE OF DEEP VEIN THROMBOSIS TREATMENT  
AGAINST HEPARINHE-INDUCED THROMBOCYTOPENIA 

 
This paper presents a clinical case of deep vein thrombosis treatment with unfractionated heparin, complicated by the develop-

ment of heparin-induced thrombocytopenia and the progression of venous thrombosis in the proximal direction, requiring surgical 
prevention of pulmonary artery thromboembolism. 

Key words: heparin-induced thrombocytopenia, deep vein thrombosis, unfractionated heparins, thrombectomy from inferior ve-
na cava, placation, low molecular weight heparins, fondaparinux natrium. 

 
Согласно стандарту оказания медицин-

ской помощи при тромбозе глубоких вен, в пе-
речень лекарственных средств, применяемых 
при лечении вышеуказанных состояний, входят 
нефракционированный гепарин (НФГ) или низ-
комолекулярные гепариноиды (НМГ) [1]. 

В процессе лечебного применения как 
НФГ, так и НМГ у 1-4% пациентов развивается 
гепарининдуцированная тромбоцитопения 
(ГИТ) – редкое, грозное осложнение, приво-
дящее к развитию артериальных или венозных 
тромбозов, тромботического синдрома. Ковар-
ство этого осложнения состоит в том, что в 
течение первых дней ГИТ протекает бессимп-
томно, а затем совершенно неожиданно для 
врача проявляется либо кровоточивостью, ко-
торая ошибочно трактуется передозировкой 
антикоагулянтов, либо тяжелым тромбоэмбо-
лическим синдромом, а иногда и тем и другим 
[2]. В настоящее время ГИТ относят к группе 
иммунных или антителоопосредованных 
тромбозов и выделяют в самостоятельный 
клинико-патологический синдром [3].  

Различают 2 типа ГИТ: ГИТ I типа – 
происходит непрямое взаимодействие НФГ с 
мембраной тромбоцита, вызывающее актива-
цию и агрегацию тромбоцитов и, как след-
ствие, снижение количества тромбоцитов. Ре-
акция неиммунного типа проявляется на 1-е – 
3-и сутки после начала лечения в виде паде-
ния тромбоцитов не ниже 100 × 109 /л. ГИТ II 
типа – редкая иммунная реакция, развиваю-
щаяся на 4-15-е сутки от начала терапии НФГ. 
В основе патогенеза лежит формирование ге-
парин-зависимых антител, распознающих 
«собственный» протеин, фактор тромбоцитов 
4 (PF4), обычно обнаруживаемый в тромбоци-
тарных гранулах [3]. Когда полимолекуляр-
ные комплексы гепарина, PF4 и антитела IgG 
формируются на поверхности тромбоцитов, 
Fc «хвосты» антител взаимодействуют с ре-
цепторами Fc тромбоцитов (Fc/IIa), что при-
водит к их активации [4,5]. Цепь гепарина, 
которая состоит из 12 сахаридных единиц, 
плотно связывается с PF4 [6]. За исключением 
активации тромбоцитов, антитела ГИТ вызы-
вают гиперкоагуляцию, что проявляется in 
vivo повышенным уровнем молекулярных 

маркеров продуктов тромбина. Активация 
коагуляции происходит в результате прокоа-
гулянтных изменений мембраны тромбоцитов 
и сопровождается значительным падением 
количества тромбоцитов ниже 100×109 /л [8].  

Помимо тромбоцитопении проявлением 
ГИТ являются тромбозы. Риск тромбоза варь-
ирует от 30 до 50% у пациентов с незначи-
тельной тромбоцитопенией до более чем 90% 
у пациентов с тяжелой тромбоцитопенией и 
диссеминированным внутрисосудистым свёр-
тыванием (ДВС). Венозные тромбозы преоб-
ладают над артериальными (соотношение 
4:1). Наиболее частыми последствиями явля-
ются тромбоз глубоких вен (ТГВ) и тром-
боэмболия легочных артерий (ТЭЛА) [7]. 

В данной статье рассматривается случай 
развития ГИТ II типа на фоне терапии не-
фракционированным гепарином (НФГ) у па-
циента с тромбозом глубоких вен подвздош-
но-бедренного сегмента. 

Клинический случай 
Пациент И., 64 года, доставлен 

15.12.2016 г. в Клинику БГМУ в экстренном 
порядке. Предъявлял жалобы на распирающие 
боли и отек правой нижней конечности, кото-
рые появились утром того же дня. По данным 
осмотра правая нижняя конечность была 
бледная, с синюшным оттенком, отечная. 
Подкожная венозная сеть переполнена. Дви-
жения в правой нижней конечности болезнен-
ны. Чувствительность нижней конечности 
сохранена. Отек субфасциального характера: 
+3 см на лодыжке, +5 см в проксимальной 
трети голени, +7 см в средней трети бедра ‒ 
по сравнению с контралатеральной конечно-
стью. Симптом Хоманса положительный. Ле-
вая нижняя конечность без особенностей. С 
диагнозом острый илеофеморальный веноз-
ный тромбоз правой нижней конечности был 
госпитализирован в сосудистое отделение 
КБГМУ для дальнейшего наблюдения, дооб-
следования и определения тактики лечения.  

Данные лабораторных и инструмен-
тальных методов исследования от 
16.12.2016г.: общий анализ крови ‒ гемато-
крит 29,8%, гемоглобин 99,5 г/л, тромбоциты 
239×109/л, эритроциты 3,68×1012/л, лейкоциты 
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13,4×109/л, СОЭ 55 мм/ч. Коагулограмма: 
время свертывания крови 4 мин., АЧТВ 31,6 с, 
ТВ 11,2 с, ПТВ 14,5 с, МНО 1,04, фибриноген 
6,25 г/л. Электрокардиография (ЭКГ): синусо-
вый ритм, ЧСС 65 уд\мин. Горизонтальное 
положение электрической оси сердца (ЭОС). 
Преобладание потенциалов миокарда левого 
желудочка (ЛЖ). Снижение процессов репо-
ляризации. УЗДС вен нижних конечностей: в 
просвете правой медиальной суральной вены, 
а также в подколенной (ПкВ), поверхностной 
бедренной (ПБВ), общей бедренной (ОБВ), 
наружной подвздошной (НрПВ), общей под-
вздошной венах (ОПВ) визуализируются рых-
лые тромботические массы на весь просвет 
без признаков флотации. 

Был определен план лечения: эластич-
ное бинтование, гепарин 5 тыс. ЕД 4 раза в 
сутки, пентоксифиллин 2% 10,0 мл внутри-
венно капельно 1раз в сутки. 

По данным УЗДС вен нижних конечно-
стей от 20.12.2016г.: визуализируются гетеро-
генные тромботические массы, прерывающие 
весь просвет, с единичными участками река-
нализации до уровня общей подвздошной ве-
ны (ОПВ). 

21.12.2016 г. Выявлен отек левой ниж-
ней конечности. Симптомы Хоманса и Мозеса 
положительные. Выполнено УЗДС вен ниж-
них конечностей 21.12.2016 г: в просветах 
левой медиальной суральной, поверхностной 
бедренной, общей бедренной, наружной и 
общей подвздошной вен визуализируются 
гиперэхогенные тромботические массы, пре-
рывающие весь просвет.  

Лечение скорректировано: отмена гепа-
рина 21.12.2016 г., перевод на пероральный 
прием дабигатрана этексилата (Прадакса) в 
дозировке 150 мг 2 раза в сутки. 

Данные лабораторных и инструмен-
тальных методов исследования от 27.12.2016 
г. Общий анализ крови: гематокрит 27,1%, 
гемоглобин 91,7 г/л, тромбоциты 38,2×109/л, 
эритроциты 3,42×1012/л, лейкоциты 
7,89×109/л. Коагулограмма: время свертыва-
ния крови конец – 6 мин., АЧТВ – 49,5 с, ПТВ 
– 16,4 с, МНО – 1,19, фибриноген – 5,7 г\л. 
УЗДС вен нижних конечностей: в нижней по-
лой вене (НПВ) визуализируются рыхлые ге-
терогенные тромботические массы на всем 
просвете без признаков флотации и участков 
реканализации (в инфраренальном отделе). В 
дистальных отделах подвздошных вен с обеих 
сторон тромботические массы с единичными 
участками реканализации. 

На основании прогрессирования тром-
боза в проксимальном направлении, а также 

выраженной тромбоцитопении был выставлен 
диагноз тромбоз инфраренального отдела 
нижней полой вены. Сопутствующий диагноз 
гепарининдуцированная тромбоцитопения II 
типа (8 баллов по шкале Warkentin & Heddle, 
2003). 

Для определения дальнейшей тактики 
лечения было принято решение о проведении 
ангиопульмонографии, каваграфии и при 
необходимости установка Кава-фильтра.  

28.12.2016 г. Проведены ангиопульмо-
нография, каваграфия: выявлен тотальный 
тромбоз супраренального отдела нижней по-
лой вены на уровне Th12-L1 (рис. 1, 2).  

 

 
Рис. 1. Каваграфия. Тотальный тромбоз нижней полой вены  

на уровне Th12-L1 
 

 
Рис. 2. Ангиопульмонография. Данных за тромбоэмболию 

легочных артерий и ее ветвей не выявлено 
 

Учитывая высокий уровень тромбоза 
НПВ и высокий риск развития ТЭЛА, было 
принято решение о проведении оперативного 
вмешательства ‒ тромбэктомии из супраре-
нального отдела НПВ и пликации НПВ.  

28.12.2016 г. Ход операции: внебрю-
шинным доступом справа выделены инфра- и 
супраренальный отделы НПВ – тромбирован 
до 5 см выше почечных вен. Проведена про-
дольная венотомия ниже почечных вен. На 
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высоте пробы Вальсальвы катетером Фогарти 
из супраренального отдела вымыт тромб с 
округлой головкой, имеется участок органи-
зации тромба. Венотомическое отверстие 
ушито проленом 4/0, произведена пликация 
НПВ ниже отхождения почечных вен 4-мя 
узловыми швами проленом 4/0. Интраопера-
ционно отмечается повышенная кровоточи-
вость, использовался аппарат для реинфузии 
крови Haemonetics Cell Saver 5+, выполнялась 
коррекция гипокоагуляции, кровопотеря со-
ставила около 2000мл, реинфузия – 1500 мл. 

Послеоперационный период протекал без 
особенностей. Дренажи удалены через 1 день. 

28.12.2016 г. Учитывая развившуюся 
ГИТ, лечение скорректировано, назначен 
фондапаринукс натрия (Арикстра) 7,5 мг под-
кожно однократно в сутки как единственный 
доступный антикоагулянт при выраженной 
тромбоцитопении.  

Данные лабораторных и инструмен-
тальных методов исследования: 

общий анализ крови от 28.12.2016 г.: ге-
матокрит – 21,8%, гемоглобин – 79 г/л, тром-
боциты – 39×109/л, эритроциты – 2,5×1012/л, 
лейкоциты – 15,8×109/л. Коагулограмма: 
АЧТВ – 35,3 с, ПТИ – 75%, МНО – 1,37, фиб-
риноген – 1,1 г\л, РФМК – отрицательно.  

Общий анализ крови от 29.12.2016г.: 
гематокрит – 19,8%, гемоглобин – 72 г/л, 
тромбоциты – 55×109/л, эритроциты – 
2,5×1012/л, лейкоциты – 9,4×109/л. Коагуло-
грамма 29.12.2016г.: АЧТВ не определяется, 
ПТИ – 81%, МНО – 1,24, фибриноген – т2 г\л, 
РФМК – отрицательно.  

Общий анализ крови от 30.12.2016г.: 
гемоглобин 88 г/л, тромбоциты 27×109/л, 
эритроциты 3,1×1012/л, лейкоциты 15,2×109/л, 
СОЭ 64 мм/ч. 1.01.2017 г. Общий анализ кро-
ви: гемоглобин 83 г/л, тромбоциты 54×109/л, 
эритроциты 2,8×1012/л, лейкоциты 12,7×109/л. 
Время свертывания крови конец – 8 мин. 

Общий анализ крови от 01.01.2017г.: 
гемоглобин – 83 г/л, тромбоциты – 54×109/л, 
эритроциты – 2,8×1012/л, лейкоциты – 
12,7×109/л. 

Общий анализ крови от 04.01.2017 г.: 
гематокрит – 25,8%, гемоглобин – 88 г/л, 
тромбоциты – 79×109/л, эритроциты – 
3,19×1012/л, лейкоциты – 13,1×109/л, СОЭ – 57 
мм\ч. Коагулограмма: время свертывания 
крови конец – 8 мин., АЧТВ – 35,2 с, ПТИ – 
70%, МНО – 1,45, фибриноген – 5,99 г\л.  

Общий анализ крови от 10.01.2017 г.: 
гемоглобин – 89 г/л, тромбоциты – 123×109/л, 
эритроциты – 2,64×1012/л, лейкоциты – 
6,8×109/л. Скорректирована антикоагулянтная 

терапия – перевод на пероральный прием ан-
тагониста витамина К (Варфарин). 

Общий анализ крови от 11.01.2017 г.: 
гематокрит – 24,8%, гемоглобин – 82,3 г/л, 
тромбоциты – 186×109/л, эритроциты – 
2,99×1012/л, лейкоциты – 7,2×109/л. Коагуло-
грамма: АЧТВ – 44,3 с, ПТВ – 39,8 с, МНО – 
3,16, фибриноген – 6,14 г/л.  

Объективный осмотр 16.01.2017г.: оте-
ки на нижних конечностях регрессировали, 
обе нижние конечности одинакового размера. 
Симптомы Хоманса и Мозеса отрицательные.  

УЗДС вен нижних конечностей 
16.01.2017г.: нижняя полая вена проходима. В 
просвете суральных вен, ПкВ, ПБВ, НрПВ, 
ОПВ с обеих сторон визуализируются гетеро-
генные тромботические массы с участками 
реканализации.  

С улучшением пациент был выписан на 
долечивание в санаторий «Зеленая роща» с 
рекомендациями по приему препарата Варфа-
рин 7,5мг однократно в сутки под контролем 
показателя МНО. 

При контрольном осмотре через 3 и 6 
месяцев состояние пациента удовлетвори-
тельное, регресс отечного синдрома нижних 
конечностей. Пациент придерживается реко-
мендаций, показатель МНО составил 2,0-3,0 
на фоне приема 3-х таблеток Варфарина. 

Таким образом, у данного пациента на 
фоне тромбоза глубоких вен правой нижней 
конечности бедренно-подвздошного сегмента 
(по данным УЗДС) была проведена терапия 
НФГ, на фоне которой наблюдалось развитие 
ГИТ II типа с прогрессированием тромбоза, а 
также выраженным снижением количества 
тромбоцитов в динамике. К сожалению, нами 
было недооценено развитие тромбоза глубо-
ких вен на контралатеральной нижней конеч-
ности, что, по-видимому, уже было проявле-
нием ГИТ. После коррекции терапии – отмена 
НФГ, замена его на фондапаринукс натрия, а 
также хирургическая профилактика ТЭЛА ‒ 
наблюдалась положительная динамика – ре-
гресс тромбоцитопении и отечного синдрома.  

Заключение  
В большинстве клиник, в том числе и в 

Клинике БГМУ, отсутствуют диагностиче-
ские тесты для выявления антител к гепарину 
для подтверждения ГИТ. Поэтому необходим 
контроль уровня тромбоцитов у пациентов с 
тромбозом глубоких вен нижних конечностей, 
получающих антикоагулянтную терапию как 
низкомолекулярными, так нефракциониро-
ванными гепаринами, а также совершенство-
вание лабораторной диагностики данного па-
тологического состояния. 
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А.М. Сулейманов1, А.Н. Питюк1, Г.А. Файзуллина2, М.Б. Убайдуллаев2, Ю.В. Ярыш2 
ПЕРВИЧНЫЙ СПОНТАННЫЙ ПНЕВМОТОРАКС И ПОДКОЖНАЯ ЭМФИЗЕМА – 

ОСЛОЖНЕНИЕ АНЕСТЕЗИОЛОГИЧЕСКОГО ПОСОБИЯ? 
1ГБУЗ РБ «Городская клиническая больница № 21», г. Уфа  

2ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Уфа 

 
В статье приводится описание редкого случая спонтанного пневмоторакса у двух оперированных больных женского 

пола с патологией челюстно-лицевой области. Оперативное лечение проводилось под эндотрахеальным наркозом. В 
анамнезе у обеих пациенток был хронический бронхит. В послеоперационном периоде после сильного кашля отмечено 
развитие спонтанного пневмоторакса с разной степенью тяжести. После купирования правостороннего пневмоторакса у 
одной пациентки через 6 дней после операции развился левосторонний пневмоторакс. Как расценивать подобные осложне-
ния – как казуистику или как возможное осложнение после анестезиологического пособия? Какие меры профилактики 
необходимы для предупреждения спонтанного пневмоторакса? 

Ключевые слова: спонтанный пневмоторакс, анестезиологическое пособие, подкожная эмфизема, компьютерная томо-
грамма. 

 
A.M. Suleymanov, A.N. Pityuk, G.A. Fayzullina, M.B. Ubaydullaev, Yu.V. Yarysh  
PRIMARY SPONTANEOUS PNEUMOTHORAX AND SUBCUTANEOUS 

EMPHYSEMA: A COMPLICATION OF ANESTHESIA? 
 
The article describes a rare case of spontaneous pneumothorax in 2 operated female patients with pathology of the maxillofacial 

region. Surgical treatment was performed using endotracheal anesthesia. The history of both patients had chronic bronchitis. In the 
postoperative period after a strong cough we noted the development of spontaneous pneumothorax with varying degrees of severity. 
After arresting right-sided pneumothorax in one patient, 6 days after surgery left-sided pneumothorax developed. How to interpret 
these complications: is it an oddity or a possible complication of anesthesia? What preventive measures should be taken to prevent 
spontaneous pneumothorax?  

Key words: spontaneous pneumothorax, anesthesia, subcutaneous emphysema, CT scan. 
 
Среди причин первичного спонтанного 

пневмоторакса, развившегося на фоне нор-
мального состояния легочной ткани, приводят-

ся перепады давления при проведении водо-
лазных работ, полете на самолете, у альпини-
стов. Механизм пневмоторакса заключается в 
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следующем: когда внутриальвеолярное давле-
ние превышает давление в легочном интерсти-
ции, во время кашля происходит разрыв альве-
ол. Воздух проникает в интерстиций и прохо-
дит к корням легкого, вызывая эмфизему сре-
достения. Если же разрыв происходит близко к 
корням легкого, то рвется и париетальная 
плевра, и воздух оказывается в плевральной 
полости. При повреждении пристеночной 
плевры воздух проникает в подкожную клет-
чатку, в результате чего образуется подкожная 
эмфизема. Воздух распространяется по под-
кожно-жировой клетчатке на грудную клетку, 
шею, лицо, переднюю брюшную стенку [1].  

В нашей практике мы наблюдали два 
случая первичного спонтанного пневмоторак-
са у больных женского пола после хирургиче-
ской операции челюстно-лицевой области. 

Клинический случай 1. 
Больная А., 50 лет, безработная, 

11.02.2016 г. была госпитализирована на пла-
новое оперативное лечение в отделение че-
люстно-лицевой хирургии ГБУЗ РБ ГКБ № 21 
г. Уфы с диагнозом хронический кистозный 
верхнечелюстной синусит слева. Кистозное 
образование верхнечелюстной пазухи было 
выявлено в результате компьютерной томо-
графии (КТ). 

Больная в течение года жаловалась на 
затрудненность носового дыхания слева. Из 
перенесенных заболеваний отмечает простуд-
ные заболевания, хронический бронхит.  

Общее состояние на момент осмотра 
удовлетворительное. Сознание ясное. Поло-
жение тела активное. Кожные покровы фи-
зиологической окраски. Тоны сердца ритмич-
ные, АД 120/80 мм рт. ст., ЧСС – 66 уда-
ров/мин.  

Местный статус: лицо симметричное. 
Кожа лица физиологической окраски. Слизи-
стая оболочка полости рта светло-розовая, 
влажная.  

При анализе данных КТ придаточных 
пазух носа определялся купол оболочки кисты 
верхнечелюстной пазухи в области проекции 
корней моляров размером 3,0 × 2,0 см округ-
лой формы.  

В предоперационном периоде проведе-
ны исследования: 

общий анализ крови (от 26.01.2016 г.) – 
эритроциты – 4,25×1012/л, Нв – 113 г/л, тром-
боциты – 179×109/л; лейкоциты – 5,0×109/л, 
СОЭ – 15 мм/ч; лейкоформула: сегментоядер-
ные – 55 %, эозинофилы – 5 %, лимфоциты – 
34%, моноциты – 6%. 

Биохимический анализ крови (от 
28.01.2016 г.) – общий белок – 74,8 г/л; ка-

лий – 4,7 ммоль/л; натрий – 148 мкмоль/л; 
мочевина – 5,6 ммоль/л, билирубин общий – 
9,7 мкмоль/л, холестерин – 5,81 ммоль/л, кре-
атинин – 83 мкмоль/л. 

Анализ мочи (от 26.01.2016 г.) – уд. вес 
1010, реакция кислая.  

Спирография (от 25.01.2016 г.) – венти-
ляционная функция легких в пределах нормы. 

ЭКГ (от 26.01.2016г.) – синусовый 
ритм, ЭОС не отклонена.  

12.02.2016 г. под эндотрахеальным 
наркозом произведена эндоскопическая 
гайморотомия слева – трепанация передней 
стенки верхнечелюстной пазухи в области 
клыковой ямки слева троакаром Козлова. По-
сле трепанации пазухи эндоскопом 0º опреде-
лена локализация оболочки кисты 3,0×2,0см с 
прозрачным жидкостным содержимым. Щип-
цами Блексли удалена оболочка кисты, кото-
рая была направлена на гистологическое ис-
следование. Осмотр соустья со средним носо-
вым ходом показал, что соустье функциони-
рует. Антисептическая обработка полости 
верхнечелюстной пазухи проведена водным 
раствором хлоргексидина. На рану переход-
ной складки наложены швы викрилом 4/0. 
Время операции 11:50-12:25 ч. 

В послеоперационном периоде 
12.02.2016г., находясь в палате после кашля 
больная начала жаловаться на нехватку воз-
духа. В 12:50 ч. в палату был вызван врач-
анестезиолог.  

Больная находилась в положении лежа 
на кровати, у нее наблюдались выраженная 
подкожная эмфизема лица, шеи, верхней по-
ловины грудной клетки, выраженная одышка. 
Объективно: состояние тяжелое, сознание яс-
ное. Возбуждена, жаловалась на нехватку 
воздуха. Кожные покровы розовые, наблюда-
лась выраженная подкожная эмфизема лица, 
верхней половины грудной клетки, плеч. Ды-
хательная недостаточность (ДН) II-III степе-
ней. Частота дыхания 30 в мин. Показатель 
Sp0² – 97%. Аускультативно: дыхание жест-
кое, проводится во все отделы. Тоны сердца 
приглушенные, ритмичные, АД 110/70 мм рт. 
ст. Живот мягкий. В связи с тяжестью состоя-
ния и необходимостью интенсивной терапии 
больная была переведена в отделение реани-
мации. Произведена катетеризация перифери-
ческой вены, начата инфузия физиологиче-
ского раствора 500 мл, струйно введен пред-
низолон 90 мг. В связи с нарастанием дыха-
тельной недостаточности до 35 в мин. и пси-
хомоторным возбуждением решено перевести 
больную на искусственную вентиляцию лег-
ких (ИВЛ). 
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12.02.2016 г. 15:30 ч. Общее состояние 
больной тяжелое. Дыхание затрудненное, 
наблюдается наличие подкожной эмфиземы в 
области лица, шеи, грудной клетки (больше 
справа). Подкожные покровы бледные. Дыха-
ние ровное, свободное. ЧД – 19 в мин. В лег-
ких жесткое дыхание, дыхательные шумы не-
сколько ослаблены. Тоны сердца приглуше-
ны. АД 120/80 мм рт. ст., пульс – 85 ударов в 
мин. Живот мягкий, безболезненный. Показа-
тель Sp02 – 99%. 

Была проведена КТ органов грудной 
клетки и грудного отдела позвоночника. На 
серии компьютерных томограмм мягких тка-
ней шеи наблюдалась массивная подкожная 
эмфизема по передней и боковым поверхно-
стям грудной клетки. Наличие воздуха в 
плевральной полости справа в большом коли-
честве в области верхушки, медиастинально, 
вдоль переднебоковой поверхности грудной 
стенки, в нижних отделах, правое легкое кол-
лабировано, уменьшено в объеме на 1/2. Ор-
ганы средостения смещены влево, средосте-
ние не расширено, в центральном переднем 
средостении определяется наличие свободно-
го воздуха (рис. 1). 

 

 
Рис 1. Больная А., 50 лет. Компьютерная томография  

органов грудной клетки. Наблюдаются признаки  
эмфиземы плевральной полости справа 

 
В 16:00 ч. произведена катетеризация 

плевральной полости справа во втором меж-
реберье по среднеключичной линии – эвакуи-
ровано около 1800 мл воздуха. Оставлен 
трубчатый дренаж диаметром 1,4мм (подклю-
чичный катетер) в плевральной полости для 
активной аспирации воздуха. После прове-
денного мероприятия дыхание ровное, сво-
бодное. Дыхательные шумы проводятся во 
все отделы легкого. АД 115/75 мм рт. ст., 
пульс 78 ударов в мин. Признаки подкожной 
эмфиземы не нарастают.  

Больная наблюдалась в динамике, по 
дренажу Бюлау поступление воздуха было в 
незначительном количестве. Значительное 

уменьшение подкожной эмфиземы отмеча-
лось к утру 14.02.2016 г. Дыхание жесткое, 
сухие и влажные хрипы по всем полям. По 
дренажу поступления воздуха нет.  

15.02.2016 г. больная переведена из от-
деления хирургической реанимации в отделе-
ние челюстно-лицевой хирургии. Общее со-
стояние стабильное, АД 120/75 мм рт. ст. 

ОАК (от 16.02.2016 г.) – эритроциты – 
3,75×1012/л, Нв – 122г/л, тромбоциты – 
208×109/л; лейкоциты – 6.6×109/л, СОЭ – 34 
мм/ч; лейкоформула: сегментоядерные – 44%, 
палочкоядерные – 2%, лимфоциты – 50%, мо-
ноциты – 4%. 

18.02.2016 г. проведена контрольная то-
мография органов грудной клетки. Подкожная 
эмфизема уменьшилась по передней и боковым 
поверхностям грудной клетки до лопаточной 
линии. Справа легкое расправилось. Наличие 
воздуха в плевральной полости слева в боль-
шом количестве, легкое коллабировано на 2/3, в 
области верхушки медиастинально, вдоль пе-
реднебоковой поверхности грудной клетки – 
воздух. Признаки скопления компонента жид-
костной плотности в плевральной полости слева 
высотой до 37 мм. Органы средостения не сме-
щены, средостение не расширено, в централь-
ном переднем средостении определяется нали-
чие свободного воздуха (рис. 2). 

 

 
Рис 2. Больная А., 50 лет. Компьютерная томография  

органов грудной клетки. Наблюдаются признаки  
эмфиземы плевральной полости слева 

 
18.02.2016 г. проведена контрольная 

рентгенография органов грудной клетки, вы-
явлены признаки гидропневмоторакса слева. 
В 11:20 ч. произведен под местной анестезией 
торакоцентез в четвертом межреберье слева – 
получено около 200 мл серозной жидкости с 
примесью воздуха. На консультации пульмо-
нологом выставлен диагноз спонтанный двух-
сторонний пневмоторакс. Сопутствующий 
диагноз обострение хронического бронхита. 
Рекомендована консультация торакального 
хирурга. 
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19.02.2016 г. проведена консультация 
торакальным хирургом и выставлен диагноз 
буллезная эмфизема легких, левосторонний 
спонтанный пневмоторакс.  

По результатам гистологического ис-
следования оболочки кисты установлено, что 
она представлена волокнистой тканью с при-
знаками отека, воспалительной инфильтра-
ции, полнокровными сосудами.  

По рекомендации торакального хирурга 
проведен перевод пациентки для дальнейшего 
лечения в торакальное отделение ГКБ № 6 
г. Уфы. 

Клинический случай 2. 
Больная А., 64 года, пенсионерка, 

11.04.2016 г. была госпитализирована на пла-
новое оперативное лечение в отделение че-
люстно-лицевой хирургии ГБУЗ РБ ГКБ № 21 
г. Уфы с диагнозом остеобластокластома тела 
и ветви нижней челюсти слева. 

Больная отмечает наличие опухолевид-
ного образования в нижней челюсти в течение 
семи лет. Заболевание нижней челюсти выяв-
лено случайно при подготовке санации поло-
сти рта. Из перенесенных заболеваний указы-
вает простудные, в анамнезе – гипертониче-
ская болезнь, хронический панкреатит, хро-
нический бронхит более 10 лет.  

Общее состояние на момент осмотра 
удовлетворительное. Сознание ясное. Поло-
жение тела активное. Кожные покровы фи-
зиологической окраски. Тоны сердца ритмич-
ные АД 120/80 мм рт. ст., ЧСС – 66/мин.  

Местно: лицо симметричное, кожа лица 
физиологической окраски, слизистая оболоч-
ка полости рта светло-розовая, влажная.  

При анализе данных КТ и ортопантомо-
граммы определялись ячеистой формы очаги 
остеопороза костной ткани тела и ветви ниж-
ней челюсти размером 5×2,5 см с незначи-
тельной деформацией. Нижнечелюстной ка-
нал прослеживается по всему протяжению.  

В предоперационном периоде проведе-
ны исследования: 

ОАК (от 21.03. 2016 г.) – эритроциты – 
5,07×1012/л, Нв – 140г/л, тромбоциты – 
215×109/л; лейкоциты – 7,2×109/л, СОЭ – 23 
мм/ч; лейкоформула: сегментоядерные – 40 
%, эозинофилы – 5%, лимфоциты – 50 %, мо-
ноциты – 10 %. 

Биохимический анализ крови (от 
10.02.2016 г.) – общий белок – 70 г/л; мочеви-
на – 6,3 ммоль/л, билирубин общий – 17,0 
мкмоль/л, холестерин – 6,00 ммоль/л, креати-
нин – 93 мкмоль/л. 

Анализ мочи (от 21.03.2016 г.) – уд. вес 
1020, реакция кислая.  

Спирография (от 25.01.2016 г.) – венти-
ляционная функция легких в пределах услов-
ной нормы. 

ЭКГ (от 10.02.2016 г.) – синусовый 
ритм, ЭОС горизонтальный.  

12.04.2016 г. под эндотрахеальным 
наркозом произведена экскохлеация новооб-
разования нижней челюсти слева внутрирото-
вым доступом. В послеоперационном периоде 
общее состояние соответствовало сроку и 
объему перенесенного вмешательства. 

13.04.2016 г. в 9:20 ч. поступил вызов в 
палату. Пациентка находилась в положении 
сидя на кровати. Жалоба на чувство тяжести 
за грудиной при изменении положения тела. 
Отмечает, что вечером 12.04.2016 г. были 
рвота и сильный кашель. 

Объективно: общее состояние удовле-
творительное, в сознании. Поведение адек-
ватное. Кожные покровы бледно-розовые, чи-
стые. Отмечается отечность мягких тканей 
поднижнечелюстной области слева. Язык чи-
стый, влажный, подвижный. При пальпации 
шеи слева определяется подкожная крепита-
ция. Дыхание спонтанное, жесткое, хрипы 
сухие, больше справа. Дыхательная недоста-
точность не выявлена. Частота дыхания 18 в 
мин. Тоны сердца приглушенные, ритмичные. 
АД 105/75 мм рт. ст., пульс 70 в мин. Нару-
шения жизненно важных функций не выявле-
ны. Состояние больной позволило продол-
жить лечение в отделении. Назначены рентге-
нография органов грудной клетки в двух про-
екциях, ЭКГ, фибробронхоскопия. 

Результаты рентгенографии органов 
грудной клетки в прямой и левой боковой 
проекциях от 13.04.2016 г. показали, что в бо-
ковой проекции шеи и грудины определяется 
подкожная эмфизема. Легочный рисунок уси-
лен, деформирован за счет бронхо-
сосудистого компонента по ячеистому типу 
преимущественно в прикорневых областях, 
несколько сгущен в базальных отделах с обе-
их сторон. Междолевая плевра справа уплот-
нена. Пневмосклероз. Корни малоструктурны, 
уплотнены. Купол диафрагмы справа на 
уровне VI ребра, слева на уровне VI ребра 
прослеживаются неровные, четкие контуры. 
Синусы: правый медиальный завуалирован, 
передний слева запаян. Сердце в пределах 
возрастных особенностей. 

Наблюдение в динамике позволило кон-
статировать стабильное состояние, подкожная 
эмфизема шеи не нарастает. 

15.04.2016 г. в 00:10 ч. больная стала 
жаловаться на затрудненное дыхание. Отме-
чалось нарастание подкожной эмфиземы шеи 
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с распространением на правую сторону. Вы-
зван дежурный врач-анестезиолог.  

Общее состояние больной средней тяже-
сти. Больная в сознании, излишне эмоциональ-
ная, беспокойная. Кожные покровы чистые, 
обычной окраски. Дыхание спонтанное, ЧД 18 
в мин., аускультативно – везикулярное дыха-
ние, проводится во все отделы, хрипов нет. 
Тоны сердца приглушены, ритмичные. АД 
170/90 мм рт. ст., пульс 90 в мин. Живот мяг-
кий, не вздут. Пальпируется подкожная эмфи-
зема в области шеи слева до ушной раковины, 
справа до средней трети шеи. В связи с риском 
развития асфиксии больная была переведена в 
отделение хирургической реанимации.  

По данным ФЭГС (от 15.04.2016 г. 
01:05) патологии пищевода не выявлено. 

Общее состояние стабильное, подкож-
ная эмфизема шеи не нарастает. 

15.04.2016 г. в 12:00 ч. проведена кон-
сультация торакального хирурга и выставлен 
диагноз подкожная эмфизема, эмфизема сре-
достения. Перфорация грушевидного синуса 

под вопросом. Рекомендовано проведение 
ФГС, по результатам которой повреждение 
пищевода не установлено. 

15.04.2016 г. больная в состоянии сред-
ней тяжести переводится в отделение челюст-
но-лицевой хирургии для проведения лечения 
и динамического наблюдения. 28.04.2016 г. 
отмечается полное купирование подкожной 
эмфиземы, пациентка была выписана в удо-
влетворительном состоянии.  

Выводы  
Приведенные примеры интересны тем, 

что для появления спонтанного пневмоторакса 
у пациенток не было явных клинических пред-
посылок, кроме хронического бронхита как со-
путствующего заболевания. Остаются откры-
тыми вопросы: относиться к этим случаям как к 
казуистике и быть настороженным при опера-
тивном лечении больных под эндотрахеальным 
наркозом при наличии у них хронических забо-
леваний дыхательной системы или существуют 
общие предпосылки развития такого грозного 
осложнения, как спонтанный пневмоторакс? 
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ОСОБЕННОСТИ РАЗВИТИЯ СИНДРОМА КОРОТКОЙ КИШКИ У ДЕТЕЙ 
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Синдром короткой кишки (СКК) ‒ это тяжелое заболевание, развивающееся после массивной резекции тонкой кишки и 

являющееся одной из основных причин хронической кишечной недостаточности в детском возрасте. Частота развития 
СКК выше у недоношенных детей и детей с низкой массой тела, заболевание протекает у каждого пациента индивидуаль-
но. Целью данной работы стало изучение особенностей развития СКК в детском возрасте. Нами были изучены течение бе-
ременности матери пациента, причины массивной резекции кишечника, развитие и течение СКК. Исследованные нами де-
ти имели четыре различных первичных диагноза. Были выявлены особенности развития и течения СКК у детей в зависи-
мости от первичного заболевания. Выявленные особенности позволят лучше определять группу риска среди пациентов и 
планировать оперативное вмешательство и послеоперационное ведение данных пациентов.  

Ключевые слова: синдром короткой кишки, кишечная недостаточность, дети. 
 

R.R. Khasanov  
FEATURES OF DEVELOPMENT OF SHORT BOWEL SYNDROME IN CHILDREN 

 
Short bowel syndrome (SBS) is a severe condition, caused by massive small bowel resection and it is the main cause of intesti-

nal failure in children. SBS more frequently affects premature with low and extremely low weight and occurs in each patient indi-
vidually. The aim of this research was to study peculiarities of SBS in children. Many factors such as pregnancy of the mother of the 
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patient, causes of massive small bowel resection, development and progress of SBS were studied. The patients in the study had four 
different underlying diagnoses. The peculiarities of SBS in children depending on underlying disorder were revealed. The deter-
mined features will help to improve the exposure to risk group among patients and to plan surgery and postoperational follow-up of 
such patients. 

Key words: short bowel syndrome, intestinal failure, children. 
 
Синдром короткой кишки (СКК) – это 

тяжелое заболевание, развивающееся после 
массивной резекции тонкой кишки и являюще-
еся одной из основных причин хронической 
кишечной недостаточности в детском возрасте 
[1]. Основными проявлениями СКК являются 
мальабсорбация, мальдигестиея и мальнутри-
ция [2-4]. В детском возрасте наиболее часты-
ми заболеваниями, приводящими к развитию 
СКК, являются: гастрошизис, некротический 
энтероколит, атрезия кишечника, заворот ки-
шок, мекониальная кишечная непроходимость, 
синдром Цюльцера ‒ Уилсона, болезнь 
Гиршпрунга с длинным аганглионарным сег-
ментом, включающим в себя всю толстую 
кишку и часть тонкой кишки [5-8]. Структура 
причин СКК по данным различных авторов 
значительно отличается [1,9,10]. Такие причи-
ны, как мезентеральный тромбоз, болезнь Кро-
на, злокачественные новообразования и дру-
гие, чаще встречаются у взрослых [5]. СКК 
является редким, но очень тяжёлым заболева-
нием. В настоящее время данные о частоте 
СКК значительно варьируются. Многие авто-
ры указывают на частоту заболевания от 2 до 5 
случаев на миллион населения [4,9,11]. Важно 
отметить, что частота развития СКК значи-
тельно выше у недоношенных детей и детей с 
низкой и экстремально низкой массой тела. 
Так, у новорождённых с очень низкой массой 
тела частота может составлять 0,7%, у ново-
рожденных с экстремально низкой массой тела 
‒ до 1,1% [12]. У детей, рожденных до 37-й 
недели беременности, СКК развивается в 10 
раз чаще, чем у детей, рождённых в срок [13].  

СКК – это сложное заболевание, проте-
кающее у каждого пациента индивидуально. 
Целью данной работы явилось изучение осо-
бенностей развития СКК в детском возрасте. 

Материал и методы 
Настоящая работа выполнена на базе 

кафедры детской хирургии Башкирского госу-
дарственного медицинского университета. 
Проведено обследование девяти пациентов с 
синдромом короткой кишки, родившихся и 
проживающих на территории Российской Фе-
дерации. В исследование были включены 
только те дети, у которых после обширной ре-
зекции тонкой кишки развилась хроническая 
кишечная недостаточность, и им требовалось 
длительное парентеральное питание. Был про-
веден ретроспективный анализ медицинской 
документации пациентов, кроме того, были 

изучены анкеты, заполненные родителями па-
циентов с СКК. Нами были изучены течение 
беременности матери ребёнка, причины мас-
сивной резекции кишечника и течение СКК. 

Результаты и обсуждение 
Всего обследовано 9 пациентов с СКК, из 

них 5 мальчиков и 4 девочки. Течение беремен-
ности у матери четырёх пациентов было нор-
мальным. У одной матери на 4-м месяце бере-
менности развился ганренозно-перфоративный 
аппендицит с местным перитонитом, по поводу 
чего ей была проведена аппендектомия с сана-
цией брюшной полости. У другой мамы на фоне 
беременности развился тромбофлебит, в ре-
зультате чего ей пришлось ежедневно прини-
мать низкомолекулярный гепарин. У следую-
щей мамы вся беременность сопровождалась 
токсикозом с отсутствием аппетита и потерей 
веса. В одном случае у матери пациента в пер-
вом триместре развилась угроза прерывания 
беременности, а в другом – гипоксия плода. Бе-
ременность одной матери протекала на фоне 
многоводия и анемии. Четыре ребенка родились 
в промежутке между 33- и 37-й неделями геста-
ции, двое детей на 37-й неделе гестации и трое 
детей родились в срок. 

Вес детей при рождении варьировал от 
1776 до 4035 г, рост при рождении составил 
от 44 до 53 см. 

После рождения у 4-х пациентов была 
выявлена атрезия тонкой кишки, у двух ‒ за-
ворот и некроз тонкой кишки, у двух ‒ син-
дром Цюльцера ‒ Уилсона, а у одного паци-
ента ‒ некротический энтероколит.  

У 5 детей массивная резекция тонкой 
кишки была проведена сразу после рождения, 
у одного ребенка ‒ на 5-е сутки, еще у одного 
ребенка ‒ в возрасте 1 месяца и у одного ре-
бенка ‒ в возрасте 4-х лет. У одного пациента 
заворот и некроз тонкой кишки развился в 
возрасте 7 лет. 

После резекции тонкой кишки у паци-
ентов осталось от 4 до 80 см тонкой кишки, 
илиоцекальный угол был удален у 6 из 9 па-
циентов, толстая кишка оставлена у 6 из 9 па-
циентов, из них у одного ребенка была нало-
жена стома и толстая кишка была полностью 
исключена из процесса пищеварения. У дру-
гого ребенка оставлено только 10 см дисталь-
ного отдела толстой кишки.  

Среди обследованных нами детей не 
было значительной разницы между мальчи-
ками и девочками. 
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В исследуемой группе у 4 из 9 детей 
причиной массивной резекции тонкой кишки 
явилась её атрезия. По данным ряда авторов 
атрезия тонкой кишки ‒ это самая частая при-
чина СКК [14,15]. Следует отметить, что двое 
из этих детей родились на 36-й неделе геста-
ции, остальные двое детей ‒ на 37-й неделе 
гестации. У матерей трёх из четырёх пациен-
тов отмечены осложнения течения беремен-
ности. У одного пациента пренатально была 
заподозрена кишечная непроходимость. 

Вес при рождении у пациентов с атре-
зией тонкой кишки составлял от 3084 до 3410 
г, рост ‒ от 50 до 53 см, что соответствует по-
казателям нормы для новорожденных. У всех 
этих детей в экстренном порядке резекция 
тонкой кишки была произведена в первые дни 
после рождения. Детям проводилось от одно-
го до трёх хирургических вмешательств на 
кишечнике. У них было сохранено от 30 до 50 
см тонкой кишки, а также сохранена толстая 
кишка и лишь у одного ребенка был сохранён 
илеоцекальный угол. Всем детям был нало-
жен тонкотолстокишечный анастомоз, ни од-
ному из детей не была наложена стома.  

В двух случаях причинами развития 
СКК явились заворот и некроз тонкой киш-
ки. У матери одного ребенка беременность 
протекала с анемией и многоводием, у мате-
ри второго ребёнка беременность протекала 
нормально. Оба ребенка родились доношен-
ными. У одного из них заворот тонкой киш-
ки был врождённым. У этого пациента после 
рождения отмечались отсутствие стула и 
кровяные выделения из ануса, по гастраль-
ному зонду отходило застойное отделяемое. 
Пациент был прооперирован на третьи сутки 
жизни – была произведена субтотальная ре-
зекция тонкой кишки (было сохранено 2 см 
тощей кишки и 2 см подвздошной кишки). 
На следующий день пациенту была произве-
дена релапаротомия с наложением еюнои-
леоанастомоза.  

У второго пациента заворот и некроз 
тонкой кишки развились в возрасте 7 лет. У 
этого пациента развилась клиника кишечной 
непроходимости и острого живота. Пациент 
был экстренно прооперирован. Ему были 
произведены диагностическая лапароскопия с 
конверсией на лапаротомию и субтотальная 
резекция тонкой кишки (было сохранено 5 см 
тощей кишки и 5 см подвздошной кишки). 
Был наложен тонкотонкокишечный анастомоз 
конец в конец. Через месяц после операции у 
пациента развилась кишечная непроходи-
мость, для устранения которой ему была про-
ведена повторная лапаротомия. 

У двух из девяти детей причиной разви-
тия СКК был синдром Цюльцера ‒ Уилсона. 
У матерей обоих детей беременность проте-
кала нормально. Один ребенок родился доно-
шенным с нормальным весом при рождении, 
второй ребенок родился на 36-й неделе геста-
ции с весом 2670 г. Рост обоих детей был в 
пределах нормы. Симптомы кишечной непро-
ходимости развились у двоих детей сразу по-
сле рождения, по поводу чего в первые дни 
после рождения детям была проведена резек-
ция подвздошной кишки и наложением сто-
мы. Далее обоим детям выполнялись повтор-
ные лапаротомии, в том числе с резекциями 
тонкой кишки из-за развития её стенозов, ки-
шечных свищей и кишечной непроходимости. 
СКК у одного пациента развился на 5-й день 
после рождения, у второго пациента в воз-
расте 4-х лет после очередной резекции ки-
шечника. Илеоцекальный угол резецирован у 
обоих пациентов. Толстая кишка удалена у 
одного ребенка, у другого толстая кишка со-
хранена, однако она не участвует в процессе 
пищеварения ввиду наложения илиостомы. 

У одного пациента причиной развития 
СКК был некротический энтероколит, у матери 
которого в период беременности развился ган-
гренозно-перфоративный аппендицит с мест-
ным перитонитом. Новорождённый родился 
недоношенным на 33-й неделе гестации и с 
низкой массой тела – 1776 г. В течение первого 
месяца жизни ребенку трижды проводили ла-
паротомию с резекцией нежизнеспособных 
участков тонкой кишки. Илеоцекальный угол 
был резецирован, толстая кишка сохранена и 
наложен межкишечный анастомоз. 

Заключение 
Анализ полученных данных показал, что 

не у всех пациентов с СКК матери имели пато-
логию беременности. Для исследования связи 
между протекающей беременностью и вероят-
ностью развития СКК необходимо проведение 
исследования большого количества пациентов. 
Исследованные нами дети имели четыре раз-
личных первичных диагноза. По первичным 
диагнозам выявлено, что при атрезии тонкой 
кишки новорожденные могут быть рождены в 
срок и доношенными. Пациенты, как правило, 
оперируются в экстренном порядке из-за кли-
ники кишечной непроходимости, при этом со-
храняется толстая кишка и накладывается 
межкишечный анастомоз. Заворот с некрозом 
тонкой кишки может быть как внутриутроб-
ным и проявляется сразу после рождения, так и 
развиться через несколько лет после рождения. 
Интересно отметить, что у обоих исследован-
ных нами пациентов при резекции тонкой 
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кишки была сохранена лишь очень незначи-
тельная её часть, в то же время илеоцекальный 
угол и толстая кишка были оставлены полно-
стью. У пациентов накладывался межкишеч-
ный анастомоз конец в конец. При синдроме 
Цюльцера-Уилсона данные дети тоже могут 
родиться доношенными, они оперируются в 
первые дни жизни, чаще всего этим детям 
накладывается илиостома с выключением тол-
стого кишечника из процесса пищеварения, а 
позднее возможно и полное удаление кишки. 
По данным литературы некротический энтеро-
колит чаще развивается у недоношенных детей 
с низкой массой тела [11,12], что совпадает с 
нашими наблюдениями. Резекция тонкой киш-

ки у данных пациентов в отличие от вышепе-
речисленных может быть произведена не толь-
ко в первые дни, но и в первые недели жизни.  

Выявленные особенности развития СКК 
у детей позволят лучше определять группу 
риска среди пациентов, сроки возможной ре-
зекции тонкой кишки и планировать опера-
тивное вмешательство и послеоперационное 
ведение данных пациентов.  

Необходимо отметить, что важной при-
чиной СКК у детей также является гастроши-
зис [9,16]. В данное исследование дети с по-
добным диагнозом не вошли, однако изучение 
особенностей развития СКК у данных паци-
ентов требует дальнейших исследований.  
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Неврологические нарушения можно отнести к довольно частым, но мало изученным осложнениям после транспланта-

ции внутренних органов, степень их тяжести может варьировать от умеренных до крайне тяжелых проявлений расстройств 
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нервной системы. В настоящей статье сообщается о трех пациентах с различными неврологическими нарушениями после 
ортотопической трансплантации трупной печени и аллотрансплантации почек, а также рассматриваются вероятные причи-
ны развития данных осложнений, клинические проявления, терапевтическая тактика ведения пациентов после трансплан-
тации внутренних органов и профилактика возникновения неврологических расстройств. Пациенты, наблюдавшиеся в 
клинике, находились на иммуносупрессивной терапии с включением такролимуса или циклоспорина. Использование дан-
ных лекарственных средств способствует развитию инфекционных и токсических поражений нервной системы, поврежде-
нию гематоэнцефалического барьера (ГЭБ), что сопровождается вазогенным отеком головного мозга. Повреждение ГЭБ в 
этом случае опосредованно снижением экспрессии гликопротеина-P, локализованного на цитоплазматических мембранах 
эндотелиоцитов гистогематических барьеров, основной функцией которого являются препятствие всасыванию ксенобио-
тиков, а при их попадании в организм скорейшее выведение. Возникшие осложнения, вероятнее всего, связаны именно с 
развитием вышеупомянутых патологических процессов. 

Ключевые слова: энцефалопатия, абсцесс головного мозга, вирусный менингоэнцефалит, трансплантация печени, 
трансплантация почки, такролимус, циклоспорин. 

 
E.R. Khasanova, K.Z. Bakhtiyarova 

NEUROLOGICAL DISODERS AFTER INTERNAL ORGANS TRANSPLANTATION  
 
Neurological disorders are quiet frequent, but poorly studied complications after internal organs transplantation. Their severity 

can vary from mild to major manifestations of nervous system disorders. In this paper we report about three patients with different 
neurological complications after orthotopic cadaveric liver transplantation and allograft renal transplantation. And we also consider 
the probable reasons for development of these complications, clinical implications, therapeutic management of patients after internal 
organs transplantation and prevention of neurological disorders. These patients received immunosuppressive therapy with the inclu-
sion of tacrolimus or cyclosporine. The use of these medicines facilitates the development of infectious and toxic lesions of the 
nervous system, damages the blood-brain barrier (BBB), which is accompanied by vasogenic swelling of the brain. Damage to the 
BBB in this case is mediated through the reduced expression of glycoprotein-P, which is localized on cytoplasmic membranes of 
endothelial cells of histohematogenous barriers, main function of which is to create an obstacle to the absorption of xenobiotics, and 
in case they enter the body – their early elimination. Arisen complications are most likely associated with the development of the 
aforementioned pathological processes. 

Key words: encephalopathy, brain abscess, viral meningoencephalitis, liver transplantation, renal transplantation, tacrolimus, 
cyclosporine. 

 
Неврологические нарушения можно от-

нести к довольно частым, но мало изученным 
осложнениям после трансплантации внутрен-
них органов, степень их тяжести может варь-
ировать от умеренных до крайне тяжелых 
проявлений расстройств нервной системы. 

Частота неврологических осложнений 
при трансплантации печени находится между 
8 и 47%, к ним можно отнести энцефалопа-
тию, сосудистые нарушения, инфекционные 
поражения нервной системы, опухоли мозга, 
полинейропатию [2]. Изменения иммунной 
системы после пересадки почки могут стиму-
лировать развитие опухоли мозга и инфекци-
онных поражений нервной системы. Опухоли 
чаще возникают у больных, получающих ин-
тенсивную иммуносупрессорную терапию. 
Системная грибковая инфекция ‒ частое 
осложнение после пересадки почки (она об-
наруживается в половине летальных случаев), 
которое может привести к развитию абсцесса 
головного мозга. Более редкие осложнения 
после пересадки почки – это менингит, ток-
соплазмоз, прогрессирующая мультифокаль-
ная лейкоэнцефалопатия [1]. 

Риск развития нейротоксичных эффек-
тов на фоне приема такролимуса варьирует в 
зависимости от того, какой орган был транс-
плантирован. Частота возникновения нейро-
токсичных эффектов на фоне приема такро-
лимуса колеблется от 25 до 31% [3]. Боль-
шинство неврологических нарушений возни-
кает после трансплантации печени (3,6%) и 
значительно реже при трансплантации сердца 

или легких [3, 4]. Нейротоксичное действие 
такролимуса на клетки остается до конца не 
изученным, оно также сходно с побочными 
эффектами, возникающими на фоне приема 
циклоспорина, что подтверждается наличием 
в клинической картине аналогичных симпто-
мов и синдромов, а также характерных изме-
нений в веществе головного мозга по данным 
КТ И МРТ [5].  

Наиболее информативными являются 
изображения, полученные при проведение 
МРТ головного мозга в режиме FLAIR и T2, 
которые характеризуются гиперинтенсивным 
сигналом от подкорковых ядер и центрально-
го белого вещества головного мозга. Такая 
картина наиболее характерна при энцефало-
патии, развившейся на фоне приема такроли-
муса [6,7]. 

Клинический случай 1. 
Пациентка П., 29 лет, в экстренном по-

рядке доставлена в хирургическое отделение 
трансплантации с жалобами на слабость, го-
ловокружение, боли в нижних конечностях, 
спине, бессонницу, гиперсаливацию, повы-
шение массы тела на 7-8 кг. Больна циррозом 
печени в течение нескольких лет. Симптомы 
нарастали в течение двух недель. В 2014 году 
произведена ортотопическая трансплантация 
трупной печени по поводу цирроза печени 
неясной этиологии с синдромом печеночно-
клеточной недостаточности (гипоальбумине-
мия, гипопротеинемия), портальной гипертен-
зии, варикозного расширения вен пищевода 
(ВРВП) I степени, расширения воротной, се-
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лезеночной вен, гепатоспленомегалии. Син-
дром печеночной энцефалопатии по Чайлд-
Пью “С”, MELD 18 баллов. Пациентка нахо-
дится на постоянной иммуносупрессивной 
терапии, которая включает в себя назначение 
такролимуса в дозе 10 мг в день, микофеноло-
вой кислоты 720 мг в день, метилпреднизоло-
на 4 мг в день. Пациентка связывала ухудше-
ние состояния со сменой иммунодепрессанта 
такролимус тева на такросел.  

На момент осмотра состояние пациент-
ки средней степени тяжести. Сознание сохра-
нено, положение активное. Описывает эпизо-
ды зрительных и слуховых галлюцинаторных 
включений. Критика к своему состоянию от-
сутствует, ухудшение состояния связывает со 
сменой иммуносупрессивной терапии. Выра-
жены когнитивные нарушения. Эмоционально 
лабильна. Черепно-мозговые нервы: очаговой 
патологии не выявлено. Гиперсаливация, ди-
зартрия. Мышечный тонус повышен больше в 
ногах по смешанному типу. Глубокие рефлек-
сы умеренной живости, симметричные. Пато-
логических рефлексов нет. Отмечает наруше-
ние ходьбы в течение последних двух меся-
цев. Постуральный тремор верхних конечно-
стей более выражен в правой руке. Чувстви-
тельные нарушения не выявлены. Имеется 
нарушение мочеиспускания в виде недержа-
ния, а также задержки мочи, которая появи-
лась около двух месяцев назад. Менингеаль-
ные знаки отрицательные. 

Лабораторные показатели: лейкоциты 
4,4×109/л; эритроциты 4,91×1012/л; гемогло-
бин 141 г/л; гематокрит 42 %; тромбоциты 
123×109/л; коэффициент анизотропии тром-
боцитов 47,4; средний объем тромбоцитов 8,1; 
ширина распределения тромбоцитов 11,5; 
общий белок 77,0 г/л; альбумин 48,0 г/л; аль-
бумин-глобулиновый коэффициент 1,66; мо-
чевина 9,6 ммоль/л; креатинин 87,0 мкмоль/л; 
глюкоза 6,12 ммоль/л; билирубин общий 11,2 
мкмоль/л; АЛТ 36,0 Ед/л; АСТ 27,0 Ед./л; ка-
лий 4,1 ммоль/л; натрий 142 ммоль/л; кальций 
ионизированный 1,08 ммоль/л; креатинкиназа 
200,0 МЕ/л; креатинкиназа МВ 28,0 МЕ/л; 
ЛДГ 518,0 МЕ/л; индекс АПТВ ‒ 0,88; про-
тромбин по Квику ‒ 101%; МНО-0,95, холе-
стерин 3,87 ммоль/л; триглицериды 1,04 
ммоль/л; холестерин ЛПОНП 0,47.  

Концентрация такролимуса в крови 3,8 
нг/мл (N). 

Антитела к Treponema pallidum, вирусу 
иммунодефицита человека, цитомегаловиру-
су, вирусам простого герпеса типа 1 и 2, виру-
сам гепатита В и С не обнаружены.  

При проведении магнитно-резонансной 
томографии головного мозга (рис. 1) были 
выявлены признаки гепатолентикулярной де-
генерации. На ДВИ- и АDС-картах наблюдал-
ся гипоинтенсивный сигнал от базальных 
ядер, был выставлен диагноз энцефалопатия 
неясной этиологии с пирамидно-экстра-
пирамидными нарушениями, дизартрией, 
психоорганическим синдромом, постуральной 
неустойчивостью. Болезнь Вильсона-
Коновалова после консультации нейрогенети-
ка и проведения дополнительных лаборатор-
ных исследований не подтвердилась.  

Пациентка находилась на стационарном 
лечении в течение трех дней с диагнозом со-
стояние после трансплантации трупной пече-
ни от 31.03.2014 г. по поводу цирроза печени 
неясной этиологии с синдромом печеночно-
клеточной недостаточности (гипоальбумине-
мия, гипопротеинемия), портальная гипертен-
зия ВРВП I степени, расширение воротной и 
селезеночной вен, гепатоспленомегалия. Син-
дром печеночной энцефалопатии по Чайлду-
Пью “С”, MELD 18 баллов.  

Сопутствующий диагноз энцефалопатия 
неясной этиологии с пирамидно-экстра-
пирамидными нарушениями, дизартрией, 
психоорганическим синдромом, эпизодиче-
скими галлюцинаторными включениями, по-
стуральной неустойчивостью.  

Проводилась иммуносупрессивная те-
рапия ‒ без изменений: такролимус в дозе 10 
мг в сутки; микофеноловая кислота 720 мг в 
сутки; метилпреднизолон 4 мг в сутки. 
Анксиолитическая терапия гидроксизином 
37,5 мг в сутки, нейролептическая терапия 
хлорпротиксеном 12,5 мг в сутки.  

Пациентка выписана из клиники по соб-
ственному желанию для амбулаторного лече-
ния у невролога и психотерапевта по месту 
жительства.  

Таким образом, анализ литературных 
данных в корреляции с данными анамнеза, 
неврологическим статусом и нейровизуализа-
ционной картиной (патологические сигналы с 
двух сторон от подкорковых ядер: гиперин-
тенсивный в T2, гипоинтенсивный в Т1, гипо-
интенсивный сигнал на DWI- и ADC-картах) 
позволяет подтвердить диагноз такролимус-
индуцированной энцефалопатии у пациентки 
П. Пациентка осмотрена через три месяца, 
проявления психоорганического синдрома 
неуклонно прогрессируют в сочетании с 
неврологическими нарушениями, описанны-
ми ранее. Терапия иммунодепрессантами 
продолжается. 
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Рис.1. МРТ головного мозга пациентки П. Гиперинтенсивный 
однородный сигнал от базальных ядер (хвостатое ядро, скорлу-
па, ограда) билатерально в Т2-режиме (а) и гипоинтенсивный 
сигнал от тех же структур в режиме Т1 (б) 

 
Клинический случай 2. 
Пациентка Х., 39 лет, в экстренном по-

рядке переведена в неврологическое отделе-
ние из районной больницы с жалобами на не-
устойчивость при ходьбе, ухудшение памяти, 
головные боли и общую слабость.  

С 2012 года состоит на учете у нефро-
лога с диагнозом хронический гломерулоне-
фрит. Консервативно-курабельная стадия 
хронической почечной недостаточности. Ал-
лотрансплантация трупной почки проведена в 
феврале 2015 года по поводу хронического 
гломерулонефрита с исходом в нефросклероз 
(трупный орган совместимый АВ0 HLA DR 
17 (03), слабоположительный кросс-матч). 
Больная находится на непрерывной иммуно-
супрессивной терапии такролимусом 10 мг в 
сутки, микофеноловой кислотой 720 мг в сут-
ки. В августе 2015 года был первый приступ с 
потерей сознания, поворотом глаз в сторону, 
тонико-клоническими судорогами, непроиз-
вольным мочеиспусканием. Продолжитель-
ность приступа составила около трех минут, 
приступ амнезирован. В районной больнице 
была проведена компьютерная томография 
головного мозга. На серии томограмм патоло-
гических изменений не выявлено. В сентябре 
2015 года приступы повторились, была серия 
из пяти приступов с потерей сознания, тони-
ко-клоническими судорогами, прикусом язы-
ка, непроизвольным мочеиспусканием, циано-
зом кожных покровов продолжительностью 
около трех минут, приступы амнезированы. В 
межприступные периоды приходила в созна-
ние. Санитарным транспортом доставлена в 
центральную районную больницу. Был назна-
чен леветирацетам 125 мг в день. Через два 
дня пациентка переведена в неврологическое 
отделение Республиканской клинической 
больницы. 

При поступлении тяжесть состояния 
пациентки была обусловлена инфекционно-
токсическим синдромом, прогрессирующим 
нарастанием общемозговых симптомов, нали-
чием менингеальных симптомов, угнетением 
сознания до степени глубокого оглушения, 
нарушением функций тазовых органов. 

Лабораторные показатели: тромбоцито-
пения 54×109/л, лейкоцитоз 12,7×109/л, СОЭ 
57 мм/ч.  

При проведении магнитно-резонансной 
томографии головного мозга (рис. 2 и 3) были 
выявлены множественные объемные образо-
вания. На ДВИ- и ADС-картах ‒ очаги с рез-
ким ограничением диффузии. После внутри-
венного введения контраста наблюдалось ин-
тенсивное кольцевидное накопление вещества 
в полушариях мозга и мозжечке. Данные ней-
ровизуализации характерны для множествен-
ных абсцессов головного мозга.  

 

  
 

  
 

Рис. 2. МРТ головного мозга пациентки Х. Гиперинтенсивные 
очаги в полушариях мозга и мозжечке в Т2-режиме. Состояние 
до оперативного вмешательства 

 

  
Рис. 3. МРТ головного мозга пациентки Х. после внутривенно-
го введения контрастного вещества. Отмечается интенсивное 
кольцевидное накопление вещества. По данным МР-сигнала 
множественные абсцессы. Состояние до оперативного вмеша-
тельства 
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Переведена в отделение нейрохирургии 
с диагнозом множественные абсцессы голов-
ного мозга на фоне иммуносупрессивной те-
рапии. Хронический абсцесс левых теменно-
затылочных долей головного мозга. Учитывая 
клиническую картину и прогрессирующее 
ухудшение состояния пациентки, было приня-
то решение об экстренном оперативном вме-
шательстве. Проведено наложение трепана-
ционного отверстия в левой теменно-
затылочной области с удалением и дрениро-
ванием абсцесса головного мозга (рис. 4). По-
сле операции отмечалась незначительная по-
ложительная динамика в неврологическом 
статусе в виде восстановления сознания, но 
сохранялся очаговый неврологический дефи-
цит, имевший место до оперативного вмеша-
тельства. Спустя несколько дней состояние 
пациентки стало крайне тяжелым. Ухудшение 
состояния с учетом лабораторных и инстру-
ментальных данных, было связано с токсиче-
ским действием такролимуса. Решением кон-
силиума иммуносупрессивная терапия была 
временно прекращена. Пациентка переведена 
в отделение реанимации и интенсивной тера-
пии для дальнейшего лечения с диагнозом 
множественные абсцессы головного мозга на 
фоне иммуносупрессивной терапии с синдро-
мом центрального тетрапареза, вестибуло-
атактическим синдромом, судорожным син-
дромом. Состояние после костно-
пластической трепанации левой теменно-
затылочной области с удалением и дрениро-
ванием абсцесса головного мозга. Сопутству-
ющий диагноз хроническая болезнь почек III 
стадии. Нефропатия трансплантата. Алло-
транспплантация трупной почки от 2015 года 
по поводу хронического гломерулонефрита с 
исходом в нефросклероз.  

 

  
Рис. 4. МРТ головного мозга пациентки Х. Состояние после 
наложения трепанационных отверстий. Субтотальное удаление 
нескольких абсцессов. Множественные абсцессы полушарий 
мозга и мозжечка в стадии разрешения 

 
Длительная лекарственная иммуносу-

прессия у пациентки Х. явилась основной 
причиной развития множественных абсцессов 

головного мозга. Клиническая картина, 
неврологический статус и результаты МРТ 
головного мозга подтверждают данный диа-
гноз. Несмотря на то, что после оперативного 
вмешательства идентификация возбудителя 
не проводилась, пациентка находилась на эм-
пирической антибактериальной терапии анти-
биотиком широкого спектра действия в ком-
бинации с антифунгицидным препаратом.  

Спустя три месяца после заболевания 
состояние пациентки расценивается как отно-
сительно удовлетворительное. Пациентка воз-
обновила прием иммуносупрессивных препа-
ратов в минимальных дозах: такролимус 2 мг в 
сутки, микофеноловая кислота 720 мг в сутки. 
Сохраняется незначительный неврологический 
дефицит: постуральный тремор правой руки 
легкой степени выраженности, гипестезия в 
виде вертикальной полосы по наружной по-
верхности левой ноги («лампас» на ноге). 

Клинический случай 3. 
Пациентка А., 29 лет, поступила в 

неврологическое отделение в плановом по-
рядке переводом из районной больницы с жа-
лобами на головные боли, возникающие по 
утрам (с 08:00 до 10:00), с тошнотой, слезоте-
чением, проходящие к обеду. 

Больна в течение двух недель. В день 
заболевания развилась слабость, появилось 
ощущение подъема температуры. Через не-
сколько часов развился судорожный приступ 
с тризмом жевательной мускулатуры, тониче-
ским напряжением мышц верхних конечно-
стей, выделением пены изо рта с примесью 
крови. Санитарным транспортом доставлена в 
районную больницу. Пациентка не помнила 
события с момента развития судорожного 
приступа, развились острое помрачение со-
знания, дезориентация, амнезия. Сознание 
восстановилось спустя двое суток от начала 
заболевания. В течение этих дней зафиксиро-
вано повышение температуры тела до 40о С. 
Пациентка переведена в неврологическое от-
деление Республиканской клинической боль-
ницы. 

В детском возрасте у пациентки выяв-
лена аномалия развития мочевыделительной 
системы (поликистоз почек, пузырно-
мочеточниковый рефлюкс). В связи с нарас-
танием хронической почечной недостаточно-
сти в 2005 году произведена аллотрансплан-
тация родственной почки от матери. Находит-
ся на двухкомпонентной иммуносупрессив-
ной терапии циклоспорином 325 мг в сутки, 
микофеноловой кислотой 1440 мг в сутки. За 
месяц до развития неврологических рас-
стройств отмечала эпизоды повышения тем-
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пературы тела до субфебрильных цифр, в свя-
зи с этим принимала комбинированный анти-
микробный препарат по 1 таблетке два раза в 
день в течение семи дней (тинида-
зол+ципрофлоксацин 600/500 мг). 

При поступлении состояние расценива-
лось как относительно удовлетворительное. 
Сознание сохранено. В неврологическом ста-
тусе наличие горизонтального мелкоразмаши-
стого нистагма в крайних боковых отведени-
ях, саккадические подергивания глазных яб-
лок, положительные рефлексы орального ав-
томатизма. Сила мышц конечностей доста-
точная ‒ до 5,0 балла. Глубокие рефлексы с 
рук симметрично повышены, рефлексы с ног 
симметричны, живые. Вызывается рефлекс 
Бабинского с левой ноги. Имеются признаки 
мозжечковой атаксии, постуральный тремор. 
Чувствительных нарушений не выявлено. Ги-
пергидроз кистей и стоп. Менингеальные зна-
ки: симптом Данцига, симптом Кернига под 
углом 170°. 

Лабораторные показатели: лейкоциты 
6,0×109/л; эритроциты 3,07×1012/л; тромбоци-
ты 403,0×109/л; гемоглобин 81 г/л; палочко-
ядерные 5%; сегментоядерные 64%; эозино-
филы 3%; моноциты 9%; лимфоциты 9%; 
СОЭ 40 мм/ч; общий белок 70,6 г/л; креати-
нин 153,8 мкмоль/л; мочевина 5,39 ммоль/л; 
билирубин общий 3,7 мкмоль/л; АЛТ 14,8 
Ед./л; АСТ 32,3 Ед./л; глюкоза 4,29 ммоль/л; 
холестерин 5,21 ммоль/л; АПТВ 14,6; ПТИ 
56,7; АЧТВ 25,1; МНО 1,1. 

Антитела к Treponema pallidum, вирусу 
иммунодефицита человека, вирусам гепатита 
В и С не обнаружены. 

ИФА крови на наличие антител к гер-
пес-вирусам: антитела IgG к ядерному анти-
гену NA вируса Эпштейна ‒ Барра (анам-
нестические антитела) 3,46 ОЕ положитель-
ные; антитела IgG к раннему антигену ЕA ви-
руса Эпштейна ‒ Барра (антитела острого пе-
риода) 0,06 ОЕ; антитела IgM к капсидному 
антигену VCA вируса Эпштейна ‒ Барра (ан-
титела острого периода) 0,08 OE, антитела 
IgM к цитомегаловирусу 0,568 ОЕ (положи-
тельные). Кровь на стерильность: роста бак-
терий нет. 

Концентрация циклоспорина А в плазме 
крови: нулевая проба ‒131нг/мл, двухчасовая 
проба ‒ 588,5 нг/мл. 

Спинномозговая жидкость бесцветная, 
прозрачная, ph 8,0; белок 1,09 г/л; Реакция 
Панди +; плеоцитоз 416:3 из них 95% моно-
нуклеары, 5% полинуклеары; глюкоза 
2,2 ммоль/л. При прямой бактериоскопии 
ликвора бактерии и грибы не обнаружены. 

ПЦР ликвора на вирусы: обнаружены 
6,7×103 копий/мл вируса Эпштейна‒Барра. 
Цитомегаловирус и вирусы простого герпеса 
типа 1 и 2 не обнаружены. Кислотоустойчи-
вые микобактерии в ликворе не обнаружены. 

При проведении МРТ головного мозга 
(рис. 5 и 6) выявлены признаки мультифо-
кальных очаговых поражений белого веще-
ства обоих полушарий головного мозга и обо-
их полушарий мозжечка (множественные па-
тологические очаги неоднородно гиперинтен-
сивные в режиме T2 и FLAIR, в правой лобной 
доле с субкортикальным расположением, в 
правой теменной доле, парасагиттально в ле-
вой теменной доле, мелкие очаги в левой лоб-
но-теменной доле, в проекции базальных ядер 
справа, в проекции валика мозолистого тела 
слева, перивентрикулярно задним рогам бо-
ковых желудочков, а также аналогичные еди-
ничные патологические очаги в полушариях 
мозжечка). Данная МР-картина может соот-
ветствовать острому диссеминированному 
энцефаломиелиту, необходимы клинические 
корреляции, рекомендован контроль в дина-
мике через 3-4 недели.  

 

  
а   б 

 

  
в   г 

Рис. 5. МРТ головного мозга пациентки А. при поступлении. 
Гиперинтенсивные очаги в правой лобной доле, в проекции 
базальных ядер (а,б), в правой теменной доле, в проекции вали-
ка мозолистого тела слева (в), перивентрикулярно задним ро-
гам боковых желудочков (a,в), в левом полушарии мозжечка (г) 
в режиме FLAIR 

 
Согласно полученным лабораторным 

данным и данным нейровизуализации выстав-
лен диагноз вирусный менингоэнцефалит (ве-
роятно, герпетической этиологии), период об-
ратного развития с двусторонней пирамидной 
симптоматикой, вегетативной дисфункцией. 
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Сопутствующий диагноз хроническая болезнь 
почек 3б стадии. Нефропатия трансплантата, 
аллотрансплантация родственной почки от 2005 
года по поводу врожденной аномалии развития 
мочевыводящей системы (поликистоз почек, 
двусторонний пузырно-мочеточниковый ре-
флюкс). Миокардиодистрофия. Ренальная 
остеодистрофия. Хроническая железодефицит-
ная анемия тяжелой степени.  

 

  
Рис. 6. МРТ головного мозга пациентки А. при поступлении. 
Гиперинтенсивные очаги в правой лобной доле, в проекции 
базальных ядер, перивентрикулярно задним рогам боковых 
желудочков в T2-режиме 

 
Доза иммунодепрессантов была сниже-

на: циклоспорина до 225 мг в сутки, микофе-
ноловой кислоты до 720 мг в день. Проводи-
лась противовирусная терапия ацикловиром 
1000 мг в день в течение 14 дней, антибакте-
риальная терапия цефотаксимом 2000 мг в 
день в течение 13 дней, терапия антифунги-
цидным препаратом флуконазолом 50 мг в 
день в течение 13 дней. 

Пациентка обследована повторно через 
три месяца. Сохраняются жалобы на редкие, 
периодические головные боли по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ) 3 балла, возникающие 
на фоне физического или эмоционального пере-
напряжения. В неврологическом статусе при-
знаки двусторонней пирамидной недостаточно-
сти, более выраженные с правых конечностей. 

Лабораторные показатели: лейкоциты 
3,5×109/л; эритроциты 2,16×1012/л; тромбоци-
ты 303,0×109/л; гемоглобин 66,0 г/л; ЦП -0,91, 
гематокрит 20,0; нейтрофилы 62% лимфоци-
ты 22%; моноциты 11%; эозинофилы 4%; ба-
зофилы 1%; СОЭ 37 мм/час; общий белок 70,7 
г/л; креатинин 200,9 мкмоль/л; мочевина 11,5 
ммоль/л; холестерин 4,3 ммоль/л; АЛТ 6,2 
Ед./л; АСТ 15,1 Ед/л; глюкоза 5,03 ммоль/л; 
ионизированный кальций 0,94; общий каль-
ций 2,14 ммоль/л. 

ПЦР крови на вирусы: цитомегаловирус 
не обнаружен, обнаружены 1,9×101 копий/мл 
вирусов простого герпеса типа 1 и 2. 

Концентрация циклоспорина А в плазме 
крови: нулевая проба ‒ 48,9 нг/мл (N), двух-
часовая проба ‒ 298,5 нг/мл (N). 

Проведена повторная магнитно-
резонансная томография головного мозга 
(рис. 7). В сравнении с предыдущими данны-
ми ранее описанные множественные очаги 
значительно уменьшились, многие не визуа-
лизируются. Появился новый очаг в правой 
затылочной доле гиперинтенсивный в Т2 ‒ 
взвешенном изображении, имеющий ограни-
чение диффузии на DWI- и ADC-картах раз-
мером до 5 мм, окруженный зоной выражен-
ного перифокального отека. Рекомендовано 
согласовать процесс с клиникой и анамнезом. 

 

  
а   б 

Рис. 7. МРТ головного мозга пациентки А. через три месяца после 
заболевания. Новый очаг в правой затылочной доле в Т2 ‒ взвешен-

ном изображении (а), гипоинтенсивные очаги в режиме Т1 (б) 
 

Заключение 
Описанные клинические наблюдения в 

сопоставлении с литературными данными сви-
детельствуют о необходимости дальнейшего 
изучения и поиска эффективной коррекции 
неврологических расстройств у пациентов по-
сле трансплантации внутренних органов. 

При лечении пациентов данной катего-
рии необходимы мониторинг уровня иммуно-
депрессантов в плазме крови, а также исполь-
зование методов нейровизуализации при по-
явлении неврологических симптомов. Паци-
ентам после трансплантации внутренних ор-
ганов, принимающим иммуносупрессивную 
терапию такролимусом, у которых возникают 
неврологические симптомы, связанные с раз-
витием нейротоксичности, следует уменьшить 
дозу препарата назначенного раннее или за-
менить препарат, например, на другой инги-
битор кальциневрина, такой как циклоспорин. 
У некоторых пациентов переход от такроли-
муса к циклоспорину приводит к медленному 
регрессу клинических симптомов. Также па-
циенту может быть назначена схема иммуно-
супрессивной терапии без назначения инги-
биторов кальциневрина. Например, такроли-
мус может быть заменен на сиролимус или 
эверолимус, или пациент может получать 
ежемесячные инфузии белатацепта [8]. При 
возникновении осложнений проводить адек-
ватную терапию.  
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В последние 10-15 лет во всем мире отмечается полиморфизм привычной картины наркотизации, характеризующийся 

ростом предложений новых психоактивных веществ (НПАВ), что приводит не только к изменению клинической картины 
наркотизации, но и появлению новых социальных проблем. Контролирующие органы, такие как UNIDOC, отмечают, что 
ежегодно синтезируется несколько сотен НПАВ с целью замены тех веществ, оборот которых уже запрещен на законода-
тельном уровне. Настоящий обзор выполнен с целью обновления накопленных данных о НПАВ, которые появились на не-
легальном рынке, заменив собой те вещества, которые запрещены на законодательном уровне. Описаны психофармаколо-
гические свойства НПАВ, метаболизм, способы употребления, клинические особенности, связанные с употреблением.  

Ключевые слова: новые психоактивные вещества, синтетические каннабиметики, синтетические катиноны, психости-
муляторы, метоксетамин, психоделики.  

 
A.R. Asadullin, A.V. Аntsyborov  

NEW PSYCHOACTIVE SUBSTANCES:  
THE END OF DRUG EVOLUTION OR THE FIRST STEP? 

 
In the last 10-15 years the world witnesses the polymorphism of the usual pattern of drug addiction, characterized by an in-

crease in the supply of new psychoactive substances (NPS), which leads not only to the change in clinical drug addiction, but also to 
the emergence of new social problems. Regulatory authorities, such as UNIDOC note that each year several hundred NPS are being 
synthesized, in order to "replace" those substances, the circulation of which is banned at the legislative level. This review is per-
formed to update the historical records of new generations of NPS that have appeared on the illicit market, "replacing" those sub-
stances that are prohibited at the legislative level. This paper describes psychotropic properties, metabolism, methods of consump-
tion, clinical features, associated with use of NPS. 

Key words: new psychoactive substances, synthetic cannabimetics, synthetic cathinone, psychostimulants, methoxethamine, 
psychedelics. 

 
В последние 10-15 лет во всем мире от-

мечаются быстрый рост и широкая доступ-
ность новых психоактивных веществ (НПАВ). 
Данная группа веществ с легкостью приобре-
тается в сети интернет и у подпольных рас-
пространителей [1,2]. С целью ухода от уго-
ловного преследования производители нано-
сят на упаковки с наркотическими вещества-
ми такие надписи, как «не для употребления 
человеком», «только для исследовательских 
целей» [15]. Согласно данным системы ранне-
го предупреждения распространения новых 
наркотических средств Европейского Союза 
(EWS), за период с мая 2005 года по декабрь 
2014 года на нелегальном рынке появилось 
более 418 новых психоактивных веществ. В 
течение 2014 года было зарегистрировано 101 
новое вещество, из них 31 вещество принад-
лежит к группе синтетических катинонов, 30 
– к группе синтетических каннабимиметиков, 
9 веществ – к группе фенэтиламинов [14]. По 
данным опроса, проведенного в 80 странах, из 
них в 70 наблюдается появление новых пси-
хоактивных веществ в среде наркопотребите-
лей, являющихся жителями этих стран [12]. 
Основываясь на различных оценках экспертов 

стран Европейского Союза, около 2,9 милли-
она человек в возрасте 15-24 лет (5% от обще-
го числа населения ЕС) пробовали или посто-
янно употребляют наркотические вещества из 
группы НПАВ [13]. Угрожающие темпы рас-
пространения НПАВ стимулируют развитие 
эффективных лабораторных методов диагно-
стики, направленных на выявления данных 
веществ в биологических средах человеческо-
го организма (сыворотка крови, моча, слюна, 
волосы). На сегодняшний день в данных ме-
тодиках используются: жидкостная хромато-
графия, тандемная масс-спектрометрия, газо-
вая хроматография/масс-спектрометрия, мат-
рично-активированная лазерная десорб-
ция/ионизация (MALDI) в сочетании с время-
пролётным масс-анализатором, квадруполь-
ным масс-анализатором, а также методы им-
муноферментного анализа [6-8].  

Общепринятой мировой классификации 
НПАВ на сегодняшний день не существует. 
Имеющиеся классификации имеют ряд недо-
статков, зачастую связанных с отсутствием 
клинической составляющей и упором на хи-
мическое строение веществ. Принято разли-
чать следующие химические соединения, вхо-
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дящие в группу НПАВ: синтетические кан-
набимиметики, синтетические катиноны, фе-
нэтиламины, пиперазины, кетамин и фенцик-
лидинподобные вещества, триптамины, бен-
зофураны, синтетические опиоиды, синтети-
ческие бензодиазепины [11]. Синтетические 
каннабимиметики и синтетические катиноны 
представляют собой наиболее распространен-
ные группы НПАВ. По данным Европола 
данные соединения составляют около 2/3 
рынка наркотиков в странах Европейского 
Союза [13].  

Синтетические каннабимиметики (SCS) 
Синтетические каннабиноиды появи-

лись на нелегальном рынке наркотиков в се-
редине 2000-х годов. С этого времени количе-
ство вновь синтезированных веществ, пред-
ставителей этого класса, постоянно растет 
[11;15]. Согласно представленным данным 
EWS за 2014 год, общее количество синтети-
ческих каннабиноидов составило 134 типа, 
что позволяет говорить о данной группе ве-
ществ, как о наибольшей составляющей среди 
всех НПАВ [7]. Синтетические каннабимиме-
тики распространяются под различными 
названиями, наиболее распространенными 
среди них являются «спайсы» в странах Во-
сточной Европы, «К2» в США, «Kronic» в Ав-
стралии и Новой Зеландии [9]. Для конечных 
потребителей спайсы представляют собой 
травяную смесь, завернутую в металлическую 
фольгу. Большинство SCS производится на 
территории Китая. Сухое вещество после рас-
творения в ацетоне, этаноле или метаноле 
распыляется на высушенные и измельченные 
травы (мелисса, мята, тимьян и др.). Наличие 
трав в каждой дозе спайсов вызывает ложное 
впечатление у потребителей о натуральности 
продукта. Большинство спайсов содержат не-
сколько разновидностей SCS, что в конечном 
итоге увеличивает риск передозировки и воз-
никновения острых отравлений. Известно, что 
SCS по химической структуре делятся на 14 
классов, не связанных с ∆-9 тетрагидрокан-
набинолом (∆-9 ТГК), и зачастую характери-
зуются разными путями метаболизма и степе-
нью токсичности [11, 14]. Несмотря на ощу-
тимые различия в химической структуре, все 
SCS являются жирорастворимыми, неполяр-
ными веществами, которые состоят из 20-26 
атомов углерода, что объясняет их высокую 
летучесть при курении [11]. Первое поколе-
ние SCS в основном представлено классом 
JWH-соединений, первоначально синтезиро-
ванными в лаборатории доктора Джона У. 
Хаффмана, химика-фармаколога Клемсонско-
го университета (Клемсон, США). В течение 

2014-2016гг. на подпольном рынке появились 
новые разновидности SCS: UR-144, 5F-UR-
144 (XLR- 11), PB-22 (QUPIC, которая, по су-
ти, является аналогом JWH-18, отличающаяся 
наличием в структуре 8-гидроксихинолина, 
заменившего нафталиновую группу JWH-18), 
5F-PB-22, BB-22 (QUCHIC – структурно схо-
ден с PB-22), AB-PINACA, 5F-AB-PINACA, 
ADB-PINACA AKB-48 (APINACA), 5F-AKB-
48, AB-FUBINACA [12]. Необходимо отме-
тить, что замещение в структурах веществ 
новой генерации SCS фтора на пентилиндол 
или пентилиндазол усиливает действие SCS 
на организм, увеличивает время максималь-
ной плазменной концентрации, продлевает 
период полувыведения.  

Соединение UR-144 ('KM X-1') синтези-
ровано в лаборатории фармацевтического 
концерна Abbott Laboratories с целью изуче-
ния селективных агонистов каннабиноидных 
рецепторов СВ2R [8]. Данный тип SCS изби-
рательно связывается с периферическими 
СВ2R-рецепторами, оказывая незначительное 
влияние на CB1R головного мозга [5]. 5F-UR-
144 (XLR-11) – 5-фторированный аналог UR-
144 – является мощным полным агонистом 
CB1R- и СВ2R-рецепторов. В серии лабора-
торных опытов оба соединения демонстриру-
ют характерную «каннабиноидную тетраду» 
эффектов: гипотермию, аналгезию, каталеп-
сию, угнетение двигательной активности. Вы-
званные эффекты были нивелированы приме-
нением препарата Rimonabant – обратного 
агониста каннабиноидных рецепторов. Сила 
воздействия UR-144 и XLR-11 на человече-
ский организм в несколько раз больше по 
сравнению с ∆-9 ТГК, что доказано в исследо-
ваниях на мышах в условиях дискриминации 
[12]. Первые описанные в рецензируемой ли-
тературе случаи употребления PB-22 и его 
фторированного аналога классов 5F-PB-22 и 
BB-22, были отмечены в Японии в начале 
2013 года [14]. Рост спроса среди потребите-
лей Японии, студентов старших курсов кол-
леджей и университетов, на SCS классов PB-
22 и 5F-PB-22, указывает на то, что данные 
SCS заменили запрещенные законом UR-144 
и XLR-11 [13]. По данным некоторых авто-
ров, употребление PB-22 и 5F-PB-22 может 
существенно снижать двигательную актив-
ность на период от 120 до 150 минут [10]. Не-
многочисленные литературные данные ука-
зывают о возможности SCS оказывать токси-
ческое влияние на клеточном уровне [9-11]. 
Метаболизм нового поколения SCS является 
объектом повышенного интереса со стороны 
многих исследователей [13]. Нерешенной 
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проблемой остаются активные метаболиты 
SCS, в частности UR-144 и XLR-11 [4], их 
способность оказывать психотропные эффек-
ты. Метаболиты фторированных аналогов 
SCS первого поколения при дальнейшем изу-
чении могут иметь огромное аналитическое и 
фармакокинетическое значение. Так, напри-
мер, типирование уникальных метаболитов 
фторированных SCS второго поколения, бу-
дет значимым фактором при обнаружении 
предполагаемого употребления каннабимиме-
тиков. Продолжительность психотропного 
действия SCS, подвергшихся процессу фтори-
рования, значительно выше, чем у аналогов 
первого поколения [4]. Постоянно увеличи-
вающееся число SCS нового поколения с уси-
ленным психотропным эффектом несет в себе 
огромную общественную опасность. Рост то-
лерантности при употреблении нового поко-
ления SCS в связи с измененной химической 
их структурой происходит значительно быст-
рее, чем у SCS первого поколения. Структура 
и динамика абстинентного синдрома у ве-
ществ второго поколения также изменились: 
увеличилась длительность период абстинен-
ции, степень выраженности обязательных и 
факультативных симптомов [12]. Согласно 
данным Национального центра по изучению 
ядов (США), число зарегистрированных слу-
чаев обращений за неотложной медицинской 
помощью возросло с 349 обращений в январе 
2015 года до 1501 обращения в апреле 2015 
года [14]. За две недели июля 2015 года более 
200 человек были госпитализированы в 
Польше после употребления SCS 
«MOCARZ». Почти все госпитализированные 
проходили лечение в условиях реанимацион-
ного отделения, один человек умер. При ток-
сикологическом анализе были обнаружены 
UR-144, BB-22, 5F-PB22, XLR-144, AB-
CHMINACA [13,14].  

Весьма ограниченное число исследова-
ний посвящено влиянию SCS нового поколе-
ния на человека. В опубликованных клиниче-
ских наблюдениях отмечается развитие 
острой почечной недостаточности после ку-
рения спайсов нового поколения. К началь-
ным симптомам острого отравления SCS но-
вого поколения некоторые авторы относят 
выраженную тошноту, рвоту, симптомы раз-
дражения брюшины [14]. При клиническом 
исследовании выявляются: повышение уровня 
сывороточного креатинина, азота мочевины, 
острое повреждение почечных канальцев. По-
сле выполнения лабораторных тестов чаще 
выявляются UR-144, XLR-11 [12]. При куре-
нии ADB-PINACA на пике интоксикации 

наблюдаются: выраженная тревога, немоти-
вированная агрессия, расстройства психоти-
ческого уровня (нарушение сознания различ-
ное по глубине, нарушение ориентировки, 
отрывочные, несистематизированные бредо-
вые идеи), миоклонии, сонливость, ареактив-
ность, метаболический ацидоз, гипокалемия, 
описаны случаи острых ишемических нару-
шений сердца [4, 13]. Употребление PB-22 и 
5F-PB-22 является наиболее частой причиной 
летальных исходов [8, 15]. По мере увеличе-
ния числа SCS нового поколения растет коли-
чество случаев управления автомобильным 
транспортом после курения спайсов второго 
поколения. Наиболее частыми веществами, 
выявляемыми у водителей, являются UR-144, 
XLR-11, APINACA, 5F-APINACA, AB-
PINACA, AB-CHMINACA [12]. При проведе-
нии медицинского освидетельствования у во-
дителей были выявлены следующие наруше-
ния: угнетение фотореакций, дизартрия, голо-
вокружение, явления выраженной мозжечко-
вой атаксии, когнитивные нарушения различ-
ной глубины [12].  

Синтетические катиноны 
Синтетические катиноны представляют 

собой большую группу b-кетосоединений ам-
фетамина, производных катинона – активного 
алкалоида растения кат (Catha edulus). В сере-
дине 2000-х годов данная группа веществ по-
явилась на нелегальном рынке рекреационных 
наркотиков в качестве альтернативы контро-
лируемых законом психостимуляторов: амфе-
тамина, 3,4-метилендиоксиметамфетамина 
(МДМА), метамфетамина, и стала известна 
широкому кругу потребителей под названия-
ми «набор для химических исследований» или 
«соль для ванн» [9]. В период между 2005 и 
2014 годами в международную базу данных 
EWS было внесено 80 разновидностей нарко-
тических веществ данной группы [13]. Из 
множества разновидностей синтетических 
катинонов лидирующие позиции по распро-
странению и популярности среди потребите-
лей занимают: мефедрон, метилон, 3,4-
диметоксипировалерон (MDPV). После при-
нятия мер законодательного характера в от-
ношении первого поколения синтетических 
катинонов в большинстве стран мира под-
польные производители заполнили нелегаль-
ный рынок новыми аналогами запрещенных 
веществ: 4-метил-N-этилкатинон (4-mec), 4'-
метил-α-пирролидинопропиофенон (4-MePPP; 
4-MPPP), α- пирролидиновалерофенон (α-
PVP) – аналог MDPV [15]. Таблетки, содер-
жащие α-PVP, продаются под наименованием 
«экстази». Наркотики, содержащие α-PVP, в 
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разных странах продают под привлекатель-
ными названиями «Огненный шар», «Ско-
рость» и т.д. Психофармакологические свой-
ства синтетических катинонов обусловлены 
запуском механизмов, ведущих к увеличению 
внеклеточного содержания уровня различных 
нейромедиаторов: норадреналина (NA), до-
фамина (DA), серотонина (5-HT) [3]. Главен-
ствующая роль в данном процессе принадле-
жит двум механизмам. Во-первых, синтетиче-
ские катиноны при попадании в организм 
вступают во взаимодействие с белками систе-
мы транспорта моноаминов: NET (транспорт 
норадреналина), DAT (транспорт дофамина) и 
SERT (транспорт серотонина), ингибируя об-
ратный захват соответствующих нейромедиа-
торов. Селективность по отношению к каж-
дому нейромедиатору при этом сильно варьи-
рует [11, 13]. Во-вторых, некоторые соедине-
ния синтетических катинонов могут сами вы-
ступать в роли транспорта веществ, способ-
ствующих выбросу нейромедиаторов из внут-
риклеточного пространства, и в роли ингиби-
торов VMAT2 [14]. Знание механизмов дей-
ствия синтетических катинонов на человече-
ский организм играет важную роль при про-
гнозировании «индекса токсичности» данных 
веществ. При этом, как ответить на вопрос о 
том, все ли синтетические катиноны обладают 
нейротоксичностью, если да, то в какой сте-
пени и при каких условиях – этот вопрос в 
настоящее время остается без ответа. Другая 
важная проблема для врачей-клиницистов – 
это гепатотоксичность катинонов. Первые 
экспериментальные данные о гепатотоксич-
ности наиболее распространённых синтетиче-
ских катинонов, включая 4-MEC, опублико-
ваны в рецензируемой литературе [7]. В ис-
следованиях на лабораторных мышах доказа-
но дозозависимое влияние 4-MEC на жизне-
способность гепатоцитов. При этом гепато-
токсическое действие 4-MEC оказалось сла-
бее, чем у MDMA, который выступал в роли 
эталонного вещества [7]. Изменения в струк-
турных формулах нового поколения синтети-
ческих катинонов вызывают изменения их 
психофармакологических свойств [7]. 4-
MePPP действует только как блокатор транс-
порта дофамина с низкой активностью в от-
ношении транспорта серотонина. При этом 4-
MEC является неселективным ингибитором 
транспорта дофамина, норадреналина и серо-
тонина [3]. Действие 4-MEC на организм че-
ловека можно назвать гибридным: выступая в 
роли субстрата транспорта серотонина, он 
одновременно является блокатором транспор-
та дофамина и норадреналина [15]. Мощный 

потенциал действия 4-MEC на организм чело-
века схож с тем, который возникает при упо-
треблении мефедрона. Аналог MDPV-α-PVP 
незначительно влияет на транспорт серотони-
на, при этом оказывая мощное действие на 
ингибирование аптейка катехоламинов [14]. 
Употребление 4-MEC вызывает незначитель-
ную моторную активность, а при употребле-
нии 4-MePPP происходит значительное уве-
личение двигательной активности за счет вы-
раженного влияния на транспорт дофамина 
[10]. Действие α-PVP максимально прибли-
жено к действию кокаина [9, 11]. Приведен-
ные выше данные указывают на то, что 
наркогенный потенциал второго поколения 
синтетических катинонов в несколько раз 
выше аналогичного показателя в сравнении с 
первой генерацией данной группы наркотиче-
ских веществ. При анализе записей на фору-
мах потребителей можно сделать вывод о том, 
что наиболее популярными методами упо-
требления 4-MEC являются интраназальный и 
пероральный с частым сочетанием обоих [8]. 
Многие потребители 4-MEC быстро отказы-
ваются от интраназального употребления из-
за повреждения слизистой оболочки носовых 
ходов и развития в дальнейшем хронического 
ринита [8]. Первоначальный эффект после 
употребления 4-MEC развивается в течение 
10-15 минут и длится около 2-3 часов. Боль-
шинство потребителей в качестве основных 
проявлений употребления 4-MEC отмечают 
эйфорию, ощущение полного расслабления, 
гиперакузию. Из побочных явлений, связан-
ных с употреблением 4-MEC, наиболее часто 
потребители указывают на учащение сердеч-
ных сокращений, нарушение сна, выражен-
ный акрогипергидроз, фибриллярные подер-
гивания различных мышечных групп, голово-
кружение, тошноту, рвоту, бруксизм [8].  

Вещество α-PVP употребляют перораль-
но, сублингвально, интраназально, посред-
ством курения, парентерально и ректально. 
Начальная доза наркотика составляет от 5 до 
20 мг, максимальная доза достигает 30-40мг 
при интраназальном употреблении. Для перо-
рального употребления диапазон доз составля-
ет от 5-25 мг минимально до 45-70 мг макси-
мально. Если наркотик используется паренте-
рально, то диапазон доз составляет от 2-5 мг 
минимально до 10-20 мг максимально [9, 12]. 
Наиболее частыми симптомами передозировки 
α-PVP являются: учащение частоты сердечных 
сокращений, мидриаз, аутоскопические экс-
тракампинные галлюцинации, выраженная 
тревога, доходящая до степени тревожного 
раптуса, интенционный тремор, гипертермия, 
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акрогипергидроз, острые, транзиторные пара-
нойяльные нарушения психотического уровня 
[4]. Описан случай неонатального синдрома 
отмены 4-MEC, проявляющегося в повышен-
ной возбудимости ребенка, постоянном крике, 
гипертонусе конечностей, оживлении сухо-
жильных рефлексов [15]. В научной литерату-
ре описано более ста летальных случаев, нахо-
дящихся в причинно-следственной связи с 
употреблением α-PVP [7,9].  

Галлюциногены (психоделики) 
Метоксетамин является структурным 

аналогом кетамина, у которого два атома хлора 
входят в фенильное кольцо, а N-
метиламиновая группа кетамина заменена на 
3-метокси и N-этиламиновые группы. Первые 
сообщения о данном наркотике появились в 
мае 2010 года. В них Метоксетамин назывался 
согласно терминологии подпольных произво-
дителей «законной» и «дружелюбной» заменой 
кетамину [6]. С 2013 года Метоксетамин стал 
наиболее выявляемым наркотиком из группы 
НПАВ в некоторых скандинавских странах, а 
также в Нидерландах [6]. Метоксетамин рас-
пространяется в виде порошка под следующи-
ми сленговыми названиями: «MXE», «Mexxy», 
«MEX», «Kmax», «Minx» и др. Порошковые 
смеси часто содержат другие НПАВ – синте-
тические катиноны (метилон, мефедрон, 
MDPV), синтетические каннабиметики (AM-
2201, JWH-018). Также в смеси могут содер-
жаться бензодиазепины, кетамин, амфетамин, 
MDMA, морфин и героин [8,9]. По причине 
сходства с кетамином Метоксетамин имеет 
сродство к NMDA-рецепторам и незначитель-
ное сродство к процессу транспорта серотони-
на [13]. Доказано, что Метоксетамин обладает 
высоким аддиктивным потенциалом [10]. Ме-
таболиты Метоксетамина в основном выводят-
ся с мочой [14]. Наиболее распространёнными 
способами употребления Метоксетамина яв-
ляются интраназальный, пероральный, доста-
точно редкими способами являются сублинг-
вальный, ректальный и парентеральный спосо-
бы употребления [14]. Типичные дозы для 
употребления наркотика от 20 до 60 мг – при 
интраназальном употреблении; от 40 до 60 мг – 
при пероральном употреблении; от 15 до 30 мг 
– при внутримышечном введении. Продолжи-
тельность действия напрямую зависит от путей 
введения и соответствует 2,5 – 4 часам при ин-
траназальном употреблении, 3 – 5 часам при 
пероральном употреблении и 2 – 3 часам при 
внутримышечном введении [13]. Первоначаль-
ные эффекты сводятся к развитию эйфории, 
повышению эмпатии, легкости в установлении 
социальных связей, ощущения покоя. В даль-

нейшем появляются яркие фотопсии, гиперку-
зия (особенно в отношении музыки), посте-
пенно нарастает рефлексия, присоединяется 
ощущение «раздвоения» между душой и те-
лом, актуализируются значимые переживания, 
при повышении дозы может отмечаться раз-
личной степени тяжести деперсонализация 
[12]. Согласно клиническим опросам потреби-
телей Метоксетамина диссоциативные эффек-
ты наркотика могут продолжаться до 24 часов 
[13]. При повышении дозы наркотического 
вещества могут отмечаться речевые наруше-
ния (дизартрия вплоть до афазии), нарушения 
течения времени (тахи- и брадихрония), нару-
шение внимания вплоть до апрозексии, нару-
шение координации движений, схемы тела, 
острые паранойяльные нарушения психотиче-
ского уровня, восприятия расстояния, психо-
моторное возбуждение [4-6,14]. 

Дифенидин и 2-метоксидифенидин. По-
сле принятия законодательных мер запрети-
тельного характера в отношении Метоксетами-
на во многих странах на нелегальном рынке 
появились новые диссоциативные наркотики, 
производные пиперидина, являющиеся антаго-
нистами NMDA-рецепторов. Самыми распро-
страненными веществами данной группы явля-
ются Дифенидин и 2-метоксидифенидин (MXP, 
2-MXP) [8]. Широко распространенными мето-
дами употребления являются пероральный, ин-
траназальный и сублингвальный. Средние дозы 
наркотика составляют от 30 до 80 мг. Первона-
чальные эффекты сводятся к возникновению 
эйфории, повышению эмпатии. В дальнейшем 
присоединяются стимулирующий эффект и 
диссоциативные нарушения, нередки эпизоды 
слуховых и зрительных галлюцинаций. Отме-
ченные эффекты могут сохраняться в состоянии 
достаточно длительное время – от 7 до 12 часов. 
К побочным действиям относятся: алгические 
нарушения в области сердца, нарушения ритма 
сердца, гипертермия, угнетение дыхания, 
миоклонии, нарушения долговременной памя-
ти, различные парестезии [8].  

Заключение 
Основными факторами популярности 

НПАВ являются агрессивная маркетинговая 
стратегия нелегальных производителей, де-
кларируемая мнимая безопасность по сравне-
нию со ставшими уже классическими нарко-
тиками, легкая доступность через сеть Интер-
нет и мессенджеры, поддерживающие тон-
нельное шифрование, законодательные бре-
ши, трудности обнаружения в биологических 
средах при скрининге. Незначительные изме-
нения в формуле уже запрещенных законом 
первого поколения НПАВ обуславливают 
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большие различия в биологической активно-
сти, фармакокинетики и возможности лабора-
торной идентификации новых веществ. Фак-
торами риска для потребителей второго поко-
ления НПАВ являются измененная концен-
трация основного действующего вещества, 
отсутствие информации об активных веще-
ствах, содержащихся в смесях («миксах»), 
эффективных инструментов для проведения 
лечебных мероприятий (нет стандартов и про-
токолов ведения пациентов с отравлениями 
НПАВ как первого, так и второго поколения). 
Практически ничего не известно о путях ме-
таболизма НПАВ второго поколения, их вза-
имодействии с другими ксенобиотиками, 
включая лекарственные средства. Данная си-
туация особо подчеркивает необходимость в 
скорейшей разработке высокочувствительных 
аналитических методов для обнаружения и 
количественного анализа метаболитов НПАВ 
как первого, так и второго поколения. Другим 
важным аспектом, требующим разработки, 

является изучение токсического действия 
НПАВ на клеточном уровне и общетоксиче-
ского действия метаболитов НПАВ второго 
поколения. Следует признать, что законода-
тельные ограничения, принятые во многих 
странах мира по отношению к НПАВ, отстают 
на шаг от подпольных производителей, что 
напоминает игру в «камень – ножницы – бу-
мага». Сложность данной ситуации заключа-
ется в том, что вещества, не включенные в 
список запрещенных, могут достаточно про-
должительное время находиться в свободном 
доступе, увеличивая процент неотложных 
госпитализаций в отделения токсикологии, 
реанимации, наркологии. Силы профессио-
нального сообщества должны быть направле-
ны на изучение НПАВ, выработку диагности-
ческих критериев острой интоксикации, син-
дрома зависимости, состояний отмены, свя-
занных с употреблением НПАВ, разработку 
эффективных лечебных подходов и протоко-
лов ведения пациентов.  
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ПЕРСПЕКТИВЫ ПРИМЕНЕНИЯ СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК  
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Низкая эффективность терапевтического лечения, частые случаи отторжения трансплантата и недостаток донорского 

материала обусловливают необходимость поиска более совершенных методов лечения роговичных дистрофий глаза. В ста-
тье описаны возможности современных стволовых клеточных технологий в лечении дистрофических изменений роговицы, 
рассмотрены типы стволовых клеток, их особенности, обсуждаются успехи клинического применения стволовых клеток в 
комплексном лечении заболеваний роговицы.  

Ключевые слова: стволовая клетка, офтальмология, дистрофия роговицы, клеточная терапия, трансплантология. 
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Одной из ведущих причин слепоты и 

слабовидения в мире является дистрофия ро-
говицы. Значительной части пациентов с тя-
желой формой данной патологии проводят 
трансплантацию роговицы (сквозную или по-
слойную). В 2000 году на территории США 
для трансплантации было использовано более 
45000 единиц роговичного донорского мате-
риала. За последние 10 лет частота клиниче-
ских случаев, требующих трансплантации, 
увеличилась вследствие динамического раз-
вития катарактальной хирургии и ламинарной 
кератопластики [18]. Однако современные 
методы кератопластики имеют ряд нерешен-
ных проблем, таких как: дефицит донорского 
материала, отторжение трансплантата, внут-
риглазное кровотечение и нарушение внут-
риглазного давления в послеоперационный 
период. Многообещающим направлением ме-
дицины, лишенным данных недостатков, яв-
ляются стволовые клеточные технологии. 

Впервые термин «стволовая клетка» 
(«Stammzelle») был дан российским ученым 
Александром Максимовым в 1908 году [33]. 
Till и MacCalloch в 1963 году доказали, что 
кроветворные клетки мыши содержат родона-
чальные элементы, способные восстанавли-
вать кроветворение всех линий дифференци-
ровки [9]. В последующие годы многие учен-
ные, среди которых были M. Kaufman, M. 
Evans, J. Tomson, S. Yamanaka, внесли весо-
мый вклад в развитие учения о стволовых 
клетках [15,48,51]. В 1999 году по версии 
журнала «Science» открытие эмбриональных 
стволовых клеток (ЭСК) было признано тре-

тьим по значимости событием в биологии по-
сле расшифровки двойной спирали ДНК и 
программы «Геном человека» [1]. 

Стволовые клетки (СК) представляют 
собой пул запасных недифференцированных 
клеток организма, способных к самовоспро-
изведению в течение всей жизни и дифферен-
цировке в специализированные ткани [1,29]. 
Если СК культивируются не в условиях орга-
низма, то они не подчиняются правилу 
Хейфлика, согласно которому клетка должна 
пройти определённый период циклов размно-
жения, после чего она прекращает размно-
жаться [23]. СК по своему происхождению 
делят на эмбриональные, фетальные, СК пу-
повинной крови, соматические стволовые 
клетки взрослого человека и индуцированные 
плюрипотентные стволовые клетки [3, 29]. 

С 5-го по 75-й день эмбрионального 
развития из зародыша человека можно выде-
лить эмбриональные стволовые клетки. Они 
плюрипотентны, т.е. способны дифференци-
роваться в практически любые клеточные ли-
нии человека. Мультипотентные СК можно 
получить из абортивного материала или из 
плацентарно-пуповиной крови, собранной 
после рождения ребенка. Потенциал мульти-
потентных клеток, как правило, ограничен 
пределами одного зародышевого листка 
[3,4,29]. 

СК содержатся в организме взрослого 
человека. В настоящее время описаны гемопо-
этические, эпидермальные, мезенхимальные, 
невральные, СК печени, пульпы зуба, слизи-
стой полости рта, лимба роговицы и др. Пред-
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полагается, что такие тканеспецифичные сома-
тические стволовые клетки (ССК) способны 
дифференцироваться только в определенный 
тип ткани, т.е. они являются (уни-) бипотент-
ными. Однако согласно данным исследований 
за последние десятилетия мезенхимальные 
стволовые клетки (МСК), обнаруженные прак-
тически во всех тканях и органах человека, мо-
гут считаться мультипотентными [3,30].  

Новую волну интереса к стволовым 
клеткам в 2006 году породило открытие ин-
дуцированных плюрипотентных стволовых 
клеток (ИПСк) нобелевским лауреатом S. 
Yamanaka [48]. Де-факто, это соматические 
клетки, перепрограммированные до состояния 
потентности стволовых клеток с помощью 
экспрессии генов всего четырех транскрипци-
онных факторов: Oct4, Sox2, c-Myc, Klf4. По-
лученные клетки приобретают способность к 
бесконечному самообновлению и имеют 
дифференционный потенциал, сравнимый с 
ЭСК. Возможность получения аутогенных 
ИПСк от пациента и дифференциация их в 
безлимитный источник органоспецифичных 
тканей, не подверженных иммунологическим 
реакциям со стороны реципиента, открывает 
множество разнообразных путей применения 
данной технологии в практической медицине 
ближайшего будущего [48,49]. В настоящие 
время можно выделить два основных клини-
ческих направления применения стволовых 
клеток: 

1. Клеточная терапия – введение в орга-
низм суспензии стволовых и (или) соматиче-
ских специализированных клеток для стимуля-
ции роста, репарации или регенерации тканей.  

2. Трансплантация биоинженерных кле-
точно-тканевых конструкций – создание им-
плантата на основе трехмерной биополимер-
ной матрицы, засеянной СК, для полной или 
частичной компенсации поврежденных тка-
ней и восстановления их специфических 
функций. 

По мнению ряда исследователей с по-
мощью биоинженерных конструкций искус-
ственной роговицы представляется возмож-
ным добиться не только прозрачности, задан-
ной рефракции и восстановления предметного 
зрения, но и исключить риск переноса опас-
ных инфекций от донора реципиенту, нивели-
ровать риск развития реакции отторжения, а 
также свести к минимуму иммуносупрессив-
ную терапию [2].  

Ведущие страны мира проводят иссле-
дования по возможному применению СК при 
лечении самых различных заболеваний. Ос-
новное внимание в ходе этих экспериментов и 

исследований уделялось изучению особенно-
стей поведения СК в лабораторных условиях, 
а также разработке методик дифференциров-
ки СК. В последние десятилетия разработка 
методик велась на доклиническом уровне: 
доказана была безопасность применения СК, 
их иммуномодулирующая активность и спо-
собность к распределению в тканях организ-
ма. Сегодня в медицинской практике во всем 
мире уже используют протоколы с примене-
нием СК в неврологии, дерматологии, эндо-
кринологии, ортопедии, при лечении сердеч-
но-сосудистых, аутоиммунных и многих дру-
гих заболеваний. Кроме того, вся разработан-
ная технология печати органов на биопринте-
рах так или иначе базируется на использова-
нии СК [4, 30]. Такой широкий спектр воз-
можностей применения СК в регенеративной 
медицине обусловлен их шестью ключевыми 
особенностями [4,29,30,49]: 

– состояние неспециализированности – 
клетки не выполняют никакой специальной 
работы в организме, ограничиваясь ролью 
«резервного пула»; 

– асимметричное деление – при митозе 
СК образуются две дочерние клетки, одна из 
которых является полной копией материнской 
и способна самообновляться, а вторая изна-
чально детерминирована и обладает опреде-
ленной потенцией к дифференцировке [3];  

– потентность – СК является прароди-
тельницей более 240 типов клеток нашего ор-
ганизма;  

– «паракринный эффект» – СК выделя-
ют в организм особую группу биологически 
активных веществ, которые оказывают проти-
вовоспалительное, трофическое или иммуно-
модулирующее действия на восстанавливае-
мую ткань [27]; 

– эффект пластичности – более свой-
ственен для высокопотентных СК. При введе-
нии обратно в организм после культивирова-
ния СК способны принимать фенотип той 
ткани, в которую они попали; 

– эффект «Хоуминга»/хемотаксиса – 
способность тканеспецефичных СК находить 
зону повреждения и фиксироваться в ней, 
следуя биохимическим сигналам, поступаю-
щим из области, нуждающейся в этих клет-
ках. 

Во многом благодаря этим особенно-
стям СК занимают сегодня позиции фактора, 
определяющего будущее медицины. В част-
ности, офтальмология одной из первых меди-
цинских наук успешно использовала СК для 
регенеративного лечения тканей глаза. С каж-
дым годом увеличивается число работ, по-
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свящённых применению СК при лечении це-
лого ряда глазных патологий [18,24].  

Роговицей называют прозрачную авас-
кулярную ткань, которая в сочетании со скле-
рой образует наружную часть глаза и высту-
пает в качестве основного барьера против ин-
фекции и механического повреждения внут-
ренних структур глаза. Она состоит из трех 
клеточных слоев: эпителия, стромы и эндоте-
лия и двух интерфейсов: боуменовой мембра-
ны и десцементовой оболочки [14,55].  

Некоторые дистрофические роговичные 
явления связаны со стволовыми клетками. В 
здоровом человеческом организме лимбаль-
ные стволовые клетки (ЛСК) должны обеспе-
чивать гомеостаз эпителия и стромы. Однако 
при некоторых патологических нарушениях 
(травматические повреждения вследствие 
термических и химических ожогов, пораже-
ние роговицы из-за применения контактных 
линз, синдром Стивенса–Джонсона, глазной 
пемфигоид и др.) возникают дефицит или 
полное отсутствие лимбальных стволовых 
клеток, что приводит к нарушению регенера-
ции эпителия роговицы [39,44]. 

Лимбальные стволовые клетки 
В начале 2000-х годов в офтальмологии 

были разработаны методики трансплантации 
роговицы с применением культивированных 
СК, терапевтическая роль которых заключа-
лась в оказании противовоспалительного и 
иммуномодулирующего эффектов, что спо-
собствовало быстрой регенерации роговицы. 
Наиболее приоритетном направлением рого-
вичной клеточной терапии является использо-
вание ЛСК, которые по сути являются унио-
тентными ССК [16,24,38,42]. В 2008 году ка-
надская группа ученых опубликовала свои 
данные по трансплантации ЛСК и наблюде-
нию за 8 пациентами на протяжении 9-и лет 
после трансплантации. В результате лечения у 
всех пациентов наблюдались улучшение зре-
ния и реэпитализация роговицы [16]. Культи-
вирование ЛСК ex vivo на подложке (напри-
мер на амниотической мембране или искус-
ственной мембране) является наиболее пер-
спективным методом биореплантации повре-
жденных тканей роговицы при заболеваниях, 
связанных с дефицитом СК. Благодаря мини-
мально инвазивной биопсии здорового участ-
ка лимба (этого же глаза или неповрежденно-
го) выполняют технику культивирования ЛСК 
на подложке in vitro и затем вживляют их в 
пострадавший глаз. Многие группы ученных 
успешно опробовали данную методику на жи-
вотных моделях [4,8,38,40]. В 2010 году были 
опубликованы результаты ряда клинических 

работ по применению данного метода на па-
циентах с дефицитом лимбальных стволовых 
клеток [41]. Группа испанских ученных во 
главе с G. Pellegrini пролечили 112 пациентов, 
у 86 из которых зрение вернулось [8]. Метод 
заключается в следующем: неповрежденный 
участок ткани глаза, содержащий ЛСК, куль-
тивируется на подложке из модифицирован-
ного фибриноподобного полимера, который 
деградируется через некоторое время после 
трансплантации. Специально подобранная 
микросреда позволяет размножать ЛСК in 
vitro гораздо быстрее, чем они размножались 
бы в естественных условиях при постоянном 
воспалительном процессе. Пригодным для 
трансплантации считается фрагмент, содер-
жащий более 3000 СК. В 2014 году авторы 
работы получили разрешение Европейского 
медицинского агентства на применение дан-
ной методики под названием «Holoclar», ос-
нованной на использовании аутогенных ство-
ловых клеток пациента для лечения заболева-
ний глаз. Официальное признание подтвер-
ждает безопасность и воспроизводимость их 
методики.  

Последние 12 лет в Японии весьма эф-
фективно действует правительственная про-
грамма поддержки научных исследований по 
применению СК в офтальмологии. Например, 
благодаря этой программе в 2007 году япон-
ским ученым из Токийского университета 
удалось из одной лишь ЛСК спустя 4 недели 
вырастить роговицу диаметром 2 см [8]. Ис-
точником ССК для роговичной клеточной те-
рапии помимо лимба может быть слизистая 
оболочка рта [38]. В настоящее время боль-
шое количество пациентов в Японии были 
пролечены лимбальными клетками, выращен-
ными из СК слизистой оболочки ротовой по-
лости самого пациента, пересаженными в ро-
говицу. В 75% случаев удалось достичь хо-
роших оптических результатов [50].  

В 2014 году Shortt A.J. et al. описали 
клинический случай применения ЛСК-
терапии для лечения пациента с синдромом 
Стивенса – Джонсона [45]. В течение первых 
двух лет наблюдались улучшение зрения и 
уменьшение воспалительных процессов рого-
вицы, однако из-за прогрессирования заболе-
вания на третий год показатели остроты зре-
ния стали снижаться. 

В 2013 году Hatou et al. провели экспе-
римент по дифференциации человеческих 
ЛСК в эндотелиоподобные клетки роговицы 
(ЭпКР) [19]. Вслед за этим в 2017 году они 
успешно получают ЭпКР из соматических 
клеток – предшественниц кожи человека. По-
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лученные клетки были позитивны к маркерам, 
специфичным эндотелию, среди которых бы-
ли: AQP1, ZO-1, Na+-K+-ATPase, N-cadherin, 
VE-cadherin и Vementin. Кроме того, рогович-
ные трансплантаты с ЭпКР демонстрировали 
улучшение прозрачности и прирост толщины 
роговицы на кроличьих моделях в период 8-
дневного наблюдения [19, 25]. 

Мезинхимальные стволовые клетки 
Согласно мнению большинства иссле-

дователей, несмотря на то, что роговица в 
процессе органогенеза берет свое начало из 
эктодермального листка, мигрирующие МСК 
также играют важную роль в её формирова-
нии [5,54]. Таким образом, с начала 2000-х 
годов множество исследовательских работ 
были посвящены изучению воздействия МСК 
при различных повреждениях роговицы 
[14,27]. МСК представляют собой примитив-
ные клетки-предшественницы, дающие нача-
ло различным типам биологических тканей, 
развивающихся из мезенхимы: костной, жи-
ровой, хрящевой и ряду других, а также орга-
носпецифическим клеткам (гепатоциты, кар-
димиоциты) [7]. Наиболее доступными ис-
точниками получения МСК являются жировая 
ткань и костный мозг. Leow et al. в своих ис-
следованиях на кроликах использовали чело-
веческие МСК, выделенные из костного мозга 
[32]. В данной работе был продемонстрирован 
свойственный некоторым СК эффект «Хо-
уминга». МСК, вводимые системно, достига-
ли поврежденных участков глаза и подверга-
лись дифференцировке в роговичные стро-
мальные клетки (кератоциты). На всем про-
тяжении исследования (70 дней) у животных 
не отмечалось появлений новообразований. 
Другая группа ученых Ke et al. наблюдали 
положительный терапевтический эффект при 
введении аутологичных костно-мозговых 
МСК крысам с химическим ожогом роговицы. 
В результате лечения отмечались восстанов-
ление роговичного эпителия, уменьшение 
воспаления и неоваскуляризации и увеличе-
ния экспрессии противовоспалительных ци-
токинов [28]. 

В 2015 году было опубликовано не-
сколько научных работ об успешном приме-
нение МСК при синдроме сухого глаза на жи-
вотных [31, 52]. Villatoro et al. провели экспе-
римент, в котором в ткани слезных желез 
подопытных собак были введены МСК, выде-
ленные из жировой ткани человека [52]. По 
истечении 9 месяцев на основе некоторых по-
казателей (изменений роговицы, характера 
отделяемого из глаз, наличия конъюктиваль-
ной инъекции) наблюдались признаки улуч-

шения состояния тканей слезных желез. 
Omoto et al. продемонстрировали опыт с 
успешным применением аутологичных МСК 
костного мозга при кератопластике на приме-
ре мышиной модели [37]. При системном вве-
дении меченых МСК, спустя 3 часа после пе-
ресадки роговицы, СК мигрировали в воспа-
ленный участок глаза и оказывали ингибиру-
ющий эффект на локальные иммунологиче-
ские реакции, что в итоге способствовало 
приживлению трансплантата.  

Помимо стволовой клеточной терапии 
МСК неоднократно применялись в качестве 
трансплантатного материала. Alio del Barrioa 
et al. были проведены эксперименты на жи-
вотных по трансплантации человеческих 
МСК из жировой ткани в аллографте. Резуль-
таты исследования продемонстрировали вы-
сокую биосовместимость трансплантата и 
способность дифференцировки МСК в функ-
циональные кератоциты, что подтверждалось 
экспрессией спецефического маркера – кера-
токана [6]. Учёные разработали новую модель 
послойной кератопластики с применением 
аллогенной роговичной матрицы и аутоло-
гичных МСК, полученных при помощи про-
стой процедуры липосакции.  

Существует ряд научных публикаций 
по трансдифференцировке МСК в клетки ро-
говицы [26,46,53]. В экспериментальной ра-
боте X. Wu et al. продемонстрировали улуч-
шение прозрачности роговицы и увеличение 
ее толщины за счет трансплантации (присо-
единения) к задней поверхности роговицы 
желатиновой мембраны с культивируемыми 
на ней костно-мозговыми МСК. Однако ве-
рификация полученных клеток была проведе-
на не в полной мере [53].  

Эмбриональные и индуцированные 
плюрипотентные стволовые клетки 

Несмотря на то, что сегодня практиче-
ское применение ССК уже оправдано с точки 
зрения понимания процессов морфогенеза и 
избежания онкологических осложнений, ин-
терес ученых к ЭСК и ИПСк растет. Главным 
преимуществом плюрипотентных стволовых 
клеток является их универсальность, т.е. воз-
можность комплексного лечения целого ряда 
заболеваний, что может значительно повы-
сить эффективность и доступность клиниче-
ского применения СК. 

За последние 20 лет появились десятки 
научных публикаций по дифференциации 
ИПСк и ЭСК в различные клетки роговицы 
[12,13,34,35,43]. Имеющиеся опубликованные 
экспериментальные данные отражают стадии 
доклинических испытаний. 
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Группа ученых из Японии во главе с 
Hayashi R. с 2012 года продолжает публиковать 
результаты своих экспериментов по дифферен-
циации ИПСк в разнотипные клетки глаза. Ими 
была создана двухмерная зонулярная биомо-
дель, имитирующая органогенез глазных струк-
тур. Таким образом, исследователям удалось 
вывести культуры клеток сетчатки, хрусталика 
и эпителия роговицы. В ближайшем будущем 
ученые планируют получить клетки стромы и 
эндотелия роговицы [20,21,22].  

На основе накопленных знаний о меха-
низмах онтогенеза некоторые ученые попыта-
лись воссоздать трехмерные структуры челове-
ческого глаза из плюрипотентных СК [17, 47]. В 
январе 2017 года James W. Foster et al. опубли-
ковали работу о выращивании в течение 4-х 
месяцев трехмерной модели роговицы из ИПСк 
[17]. Результаты были верифицированы специ-
фическими маркерами, характерными для эпи-
телия, стромы и эндотелия роговицы.  

Несомненно, возможности клеточных 
технологий выглядят многообещающими и, 
возможно даже принципиально изменят под-
ходы к лечению в современной медицине. Од-
нако, несмотря на накопленный мировой опыт 
применения СК при различных глазных забо-
леваниях, остается рад острых проблем: слабое 
понимание механизмов стволовой клеточной 
терапии и трансплантологии, риск канцероген-
ности и возможные локальные изменения ДНК 
в послеоперационный период, а также право-
вые и этические проблемы способов получения 
некоторых видов СК. Помимо всего этого 
предметом обсуждения в трансплантологии 
роговицы являются вопросы полноценности 
роговичных клеточных линий, полученных из 
СК, и выбора мембраны – матрицы для посева 
клеток, а также разработка методики СК кера-
топластики и др. Описанные вопросы диктуют 
необходимость дальнейших исследований в 
данном направлении.  
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В статье приведен обзор современной научно-медицинской литературы, обобщающей результаты научных исследова-

ний микробиоценоза кишечника и его влияния на развитие и формирование атопического дерматита у детей. Микрофлора 
кишечника – сложное сообщество микроорганизмов с определенными качественными и количественными характеристи-
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ками. Нарушение состава кишечного биоценоза сопровождается развитием аллергических и иммунопатологических состо-
яний. Неся большую функциональную нагрузку, кишечная микрофлора участвует в возникновении и поддержании патоло-
гических расстройств при атопическом дерматите.  

Ключевые слова: атопический дерматит, кишечная микрофлора, кишечный микробиоциноз, микробиота, дети, иммун-
ная система ребенка. 

 
O.N. Zainullina, D.V. Pechkurov, Z.R. Khismatullina 

ROLE AND FEATURES OF THE INTESTINAL MICROBIOCENOSIS  
IN CHILDREN WITH ATOPIC DERMATITIS 

 
This article provides an overview of the current scientific medical literature, summarizing the results of scientific research re-

garding intestinal microbiocenosis and its effect on the development and formation of atopic dermatitis in children. Intestinal micro-
flora is a difficult community of microorganisms with certain quality and quantity characteristics. The violation of the composition 
of intestinal biocenosis is accompanied by the development of allergic and immunopathological conditions. Carrying a large func-
tional load, the intestinal microflora is involved in the genesis and maintenance of pathological disorders during atopic dermatitis. 

Key words: atopic dermatitis, intestinal microflora, intestinal microbiocenosis, microbiota, children, child’s immune system. 
 
Многоплановость патогенеза атопиче-

ского дерматита (АтД) у детей обусловливает 
необходимость изучения различных аспектов 
данной патологии. Немаловажную роль в 
формировании и поддержании патологиче-
ского процесса на кожных покровах при АтД 
играет изменение микрофлоры кишечника. В 
последние годы появились новые данные о 
связи кишечного биоценоза не только с пато-
логией желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), 
но и с аллергическими болезнями [58]. Име-
ются доказательства того, что изменение вза-
имоотношений между составом кишечной 
микробиоты и организмом человека сопро-
вождается развитием аллергических и имму-
нопатологических состояний [3,51]. 

При АтД микробный пейзаж не только 
кожи, но и других биотопов значительно от-
личается от биотопов у здоровых лиц, что 
объясняется системными особенностями им-
мунологического реагирования. Между раз-
витием АтД и нарушением микробиоценоза 
различных биотопов существует как прямая, 
так и опосредованная причинно-следственная 
связь [11]. Имеется большое количество ра-
бот, доказывающих связь АтД с микробной 
колонизацией кожи, ЖКТ и других биотопов 
[17,27]. При этом главенствующая роль отво-
дится ЖКТ, так как именно с ним ассоцииру-
ется до 90% всего микробиома человека 
[1,6,14,15].  

Микрофлора кишечника человека − это 
сложное сообщество микроорганизмов, содер-
жащее более 500 видов и имеющее общую 
численность порядка 1014 микробных клеток. 
Кишечная микрофлора оказывает непосред-
ственное влияние на формирование иммунной 
системы ребенка, обеспечивает защиту от па-
тогенов, участвует во всех видах обмена 
[12,23]. Функции нормальной микрофлоры 
кишечника – обеспечение колонизационной 
резистентности, предотвращающей заселение 
кишечника патогенными микроорганизмами 
[32]; поддержание адекватного функциониро-

вания эпителиального барьера кишечника; 
участие в пищеварении; становление местного 
и системного иммунитета [24]. Одним из ме-
ханизмов формирования колонизационной ре-
зистентности является конкуренция за пита-
тельные вещества [62]. Также многие бактерии 
микрофлоры кишечника способны синтезиро-
вать бактериоцины, обеспечивающие уничто-
жение патогенных микроорганизмов [35]. 

Кишечная микрофлора на протяжении 
многих лет привлекала внимание исследова-
телей, однако из-за сложности или невозмож-
ности культивирования большинства микро-
организмов, входящих в её состав, информа-
ция о кишечной микрофлоре человека долгое 
время оставалась неполной. Развитие методов 
секвенирования ДНК позволило детально 
описать качественные и количественные ха-
рактеристики микрофлоры и открыть воз-
можность изучения всего многообразия её 
взаимодействий с макроорганизмом [30,37]. 

С использованием генетических мето-
дов было показано, что микробиота человека 
включает более 10 000 видов микроорганиз-
мов, при этом не более 24% полученных по-
следовательностей 16S РНК встречаются у 
известных ранее микроорганизмов. Осталь-
ные − это микроорганизмы, не поддающиеся 
культуральным методам исследования и, со-
ответственно, до последнего времени не изу-
чены. Для обозначения всей суммы генов 
микроорганизмов, населяющих тело человека, 
было введено понятие «микробиом» [46,65]. 

Современными методами показано, что 
микробиоценозы даже абсолютно здоровых 
людей значительно отличаются. Но эти раз-
личия в основном касаются видового состава 
и штаммов, в то время как на уровне типов 
бактерий сохраняются определенные законо-
мерности. Установлено, что более 90% ки-
шечных бактерий являются членами двух 
крупных микробных сообществ − 
Bacteroidetes и Firmicutes ‒ c некоторой раз-
ницей в преобладании представителей тех или 
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других. Интересно отметить, что представи-
тели Lactobacillus и Bifidobacterium, которые, 
согласно традиционным представлениям, 
преобладают в микробном пейзаже и с совре-
менных позиций составляют весьма неболь-
шую часть общей микробной популяции [42]. 

В соответствии с классическими пред-
ставлениями в процессе внутриутробного раз-
вития ребенок находится в стерильной среде. 
Однако в последние годы этот тезис начал 
подвергаться сомнению – в значительном 
числе случаев при нормальном течении бере-
менности в плаценте обнаруживаются бакте-
рии, предположительно проникающие гема-
тогенно из микрофлоры полости рта. Затем в 
процессе родов у ребенка, проходящего через 
родовые пути, происходит колонизация пи-
щеварительного тракта вагинальной микро-
флорой матери, после чего менее чем за неде-
лю формируется типичный детский тип мик-
рофлоры кишечника с преобладанием пред-
ставителей рода Bifidobacterium [31,72].  

К двум годам ребенка относительная 
численность бифидобактерий постепенно 
снижается, что означает переход к взрослому 
типу микрофлоры, с преобладанием предста-
вителей Firmicutes и Bacteroidetes [38]. Необ-
ходимо отметить высокий уровень разнообра-
зия количественных и качественных характе-
ристик микрофлоры кишечника, зависящей 
как от индивидуальных особенностей орга-
низма, так и от исследуемой популяции 
[16,29,45,47].  

Известно, что важную роль в становле-
нии иммунной системы ребенка играет мик-
рофлора кишечника, в частности грамполо-
жительные бактерии – бифидобактерии и лак-
тобактерии. Компоненты клеточной стенки 
лактобактерий передают сигнал в клетку по-
средством связывания с TLR2 в комбинации с 
TLR6 [73]. Узнавание их опосредуется через 
связывание с липидными цепями, которые 
после трансляции связываются со специфиче-
ским N-терминальным липопротеином в про-
цессе секреции [50].  

Активированные TLR претерпевают 
конформационные изменения и через цито-
зольный адаптерный белок MyD88 активируют 
ядерный транскрипционный фактор NF-kB, 
который регулирует транскрипцию большой 
группы генов, отвечающих за процесс воспа-
ления, пролиферацию клеток и апоптоз. В 
частности, под влиянием лактобактерий про-
исходит повышение фагоцитарной активности 
макрофагов и нейтрофилов, их перекисных 
систем с увеличением фагоцитоза и уровня Тh, 
TNF-α, IL 1, 6, 10 [60]. Кроме того, отмечена 

способность лакто- и бифидобактерий регули-
ровать число В-лимфоцитов и гуморальный 
ответ, а также стимулировать продукцию sIgA 
в кишечнике и других биотопах [56,67]. 

Оказалось, что ключевую позицию в 
механизме иммунного ответа занимают имен-
но лактобактерии, которые способны вариа-
бельно вызывать продукцию таких цитоки-
нов, как IL-12 и фактор некроза опухолей 
(ТNF-α), а также в меньшей степени – IL-6 и 
IL-10. Они могут дифференцированно опре-
делять тип иммунного ответа (Th1, Th2 или 
Th3), которому должны способствовать денд-
ритные клетки. Для большинства видов лак-
тобактерий характерна индукция синтеза IL-6, 
причем наряду с этим эффектом отмечается 
усиление синтеза IgA в ЖКТ и дифференци-
ровки В-клеток в плазматические. В свою 
очередь IL-6 способен также направлять со-
зревание «наивных» CD4-T-клеток в Th2-
клетки-эффекторы. Клиническое значение 
этих данных состоит в том, что колонизация 
кишечника новорожденного бактериями с за-
данными свойствами может быть важным 
фактором, направляющим ответ еще незрелой 
иммунной системы к установлению баланса 
Th1/Th 2 [10]. 

Большое внимание уделяется иммуно-
модулирующим свойствам бифидобактерий, 
колонизирующих кишечник человека. Бифи-
добактерии являются неотъемлемым компо-
нентом микрофлоры кишечника человека. В 
детском возрасте род Bifidobacterium является 
одним из численно доминирующих в кишеч-
ном микробиоценозе [48]. Среди основных 
групп облигатных анаэробов интестинальной 
микрофлоры бифидобактерии наиболее легко 
культивируются, что обусловливает большое 
количество информации, накопленной о дан-
ной группе микроорганизмов. Представители 
рода Bifidobacterium способны подавлять син-
тез провоспалительных цитокинов в условиях 
invitro и invivo [34,36].  

Также значительную роль играет прак-
тически отсутствующая патогенность кишеч-
ных бифидобактерий, вследствие чего они 
активно используются в составе пробиотиче-
ских препаратов. Применение пробиотиков 
женщинами в пренатальном периоде снижает 
риск развития аллергических заболеваний у 
их детей. Наличие в грудном молоке транс-
формирующего фактора роста (TGF-β) и IgA 
предотвращает развитие аллергических забо-
леваний у ребенка [59].  

Показано, что кишечная флора индуци-
рует образование Treg-клеток, в ряде исследо-
ваний была продемонстрирована ассоциация 
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изменений в её составе с развитием атопиче-
ских заболеваний, а также некротизирующего 
энтероколита [40,68].  

Состояние микробиоты кишечника иг-
рает существенную роль в становлении им-
мунной системы ребенка в целом, так как 
здоровая микрофлора обладает протективным 
действием по отношению к атопии. Наруше-
ние микробиоты кишечника является факто-
ром, определяющим темпы развития АтД у 
детей раннего возраста [49,69]. Изменения 
качества микробиоты и уменьшение ее видо-
вого разнообразия повышают риск атопии и 
приобретают особое значение у детей первых 
месяцев жизни, поскольку в критические пе-
риоды онтогенеза они создают предпосылки 
для формирования отсроченной патологии, 
связанной прежде всего с созреванием им-
мунной системы кишечника [41,63].  

У всех детей грудного возраста с АтД 
выявляются нарушения биоценоза кишечни-
ка, при этом выраженность изменений состава 
кишечной микрофлоры зависит от характера 
вскармливания. Кроме этого, на количествен-
ный и качественный состав кишечной микро-
биоты оказывают влияние множество различ-
ных факторов, таких как путь родоразреше-
ния, характер питания в более старшем воз-
расте, а также использование антибиотиков в 
неонатальном периоде и условия окружаю-
щей среды [52,54]. 

Очевидно, что еще до развития аллерги-
ческих болезней состав микробиоты у детей с 
атопией имеет определенные особенности [71]. 
Наличие патогенной микрофлоры вызывает 
аутосенсибилизацию растущего организма с 
развитием аллергических реакций по IgE-
зависимому типу. Микробиота кишечника при 
АтД у детей характеризуется медленной коло-
низацией, уменьшением разнообразия сим-
бионтной флоры и высокой частотой условно-
патогенной и патогенной микрофлоры [70].  

На фоне снижения количества бифидо-
бактерий повышается проницаемость эпите-
лиального барьера кишечника для макромо-
лекул пищи, усиливается пищевая сенсибили-
зация и возникает дефицит sIgA, что способ-
ствует формированию атопических болезней 
[33]. Замедление колонизации кишечника 
обусловливает также изменения ответа Т-
хелперов по Th2-пути, что приводит к разви-
тию атопии и утяжеляет ее течение [19].  

Влияние нарушений микробиоты ки-
шечника на сенсибилизацию организма при 
АтД подтверждается данными о том, что 
снижение количества лактобактерий в тол-
стой кишке повышает уровень St. еpidermidis 

и особенно St. аureus на коже [18,53]. Анализ 
качественного и количественного состава 
бактерий рода Lactobacterium выявил снижен-
ный титр в группе детей, страдающих аллер-
гопатологией (3,2±0,76 Lg КОЕ/г), по сравне-
нию с условно здоровыми детьми (6,32±1,06 
Lg КОЕ/г) [20]. 

В то же время сведения о роли микроб-
ной контаминации кишечника в возникнове-
нии и течении дерматозов неоднозначны 
[8,13,61,66]. Есть мнение, что нарушение со-
става кишечной микрофлоры является пер-
вичным по отношению к аллергическим забо-
леваниям: колонизация C. deficile, E. coli, St. 
аureusу детей в течение первого месяца жизни 
повышала вероятность развития АтД с после-
дующим переходом в аллергический ринит и 
бронхиальную астму. У детей, колонизиро-
ванных бифидо- и лактобактериями, аллерги-
ческие заболевания встречаются реже. Тяже-
лое течение АтД ассоциируется с достовер-
ным повышением уровня золотистого стафи-
лококка (5,58±0,37 КОЕ/г) и снижением уров-
ня бифидобактерий (5,5±0,34 КОЕ/г) [9]. 

По результатам большого количества ис-
следований получены доказательства взаимо-
связи кишечного микробиоценоза с атопиче-
скими заболеваниями. Так, выявлены не толь-
ко изменения состава гастроинтестинальной 
микробиоты у пациентов с АтД (в частности, 
увеличение количества Faecalibacterium 
prausnitzii), но и снижение содержания в фека-
лиях противовоспалительных бактериальных 
метаболитов – бутирата и пропионата [39]. Бо-
лее того, между тяжестью течения АтД и мик-
робным разнообразием в кишечнике, количе-
ством бутиратпродуцирующих бактерий Co-
prococcus eutactus, а также некоторых видов 
клостридий имеется обратная корреляция [64]. 

Наиболее выраженные изменения мик-
рофлоры кишечника наблюдаются при ослож-
ненном течении АтД, в этом случае установле-
но снижение бифидобактерий и отсутствие 
молочно-кислого стрептококка. Условно-
патогенная флора кишечника при неосложнен-
ном течении АтД характеризуется ростом St. 
аureus, при осложненном течении ‒ комбина-
цией St. aureus и St. epidermidis [17]. При АтД 
отмечают снижение количества бифидо- и лак-
тобактерий, числа энтеробактерий с изменени-
ем их свойств, увеличение количества бакте-
рий рода Proteus, Enterobacter, Klebsiella, Sau-
reus, грибков рода Candida, Escherichia coli и 
Enterococcus faecalis, Enterobacteriaceae и 
Clostridium perfringens [55,57]. 

Общим этиологическим фактором, спо-
собным обусловить коморбидность пораже-
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ний ЖКТ и кожи, является Helicobacter pylori, 
который обнаруживается не менее чем у трети 
детей, больных АтД и может быть причиной 
обострения заболевания [25]. Выявлено, что 
до 70% больных АтД имеют повышенный 
титр антител к H.pylori [44]. В ряде исследо-
ваний было показано, что воспалительный 
процесс в ЖКТ, связанный с Helicobacter 
pylori, может быть причиной возникновения и 
ухудшения течения аллергодерматозов 
[7,26,43]. 

В исследованиях отмечается паралле-
лизм течения заболеваний верхних отделов 
пищеварительного тракта и АтД, а также кор-
реляции между степенью хеликобактериоза и 
степенью дермальных проявлений [22]. Пер-
систирование H.pylori и повышенное кисло-
тообразование являются факторами, обуслов-
ливающими более тяжелое течение атопиче-
ского дерматита по шкале SCORAD, прогрес-
сирование процесса, раннее появление лихе-
ноидной и пруригоподобной форм [25].  

Обнаружена прямая связь между часто-
той АтД, как проявления пищевой аллергии, и 
уровнем anti-H.pylori-антител и anti-CagAIgG. 
Кроме того, персистенцией H.pylori можно 
объяснить и аутоиммунный компонент в ряде 
случаев АтД, который связан с избыточным 
синтезом ФНО-α, стимулирующим в высоких 
концентрациях иммунные реакции к клеткам 
собственного организма. Активизация НР-
инфекции сопровождается сочетанным 
обострением хронического гастрита и АтД. К 
особенностям воспалительной инфильтрации 
слизистой оболочки желудка при HP-
ассоциированном гастрите, протекающем со-
четанно с АтД, относится преобладание эози-

нофилов и снижение числа тучных клеток [2]. 
В биоптатах антрального отдела желудка у 
детей обнаружены более выраженный отек, 
нейтрофильная инфильтрация и кровоизлия-
ния [28].  

Установлено, что в 59,5% случаев 
этиологическим фактором хронического га-
стродуоденита у детей с АтД является вирус 
Эпштейна–Барра. Вопросы развития патоло-
гического процесса у больных с аллергозами 
в сочетании с инфицированностью вирусом 
Эпштейна–Барра (ВЭБ) стали предметом 
пристального внимания исследований по-
следних лет. Иммунопатологическая реакция 
в данном случае развивается по Тh1 типу с 
экспрессией мРНК ИЛ1β, ИЛ2, ИЛ10, ИФγ и 
ФНОα [5].  

Известно также, что клетки, инфициро-
ванные ВЭБ, способны продуцировать ИЛ5, а 
инфицированные ВЭБ В-лимфоциты у паци-
ентов с АтД способны синтезировать ИЛ4 
[21]. Активированные ВЭБ В-лимфоциты 
способны синтезировать IgE-связывающий 
фактор, который может индуцировать выброс 
тучными клетками в высоких концентрациях 
сосудоактивных веществ: гистамина, серото-
нина, гепарина, сульфатов, гиалуронидазы, 
которые, накапливаясь в строме, повышают 
проницаемость сосудистой стенки [4]. 

Таким образом, кишечная микробиота в 
последние годы рассматривается как ключе-
вой этиологический фактор развития аллерги-
ческих и иммунопатологических состояний, в 
том числе АтД у детей. Имеющиеся данные 
указывают на необходимость дальнейшего 
изучения как всего микробного сообщества в 
целом, так и отдельных его представителей.  
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Э.Т. Идиятуллина, В.Н. Павлов 
СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ ЭПИДЕМИОЛОГИИ, ДИАГНОСТИКИ  

И ТЕРАПИИ КОЛОРЕКТАЛЬНОГО РАКА 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
Целью данного обзора является анализ современных данных о колоректальном раке (КРР). Колоректальный рак в по-

следнее время является одной из наиболее актуальных медико-социальных проблем, требующих самого пристального 
внимания исследователей. Колоректальный рак может быть наследственным неполипозным (синдром Линча), наслед-
ственным при наличии семейного аденоматоза и спорадическим (ненаследственный). У больных язвенным колитом риск 
развития КРР зависит от давности заболевания, протяженности поражения толстой кишки, наличия сочетания с первичным 
склерозирующим холангитом, КРР у кровных родственников.Проблема КРР еще далека от окончательного решения – тре-
буются дальнейшие исследования по выяснению причин и механизмов развития предраковых изменений в толстой кишке 
и КРР и по усовершенствованию методов хирургического и химиотерапевтического лечения больных и мер профилактики 
заболевания. 

Ключевые слова: колоректальный рак, эпидемиология, факторы риска, диагностика, лечение, профилактика. 
 

E.T. Idiyatullina, V.N. Pavlov 
MODERN ASPECTS OF EPIDEMIOLOGY, DIAGNOSIS  

AND TREATMENT OF COLORECTAL CANCER 
 
Purpose of the review is to analyze modern data on colorectal cancer (CRC). Colorectal cancer has recently become one of the 

most urgent medical and social problem, which requires the closest attention of researchers. Colorectal cancer can be as a family he-
reditary non-lipoid (Lynch syndrome), hereditary with familial adenomatosis and sporadic (non-hereditary). The risk of CRC de-
pends on the duration of the disease in patients with ulcerative colitis, as well as on the extent of the colon lesion, presence of the 
combination with primary sclerosing cholangitis, the presence of CRC in blood relatives. The problem is still far from being solved - 
further studies are needed to determine the causes and mechanisms of development of precancerous changes in the colon and CRC; 
we need to improve the methods of surgical and chemotherapeutic treatment of patients and preventive measures of the disease. 

Key words: colorectal cancer, epidemiology, risk factors, diagnosis, treatment, prevention. 
 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 4 (70), 2017 



116 

Колоректальный рак (КРР), или карци-
нома толстой кишки (ТК), – это злокаче-
ственная опухоль, состоящая из эпителиаль-
ной ткани и поражающая слепую, ободочную 
и/или прямую кишки, включая анальный от-
дел.В Международной классификации болез-
ней 10-го пересмотра (МКБ-10) 1995 г. выде-
ляют рак ободочной кишки (шифр С18–С19) и 
рак прямой кишки (С20–С21.8) [16]. 

Эпидемиология 
Статистика развитых стран мира свиде-

тельствует о неуклонном росте впервые выяв-
ленных случаев рака толстой и прямой кишок 
по сравнению со злокачественными опухоля-
ми любой другой локализации, кроме рака 
легкого. В мире в целом заболеваемость не-
одинакова: самые высокие показатели заболе-
ваемости в Австралии и Новой Зеландии, Ев-
ропе и Северной Америке, а самые низкие – в 
Африке и Центральной и Южной Азии. Такие 
географические различия, по всей видимости, 
определяются степенью влияния факторов 
риска КРР: особенностей диеты, вредных 
привычек, экологических факторов на фоне 
генетически обусловленной восприимчивости 
к развитию данного вида рака. Ежегодно в 
мире регистрируются более 800 тыс. новых 
(первичных) случаев КРР и 440 тыс. леталь-
ных исходов [1,2]. Заболеваемость раком сле-
пой и ободочной кишок достигла 11,6 случая 
на 100 тыс. населения среди мужчин и 9,2 на 
100 тыс. – среди женщин, а раком прямой 
кишки – 11 случаев на 100 тыс. у мужчин и 
7,1 на 100 тыс. – у женщин [3,4]. 

В России колоректальный рак занимает 
одну из ведущих позиций. Среди мужчин, за-
болевших злокачественными новообразова-
ниями, КРР находится на 3-м месте после ра-
ка легкого и желудка, а у женщин, соответ-
ственно, после рака молочной железы и рака 
кожи. За последние 50 лет (с 1960 по 2010 гг.) 
число первичных заболеваний КРР выросло в 
7 раз [3, 5, 8, 9]. За 10 лет количество больных 
увеличилось на 22% и достигло 46 тыс. в год. 
Тревожным фактом является высокий уровень 
летальности в течение года после установле-
ния диагноза, обусловленный тем, что при 
первичном обращении пациентов к врачу за-
пущенные формы рака (III-IV стадии) уже 
имеют более 70% пациентов с раком ободоч-
ной кишки и более 60% пациентов с раком 
прямой кишки, при этом хирургическому ле-
чению подвергается около 40% больных [2,3]. 

Особенно много подобных случаев за-
регистрировано в крупных городах и про-
мышленных центрах. Так, в Москве с 1996 по 
2001 гг. первичная заболеваемость КРР уве-

личилась в 1,5 раза (с 19,6 до 30 случаев на 
100 тыс. жителей), а смертность – в 2 раза (с 
9,1 до 19,5 случая на 100 тыс.) [10]. 

В США ежегодно регистрируется при-
близительно 140 000 новых случаев болезни и 
около 50 000 летальных исходов по поводу 
КРР. Удивительно, но именно в США отмеча-
ется медленная, но постоянная тенденция сни-
жения заболеваемости КРР, а показатели вы-
живаемости при КРР – одни из самых высоких 
в мире. Данные отчетности Национального 
института рака США показывают, что 61% 
пациентов с данным диагнозом преодолел пя-
тилетнюю выживаемость. Важно отметить, что 
заболеваемость КРР гораздо выше в индустри-
ально развитых странах Европы и Северной 
Америки, чем в развивающихся странах Афри-
ки, Азии и Южной Америки. В США ежегодно 
выявляют 150 тыс. новых случаев КРР, из них 
55–60 тыс. случаев заканчиваются смертель-
ным исходом. К 70 годам 4,4% мужчин и 3,2% 
женщин болеют КРР [3,7]. 

В США и многих других западных 
странах улучшение результатов достигнуто, в 
частности, своевременным обнаружением и 
удалением полипов толстой кишки, диагно-
стикой КРР на ранней стадии и более эффек-
тивным лечением. К сожалению, во многих 
странах с ограниченными ресурсами и иной 
инфраструктурой здравоохранения, особенно 
в Центральной и Южной Америке и Восточ-
ной Европе, смертность от КРР продолжает 
расти [16]. 

По новейшим данным [4], в европей-
ских странах и США первичные заболевания 
КРР выявляются с частотой 50–75 на 100 тыс. 
населения, а в России за последние 10 лет 
(2000–2010) ежегодно их насчитывается до 
40–46 тыс. 

В развитых странах опухоли чаще лока-
лизуются в ободочной кишке, чем в прямой 
(соотношение 2:1), в развивающихся странах 
это соотношение равно 1:1 [6,10]. 

Таким образом, в последнее время про-
блема КРР стала одной из наиболее актуальных 
медико-социальных проблем, требующих само-
го пристального внимания исследователей. 

Факторы риска развития колорек-
тального рака 

Колоректальный рак чаще всего разви-
вается как перерождение аденоматозных (же-
лезистых) полипов [16]. 

Несмотря на то, что наследственная 
предрасположенность значительно увеличи-
вает риск развития КРР, большинство случаев 
являются спорадическими (непредсказуемы-
ми, эпизодическими), а не семейными: при-

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 4 (70), 2017 



117 

близительно 80-95% случаев спорадических 
против 5-20% случаев, имеющих наслед-
ственную причину. Но среди всех других ви-
дов рака у человека КРР имеет наибольшую 
связь с семейной заболеваемостью. Хотя ге-
нетика колоректального рака остается до кон-
ца не раскрытой, последние исследования по-
казывают её большое значение в развитии бо-
лезни. Так, по мнению Tomislav Dragovich 
наследственная мутация в гене АРС является 
причиной семейного аденоматозного полипо-
за, при котором у пациента имеется почти 
100% вероятность развития рака толстой 
кишки к возрасту 40 лет. 

Синдром Линча (наследственный рак 
толстой кишки без полипоза) также связан с 
высоким риском возникновения рака толстой 
кишки у лиц в возрасте до 50 лет. В отличие 
от семейного аденоматозного полипоза при 
синдроме Линча чаще страдает проксималь-
ный отдел толстой кишки. Пациенты с дан-
ным синдромом также подвержены высокому 
риску развития рака яичников и тела матки в 
молодом возрасте. Синдром обусловлен 
ошибками репликации в генах hMLH1, 
hMSH2, hMSH6, hPMS1, hPMS2 и, возможно, 
других, ещё не известных [17, 37, 38]. 

Из других наиболее известных предрас-
полагающих факторов стоит отметить воспа-
лительные заболевания кишечника (язвенный 
колит, болезнь Крона). Риск развития рака 
увеличивается с продолжительностью течения 
этих заболеваний. Заболеваемость колорек-
тальным раком начинает увеличиваться при-
мерно через 8–10 лет после возникновения 
воспалительного заболевания кишечника и 
возрастает до 15-20% через 30 лет. Главными 
факторами риска являются длительность за-
болевания, распространенность поражения, 
молодой возраст и наличие осложнений. 

Возраст является значимым фактором 
риска: колоректальный рак является редко-
стью в возрасте до 40 лет, однако частота ко-
лоректального рака увеличивается в каждом 
последующем десятилетии и достигает мак-
симума в 60-75 лет. 

Существуют факторы, которые повы-
шают риск развития колоректального рака. 
Установлено, что население в группах, в ко-
торых заболеваемость колоректального рака 
высока, употребляют пищу, бедную клетчат-
кой, но при этом с высоким содержанием жи-
вотного белка, жира и рафинированных угле-
водов. Ожирение примерно в 1,5 раза увели-
чивает риск развития колоректального рака, 
причем в большей степени у мужчин. Избы-
точное употребление алкоголя и курение так-

же находятся в числе факторов, повышающих 
спорадическую заболеваемость полипозом 
толстого кишечника и колоректальным раком 
и значительно увеличивающих риск рака у 
пациентов с наследственными заболеваниями 
толстого кишечника [16]. 

Диагностика колоректального рака 
Помимо клинического обследования в 

диагностике КРР используют различные ла-
бораторные и инструментальные методы, ин-
формативность которых варьирует в значи-
тельных пределах [5].Ранний диагноз (в ста-
дии Tis и T1N0M0) может быть установлен 
только при случайной ректороманоскопии в 
2–3% случаев у бессимптомных больных. 
Своевременную диагностику затрудняет дли-
тельный период скрытого или замаскирован-
ного течения [21]. 

Наиболее доступными и достаточно 
информативными скрининговыми методами 
диагностики КРР являются тесты на скрытую 
(оккультную) кровь в кале [19,20,22]. 

Гемоккульт-тест (Hemoccult-test Greegor 
Veber) основан на определении пероксидазной 
активности гемоглобина в фекалиях путем по-
становки пробы с гваяковой смолой. При этом 
происходит индикация активности пероксида-
зы, что позволяет обнаружить НЬ, миоглобин, 
гем и негемовые пероксидазы в слайдах-
отпечатках кала с помощью специальных гото-
вых картонных упаковок. Образцы кала иссле-
дуют в течение 3 дней при соблюдении диети-
ческих ограничений: исключение из пищевого 
рациона продуктов, содержащих пероксидазу 
(мясо, сырые овощи – редис, турнепс и др.), а 
также препаратов железа и аскорбиновой кис-
лоты. Чувствительность метода 53–82% [23,24]. 

Иммунохимический тест на скрытую 
кровь в кале проводят с утилизированными ан-
тителами к глобину человеческого НЬ (метод 
гемагглютинации). В отличие от гемоккульт-
теста иммунохимический тест не реагирует на 
присутствие нечеловеческой пероксидазы, со-
держащейся в овощах и фруктах, и поэтому не 
требует соблюдения диеты, что упрощает ис-
следование [27]. Существуют и другие лабора-
торные методы диагностики КРР:  

– гемопорфириновая проба, в основе 
которой лежит реакция флюоресценции де-
карбоксилированных порфиринов; 

– определение темпа клеточной проли-
ферации путем изучения некоторых ядерных 
белков (Ki-67, PCNA, ДНК-полимеразы). Ин-
дексы пролиферации PCNA (proliferating cell 
nuclear antigen) и Ki-67 могут служить крите-
риями прогноза КРР, на что указывает гипер-
экспрессия PCNA [25]; 
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– определение фекального кальпротек-
тина – кальцийсвязывающего протеина, обна-
руживаемого в цитоплазме нейтрофилов, ак-
тивированных макрофагов и моноцитов. Чув-
ствительность метода <60%, специфичность – 
30% [19, 26-30];  

– иммунологический тест с определени-
ем раково-эмбрионального (онкофетального) 
антигена (РЭА) и карбоантигена (carboantigen 
– СА) 19–9. Содержание РЭА при КРР >10 
нг/мл, а СА 19–9 >37–40 ЕД/мл, диагностиче-
ское значение имеют 10-кратное повышение 
РЭА и 3-кратное СА 19–9. Причем повыше-
ние РЭА может служить индикатором реци-
дива рака после операции, а СА 19–9 указы-
вает на риск летального исхода. В качестве 
скрининговых эти методы диагностики КРР 
непригодны, так как повышение РЭА наблю-
дается и при других локализациях опухоли, а 
также при язвенном колите (ЯК) и болезни 
Крона (БК) [31-33];  

– тестирование ДНК в фекалиях – осно-
вывается на том, что КРР – это заболевание 
накопленных мутаций, которые концентри-
руются в пораженных раком тканях и могут 
быть обнаружены в фекалиях. Панель маркё-
ров ДНК включает мутации АРС, k-ras и р53. 
Чувствительность метода 52%, специфич-
ность 94% [12-14,34,35]. 

В диагностике КРР используются сле-
дующие инструментальные методы:  

1. Гибкая (на волоконной оптике) и 
жесткая ректороманоскопии, позволяющие 
обнаружить опухоль в нижних отделах ТК, 
установить ее локализацию, протяженность, 
характер роста (экзо- и эндофитный), сделать 
прицельную биопсию для гистологического 
исследования. Вместо биоптата можно взять с 
поверхности опухоли мазки-отпечатки с по-
мощью поролонового тампона для цитологи-
ческого изучения на предметном стекле (сов-
падение диагноза 95,6%) [36, 39]). 

2. Колонофиброскопия – альтернатив-
ный вариант скрининга КРР. Выполняется 
однократно с временным промежутком в 5 
лет, сочетается с прицельной биопсией (чув-
ствительность метода 95%). Это дорогостоя-
щее исследование, требующее специальной 
подготовки кишечника; возможны осложне-
ния, особенно у пациентов старше 60 лет 
(кровотечение – 0,3%, перфорация – 0,1%). 
Биопсия наносит большую травму опухоли 
[4,8,11,40-43]. Виртуальная колоноскопия – 
предполагает проведение компьютерной то-
мографии с анализом трансформированного 
изображения, напоминающего таковое, полу-
ченное оптическим колоноскопом [3, 44]. 

3. Трансабдоминальная и эндоскопиче-
ская ультрасонографии – выявляют объемные 
образования в брюшной полости, очаги (мета-
стазы) в печени и лимфоузлах, распростране-
ние КРР в окружающие органы (неинвазив-
ный метод). 

4. Компьютерная томография – позво-
ляет уточнить степень инвазии опухоли, 
наличие метастазов в регионарные лимфоуз-
лы (в 19–67%), в печень (в 90–95%) [44]. 

5. Ирригоскопия и ирригография – со-
храняют свое диагностическое значение – они 
позволяют определить локализацию и протя-
женность поражения, распад опухоли, про-
растание в соседние органы и ткани, ослож-
нения (свищи, абсцессы, кишечная непрохо-
димость, перфорация). При экзофитном росте 
новообразования выявляется дефект наполне-
ния с неровными контурами, сужение просве-
та и супрастенотическую дилатацию ТК, зло-
качественный рельеф слизистой оболочки. В 
ходе проведения процедуры используют 
двойное контрастирование и многопроекци-
онное рентгенологическое исследование [16]. 

Лечение 
Хирургические методы предполагают 

радикальное удаление первичной опухоли с 
дренирующей ее лимфатической системой. 
Суть оперативного вмешательства в резекции 
пораженного сегмента ТК (опухоли брыжейки 
и вовлеченных в опухолевый процесс органов 
или тканей). Важна тщательная предопераци-
онная подготовка – наиболее возможное точ-
ное установление локализации и протяженно-
сти поражения, наличия метастазов в регио-
нарные лимфоузлы, вовлечения в опухолевый 
процесс соседних органов и тканей.Для борь-
бы с кишечной инфекцией и дисбиозом ТК 
высоких степеней ряд хирургов полагают це-
лесообразным прием внутрь кишечных анти-
септиков и антибиотиков (ципрофлоксацин, 
рифаксимин) в начале операции и в послеопе-
рационном периоде [8,11]. 

При осложнении КРР и наличии мета-
стазов в печень и другие органы возникает 
необходимость в многоэтапных полиорган-
ных операциях. В последнее время получила 
распространение малотравматичная лапаро-
скопическая технология оперативных вмеша-
тельств [11,42,45].При II–III стадиях КРР хи-
рургическое лечение сочетают с адъювантной 
химиотерапией и лучевой терапией, которые 
снижают риск рецидива и развития опухолей 
другой локализации [46]. 

В химиотерапии используют 5-
фторурацил (5-ФУ) в разовой дозе 425 мг/м2 
внутривенно, внутриартериально и ректально, 
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а также лейковорин из расчета 20 мг/м2 в те-
чение 6 месяцев после операции, а для 
уменьшения их токсического действия при-
меняют интерферон а-2a. В качестве химио-
терапии 2-й линии назначают томудекс, 
элоксатин, кселоду [1]. Из новых химиопре-
паратов можно назвать calecitabine, oxaliplatin, 
ironecan, эффективность которых изучается. 
Рекомендуется сочетать химиотерапию с при-
емом фолиевой кислоты и иммуномодулято-
ров (левамизол и др.) [9]. 

Профилактика 
В предупреждении КРР определенное 

значение может иметь обогащение различных 
блюд пищевыми волокнами (ПВ) в дозе 20-
30 г/сут [16]. ПВ адсорбируют воду, набуха-
ют, увеличивая объем каловых масс, и облег-
чают их транзит, ликвидируя функциональ-
ный запор (в 64-72%) и снижая риск развития 
опухоли. Полезна также диета, содержащая 
кальция карбонат в дозе 3 г/сут в течение 3-4 
лет. Установлено, что внеклеточный кальций 
обладает антиканцерогенным действием, ак-
тивирует кальцийчувствительные рецепторы 
и тем самым увеличивает содержание внутри-
клеточного кальция, который способен затор-
мозить рост трансформированных клеток ТК 
и стимулировать их дифференцировку. Мож-
но добиться снижения указанного риска на 
50% и при употреблении в пищу фолиевой 
кислоты (фолатов) в течение 5 лет в дозе 400 
мкг/сут [15,47].Определенную роль в профи-
лактике КРР играют антиоксиданты (витамин 
Е, селен и др.), а также умеренные физиче-
ские нагрузки и отказ от курения [47-49]. Для 
медикаментозной профилактики рекоменду-
ются в основном аспирин и родственные ему 
нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП) – пероксикам, сулиндак и дру-
гие, но они могут обусловить развитие эро-
зивно-язвенных поражений ЖКТ. Предпочти-
тельнее назначать селективные препараты из 
группы НПВП, например целекоксиб (400 
мг/сут в течение 6 месяцев). 

НПВП блокируют циклооксигеназный 
(ЦОГ-2) и липооксигеназный пути метаболизма 
арахидоновой кислоты и синтез простагланди-
нов и лейкотриенов, а также ингибируют ядер-
ный фактор kB (NFkB) и р38-киназу, тем самым 
предотвращая окислительный стресс. Предпо-
ложительно НПВП опосредованно тормозят 
активацию канцерогенов путем ингибирования 
PPAR3-рецепторов, связанных с пролифераци-
ей пероксисом (peroxysoma – органоид клеток 
печени, содержащий каталазу и гидролитиче-
ские ферменты, участвующие в метаболизме 
перекисных соединений) [50–53].Снижают риск 
развития КРР у больных ЯК и БК препараты 5-
аминосалициловой кислоты (5-АСК) – месала-
зин, салофальк и меньше сульфасалазин. Акти-
вируя процессы апоптоза малигнизированных 
клеток, они тормозят скорость пролиферации в 
2-6 раз. Доза месалазина – 1,5-3 г/сут, употреб-
ляемого в течение 4-6 недель. При этом риск 
возникновения КРР у больных ЯК существенно 
снижается [54-56]. 

При ЯК, сочетанном с первичным скле-
розирующим холангитом (ПСХ), для предот-
вращения КРР используют препараты урсодез-
оксихолевой кислоты (УДХК) – урсосан, ур-
софальк в дозе 10–12 мг/кг массы тела/сут. 
УДХК снижает содержание вторичных желч-
ных кислот (дезоксихолевой и литохолевой), 
обладающих токсичностью, и концентрацию 
жирных кислот в фекалиях, которые способ-
ствуют ускоренной пролиферации клеток сли-
зистой оболочки ТК, развитию эпителиальной 
дисплазии и КРР [2,18,47,56]. Проблема КРР 
еще далека от окончательного решения. Требу-
ются всесторонние комплексные исследования 
онкологов (хирургов, морфологов), биохими-
ков, генетиков по выяснению причин и меха-
низмов развития предраковых изменений в ТК, 
а также экзо- и эндогенных факторов, влияю-
щих на рост числа больных КРР в последние 
десятилетия. Нуждаются в совершенствовании 
и методы хирургического и химиотерапевтиче-
ского лечения КРР и его профилактики. 
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Ганглиозиды – это гликосфинголипиды, биологические вещества, влияющие на процесс жизнедеятельности клетки и 

организма в целом. Основным депо ганглиозидов является серое вещество головного мозга, в котором их содержание со-
ставляет 10-12% от всех липидов нейронной мембраны. Нарушение обмена ганглиозидов приводит к серьезным патологи-
ческим последствиям ‒ ганглиозидозам (болезнь Тея ‒ Сакса, Сандгоффа, Ландинга и др.). Являясь важными компонента-
ми нейрональных мембран, ганглиозиды участвуют во внутриклеточном и внеклеточном метаболизме, сигнальной транс-
дукции, адгезии, оказывают влияние на структуру головного мозга во время развития, взросления и старения организма. В 
данном обзоре представлены результаты исследований структуры ганглиозидов, их значения в возникновении различных 
патологических процессов и проявлении мультимодального нейротрофического эффекта, описаны роль ганглиозидов в 
нейропластичности, влияние их экспрессии на изменение функции памяти и обучения, а также применение ганглиозидов в 
качестве потенциального терапевтического инструмента для лечения различных форм острых или хронических нейродеге-
неративных заболеваний.  

Ключевые слова: ганглиозиды, структура сфинголипидов, липидные рафты, ганглиозидозы, нейродегенеративные за-
болевания, болезнь Тея ‒ Сакса, болезнь Сандгоффа, болезнь Ландинга, память, обучение. 
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GANGLIOSIDES AND THEIR SIGNIFICANCE IN THE DEVELOPMENT  

AND FUNCTIONING OF THE NERVOUS SYSTEM 
 
Gangliosides are glycosphingolipids, biological substances that affect the process of vital activity of the cell and the whole or-

ganism. The main depot of gangliosides is the gray matter of the brain, where it constitutes 10-12% of the lipids of the neuronal 
membrane. Disturbance of ganglioside metabolism leads to serious pathological consequences - gangliosidosis (Tay-Sachs disease, 
Sandgoff disease, Landing disease, etc.). Being important components of neuronal membranes, gangliosides participate in intracel-
lular and extracellular metabolism, signal transduction, adhesion, affect the structure of the brain during development, maturation 
and aging. This review presents the results of studies of gangliosides structure, their significance in the emergence of various patho-
logical processes, manifestation of a multimodal neurotrophic effect, an assessment of the role of gangliosides in neuroplasticity, the 
effect of it expression on the change in memory function and learning, and the use of gangliosides as a potential therapeutic tool for 
treating various forms of acute or chronic neurodegenerative diseases. 

Key words: gangliosides; ыtructure of sphingolipids, lipid rafts, gangliosidoses, neurodegenerative diseases, Tay-Sachs disease, 
Sandgoff disease, Landing disease, memory, training. 

 
Ганглиозиды – это сиалилированные 

гликосфинголипиды, которые широко рас-
пространены во всех тканях организма, глав-
ным образом в качестве компонентов клеточ-
ных мембран. В 1942 г. Ernst Klenk впервые 
выделил ганглиозид как новый класс, богатый 
углеводами гликолипидов, а также идентифи-
цировал среди продуктов гидролиза жирные 
кислоты, сфингозин, галактозу, глюкозу и 
сиаловую кислоту. Наибольшее количество 
ганглиозидов содержится в нервной ткани, 
особенно в головном мозге [18,19,43]. В ос-
новном ганглиозиды локализуются в мем-

бранных микродоменах, известных как ли-
пидные рафты в сочетании с другими сфинго-
липидами и холестерином. Взаимодействие 
липидных рафтов с мембранными белками 
играет важную роль в клеточных процессах, 
таких как сигнальная трансдукция цитокинов, 
адгезия, регуляция и др. Ганглиозиды содер-
жат около 75% от общего количества сиало-
вой кислоты в головном мозге и вносят значи-
тельный вклад как поверхностно-клеточные 
гликаны нейрональных клеток, регулируя та-
кие функции, как межклеточное распознава-
ние, путем специфических сиалогликановых 
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компонентов, а также клеточную адгезию, 
подвижность и рост аксонов через гликоси-
наптические микродомены [1,22]. Структура 
липидного рафта представлена на рис. 1. 

 

 
Рис.1. Схема липидного рафта (глюкоза      , галактоза      ,  

N-ацетилгалактозамин      , остаток сиаловой кислоты     [32] 
 

Формирование головного мозга челове-
ка начинается с 12-й недели беременности и 
далее в течение первых трех лет младенчества 
[14,28]. Как показывают ранние исследования, 
именно в этот период возрастает риск нару-
шения развития, сокращения числа нейронов, 
несформированности синаптических связей и, 
как следствие, необратимые изменения когни-
тивной функции, которые сохраняются на 
протяжении всей жизни [10,37]. В результате 
многочисленных исследований Robert W. 
Leenden, Gusheng Wu доказали, что ганглио-
зиды играют важную роль в развитии мозга и 
нейронном функционировании, влияя на та-
кие процессы, как нейротрансмиссия, нейро-
генез, синаптогенез, регулируя синаптиче-
скую передачу, пролиферацию клеток и диф-
ференцировку нейронов [11,19,20,27,40-42]. 
Как показали исследования Elodie Bruel-
Jungerman с соавт., вышеперечисленные про-
цессы имеют основополагающее значение для 
так называемой нейропластичности головного 
мозга, то есть способности головного мозга 
адаптироваться к функциональному или мор-
фологическому ремоделированию, необходи-
мому для функции памяти и обучения [7]. 
Также важное значение имеют процессы 
нейрогенеза и миграции и при внутриутроб-
ном развитии головного мозга, в то время как 
постнатальное развитие мозга в значительной 
степени связано с ремоделированием сосудов, 
развитием белого вещества (миелина) и си-
наптическим развитием [36]. Bryan Kolb с со-
авт. в своих исследованиях показали, что 
наиболее значимое ремоделирование мозга 

происходит в течение первого послеродового 
года и продолжается на протяжении всей 
жизни, что позволяет сохранить его значи-
тельную функциональную пластичность 
[6,17].  

Структурно ганглиозиды являются про-
дуктом синтеза церамида с последовательным 
присоединением активированных сахаров, 
поставляемых, например урацил-
дифосфатной глюкозой (UPDGlu) и урацил-
дифосфатной галактозой (UPDGal), и одной 
из сиаловых кислот. Ганглиозиды расположе-
ны на наружном листке плазматической мем-
браны, где они закрепляются своей церамид-
ной частью через одну гликозидную связь в 
гидроксильном положении 1 с гликаном, 
удлиняющимся во внеклеточное простран-
ство. Цепи гликанов, состоящие из комбина-
ции глюкозы, галактозы и N-
ацетилгалактозамина, содержат от 1 до 4 (и 
иногда до 7) сиаловых остатков. Также ган-
глиозиды являются важными компонентами 
рецепторов, содержащих малоактивную гид-
рофобную (церамид и жирные кислоты) и ме-
таболически высокоактивную гидрофильную 
(олигосахаридную) части. И именно за счет 
олигосахаридного компонента ганглиозидов 
обеспечивается их большое разнообразие. Ли-
ганд сиаловой кислоты в ганглиозидах голов-
ного мозга относится к типу N-
ацетилнейраминовой кислоты (Neu5Ac, 
NANA), но он также может быть дополни-
тельно модифицирован ацетилированием в 4, 
7 или 9 гидроксильных группах, что оказыва-
ет большое влияние на биологическую актив-
ность и молекулярное распознавание. Гетеро-
генность в церамидном фрагменте добавляет 
дополнительную сложность, но в мозге мле-
копитающих С18- и С20-сфингозины являют-
ся преобладающими основаниями сфинго-
идов, тогда как лиганд жирной кислоты 
обычно имеет 18 атомов углерода. Длинная 
цепь насыщенной жирной кислоты способ-
ствует структурной жесткости и повышенной 
латеральной самоассоциации ганглиозидов в 
наружном листе мембраны [18,33].  

По системе Свеннерхольма (Lars 
Svennerholm) [35] ганглиозиды обозначаются 
буквой «G», буквы «M / D / T / Q» (моно- / ди- / 
три- / тетра- и т. д.) указывают количество 
остатков сиаловой кислоты [35]. Назначенные 
числа (1,2,3 и др.) изначально основаны на 
разделении ганглиозидов методом тонкослой-
ной хроматографии (например GM3> GM2> 
GM1). Ганглиозиды с 1, 2 или 3 остатками сиа-
ловой кислоты, связанными с внешним остат-
ком галактозы (первый остаток всегда присо-
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единён к внутренней галактозе), обозначают 
литерами a, b и c. Определение подкласса ган-
глиозидов (и гликосфинголипидов) основано 

на нейтральном углеводном сердечнике, при-
крепленном к церамиду [1,18,33,35,42]. Струк-
тура ганглиозидов представлена на рис. 2. 

 

 
Рис.2. Структуры известных ганглиозидов по классификации Свеннерхольма [32] 

 
Зрелый мозг, в отличие от других тка-

ней, содержит ганглиозиды повышенной 
сложности [33]. Во время развития мозга ха-
рактер и уровни экспрессии ганглиозидов пре-
терпевают заметные изменения – от простых 
форм GM3 и GD3, преобладающих в эмбрио-
нальном мозге, до более сложных и тесно свя-
занных форм GM1, GD1a, GD1b и GT1b, для 
которых GM3 и GD3 являются предшествен-
никами. Эти четыре комплексных ганглиозида 
являются доминирующими видами в человече-
ском мозге, включающими до 90% ганглиози-
дов, присутствующих в зрелом мозге.  

Другие ганглиозиды головного мозга 
состоят из 9-О-ацетил-GD3, а также ком-
плексных форм GM2, GT1a и GQ1b [42]. В 
ранних исследованиях Lars Svennerholm с со-
авт. доказано, что резкое увеличение содер-
жания ганглиозидов мозга происходит на 10-й 
неделе беременности и продолжается в тече-
ние первых пяти лет послеродового периода, 
что совпадает с наиболее активным периодом 
миелинизации [35]. В частности, количество 
GM1 и GD1a увеличиваются в 12-15 раз за 
этот период, причем наиболее активная ак-
креция происходит в период, совпадающий с 
дендритной арборизацией, ростом аксонов и 
синаптогенезом [15]. Содержание и состав 
ганглиозидов в головном мозге также изме-

няются во время старения, при этом 64% об-
щего ганглиозида теряется в течение 6 деся-
тилетий, а также происходит увеличение 
GQ1b, GT1b и GD1b с сопутствующим сни-
жением GM1 и GD1a [34]. 

В публикациях Konrad Sandhoff and 
Thomas Kolter показано, что изменение соста-
ва и количества ганглиозидов при развитии 
мозга в значительной степени объясняется 
пространственно-регулируемыми изменения-
ми уровней экспрессии эндогенных гликози-
лтрансфераз головного мозга. Гликози-
лтрансферазы являются основополагающими 
для биосинтеза ганглиозидов как в мозге, так 
и в других тканях. Специфические гликози-
лтрансферазы катализируют последователь-
ное добавление углеводных фрагментов к 
предшественнику гликозилцерамида, причем 
«сложные» ганглиозиды синтезируются по-
следовательно из «простых» ганглиозидов. 
GM3-синтаза запускает процесс образования 
«простого» ганглиозида GM3, который явля-
ется предшественником «сложных» ганглио-
зидов GM1, GD1a, GD1b и GT1b и др. Ката-
болизм ганглиозидов происходит ступенчато 
благодаря гликаноспецифическим экзоглико-
зидазам, а действие сиалидаз обеспечивает 
механизм функционального ремоделирования 
in vivo [31]. 
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Ранние исследования изолированных 
нейронов указывают на обогащение ганглио-
зидов в терминальных аксонах и синаптиче-
ских окончаниях, что указывает на их роль в 
формировании, развитии и поддержании нерв-
ной системы. Ганглиозиды использовались в 
качестве экспериментального инструмента для 
содействия в восстановлении поврежденных 
нейронов [8]. Важность ганглиозидов при нор-
мальном функционировании и целостности 
нервной системы и в развитии нейрогенеза и 
нейронной регенерации была продемонстри-
рована исследованиями с генетически моди-
фицированными мышами с недостаточным 
уровнем ганглиозидов как в развивающемся, 
так и в зрелом мозге (GM3, GD3, GM1, GD1a, 
GD1b, GT1b). Cтруктурные и функциональные 
дефекты, возникающие в результате селектив-
ного выбивания генов ганглиозид-синтазы, 
приводят к изменению нейронного развития, 
дегенерации нейронов, потере сенсорных и 
моторных функций, демиелинизации, ухудше-
нию роста аксонов, поведенческим аномалиям, 
нарушению обучения и потере памяти [33, 39, 
42]. Исследования Orie Tajima и Nobuaki 
Egashira и соавт. показали, что мыши с экс-
прессией главным образом GM3 и лишенные 
сложных ганглиозидов головного мозга (GM1, 
GD1a, GD1b, GT1b) страдали потерей веса, 
прогрессирующими моторной и сенсорной 
дисфункциями, а также ухудшением простран-
ственного обучения и памяти [9, 30]. В иссле-
дованиях [39] продемонстрировано, что у 
постнатальных мышей с дефицитом GD3 и 
ганглиозидов нижестоящего литера b был 
нарушен нейрогенез гиппокампа, вызванный 
прогрессирующей потерей в популяции 
нейронных стволовых клеток, и появлялось 
депрессивное поведение. У людей дефект гена 
GM3-синтазы, приводящий к отсутствию GM3 
и ключевых комплексных ганглиозидов в го-
ловном мозге, приводит к унаследованной 
форме эпилепсии, которая манифистируется не 
только в виде судорожных припадков с мла-
денчества, но и в неврологическом снижении 
развития и в слепоте [16]. Многие другие 
нарушения метаболизма ганглиозидов у людей 
приводят к неконтролируемому накоплению 
их в головном мозге, часто с тяжелыми невро-
логическими последствиями [33,42]. Помимо 
спектра заболеваний, известных как ганглио-
зидозы, включающие болезнь Тея ‒ Сакса, бо-
лезнь Сандгоффа, болезнь Ландинга, и гангли-
озидозы GM1 и GM2, нарушение обмена ган-
глиозидов связано с рядом психоневрологиче-
ских заболеваний, включая болезни Альцгей-
мера, Хантингтона и Паркинсона [2,5,12]. 

Имеются отдельные сообщения о нарушении 
метаболизма ганглиозидов при различных па-
тологических процессах, включая инфекцион-
ный, воспалительный, опухолевый, обмен ин-
сулина и т.д. [5]. Клинические исследования 
показали, что введение лекарственного сред-
ства на основе GM1 устраняет симптомы бо-
лезни Паркинсона [2], острого ишемического 
инсульта [3], а также улучшает неврологиче-
скую реконструкцию после повреждения 
спинного мозга [13,26]. На клеточном уровне 
установлена способность экзогенно применя-
емых ганглиозидов к потенцированию роста 
нейритов в первичных нейронах, сенсорных 
ганглиях и линиях нейробластов с регенера-
цией поврежденных аксонов [26]. Naoki 
Ichikawa с соавт. описал многофакторный ме-
ханизм разрастания нейритов с кластеризаци-
ей GM1 в липидных рафтах [4]. Кроме того, 
считается, что GD3 играет решающую роль в 
поддержании способности к самообновлению 
нервных стволовых клеток и, следовательно, 
нейрогенезу. Ганглиозид 9-О-ацетил GD3 был 
вовлечен в миграцию нейронов с глиальным 
движением и рост нейритов в развивающейся 
нервной системе крыс, а также рост аксонов, 
связанный с индуцированием миелинизации 
шванновских клеток (леммоцитов) во время 
развития и регенерации периферического не-
рва крыс [23]. Кроме того, ганглиозиды могут 
улучшать и регулировать выживание клеток. 
Было доказано, что они обладают нейропро-
тективным эффектом [24], антиапоптотиче-
ским при дифференцировке нервных клеток 
[22, 29] и проапоптотическим при пролифера-
ции нервных клеток [25]. 

Ганглиозиды играют ключевую роль в 
модулировании функции ионного канала и 
рецепторной сигнализации, в частности, GM1 
участвует в поддержании жизнеспособности 
нейронов, скорости проводимости и возбуди-
мости посредством регуляции каналов Na+ и в 
сочетании с GD1, нейронным Ca2+ гомеоста-
зом [27,40]. Что касается синаптической пере-
дачи, то было показано, что экзогенные GM1 
и GQ1b вызывают высвобождение нейро-
трансмиттера через усиленный индуцирован-
ный деполяризацией приток Ca2+ в синапто-
сомы [21,25]. В связи с этим считается, что 
взаимодействие между ганглиозидами мозга, 
белками кальция и функциональной мембра-
ной (ионными каналами, ионными насосами, 
рецепторами, киназами) играет решающую 
роль в передаче и хранении информации, свя-
занной с памятью, которая образует основы 
для изученного поведения и когнитивной об-
работки более высокого порядка [15]. В част-
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ности, ганглиозиды поддерживают формиро-
вание и стабилизацию функциональных синап-
сов и нейронных цепей, необходимых в каче-
стве структурной основы памяти, а в некото-
рых исследованиях, в основном использующих 
GM1, было показано, что они защищают от 
ухудшения памяти у животных [38].  

Синаптическая прочность может быть 
изменена со временем в соответствии с уров-
нем стимуляции, и эта синаптическая пла-
стичность наряду со структурной ремодели-
ровкой нейронных сетей, активированной во 
время обучения, считается основным меха-
низмом обучения и памяти [7].  

В целом эти результаты подтверждают 
мнение о том, что высоко регулируемая диф-
ференциальная экспрессия ганглиозидов, по-
видимому, тесно связана не только с форми-
рованием нейронной архитектуры развиваю-

щегося мозга и стабилизацией этой архитек-
туры на протяжении всей жизни, но также 
обеспечивает оптимальное функционирование 
и адаптацию нейронных схем нейротрансмис-
сии, памяти и обучения. 

Ганглиозиды выполняют ряд важных 
функций, обеспечивающих нормальное раз-
витие и функционирование нервной ткани, 
участвуя в проявлении мультимодального 
нейротрофического эффекта, формировании 
нейропластичности, поэтому нарушения ме-
таболизма ганглиозидов неизменно сопро-
вождаются дисфункцией нервной системы.  

Таким образом, данные литературы 
убеждают в целесообразности и перспектив-
ности применения ганглиозидов в качестве 
потенциального терапевтического компонента 
для лечения различных форм острых или хро-
нических нейродегенеративных заболеваний. 
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Представлен обзор отечественной и зарубежной литературы по проблеме артериомезентериальной дуоденальной ком-

прессии (АМДК). Рассмотрены вопросы этиологии, клиники, диагностики и лечения данного заболевания. Отдельно рас-
смотрены вопросы показаний и выбора метода хирургического лечения, приведен анализ отдаленных результатов. 
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The review of Russian and foreign literature is presented on the problem of arterio-mesenteric duodenal compression. Issues of 
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choice of surgical treatment with the long-term results analysis. 
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Артериомезентериальная дуоденальная 
компрессия (АМДК) в отличие от других 
причин хронического нарушения дуоденаль-
ной проходимости (ХНДП) рассматривается 
как самостоятельное заболевание [32]. 

Впервые на возможность компрессии 
двенадцатиперстной кишки (ДПК) верхней 
брыжеечной артерией (ВБА) указал Рокитан-
ский в 1861 году [15]. ХНДП, обусловленная 
компрессией ВБА, в структуре всей патоло-
гии ЖКТ наблюдается у 0,09 ‒ 2,5% больных 
[6,9,26]. В 10-50% наблюдений ХНДП отме-
чается компрессия ВБА ДПК [7,17]. АМДК 
обуславливает нарушения в гепатобилиарной 
системе, кишечнике, возникновению стенози-
рующих папиллитов, хронического панкреа-
тита, кист поджелудочной железы, гнойного 
панкреатита [12,14,29]. 

В основе АМДК лежит сдавление нижней 
горизонтальной части ДПК верхней брыжееч-
ной артерией, с одной стороны, аортой и позво-
ночником – с другой [39]. В норме угол отхож-
дения ВБА от аорты равен 45°, расстояние меж-
ду аортой и ВБА на уровне ДПК – 15-20 мм. 
АМДК диагностируют, когда артериомезенте-
риальный угол <20° и расстояние <10 мм [22]. 

Причинами АМДК также могут быть 
рассыпной тип ВБА [17] или небольшое ко-
личество жира в брыжейке, забрюшинном 
пространстве, аорто-мезентериальном проме-
жутке [15]. Доказана генетическая предраспо-
ложенность к АМДК [56]. 

Механическая форма заболевания про-
является в усилении тонуса и моторной актив-
ности ДПК в стадии компенсации [16]. Воз-
никшее препятствие обуславливает гиперпери-
стальтику, замедление скорости продвижения 
содержимого и повышение внутриполостного 
давления в ДПК [4]. Прогрессирование заболе-
вания обусловливается постепенной декомпен-
сацией моторной активности в результате по-
вышения внутридуоденального давления более 
300 мм вод. ст. и эндохоледохеального давле-
ния с периодическим полным прекращением 
эвакуации желчи в кишечник [9]. Возникают 
холестаз и застой панкреатического сока. В 
результате антиперистальтики возникают дуо-
деногастральный и дуоденобилиарный ре-
флюксы [8]. Тонус ДПК резко снижается с по-
следующим расширением просвета, развитием 
атонии и дуоденостаза [6].  

Клинически различают гастродуоде-
нальную, гепатобилиарную, абдоминальную и 
панкреатобилиарную формы АМДК. Наибо-
лее частой механической причиной дуодено-
стаза является артериомезентериальная дуо-
денальная компрессия [22,45,60]. Некоторые 

авторы считают АМДК врожденной патоло-
гией и одним из вариантов клинических про-
явлений синдрома дисплазии соединительной 
ткани [28,29,30]. 

При отхождении верхней брыжеечной 
артерии от аорты под чрезмерно острым уг-
лом нижняя горизонтальная часть ДПК сдав-
ливается в треугольнике между аортой, ВБА и 
корнем брыжейки с окклюзией ее просвета 
[35]. АМДК может возникать при анатомиче-
ском варианте прохождения ВБА в корне 
брыжейки [68]. 

Как известно, ВБА отходит от аорты на 
1-3 см ниже чревного ствола на уровне XII 
грудного или I поясничного позвонка. В нор-
ме угол отхождения ВБА от аорты составляет 
30-50°, а расстояние между ними на уровне 
прохождения ДПК составляет 15-20 мм. При 
АМДК эти показатели уменьшаются – соот-
ветственно угол не превышает 30°, а расстоя-
ние – 10-15 мм [20,43,52]. При артериомезен-
терикографии в норме угол между ВБА и аор-
той составляет 45-60°, а расстояние – 7-20 мм 
[52]. При АМДК указанный угол составляет 
10-20°, расстояние – 2-3 мм [57]. Характер-
ными для АМДК признаками являются угол 
между ВБА и аортой <20° и расстояние между 
ними <8 мм [38]. 

АМДК непосредственно связана с ана-
томическими и механическими факторами и 
быстрым или хроническим сокращением мас-
сы забрюшинного жира [63]. Продолжитель-
ные патологические состояния, такие как 
множественные травмы, сепсис, анорексии, 
ожоги, приводят к уменьшению забрюшинной 
клетчатки и могут вызвать АМДК [63]. В та-
ких случаях в положении больного на спине 
угол между аортой и ВБА резко уменьшается 
от прямого до острого, что вызывает сужение 
ДПК в месте пересечения с ВБА. 

Дифференциальная диагностика АМДК 
представляет определенные трудности в слу-
чае обструкций тонкой кишки, возникающих 
за счет внешней компрессии третьего сегмен-
та ДПК [42,54,66]. 

Развитие АМДК также связано с поте-
рей веса в результате бариатрической хирур-
гии и обусловленной различными заболева-
ниями (рак, хронические инфекции, тяжелые 
ожоги). Данные состояния вызывают умень-
шение жировой ткани в брыжейке тонкой 
кишки, что, соответственно, уменьшает аор-
томезентериальное расстояние и угол.  

АМДК может быть обусловлена и 
врожденными причинами – это укорочение 
связки Трейтца, аномалии ВБА, а также ана-
томические деформации после абдоминаль-
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ных операций (коррекция сколиоза, колэкто-
мия, эзофагопластика) [50,54,66]. 

Описан редкий случай развития АМДК 
после выполнения колопроктэктомии с фор-
мированием илеоанального анастомоза с ре-
зервуаром [53]. До данного сообщения в лите-
ратуре было опубликовано 5 подобных сооб-
щений. В описанном выше случае больная 
(рост 168 см, масса тела 45 кг, индекс массы 
тела 15,9) была оперирована по поводу семей-
ного аденоматозного полипоза. В послеопера-
ционном периоде картина высокой острой не-
проходимости ДПК проявилась на 17-е сутки, 
диагноз подтвержден на КТ. Проводилось кон-
сервативное лечение (дуоденогастральная де-
компрессия, парентеральное питание), в по-
следующем – различные варианты питания для 
увеличения забрюшинного жира. В некоторых 
случаях использовалась операция Strong (низ-
ведение дуоденоеюнального перехода). 

Клинические проявления в компенсиро-
ванной стадии характеризуются только пора-
жением ДПК, в субкомпенсированной стадии 
процесс распространяется на функционально 
и органически связанные с ДПК органы, в де-
компенсированной стадии ДПК теряет свою 
транспортную функцию, ведущими являются 
признаки интоксикации и высокой кишечной 
непроходимости [22]. 

Симптомы АМДК обусловлены замед-
лением эвакуации содержимого ДПК и зави-
сят от качества и количества принятой пищи. 
Наиболее частыми симптомами являются бо-
ли в эпигастрии и правом подреберье (в 
100%), чувство переедания после принятия 
небольшого количества пищи (61%), отрыжка 
воздухом (48%), тошнота и рвота (26%), из-
жога (34%), горечь во рту (35%), головные 
боли, бессонница, раздражительность, 
уменьшение массы тела [2, 11, 27, 36]. Симп-
томы обычно появляются или нарастают в 
вертикальном или горизонтальном положении 
больного на спине [27]. На левом или правом 
боку или в коленно-локтевом положении 
натяжение ВБА ослабляется [15]. 

Клиническими проявлениями АМДК 
являются симптомы нарушения дуоденальной 
проходимости: боли и тяжесть в подложечной 
области после еды, чувство быстрого насы-
щения, тошнота, иногда рвота [28]. У боль-
шинства больных определялись признаки ре-
флюкс-гастрита и эзофагита – изжога, рвота 
желудочным содержимым с примесью желчи, 
дефицит массы тела, эмоциональная лабиль-
ность, снижение трудоспособности. Больные 
обычно получают лечение по поводу ре-
флюкс-гастрита, хронического панкреатита, 

дискинезии желчевыводящих путей. При со-
четании хронического калькулезного холеци-
стита и АМДК клиническая картина отлича-
ется многообразием проявлений, обусловлен-
ных моторно-эвакуаторными нарушениями 
желудка и ДПК. Неустраненные нарушения 
моторики проявляются и после проведения 
холецистэктомии, поэтому коррекция нару-
шений дуоденальной проходимости при холе-
цистэктомии составляет основу улучшения 
функциональных результатов операции [33].  

При рентгенологическом исследовании 
выявляются: задержка прохождения бариевой 
взвеси по ДПК более 40 секунд, расширение 
кишки более 4 см, антиперистальтика, улуч-
шение эвакуации при перемене положения 
тела [2,15]. Реже встречаются сегментирую-
щая крупномаятникообразная перистальтика в 
нижнем горизонтальном отделе ДПК, сочета-
ние спазма и стаза, дуоденогастральный ре-
флюкс [18]. 

Наиболее точным методом лучевой диа-
гностики АМДК является компьютерная то-
мография (КТ) [62]. Наличие механического 
препятствия на уровне ДПК может подтвер-
дить релаксационная дуоденография с прове-
дением пробы Гайнеса (исчезновение ком-
прессии в положении больного на животе) 
[22]. Часто протяженность суженного участка 
достигает 1,5-3 см [8]. Изменения резче вы-
ражены при исследовании больных в верти-
кальном положении. Следует иметь в виду, 
что при релаксационной дуоденографии ме-
ханическое препятствие выявляется в 86,7%, а 
интраоперационно только в 30% случаев, что 
свидетельствует об ограниченных возможно-
стях метода [26,27]. 

Наиболее точным и эффективным мето-
дом диагностики АМДК является ангиогра-
фия – аорто- и мезентерикография [17]. 
Уменьшение аорто-мезентериального угла 
<30° на ангиограммах и сокращение аорто-
мезентериального расстояния до 7 мм и менее 
характерны для АМДК [2,6,22], по другим 
данным – до 20-15° и до 0,5-1,0 см соответ-
ственно [17,22]. Диагноз АМДК выставляется 
при аортомезентериальном угле <20° и рас-
стоянии между двумя сосудами менее 6 мм 
[43], по другим данным – при наличии ука-
занного угла менее 25° [64]. 

Ультразвуковое исследование – неинва-
зивный метод с достаточной точностью, спе-
цифичностью и чувствительностью [22,69]. 
УЗИ позволяет изучить дуоденогастральный 
рефлюкс, эвакуаторную функцию желудка и 
ДПК, измерить ширину просвета и скорость 
опорожнения ДПК.  
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Метод многоканальной монометрии 
позволяет осуществить фиксацию внутрипро-
светного давления через открытый катетер и 
внутриполостного pH с металлических элек-
тродов [2,22]. Предлагалась методика «по-
этажной» монометрии путем измерения внут-
риполостного давления через зонд с откры-
тым просветом последовательно в тощей 
кишке, ДПК, желудке и пищеводе [3]. 

Эндоскопия (ФГДС) позволяет опреде-
лить состояние слизистой оболочки, размер 
желудка и ширину кишки, которые при дуо-
деностазе обычно увеличены, выявить дуоде-
ногастральный рефлюкс. При АМДК отмеча-
ется дилатация нижнегоризонтальной части 
ДПК, при биопсии слизистой оболочки обыч-
но обнаруживается хронический поверхност-
ный дуоденит [2,6]. 

При субкомпенсированной форме 
АМДК выявляются признаки хронического 
дуоденита с нарушениями функции бокало-
видных клеток, ворсинок и крипт, атрофией 
слизистой желудка, в самом желудке – желчь, 
ДПК умеренно расширена. При декомпенси-
рованной форме морфологические изменения 
затрагивают все слои стенки органа, желези-
стого аппарата слизистой оболочки, характе-
ризуются как атрофический дуоденит, часто 
отмечается рефлюкс-эзофагит, рефлюкс-
гастрит, ДПК атонична с выраженной дилата-
цией, в желудке ‒ энтеролизация [12]. Неко-
торые авторы считают, что ФГДС в диагно-
стике АМДК малоэффективна [47].  

В некоторых случаях решающим мето-
дом может стать интраоперационная ревизия. 
Механическая форма интраоперационно под-
тверждается только в 30,4% случаев [27]. В 
области пересечения ДПК и ВБА во всех слу-
чаях отмечается массивный спаечный про-
цесс, деформирующий мезоколон так, что 
аортомезентериальное пространство пред-
ставляется запаянным, в него невозможно 
ввести палец слева направо [8]. ДПК всегда 
располагается на уровне этого щелевидного 
пространства на 25-30 мм ниже аортомезенте-
риального угла [11, 12]. Все отделы ДПК до 
уровня ВБА значительно удлинены, расшире-
ны до 6-8 см [18]. Стенка кишки дряблая, пе-
ристальтика слабая или отсутствует, ДПК пе-
реполнена жидкостью с провисанием её ниж-
негоризонтальной части из-под брыжейки по-
перечно-ободочной кишки [27].  

Для диагностики АМДК используются 
рентгенологические методы исследования. 
Моторика ДПК определялась методом откры-
того катетера с использованием кремниевого 
датчика давления [28], угол отхождения ВБА 

от аорты определяли ультразвуковым мето-
дом. При АМДК отмечается повышение в 
ДПК давления базального и после нагрузки, 
которое может составлять в стадии компенса-
ции 117,3±4,5 и 147,3±5,6 мм вод. ст., в ста-
дии субкомпенсации – до 230 и 280 соответ-
ственно и в стадии декомпенсации ввиду ги-
потонии ДПК – 52,0±3,2 и 67,0±4,7 мм вод. ст. 
Угол отхождения ВБА от аорты в среднем 
составлял 24,0±1,2° (у здоровых людей – 
39,0±2,7°) [28]. 

На основании обследования хрониче-
ского нарушения дуоденальной проходимости 
у 95 больных с язвенной болезнью АМДК при 
релаксационной рентгенографии была выяв-
лена в 2,4% случаев, при УЗИ – в 5,26%, ин-
траоперационно АМДК также была выявлена 
в 5,26% случаев [19]. У данной категории 
больных при проведении УЗИ расстояние 
между верхней брыжеечной артерией и аор-
той составило менее 10 мм, а угол меньше 
30°, что позволило авторам заключить, что 
УЗИ является наиболее информативным не-
инвазивным методом диагностики.  

Для выбора оптимального метода лече-
ния АМДК необходима четкая диагностика 
хронической дуоденальной непроходимости 
[9,25]. Диагностика затруднена из-за отсут-
ствия патогномоничных и ясных диагностиче-
ских критериев, в повседневной клинической 
практике АМДК часто не диагностируют [1]. 

По тяжести нарушений дуоденальной 
проходимости выделяют стадии компенсации, 
суб- и декомпенсации [28]. В стадии компен-
сации желудок при рентгенологическом ис-
следовании не расширен, тонус сохранен, хо-
тя отмечается длительная задержка эвакуации 
первых порций контраста, продвижение по-
следнего останавливается на уровне брыже-
ечных сосудов до одной минуты, наблюдают-
ся постоянные дуоденобульбарные и дуодено-
гастральные рефлюксы. В стадии субкомпен-
сации желудок увеличен в размерах, отмеча-
ются наличие жидкости натощак, задержка 
бария в луковице ДПК на уровне брыжеечных 
сосудов до трех минут, дуоденогастральные 
рефлюксы. В стадии декомпенсации наблюда-
ется атония желудка и ДПК, натощак желудок 
содержит большое количество жидкости, 
большая кривизна желудка провисает в по-
лость таза. В нижнегоризонтальном отделе 
ДПК задержка бария до 1 часа и более. 

В лечении АМДК используются кон-
сервативные и хирургические методы. По-
скольку АМДК у взрослых имеет смешанный 
сосудисто-лимфатический генез, проводится 
активная противовоспалительная терапия [3, 
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32]. Дооперационная санация желчных путей 
считается обязательным условием эффектив-
ной подготовки больного к операции [4]. 

Консервативное лечение АМДК с хро-
ническим нарушением дуоденальной прохо-
димости включает в себя ограничение объема 
пищи, иногда кратковременное голодание, 
лаваж ДПК, энтеральное питание через зонд, 
введение церукала, дипитрамида, холестира-
мина, билигнина, десенсибилизирующих пре-
паратов, полиионных растворов и белковых 
гидролизатов [13,70]. Рекомендуется бен-
зогексоний по 1 мл 2 раза в/м или метокло-
прамид по 1 таблетке 3 раза в день до 3-4 
недель[47], интрадуоденальное введение 0,5% 
раствора новокаина и 0,1% раствора соляной 
кислоты для восстановления моторики ДПК, 
антидепрессивные препараты [5]. Показано 
положительное влияние физиотерапевтиче-
ских процедур.  

Назоеюнальное питание, как правило, 
является первой линией терапии, особенно 
когда нет сопутствующих хирургических 
осложнений [41]. В настоящее время лапаро-
скопическая дуоденоеюностомия является 
стандартом хирургического лечения, положи-
тельные результаты достигают 90% в течение 
последующих 5 лет [36,51]. Y. Pillay (2016) 
[58] привел данные о двух случаях хирурги-
ческого лечения больных с АМДК – одному 
больному была выполнена операция Стронга, 
другому – дуоденоеюностомия с хорошими 
результатами. После операции Стронга боль-
ная прибавила в весе на 14 кг за 6 месяцев, 
через 4 года были минимальные симптомы. 

Исторически хирургическое лечение 
АМДК включало такие методы как дуодено-
еюностомия и гастроеюностомия [59]. Га-
строеюностомия обычно выполняется при 
гастропарезе и выраженном нарушении эва-
куации из желудка. Операция Стронга в 
настоящее время не рекомендуется для лече-
ния АМДК [48]. Сосудистые имплантации 
ВБА используются только в качестве послед-
него средства из-за сопутствующих осложне-
ний. Хирургическое лечение рекомендуется 
при безуспешном консервативном лечении 
пациентов с хроническими и тяжелыми симп-
томами [50]. Первая лапароскопическая дуо-
деноеюностомия выполнена в 1998 году K.S. 
Gersin, B.T. Heniford [46]. Лапароскопические 
операции предпочтительны, особенно у исто-
щенных больных [38]. Недавно для проведе-
ния этих операций была использована робо-
тотехника [37]. 

Хирургическое лечение показано при 
механической природе дуоденальной непро-

ходимости, отсутствии эффекта от продолжи-
тельной консервативной терапии или при суб- 
и компенсированных стадиях в сочетании с 
осложненной язвенной болезнью [2,4]. Пока-
заниями к операции являются резкое сниже-
ние трудоспособности больных [16,27,49], 
выраженный болевой синдром, наличие по-
вторной рвоты, рентгенологические признаки 
ХНДП [18, 62], расширение ДПК более 5 см, 
дряблость, атоничность ее стенки, наличие 
содержимого в просвете кишки [24], высокое 
стояние связки Трейтца с образованием «дуо-
денальной двухстволки», выраженный спаеч-
ный процесс, нарушающий проходимость 
ДПК, увеличенные лимфатические узлы, ано-
малии развития брыжеечных сосудов [56], 
наличие рефлюкс-гастрита [16,34]. Применя-
ется частичная десимпатизация ДПК (десим-
патизация гастродуоденальной артерии) пу-
тем денудации указанной артерии или комис-
суротомии чревного сплетения для повыше-
ния моторно-эвакуаторной активности [7]. 

Все хирургические вмешательства, 
применяемые при АМДК, условно делятся на 
3 группы [32]: 

‒ с сохранением пассажа кишечного со-
держимого по ДПК:  

а) без вскрытия просвета ДПК;  
б) с дуоденоеюностомией 
‒ без сохранения пассажа по ДПК; 
‒ реконструктивные операции. 
Проведенная операция должна устра-

нить причину ХНДП. АМДК можно ликвиди-
ровать рассечением связки Трейтца с низве-
дением дуоденоеюнального изгиба на 4-6 см, 
опустив нижнегоризонтальную часть ДПК. 
Данная операция считается профилактикой 
нарушений пассажа по ДПК после холе-
цистэктомии [10]. По другим данным, эта 
операция в сочетании с селективной прокси-
мальной ваготомией (СПВ) при дуоденальной 
язве в 5 из 8 случаев дает неудовлетворитель-
ный результат и в данное время не применя-
ется [21]. 

Анастомоз бок в бок между ДПК и то-
щей кишкой в обход области мезентериаль-
ной компрессии был предложен Альбрехтом и 
выполнен Стейвли в 1908 году [31]. Совре-
менная методика дуоденоеюностомии пред-
ложена в 1928 году Ворре и подробно описана 
И.И. Орловым [27]. На основании анализа 254 
показателей рекомендуется: операции, сохра-
няющие дуоденальный пассаж, должны при-
меняться у больных с большой осторожно-
стью лишь при врожденной механической 
ХНДПК и при отсутствии осложнений 
[9,14,26,39]. 
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Дуоденоеюностомия широко использу-
ется в настоящее время [44], хотя ее результа-
ты могут быть неудовлетворительные [7] даже 
при компенсированной форме [11,21]. Для 
коррекции АМДК эффективной считают попе-
речную антиперистальтическую дуоденоеюно-
стомию, при дилатации привратника ее целе-
сообразно выполнять в сочетании с методикой 
усиления пилорического жома [3], она призна-
на операцией выбора [32,36]. Необходимо 
иметь в виду, что при повторных операциях 
после данного вмешательства дуоденоеюно-
анастомоз зияет, так как продольные мышцы 
кишки растягивают поперечный анастомоз, а 
циркулярные – продольный анастомоз [27,32]. 

При компенсированной форме эффек-
тивна операция Робинсона с удовлетвори-
тельными отдаленными результатами [11]. 
Данное вмешательство наиболее радикальное, 
но и самое травматичное и опасное [32]. 

При выраженных проявлениях ХНДПК 
любой этиологии показана операция двухсто-
роннего отключения ДПК [26], которая дает 
наилучший эффект [8] даже после антипери-
стальтической дуоденоеюностомии [27].  

При субкомпенсированной форме 
АМДК применяется операция выключения 
ДПК, дополненная селективной проксималь-
ной ваготомией (СПВ) с целью профилактики 
пептических язв тощей кишки [14]. В лечении 
больных в стадии суб- и декомпенсации опе-
рацией выбора является резекция желудка по 
Ру [11], после нее у 9 из 11 больных наблюда-
лись хорошие результаты [24]. 

Реконструктивные операции выполня-
ются при нарушении проходимости ДПК по-
сле операций при некорригированной АМДК, 
чаще после резекции желудка по Бильрот-II 
на короткой петле [32]. После резекции же-
лудка оптимальным вариантом повторной 
операции является реконструкция по Ру с ре-
зекцией или без желудочного соустья. При 
рефлюкс-гастрите и других проявлениях 
ХНДПК после ваготомии наиболее эффектив-
на антрумэктомия по Ру [31]. После комбини-
рованных операций хорошие и отличные ре-
зультаты были в 87%, в 72,2% при выключа-
ющих операциях, при дренирующих – в 47,4% 
удовлетворительные результаты [29]. 

В.Н. Репин с соавт. (2013) [28] предста-
вили результаты хирургического лечения 99 
больных с заболеваниями желчевыводящих 
путей и поджелудочной железы, протекаю-
щими на фоне АМДК. У 33 больных с каль-
кулезным холециститом проведена холе-
цистэктомия в сочетании с операциями, дре-
нирующими ДПК, 27 больным наложен дуо-

деноеюноанастомоз по Грегори‒Смирнову, 6 
больным проведена резекция дуоденоеюналь-
ного перехода и сформирован дуоденоеюно-
анастомоз впереди брыжеечных сосудов (опе-
рация Робинсона). Такие же дренирующие 
операции выполняли 10 больным с постхоле-
цистэктомическим синдромом, обусловлен-
ным АМДК. Авторы считают, что менее 
травматичной операцией, дренирующей ДПК, 
является операция по Грегори‒Смирнову, ко-
торая является предпочтительной и по функ-
циональным результатам. 

Выбор способа хирургического вмеша-
тельства при АМДК часто представляет собой 
трудности, особенно при сочетании с язвен-
ной болезнью желудка и ДПК. В таких случа-
ях необходимо учитывать выраженность 
симптомов АМДК и нарушений дуоденальной 
проходимости, так как стандартные подходы 
увеличивают частоту послеоперационных 
осложнений и неудовлетворительных отда-
ленных результатов, снижают качество жизни 
пациентов [23,65]. 

Представлен опыт лечения 189 больных 
с язвенной болезнью желудка и ДПК в сочета-
нии с АМДК [28]. Выбор метода операции за-
висел от вида осложнения язвенной болезни и 
степени выраженности АМДК (стадии). При 
указанных сочетанных заболеваниях в стадии 
компенсации и субкомпенсации АМДК авто-
рами выполнялась проксимальная селективная 
ваготомия в сочетании с дуоденоеюноанасто-
мозом по Грегори‒Смирнову или по Робинсо-
ну, при язвах желудочной локализации АМДК 
в стадии компенсации – резецирующие опера-
ции в сочетании с дуоденоеюноанастомозом. 
При нарушениях проходимости ДПК в стадиях 
компенсации и субкомпенсации наиболее 
обоснованной является дуоденоеюноанастомоз 
по Грегори‒Смирнову, в стадии декомпенса-
ции – комбинированные операции [33]. 

В.Н. Репин с соавт. (2013) [28] изучали 
отдаленные результаты у 138 больных после 
комбинированного лечения при сочетании 
язвенной болезни желудка и ДПК с АМДК в 
сроки от 1 года до 5 лет, отличные и хорошие 
результаты были у 94,2% больных, удовле-
творительные ‒ у 3,6%. 

Таким образом, артериальная мезенте-
риальная дуденальная компрессия остается 
редко и труднодиагностируемым заболевани-
ем, однако при тщательном сборе анамнеза и 
жалоб часто можно заподозрить наличие дан-
ной патологии. Вопросы консервативного ле-
чения, выбора показаний и методов хирурги-
ческой коррекции данной патологии разрабо-
таны недостаточно. 
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Фундаментальные исследования молекулярной онкологии и достижения клинической науки подтверждают, что мета-

стазирование является ключевым процессом в ходе развития злокачественных новообразований. Определение миграцион-
ных и инвазивных способностей раковых клеток, а также выявление механизмов, лежащих в основе опухолевой прогрес-
сии, являются актуальными направлениями в области прогнозирования, диагностики и разработки новейших методов ле-
чения рака.  

Ключевые слова: метастазирование, опухолевая миграция, инвазия, скрэтч-эксперимент, трансвелл-миграция.  
 

G.M. Tuguzbaeva, V.N. Pavlov  
EXPERIMENTAL METHODS OF STUDYING MIGRATIVE  

AND INVASIVE FEATURES OF CANCER CELLS  
 
Basic researches in molecular oncology and advances of clinical science emphasize the importance of metastatic spread as the 

key process in the oncogenesis. Studying migrative and invasive capacities of cancer cells, as well as determination of mechanisms 
of cancer development are important for prevention, diagnostics and design of novel methods of cancer treatment.  

Key words: metastatic spread, cancer cell migration, invasion, Scratch assay, Transwell migration.  
 
В последнее десятилетие заболевае-

мость злокачественными новообразованиями 
в Российской Федерации имеет отчетливую 
тенденцию к прогрессированию (прирост за 
2005-2015 гг. составил 20,35%) [1]. Согласно 
прогнозам Международного агентства по изу-
чению рака при Всемирной организации здра-
воохранения, к 2020 году в мире общее число 
летальных случаев в год от злокачественных 
опухолей составит 10046745, что превысит 
текущий уровень мировой смертности по 
данной нозологии [2]. Основной причиной 
летального исхода при опухолевых процессах 
является метастазирование [3,4]. В связи с 
этим необходимо тщательное изучение и по-
нимание механизмов прогрессии злокаче-
ственных новообразований, в частности мета-
стазирования раковых клеток. 

Метастатический каскад – это ком-
плексный патологический процесс, который 
включает в себя последовательность явлений, 
обеспечивающих формирование регионарного 
или отдаленного вторичного опухолевого 
очага [5, 6]. Важно отметить, что ключевыми 
моментами в данной цепочке взаимосвязан-
ных событий являются отделение злокаче-
ственных клеток от первичного очага, инвазия 
и миграция клеток в окружающие ткани, нео-
ангиогенез, проникновение, выживание кле-
ток в кровеносном и лимфатическом руслах и 
распространение с током крови или лимфы в 
другие органы, экстравазация с образованием 
метастаза [7]. Согласно результатам много-
численных научных исследований в области 
онкологии, непременным условием метаста-
зирования считается инвазивный рост. Инва-

зия – это распространение клеток во внекле-
точный матрикс путем его ремоделирования 
[8]. Успешное расщепление данного субстра-
та осуществляется благодаря клеточной адге-
зии, протеолизу его компонентов за счет сек-
ретируемых ферментов с последующей ми-
грацией опухолевых клеток в образованную 
нишу [9]. Таким образом, миграцию можно 
рассматривать как необходимое условие про-
цесса инвазии. По этой причине крайне важ-
ным аспектом исследования метастатического 
каскада как патофизиологического процесса 
считается всестороннее изучение миграцион-
ных и инвазивных свойств раковых клеток, 
которое может быть проведено путем исполь-
зования различных экспериментальных in 
vitro моделей. Главными достоинствами ис-
следований in vitro являются их относитель-
ная легкость исполнения и высокая воспроиз-
водимость, позволяющие проводить мас-
штабные скрининг-тесты в рамках разработки 
и внедрения новейших фармакологических 
препаратов [10]. В данной статье проведен 
обзор известных лабораторных методов, с 
помощью которых возможно оценить мигра-
ционный и инвазивный потенциал опухоле-
вых клеток. 

Традиционные методы изучения ми-
грации и инвазии опухолевых клеток  

Наиболее технически доступным лабо-
раторным методом исследования миграцион-
ных свойств раковых клеток на двухмерном 
субстрате является скрэтч (Scratch)-
эксперимент. Принцип данного анализа за-
ключается в создании искусственного проме-
жутка-раны, так называемого скрэтч, на не-
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прерывном клеточном монослое. Данная ма-
нипуляция инициирует движение опухолевых 
клеток, находящихся на краю созданного раз-
рыва, в свободную сторону [11,12]. Для осу-
ществления скрэтч-эксперимента раковые 
клетки инкубируют в 6-луночковой тарелке 
до достижения ими непрерывного монослоя. 
Далее в каждой лунке с помощью наконечни-
ка пипетки проводят в вертикальном направ-
лении линейную царапину ‒ скрэтч с после-
дующим трехкратным промыванием клеточ-
ного слоя питательной средой для удаления 
мусора и сглаживания краев царапины. После 
этого возможно проведение сравнительного 
анализа миграционного потенциала групп 
опухолевых клеток в различных условиях. 
Для этих целей экспериментальные клеточ-
ные культуры инкубируют с исследуемыми 
реагентами в течение определенных времен-
ных промежутков (24, 36, 48 часов). По исте-
чении отведенного времени под 40- и 100-
кратным увеличением инвертированного 
микроскопа с помощью фотокамеры делают 
фото царапин. Степень закрытия промежут-
ков в результате миграции клеток анализиру-
ют путем сравнения с первоначальной шири-
ной экспериментальной раны с помощью про-
граммного обеспечения Image-Pro Plus 6.0 
[13]. При кажущейся легкости данного метода 
довольно проблематичным является создание 
относительно равномерных по толщине цара-
пин, что требует оттачивания манипуляцион-
ных навыков. Скрэтч-эксперимент подходит в 
качестве первичного анализа миграционного 
потенциала раковых клеток.  

Для более детального изучения клеточ-
ной миграции методом выбора считается 
Transwell-миграция, которая способна в неко-
торой степени приблизить эксперименталь-
ные условия к естественной среде организма. 
Этот лабораторный опыт основан на исполь-
зовании модифицированных камер Бойдена 
(Transwell®) с полупроницаемой мембраной, 
через поры которой опухолевые клетки ми-
грируют из одной камеры в другую [14]. Дан-
ный барьер является аналогом базальной 
мембраны, которая в условиях опухолевого 
роста ограничивает распространение бескон-
трольно делящихся и растущих клеток, отде-
ляя новообразование от окружающей соеди-
нительной ткани и эндотелия сосудов. Для 
анализа миграционного потенциала раковые 
клетки высеивают в верхнюю камеру 
Transwell® в питательную среду, свободную 
от бычьего сывороточного альбумина. В каче-
стве хемоаттрактанта в нижней камере, отде-
ленной мембраной от верхней, используют 

культуральную среду, содержащую 10% аль-
бумина. По окончании отведенного на экспе-
римент времени раковые клетки на верхней 
поверхности мембраны удаляют с помощью 
ватного тампона, а фиксацию мигрировавших 
через мембрану клеток проводят 4% форма-
лином. Далее выполняют окрашивание клеток 
0,1% раствором кристаллического фиолетово-
го. Съемку препаратов осуществляют с ис-
пользованием инвертированного микроскопа 
под увеличением объектива ×20 и фотокаме-
ры в пяти полях зрения. Подсчет мигриро-
вавших через мембрану клеток проводят с 
помощью программного обеспечения Image J. 
Сравнительно со скрэтч-анализом данный ме-
тод способен в большей степени воспроизве-
сти естественные условия опухолевого про-
цесса, однако для воссоздания более полной 
картины инвазивного роста необходимо ис-
пользование в экспериментальных опытах 
аналогов внеклеточного матрикса, к числу 
которых относится Matrigel®. 

С целью изучения инвазивных свойств 
клеточных культур под влиянием противо-
опухолевых соединений используют метод 
Transwell-инвазии. Его кардинальным отли-
чием от эксперимента Transwell-миграции 
считается использование камер, в которых 
проницаемая мембрана дополнительно по-
крыта матригелем. В состав Matrigel® входят 
ламинин, коллаген IV типа, энтактин и про-
теогликаны, являющиеся компонентами вне-
клеточного вещества [15]. Только в случае 
эффективной деградации данного матрикса 
опухолевые клетки способны к инвазивному 
росту и метастазированию [16]. В остальном 
процедура изучения инвазивных свойств ра-
ковых клеток идентична описанному выше 
протоколу проведения трансвелл-миграции.  

Методы 3D-инвазии 
Несмотря на широкое использование 

описанных выше традиционных способов 
изучения миграции и инвазии опухолевых 
клеток, данные методы не способны в полной 
мере воспроизвести всю картину происходя-
щего канцерогенеза в естественной среде ор-
ганизма. В связи с этим в настоящее время 
наблюдается большой интерес всех ученых к 
трехмерным клеточным культурам. 

Развитие современных биотехнологий 
ведет к постоянному совершенствованию экс-
периментальных методов. В последние годы 
широкое внедрение в повседневную лабора-
торную практику получили 3D-культуры. В 
отличие от двухмерного субстрата, в котором 
клетки лишены микроокружения и культиви-
руются изолированно как монослой, в трех-
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мерных условиях опухолевые клетки инте-
грированы во внеклеточный матрикс. Данный 
субстрат представлен такими белками, как 
коллаген, эластин, ламинин, которые не толь-
ко служат механической опорой, но и обеспе-
чивают передачу сигналов к рецепторам кле-
ток [17, 18]. Под влиянием этих сигналов за-
пускается цепь внутриклеточных реакций, 
имеющих важное значение как для поддержа-
ния роста и жизнедеятельности самой клетки, 
так и для стимуляции опухолевой прогрессии 
в целом [19, 20]. Таким образом, каждая опу-
холевая клетка, являясь частью злокачествен-
ного новообразования, не может существо-
вать изолированно от своего микроокруже-
ния, и только использование 3D-технологий 
для культивирования онкоклеток способно 
отвечать данным требованиям.  

В условиях трехмерных культур опухо-
левые клетки формируют своеобразные агре-
гаты, так называемые мультиклеточные сфе-
роиды. Данный процесс подобен росту опухо-
ли в естественных условиях организма [21]. 
При встраивании данных сфероидов в такие 
внеклеточные матрицы, как коллаген I типа, 
возможен комплексный мониторинг опухоле-
вого роста in vitro [22]. Изучение инвазивного 
потенциала и кинетики передвижения раковых 

клеток проводят с помощью нативной ви-
деомикроскопии в определенные временные 
промежутки в режиме time-lapse [23]. Кроме 
того, возможно проведение имуннофлюорис-
центного анализа онкопротеинов, являющихся 
маркерами активного канцерогенного процесса 
в мультиклеточных агрегатах.  

Таким образом, использование трех-
мерных клеточных культур представляет со-
бой перспективное направление, открываю-
щее для исследователей новые возможности 
изучения метастатического процесса.  

Заключение 
Совершенствование методов изучения 

злокачественных новообразований, несо-
мненно, является актуальной задачей как для 
клинической, так и для научно-
исследовательской медицины. Грамотное ис-
пользование in vitro методов анализа опухоле-
вой миграции и инвазии, в частности 3D-
культур, позволит исследователям уменьшить 
число опытов с лабораторными животными и 
сделает предсказуемыми результаты после-
дующих in vivo исследований. Таким образом, 
четкое понимание механизмов опухолевой 
прогрессии даст возможность ученым и док-
торам эффективно бороться с данным патоло-
гическим процессом.  
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Р.Р. Хасанов  
УДЛИНЯЮЩИЕ КИШЕЧНИК ОПЕРАЦИИ  

ПРИ СИНДРОМЕ КОРОТКОЙ КИШКИ У ДЕТЕЙ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
  
Синдром короткой кишки (СКК) – это тяжелое заболевание, резвившееся в результате массивной резекции кишечника 

и проявляющееся хронической кишечной недостаточностью. Лечение детей с СКК является сложной проблемой. Хрониче-
ская кишечная недостаточность у таких пациентов корригируется длительным использованием парентерального питания, 
которое является жизненно необходимым элементом лечения при СКК. Однако длительное применение парентерального 
питания сопряжено с риском развития опасных для жизни осложнений. В настоящее время наиболее эффективными мето-
дами хирургического лечения СКК являются методы удлинения тонкой кишки – метод продольного кишечного удлинения 
(longitudinal intestinal lengthening and tailoring) и последовательная поперечная энтеропластика (serial transverse 
enteroplasty). Применение этих методов направлено на увеличение контакта питательных веществ со слизистой оболочкой 
кишечника и уменьшение патологического застоя кишечного содержимого. Это достигается увеличением длины кишечни-
ка и сужением его просвета. Обе удлиняющие кишечник операции эффективны и безопасны. Каждая из методик имеет 
свои особенности. 

Ключевые слова: синдром короткой кишки, метод продольного кишечного удлинения и последовательная поперечная 
энтеропластика, дети. 

 
R.R. Khasanov  

BOWEL LENGTHENING SURGERY  
FOR SHORT BOWEL SYNDROME IN CHILDREN 

 
Short bowel syndrome is a severe condition, which developed as a result of a massive small bowel resection and manifests itself 

as a chronic intestinal failure. Treatment of children with SBS is a complex problem. Chronic intestinal failure is managed with 
long-lasting parenteral nutrition, which is a vital element of treatment of such patients. However, long-lasting parenteral nutrition 
increases risks of life-threatening complications. Nowadays the most effective treatment of short bowel syndrome is considered to 
be longitudinal intestinal lengthening and tailoring, and serial transverse enteroplasty. These methods increase contact between nu-
trients and mucosa and reduce intestinal stasis. This is achieved by increasing the length of the intestine, narrowing its lumen. Both 
methods are safe and effective procedures and each of the methods has its own peculiarities. 

Key words: short bowel syndrome, longitudinal intestinal lengthening and tailoring, serial transverse enteroplasty, children. 
  
Синдром короткой кишки (СКК) – это 

заболевание, возникающее в результате мас-
сивной резекции кишечника и выражающееся 
хронической кишечной недостаточностью [1, 
2]. Описаны также случаи врожденного СКК 
[3]. Основными клиническими проявлениями 
СКК являются мальабсорбциея, мальдиге-
стиея и мальнутрициея [1,4,5] Причинами 
СКК у детей являются заболевания, требую-
щие обширных резекций тонкой кишки: га-
строшизис, некротический энтероколит, атре-
зия кишечника, заворот кишок [6,7], болезнь 
Гиршпрунга с длинным аганглионарным сег-
ментом – синдром Цюльцера–Уилсона и др. 
[8-11]. Лечение детей с СКК является слож-
ной проблемой.  

Хроническая кишечная недостаточность 
у таких пациентов корригируется длительным 
использованием парентерального питания, 
которое является жизненно необходимым 
элементом лечения при СКК. Однако дли-

тельное применение парентерального питания 
сопряжено с риском развития опасных для 
жизни осложнений, таких как печеночная не-
достаточность, катетерассоциированный сеп-
сис, катетериндуцирован-ный венозный тром-
боз и др. 

Из методов хирургического лечения 
СКК в настоящее время наиболее широко 
применяются операции по удлинению кишеч-
ника – продольное кишечное удлинение и 
сшивание (LILT) и серийная поперечная энте-
ропластика (STEP).  

Основной целью хирургического лече-
ния СКК являются увеличение площади кон-
такта между слизистой оболочкой тонкой 
кишки и кишечным содержимым, а также 
увеличение времени прохождения пищи по 
тонкой кишке [1,2]. 

В настоящее время наиболее эффектив-
ными методами хирургического лечения СКК 
являются операции по удлинению тонкой 
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кишки – продольное кишечное удлинение 
(Longitudinal intestinal lengthening and tailoring 
(LILT)) и последовательная поперечная энте-
ропластика (serial transverse enteroplasty 
(STEP)) [12-14]. Важно отметить, что исполь-
зование обеих удлиняющих кишечник опера-
ций возможно только на дилатированном 
участке тонкой кишки [15] диаметром не ме-
нее 5 см. Противопоказанием к применению 
этих методик является выраженная печеноч-
ная недостаточность [2,16]. 

Метод продольного кишечного удлинения 
Метод продольного кишечного удлине-

ния (LILT) был разработан в 1980 году 
Bianchi [17]. Методика основана на том факте, 
что каждый из 2-х листов брыжейки тонкой 
кишки обеспечивает кровоснабжение своей 
полуокружности. Ввиду этой анатомической 
особенности листы брыжейки тонкой кишки 
разделяются тупым способом в продольном 
направлении, тем самым создаётся брыжееч-
ной туннель. Затем одна бранша линейного 
степлера помещается в брыжеечный туннель, 
вторая бранша помещается на антимезантери-
альной стороне тонкой кишки вдоль ее оси 
ровно посередине. Далее степлер закрывается, 
разделяя кишку на 2 равные части. В резуль-
тате получают 2 новые кишечные трубки, 
диаметр которых составляет половину диа-
метра первоначально дилаторованного участ-
ка тонкой кишки. Затем эти участки сшива-
ются антиперистальтически конец в конец, в 
результате длина расширенного участка ки-
шечника удваивается [17]. В работе, опубли-
кованной в 2006 году, Bianchi показывает вы-
сокую эффективность данного метода, обу-
славливающим выживаемость пациентов от 
30 до 100% и перевод 28-100% пациентов на 
полное энтеральное питание [18]. У проопе-
рированных по данной методике пациентов с 
СКК и фиброзом печени, перешедших на 
полное энтеральное питание, нормализовался 
уровень печеночных ферментов [19]. Отда-
лённые результаты со средним периодом 
наблюдения 6 лет показали, что 13 из 18 па-
циентов смогли отказаться от парентерально-
го питания [13]. Продольное кишечное удли-
нение уменьшает кишечный застой и бакте-
риальный рост, а также улучшает кишечную 
абсорбцию. Важным достоинством операции 
продольного кишечного удлинения является 
то, что при данной операции не меняется ори-
ентация оси кишки относительно мышечных 
слоёв, что выражается в лучшей моторике 
кишки после операции, а также в меньшей 
вероятности повторного расширения тонкой 
кишки, кишечного застоя и разрастания пато-

генной бактериальной флоры по сравнению с 
методом последовательной поперечной энте-
ропластики.  

При применении данной методики су-
ществует риск осложнений, таких как некроз 
одного из новосозданных сегментов кишки, 
стриктуры анастомоза, спаечная тонкокишеч-
ная непроходимость, формирование свищей 
между удлиненными петлями кишки, повтор-
ное расширение кишечника [1,20,21]. У паци-
ентов после продольного кишечного удлине-
ния также могут возникать осложнения, ха-
рактерные для неоперированных пациентов с 
СКК, это: как метаболический и Д-лактат 
ацидоз, мочекаменная болезнь, желчно-
каменная болезнь, дистрофия, расширение 
тонкой кишки, кишечный застой, разрастание 
патогенной бактериальной флоры в кишечни-
ке и др. [22].  

Последовательная поперечная энте-
ропластика 

В 2003 году Х. Б. Ким с соавт. предло-
жил новый способ удлинения кишечника – 
последовательная поперечная энтеропластика 
(serial transverse enteroplasty (STEP)) [23]. Этот 
метод технически более простой по сравне-
нию с продольным кишечным удлинением и 
не требует манипуляций с брыжеечными со-
судами [2]. При этом методе из расширенного 
участка кишки создается зигзагообразный ка-
нал путём наложения последовательных по-
перечных швов-разрезов при помощи степле-
ра с противоположных сторон тонкой кишки 
[23]. Преимуществом последовательной попе-
речной энтеропластики является то, что эта 
методика не требует энтеротомии. Кроме то-
го, её можно использовать на асимметрично 
расширенном сегменте тонкой кишки [7] и эта 
методика может применяться повторно при 
рецидиве дилатации тонкой кишки [2,24,25]. 
Непосредственные [13,26,27] и отдалённые 
пятилетние результаты [15] показали, что по-
следовательная поперечная энтеропластика 
является эффективным методом для удлине-
ния кишечника, способствующим переходу на 
полное энтеральное питание [28,29]. Данная 
методика также сопряжена с риском развития 
осложнений. Одним из возможных осложне-
ний в отдаленном послеоперационном перио-
де может быть повторное расширение тонкой 
кишки [1]. Смертность пациентов после по-
следовательной поперечной энтеропластики 
составила 3 из 38 пациентов [2,25].  

На результаты лечения пациентов с 
СКК, помимо хирургического лечения, виляет 
большое количество факторов: длина тонкой 
кишки, наличие илиоцекального клапана, тол-
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стой и подвздошной кишок, парентеральное 
питание, патология печени и др. Поэтому ре-
зультаты применения одной и той же методи-
ки могут значительно отличаться у пациентов.  

Сравнение опубликованных в литерату-
ре результатов применения хирургических ме-
тодов лечения СКК показало, что метод про-
дольного кишечного удлинения позволяет уве-
личить длину тонкой кишки на 52,9-55,9% см 
[30,31], тогда как последовательная попереч-
ная энтеропластика позволяет удлинить тон-
кую кишку в среднем на 63%, а у некоторых 
пациентов до 120% [14]. Несмотря на это, пе-
реход на полное энтеральное питание у паци-
ентов после продольного кишечного удлине-
ния наблюдался значительно чаще (в среднем 
у 87,8%) [30, 31] по сравнению с пациентами, 
оперированными по методике поперечной эн-
теропластики, среди них 58,1% перешли на 
полное энтеральное питание [14]. Сравнение 
показателей смертности по опубликованным в 
литературе данным проводить некорректно, 
так как метод продольного кишечного удлине-
ния был разработан и внедрён на 23 года 
раньше по сравнению с методом последова-
тельной поперечной энтеропластики. В этот 
23-летний период положительное влияние 
факторов, не связанных с оперативным лече-
нием, таких как парентеральное питание, ме-
дикаментозное лечение и организация лечения 
подобных пациентов, значительно возросло, 

что оказало существенную роль в снижении 
смертности пациентов с СКК. Следует отме-
тить, что при проведении обоих хирургических 
методов удлинения кишечника смертности, 
связанной с оперативным вмешательством, у 
пациентов не наблюдалось. Наиболее частыми 
её причинами являлись печёночная недоста-
точность, сепсис и пневмония. Осложнения, 
такие как кровотечения и повторное расшире-
ние тонкой кишки, наиболее часто встречались 
после последовательной поперечной энтеро-
пластики, в то же время некоторые осложне-
ния (некроз тонкой кишки, перфорация тонкой 
кишки и образование межкишечных свищей) 
были описаны только после продольного ки-
шечного удлинения. 

Заключение 
Обе удлиняющие кишечник операции 

эффективны и безопасны. Они позволяют 
удлинить тонкую кишку, уменьшить ее диа-
метр, уменьшить застой кишечного содержи-
мого и разрастание патогенной бактериальной 
флоры, что способствует переходу пациентов 
на полное энтеральное питание. Общим для 
обеих методик является то, что их можно 
применять только на дилатированном участке 
тонкой кишки у пациентов с нормальной 
функцией печени. Каждая из методик имеет 
свои преимущества и ограничения. Этот факт 
надо учитывать при выборе оперативного ти-
па вмешательства у конкретного пациента.  
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В 2017 году исполняется 95 лет со дня 

принятия Декрета «О санитарных органах 
Республики» (1922), 175 лет со дня принятия 
первого «Устава медицинской полиции», 
включенного в «Свод законов Российской 
Империи» (1842) и 145 лет со дня введения 
первой должности земского санитарного вра-
ча в Пермской губернии (1872) [1].  

Медико-санитарное дело в дореволюци-
онной России не было единым, было раздроб-
лено по многочисленным ведомствам. В про-
цессе деятельности российских земских учре-
ждений и городских самоуправлений перед 
ними встал вопрос о необходимости создания 
врачебно-санитарной организации независи-
мой от медицинского департамента МВД. Так 
зародилась земская и городская медицина, од-
ним из элементов которой в ряде губерний и 
крупных городах стали общественные сани-
тарные организации. Во всех земствах и горо-
дах они были созданы не сразу. 

Санитарный надзор и противоэпидеми-
ческую работу во многих земствах и городах 
продолжали осуществлять городовые и уезд-
ные врачи медицинского департамента МВД. 

История здравоохранения в России свя-
зана в первую очередь с принятием в 
1864 году «Положения о губернских и уезд-
ных земских учреждениях», которое опреде-
лило работу земской администрации по меди-
ко-санитарной помощи сельскому населению 
и способствовало открытию небольших меди-
цинских пунктов и больниц. «Городовое по-
ложение» 1892 года обязало органы местного 
городского самоуправления оказывать меди-

цинскую помощь населению и проводить 
противоэпидемические мероприятия [2].  

В Уфимской губернии земская санитар-
ная служба зародилась в 1875 году. Значи-
тельным событием для Уфимской губернии, 
для развития краевой медицины стало созда-
ние в 1882 году общества врачей, организо-
ванного ссыльным медиком Николаем Алек-
сандровичем Гурвичем, в которое вошли все 
земские врачи губернии. Объединению уси-
лий способствовали и съезды врачей, на кото-
рых обсуждались как узкие клинические во-
просы, так и проблемы, связанные с санитар-
но-эпидемиологической обстановкой в губер-
нии, проведением профилактических проти-
воэпидемических мероприятий. В 1883 году в 
Уфе проходил 1 съезд врачей Уфимской гу-
бернии, на котором был разработан проект 
создания санэпидотдела Уфимской губерн-
ской земской управы. Однако земское собра-
ние данный проект отклонило, предложив со-
здать медико-статистическое управление, 
наделив его полномочиями по осуществлению 
задач учета распространения инфекций в 
Уфимской губернии, внедрению мероприятий 
санитарного и противоэпидемического харак-
тера. До 1906 года состоялись еще пять гу-
бернских съездов. 

В 1885 году начинает функционировать 
губернское медико-статистическое отделение 
и вводится должность санитарного врача. Для 
проведения постоянной профилактической и 
противоэпидемической работы на губернском 
земском собрании было решено за счет ассиг-
нований на борьбу с эпидемиями пригласить в 
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Уфу постоянного санитарного врача и в по-
мощь ему десять студентов. Первым губерн-
ским санитарным врачом стал Леонид Серге-
евич Бонье, кандидат естественных наук, из 
Санкт-Петербургского университета. С этого 
момента Уфимское земство развивает сани-
тарное направление в земской медицине. Со-
здается санитарное бюро, на следующих съез-
дах врачей принимаются проекты об уездных 
санитарных организациях,  губернском сансо-
вете, санитарных попечительствах на местах, 
разрабатываются инструкции для санитарных 
врачей, карточки для ведения санитарной ста-
тистики [3].  

В 1905 году в Уфе организуется Пасте-
ровская станция с бактериологической лабо-
раторией, в 1906 году открывается санитарное 
учреждение – оспенный телятник, а в 
1907 году – сывороточное отделение. В 1908 
году на базе бактериологической лаборатории 
Пастеровской станции открыт Уфимский бак-
териологический институт Уфимского гу-
бернского земства. По инициативе приват-
доцента А.И. Подбельского в Уфе организо-
вана фельдшерская школа с обучением осно-
вам санитарии и дезинфекции. 

В 1909 году организовано Уфимское го-
родское бюро, которое стало центром санитар-
ной статистики. На должность заведующего 
избран врач И.С. Вегер, упорядочивший сбор 
статистических материалов на научной основе. 
В 1910 году в Уфимской губернии вспыхнула 
эпидемия холеры и была открыта инфекцион-
ная больница. Начинают вводиться должности 
уездных и городских санитарных врачей, пер-
вым из них по Уфимскому уезду был избран 
М.В. Окамелков. По открытому конкурсу на 
должность санитарных врачей губернских го-
родов избраны врачи Уфы, Стерлитамака, Бир-
ска. Основными задачами их работы были раз-
работка санитарно-статистических материалов 
по демографии, заболеваемости, физическому 
развитию населения, а также данных санитар-
ных обследований предприятий, проведение 
противоэпидемических мероприятий, пропа-
ганда санитарно-гигиенических знаний. При 
губернской управе возникает Врачебно-
санитарный совет как совещательный орган, к 
ведению которого относились: борьба с эпи-
демиями, увеличение численности персонала в 
медицинских учреждениях, числа врачебных 
участков, устройство заразных бараков при 
участковых больницах. В 1913 году в Уфим-
ской губернии насчитывалось только 7 сани-
тарных врачей и 3 санитарных фельдшера, что 
не позволяло существенно влиять на эпидеми-
ческую обстановку в регионе. Первая мировая 

и гражданская войны, повлекшие за собой раз-
руху и обнищание народа, привели к эпидемии 
сыпного и возвратного тифы и эпидемии холе-
ры. Для пресечения эпидемий Наркомздрав 
республики создает комиссию по борьбе с ти-
фом, активизирует свою деятельность сани-
тарная служба Уфимской губернии во главе с 
Э.И. Гиккелем (в последующем заместителем 
наркома здравоохранения Башкирской АССР).  

В 1912 году в Уфе открылся противоту-
беркулезный диспансер. Принят общероссий-
ский закон о социальном страховании, послу-
живший основанием для создания так называ-
емой фабрично-заводской медицины, обеспе-
чившей открытие лечебных учреждений по 
обслуживанию рабочих. 

С установлением в крае Советской вла-
сти в пределах так называемой Малой Башки-
рии был сформирован отдел здравоохранения 
при Наркомате внутренних дел БАССР, пре-
образованный в сентябре 1919 года в 
Наркомздрав, руководил которым врач 
Г.Г. Куватов. Параллельно функционировал 
Уфимский губернский отдел здравоохране-
ния. Для ликвидации эпидемий организовы-
вались сандружины, санпропускники, банно-
прачечные отряды, которые должны были 
противостоять будущим эпидемиям.  

Всеобщий голод менял привычные жиз-
ненные представления – пища становилась 
главной ценностью, вопросы чистоты, гигиены, 
заботы о здоровье стали третьестепенными. 
Учитывая эту ситуацию, при Наркомздраве 
республики в 1921 году вместо военно-
санитарного управления был создан санитарно-
эпидемиологический отдел, ориентированный 
для работы с гражданским населением, который 
проводил дезинфекцию одежды и белья, част-
ных квартир и учреждений. Начал действовать 
медико-санитарный совет, который участвовал 
в рассмотрении и обсуждении вопросов профи-
лактики, санитарного оздоровления, благо-
устройства и санитарного просвещения среди 
населения по вопросам личной гигиены, рас-
пространения листовок, плакатов, брошюр, рас-
сказывающих о способах защиты от инфекци-
онных болезней. На местах при местных испол-
комах были организованы медико-санитарные 
отделы. Но, несмотря на все эти меры, в 1922 
году в республике вспыхнула эпидемия холеры. 
На экстренном заседании президиума ЦИК рес-
публики было принято решение создать Чрез-
вычайную комиссию по борьбе с эпидемией 
председателем которой стал нарком здраво-
охранения Г.Г. Куватов. Чрезвычайной комис-
сией были определены главные задачи работы: 
«…организация в республиканском масштабе 
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прививочной компании; устройство летучих 
санитарных транспортов; подача скорой помо-
щи на дому; развертывание сети холерных ба-
раков, санитарная обработка и очистка города 
Стерлитамака и всех населенных мест в респуб-
лике». За время действия комиссией было 
разослано по местам пятьсот литров антихолер-
ной дивакцины. В кратчайшие сроки подавля-
ющему большинству населения были сделаны 
прививки. Например, на тридцать тысяч насе-
ления города Стерлитамака было сделано два-
дцать восемь тысяч прививок. Прививки были 
сделаны всем красноармейцам, все армейские 
казармы продезинфицированы. Были оборудо-
ваны три карантинных пункта, проведена сани-
тарная очистка городов и сел, уборка и погре-
бение трупов, умерших на улице, улучшено во-
доснабжение. К концу лета 1922 года эпидемия 
была ликвидирована и чрезвычайная комиссия 
распущена.  

31 марта 1923 года Советом Народных 
Комиссаров Башкирской АССР в развитие об-
щероссийского Декрета Совета Народных Ко-
миссаров РСФСР от 15 сентября 1922 года «О 
санитарных органах республики», был принят 
свой декрет «О санитарных органах республи-
ки». Именно с этого момента начинается раз-
витие самостоятельной службы санитарно-
эпидемиологического надзора по Башкирии 
как системы мер, направленных на предупре-
ждение инфекционных заболеваний и улучше-
ние санитарного состояния республики. 
Наркомздравом Башкирии в двадцатые годы 
решалась задача борьбы с такими социальны-
ми болезнями, как туберкулез, сифилис, тра-
хома. Были открыты кожно-венерологический 
и противотуберкулезный диспансеры, на базе 
глазной больницы был организован трахома-
тозный институт, создан научно-практический 
кожно-венерологический институт. 

Эта служба прошла большой славный 
путь, ее основой являлись противоэпидемиче-
ские мероприятия по борьбе с инфекционны-
ми и паразитарными болезнями. С момента 
образования санэпидслужбы ее учреждения 
были представлены различными организаци-
ями, создаваемыми для решения приоритет-
ных на тот период задач. Поэтому в разные 
годы в республике функционировали проти-
вомалярийные, противобруцеллезные, проти-
вотуляремийные станции, пастеровские, тра-
хоматозные пункты и другие учреждения [4].  

В 20-е годы в республике медицинскую 
помощь оказывали 32 больницы, 18 городских 
амбулаторий, 89 врачебных участков, 83 фель-
дшерских пункта, 3 санитарно-эпидемиологи-
ческих учреждения – бактериологический ин-

ститут, дезинфекционная станция и дезинфек-
ционное бюро в городе Уфе. В городах Белебее, 
Бирске и Стерлитамаке имелись дезинфекцион-
ные паровые, пароформалиновые камеры.  

В 1922 году после объединения Уфим-
ской губернии с Малой Башкирией на правах 
отдела здравоохранения организуется санитар-
ная часть города Уфы; из нее впоследствии 
выросла уфимская городская санитарная служ-
ба. Она развивалась по мере роста и развития 
промышленности города. Вплоть до середины 
30-х годов санитарные врачи работали при 
наркомздравах. К 1928 году организовано 44 
санитарно-профилактические учреждения, в 
них работало 59 санитарных врачей. В 1933 
году постановлением ВЦИК и СНК СССР в 
стране (в т.ч. и Башкирской АССР) создана 
Государственная санитарная инспекция, в 
каждом районе вводится должность главного 
санитарного инспектора. Начиная с 1937 года в 
республике организуются городские и район-
ные санэпидстанции (СЭС) (в 1940 году в рес-
публике их было 19). В довоенные годы уда-
лось ликвидировать натуральную оспу, холеру, 
чуму, несколько снизить уровень остальных 
инфекционно-паразитарных болезней.  

Заслуги санитарно-эпидемиологической 
службы в системе республиканского здраво-
охранения несомненны, и необходимо выде-
лить, прежде всего, профилактическое направ-
ление, в рамках которого ликвидированы такие 
заболевания, как чума, холера, оспа, полиоми-
елит, тифы, малярия, трахома. Гигиеническое 
направление сформировалось в период инду-
стриализации, когда в республике шли серьез-
ные экономические преобразования, переселе-
ние людей из деревни в город, мощными тем-
пами развивались индустрия, нефтедобыча, 
нефтехимия, нефтепереработка, машинострое-
ние. Это требовало поиска новых решений по 
защите здоровья работающего человека.  

В годы Великой Отечественной войны, 
несмотря на прием большого числа беженцев 
из западных областей страны и ухудшение 
материального благосостояния населения, 
усилиями медико-санитарной службы удается 
предотвратить эпидемии в Башкирской АССР.  

В послевоенные годы ставится первооче-
редная задача по ликвидации малярии, бруцел-
леза, трахомы, снижению уровня заболеваемо-
сти туберкулезом. В связи с этим создаются но-
вые структурные подразделения медико-
санитарной службы. В 1947 году в республике 
насчитывалось 54 СЭС, 18 малярийных стан-
ций, 68 пастеровских пунктов. В 1949-1956 го-
ды происходило объединение Государственной 
санитарной инспекции с санитарно-
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противоэпидемическими учреждениями в еди-
ную санитарно-эпидемиологическую службу. 
Ведущими учреждениями стали комплексные 
санитарно-эпидемиологические станции рес-
публики, а также городские и районные станции 
(с 1989 по 2005 годы центры санитарно-
эпидемиологического надзора). В 60-70-е годы 
20 века в Башкортостане ликвидированы массо-
вые заболевания: малярия, трахома, эпидемиче-
ский полиомиелит. С 1969 года не регистриру-
ются бруцеллез и туляремия. Единичными ста-
ли случаи дифтерии, столбняка. Дальнейшее 
совершенствование деятельности санитарно-
эпидемиологической службы потребовалось в 
связи с бурным развитием нефтяных и химиче-
ских производств, широким внедрением хими-
ческих препаратов в сельском хозяйстве, за-
грязнением окружающей среды вредными ве-
ществами и ростом профессиональной патоло-
гии. Открываются лаборатории по исследова-
нию атмосферного воздуха, остаточного коли-
чества ядохимикатов в продуктах питания, 
внедряются различные аналитические методы. 
Для усиления кадров в 1970 году при Башкир-
ском медицинском институте открыт санитар-
но-гигиенический факультет. 

Службу в различные годы возглавляли 
достойные руководители, которые заложили 

основу обеспечения санитарно-эпидемиологи-
ческого благополучия населения: Иосиф Исае-
вич Геллерман, который с 1931 по 1954 годы (с 
перерывом в военные годы в связи с уходом в 
ряды Красной Армии) занимал должность глав-
ного госсанинспектора, главного санитарного 
врача республики, заместителя министра здра-
воохранения БАССР; Татьяна Ивановна Сави-
нова, заслуженный врач РСФСР и БАССР, про-
работавшая в службе с 1942 по 1983 годы сна-
чала рядовым, а затем главным госсанинспекто-
ром, главным государственным санитарным 
врачом, заместителем министра здравоохране-
ния БАССР; Геннадий Дмитриевич Минин – 
главный государственный санитарный врач по 
Республике Башкортостан с 1983 по 2005 годы, 
а затем с 2005 по 2015 годы – главный врач 
ФБУЗ «Центр гигиены и эпидемиологии в Рес-
публике Башкортостан», заслуженный врач 
Российской Федерации и Республики Башкор-
тостан, доктор медицинских наук, академик 
РАМТН, профессионально и умело направляв-
ший деятельность коллектива работников гос-
санэпидслужбы республики в период сложных 
техногенных и природных катастроф («феноль-
ная эпопея», железнодорожная трагедия у стан-
ции Улу-Теляк, сложные паводковые обстанов-
ки и др.) [5].  

 

 
Рис. 1. Коллектив Республиканской СЭС, Уфа (1965 г.) 

 
В 2004 году в соответствии с Указом 

Президента Российской Федерации № 314 от 
9 марта 2004 года «О системе и структуре фе-
деральных органов исполнительной власти» 
началась новая реструктуризация госсанэпид-
службы России. На базе госсанэпидслужбы в 
структуре Министерства здравоохранения РФ 
был создан новый орган – Федеральная служ-
ба по надзору в сфере защиты прав потреби-
телей и благополучия человека (Роспотребна-
дзор). Годом позднее распоряжением Прави-
тельства Российской Федерации от 13 января 

2005 года №23-р в целях обеспечения дея-
тельности органов, осуществляющих государ-
ственный санитарно-эпидемиологический 
надзор, создано 90 федеральных государ-
ственных учреждений здравоохранения – цен-
тров гигиены и эпидемиологии, подведом-
ственных Роспотребнадзору.  

В Республике Башкортостан, как и в 
других субъектах Российской Федерации, был 
создан новый территориальный федеральный 
орган – Управление Федеральной службы по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и 
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благополучия человека по Республике Баш-
кортостан [6]. 

Сегодня Управление Федеральной 
службы по надзору в сфере защиты прав по-
требителей и благополучия человека по Рес-
публике Башкортостан осуществляет государ-
ственный надзор и контроль за исполнением 
законодательства Российской Федерации в 
области обеспечения санитарно-
эпидемиологического благополучия населе-
ния, защиты прав потребителей, предотвра-
щения вредного воздействия на человека фак-
торов среды обитания, профилактики инфек-
ционных и массовых неинфекционных забо-
леваний и отравлений населения. Этим зани-
маются 13 специализированных и 12 террито-
риальных отделов, расположенных в районах 
и городах республики. Деятельность Управ-
ления обеспечивает ФБУЗ «Центр гигиены и 
эпидемиологии в Республике Башкортостан» 
и 12 его филиалов, соответствующих терри-
ториальным отделам. В структуре центра ко-
ординированно работают отделы гигиены, 
эпидемиологии, физических факторов, а так-
же лабораторно-испытательный центр (ЛИЦ), 
имеющий в своем составе лаборатории бакте-
риологических, вирусологических исследова-
ний, по индикации особо опасных инфекций и 

санитарно-гигиенические лаборатории по ис-
следованию факторов внешней среды, атмо-
сферного воздуха. 

Ежегодно в лабораториях выполняется 
более миллиона исследований. Центр являет-
ся одним из наиболее оснащенных современ-
ным лабораторным и инструментальным обо-
рудованием учреждений в республике. Объем 
проводимых исследований лабораториями 
центра, который ежегодно растет, позволяет 
охватить контролем практически все факторы 
окружающей среды. ЛИЦ постоянно обновля-
ет материально-техническую базу, приобрета-
ет новое оборудование, внедряет новые мето-
дики исследования. 

В последние годы Республика Башкор-
тостан является одним из перспективных ре-
гионов для проведения международных меро-
приятий, в том числе саммитов глав госу-
дарств и правительств Шанхайской организа-
ции сотрудничества (ШОС) и БРИКС, состо-
явшихся 8-10 июля 2015 года в г. Уфе; XVIII 
Сурдлимпийские зимние игры 2015 года; II 
Международный фестиваль «Студенческая 
весна стран БРИКС и ШОС» в г. Уфе 24-28 
июня 2016 года; Международное ралли 
«Шелковый путь-2016» с 10 по 11 июля 2016 
года и др.  

 

 
Рис. 2. Б.П. Кузькин, заместитель руководителя Роспотребнадзора с коллективом Управления Роспотребнадзора по Республике 

Башкортостан, участвующим в подготовке и проведении саммитов глав государств и правительств ШОС и БРИКС в г. Уфе (июль, 
2015 г.) 

 
На саммитах глав государств и прави-

тельств Шанхайской организации сотрудниче-
ства (ШОС) и БРИКС в г. Уфу прибыло более 
1,5 тыс. членов делегаций, в т.ч. 15 глав госу-
дарств. В мероприятиях участвовали 1100 
журналистов, 550 обслуживающего персонала, 
15 тыс. человек обеспечивающих охрану и 625 
волонтеров. Во время проведения саммитов 
461 специалист учреждений Роспотребнадзора 
осуществлял контроль за 4 объектами для про-

ведения официальных (протокольных) меро-
приятий, 49 объектами для проживания, 38 
объектами для организации питания и 13 ме-
дицинскими организациями города. Подобные 
мероприятия требуют проведения большого 
объема работ по обеспечению санитарно-
эпидемиологического благополучия, биологи-
ческой и радиационной безопасности гостей и 
участников, а также населения, проживающего 
на территории проводимых мероприятий.  
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Заключение 
Роль государственной санитарно-

эпидемиологической службы в социально-
экономическом развитии Республики Баш-
кортостан значительна. За многолетнюю ис-
торию санитарно-эпидемиологическая служба 

Республики Башкортостан претерпела много-
кратные изменения, но она успешно продол-
жает выполнять возложенные на нее функции 
и задачи по охране здоровья и обеспечению 
санитарно-эпидемиологического благополу-
чия населения республики и России в целом. 
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ИБАДИЛЬДИН АМАНГЕЛЬДЫ СЕИТКАЗЫВОВИЧ 
(К 70-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ) 

 

Ибадильдин Амангельды Сеитказывович родился 8 августа 
1947 года в г. Щучинск Кокчетавской области. После окончания 
школы поступил на лечебный факультет Карагандинского государ-
ственного медицинского института и в 1969 г. получил диплом по 
специальности лечебное дело. Работал врачом-хирургом, заведую-
щим хирургическим отделением Щучинской районной больницы, 
заведующим торакальными отделениями в городских больницах 
г. Алматы ЦГКБ, БСМП. В 1989 г. защитил кандидатскую диссер-
тацию на тему «Комплексное лечение больных резистентным асци-
том при портальной гипертензии», в 1994 г. – докторскую диссер-
тацию на тему «Клиническое значение полисиндромности при 
циррозе печени и современные подходы к ее хирургическому лече-
нию». Материалы обеих диссертаций легли в основу 2 монографий 

по вопросам диагностики и лечения портальной гипертензии. В книгах приведены оригиналь-
ные технологии оперативных вмешательств при портальной гипертензии, методы лазерного, 
УФО-облучения крови, использование озонированных растворов при полисиндромных ослож-
нениях цирроза печени. В практическое здравоохранение были внедрены эфферентные методы 
лечения при осложненном течении цирроза печени. С 1989 г. А.С. Ибадильдин работает в Ка-
захском национальном медицинском университете им. С.Д. Асфендиярова, сначала ассистен-
том, затем доцентом и профессором кафедры госпитальной хирургии. Имеет ученое звание 
профессора медицины. В августе 1998 г. назначен на должность заведующего курсом факуль-
тетской хирургии с преподаванием на государственном языке, после избрания по конкурсу с 
2000 г. заведует кафедрой хирургиялық аурулары, с сентября 2006 г. – кафедрой хирургических 
болезней № 3, в настоящее время заведует кафедрой хирургии № 2. В 1998 г. А.С. Ибадильдин 
назначен проректором учебно-методического объединения медицинских вузов Республики Ка-
захстан, с 2002 по 2005 гг. – проректор КазНМУ по воспитательной работе, советник ректора.  
С 1988 г. имеет высшую квалификационную категорию по хирургии. 

Выполняет все виды оперативных вмешательств на органах брюшной полости, щитовид-
ной железы, экстренные операции на грудной клетке, при патологии сосудистой системы, 
шунтирующие, лимфодренирующие операции при портальной гипертензии. В настоящее время 
выполняет операции с применением новых технологий – видеоэндолапароскопические вмеша-
тельства на печени, билиарном дереве, органах брюшной полости и малого таза. 

Научные интересы профессора А.С. Ибадильдина охватывают широкий круг хирургиче-
ских вопросов по портальной гипертензии, хирургической инфекции, абдоминальной хирургии, 
отличаются оригинальностью и практической ценностью. Под его руководством защищены 6 
кандидатских диссертаций. 

Результаты его учебно-методической и научно-исследовательской работы опубликованы 
в виде 8 методических рекомендаций, 8 учебных пособий, более 650 печатных работ в изданиях 
Республики Казахстан, стран СНГ, Российской Федерации. А.С. Ибадильдин соавтор 10 моно-
графий, 7 учебников по хирургии на государственном языке, имеет 7 авторских свидетельств 
(СССР, РК), 15 рацпредложений. Его монографии, изданные в соавторстве с учеными РК и РФ, 
посвящены вопросам хирургического лечения портальной гипертензии, отечно-асцитического 
синдрома, лимфобилиарной гипертензии, хирургии печени, билиарного дерева. 

А.С. Ибадильдин – член Российского общества хирургов, Ассоциации хирургов-
гепатологов стран СНГ, хирургов РК. Он неоднократно выступал с докладами на хирургических 
конгрессах, съездах, конференциях РК, стран СНГ, заседаниях общества хирургов г. Алматы и Ал-
матинской области. Отличник здравоохранения РК с 1998 г., награжден Золотой медалью ННЦХ 
им. А.Н. Сызганова «За заслуги и вклад в хирургию» (2013 г.), Золотой медалью Университета 
(2014 г.), Карагандинским государственным медицинским университетом награжден медалью им. 
П.М. Поспелова «За вклад в развитие КГМУ». 

А.С. Ибадильдин был инициатором и организатором подписания в 2014 г. международ-
ного договора о сотрудничестве между Казахским национальным медицинским университетом 
им. С.Д. Асфендиярова и Башкирским государственным медицинским университетом. Профес-
сор А.С. Ибадильдин неоднократно находился в командировке в БГМУ, где прочитал цикл 
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лекций, провел мастер-класс для студентов 4-5 курсов. Для интернов и ординаторов провел ма-
стер-класс, прочитал лекции, посвященные осложнениям экстренных хирургических  заболева-
ний. 

Для  врачей-курсантов ИДПО провел мастер-класс, прочитал лекции по хирургии язвен-
ной болезни желудка, органощадящих, органосохраняющих операциях при язвенной болезни 
двенадцатиперстной кишки, протезирующих операциях при наружных грыжах живота, хирур-
гии паразитарных поражений, пролонгированной антипаразитарной терапии. Им прочитана 
лекция для врачей по современному алгоритму диагностики, лечения, классификации острого 
панкреатита и портальной гипертензии. В 2017 г. за заслуги в области хирургии профессор  
А.С. Ибадильдин избран Почетным доктором Башкирского государственного медицинского 
университета. 

Высокий профессионализм, личные качества А.С. Ибадильдина снискали ему авторитет 
среди коллег по работе и студентов КазНМУ, а также сотрудников базовых клиник и больных. 

Ученики, коллеги, сотрудники кафедры поздравляют А.С. Ибадильдина с юбилеем, же-
лают ему крепкого здоровья, неиссякаемой энергии и дальнейших успехов в лечебной, научной 
и педагогической деятельности. 

 
Коллектив кафедры хирургии №2 Казахского национального 
медицинского университета им. С.Д. Асфендиярова 
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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 ис-
пользовать не более 15 литературных источников за последние 10 лет. Ссылку на литера-
турный источник в тексте приводят в виде номера в квадратных скобках (например [3]). 
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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. 
 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 рекламы о медицинских и 
оздоровительных организациях, сведений о лекарственных препаратах, изделиях меди-
цинской техники. 

 Плата с аспирантов за публикацию рукописей не взимается. 
 
 
 
 C примерами оформления статей и списка литературы можно ознакомиться 

на сайте http://www.mvb-bsmu.ru  
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