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С.Г. Ахмерова, Д.А. Валишин, Р.Р. Галимов, Р.Я. Нагаев 
ОСОБЕННОСТИ ЗАБОЛЕВАЕМОСТИ РАЗЛИЧНЫХ ГРУПП НАСЕЛЕНИЯ 

ГЕМОРРАГИЧЕСКОЙ ЛИХОРАДКОЙ  
С ПОЧЕЧНЫМ СИНДРОМОМ В ЭНДЕМИЧНОМ РЕГИОНЕ 

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

 
В статье представлены результаты ретроспективного анализа заболеваемости геморрагической лихорадкой с почечным 

синдромом (ГЛПС) в Республике Башкортостан в 2010-2016 гг. Среди заболевших преобладали мужчины трудоспособного 
возраста (75,2%). В возрастных группах старше 50 лет показатель заболеваемости среди женщин возрастает. В возрастной 
группе 60 лет и старше соотношение числа заболевших мужчин и женщин составляет 1:1. На фоне традиционных сезонных 
изменений отмечен рост заболеваемости ГЛПС в декабре в 1,9 раза, в январе в 3,1 раза, в феврале в 4,1 раза. Выявлено уве-
личение инфицирования на территории домохозяйств (в 38,6% случаев). 

За медицинской помощью в течение первых пяти дней от начала заболевания обратилось 72,6% мужчин и 54,6% жен-
щин. Позже пяти суток от начала заболевания госпитализировано 32,4% мужчин и 42,6% женщин. Среди женщин в 1,8 ра-
за чаще, чем среди мужчин, устанавливались тяжелые формы ГЛПС. 

Ключевые слова: геморрагическая лихорадка с почечным синдромом (ГЛПС), заболеваемость, сезонность, половоз-
растные особенности. 

 
S.G. Akhmerova, D.A. Valishin, R.R. Galimov, R.Ya. Nagaev 

PECULIARITIES OF HEMORRHAGIC FEVER WITH RENAL SYNDROME 
MORBIDITY IN VARIOUS GROUPS OF POPULATION IN THE ENDEMIC REGION 

 
The article presents the results of a retrospective analysis of the incidence of hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS) in 

the Republic of Bashkortostan for 2010-2016. Among the sick, men of working age predominated (75.2%). In the age groups over 
50, the incidence rate among women is increasing. In the age group of 60 years and older, the ratio of the number of sick men and 
women is 1: 1. Against the background of traditional seasonal changes, the incidence of HFRS increased by 1.9 times in December, 
3.1 times in January, and 4.1 times in February. An increase of infection contamination on the territory of households was revealed 
(in 38.6% of cases). 

72.6% of men and 54.6% of women applied for medical care during the first five days after the onset of the disease. Later than 
five days after the onset of the disease, 32.4% of men and 42.6% of women were hospitalized. Among women, heavy forms of 
HFRS were established 1.8 times more often than in men. 

Key words: hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS), morbidity, seasonality, sex-age-related characteristics. 
 
В краевой патологии Республики Баш-

кортостан ведущей природно-очаговой ин-
фекцией, наносящей значительный социаль-
но-экономический ущерб государству, явля-
ется геморрагическая лихорадка с почечным 
синдромом (ГЛПС) [1,6]. 

Для ГЛПС характерно многообразие фак-
торов эпидемического процесса как природно-
климатических и ландшафтно-биоценотических, 
так и антропогенных, включающих особенно-
сти проживания, характер трудовой деятельно-
сти, организацию досуга, финансовое благопо-
лучие населения. Это обусловливает низкий 
уровень прогнозирования и сложность контроля 
за вспышками заболеваемости ГЛПС [2,4]. 

Решение существующей проблемы ста-
билизации и снижения уровня заболеваемости 
населения ГЛПС находится в плоскости по-
стоянного мониторинга эпидемического про-
цесса и его факторов на определенной терри-
тории, внесения корректив в состав групп 
риска по заражению данной инфекцией [3,5]. 

Цель исследования – изучить половоз-
растные особенности заболеваемости ГЛПС 
среди населения эндемичного региона. 

Материал и методы 
Нами проведен ретроспективный эпи-

демиологический анализ заболеваемости 
ГЛПС в Республике Башкортостан за 2010-
2016 гг. по данным ФБУЗ «Центр гигиены и 
эпидемиологии в Республике Башкортостан» 
и данным ГБУЗ «Инфекционная клиническая 
больница № 4» г. Уфы. Проанализированы 
данные, полученные из формы федерального 
статистического наблюдения № 2 «Сведения 
об инфекционных и паразитарных заболева-
ниях», формы федерального статистического 
наблюдения № 14 «Сведения о деятельности 
стационара», формы №003/у-80 «Медицин-
ская карта стационарного пациента (история 
болезни)» (372 ед. за 2010 год, 215 ед. за 2011 
год, 256 ед. за 2012 год, 358 ед. за 2013 год, 
1439 ед. за 2014 год, 732 ед. за 2015 год, 678 
ед. за 2016 год). 
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При изучении динамики, сезонности, 
структуры и особенностей заболеваемости 
учитывался пол, возраст, время заболевания, 
место жительства, возможные условия инфи-
цирования, сроки обращения за медицинской 
помощью, особенности первичной диагности-
ки заболевания. Статистическая достовер-
ность различия количественных показателей 
проводилась по критерию Стьюдента, разли-
чия считались достоверными при р≤0,05.  

Результаты и обсуждение 
В период 2010-2016 гг. в Российской 

Федерации показатель заболеваемости ГЛПС 
возрос с 3,2 до 4,1 на 100 тыс. населения, в 
Приволжском федеральном округе (ПФО) ‒ с 
11,8 до 16,4 на 100 тыс. населения, в Респуб-
лике Башкортостан ‒ с 33,9 до 34,4 на 100 
тыс. населения. Вспышка заболеваемости в 
ПФО зафиксирована в 2014 году (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Показатели заболеваемости ГЛПС за 2010-2016 гг. в Республике Башкортостан в сравнении с показателями  

по Приволжскому федеральному округу и показателями по Российской Федерации на 100 тысяч населения 
 

В 2016 году доля заболевших в Респуб-
лике Башкортостан составляла 28,6% от об-
щего числа пациентов в ПФО. Несмотря на 
то, что в Республике Башкортостан на протя-
жении последних лет смертность вследствие 
ГЛПС остается стабильной и составляет от 
0,07 до 0,1 на 100 тыс. населения, заболевание 
протекает более тяжело, а частота осложне-
ний значительно выше, чем в других регионах 
Российской Федерации [7]. 

Большинство заболевших ГЛПС со-
ставляет активное, трудоспособное население 
в возрасте от 20 до 50 лет. У 82,6% пациентов 
ГЛПС зарегистрирована в возрасте от 16 до 
60 лет. Дети и пожилые люди старше 60 лет 
заболевают ГЛПС значительно реже.  

По данным наших исследований за по-
следние годы число заболевших в старшей 
возрастной группе увеличивается. Показатель 
заболеваемости среди лиц в возрасте 60 лет и 
старше возрос в 2,1 раза: с 4,20±0,02 на 100 
тыс. населения в 2010 году до 8,80±0,04 на 
100 тыс. населения в 2016 году (Р<0,01). 

Аналогичная тенденция наблюдается 
среди детей в возрасте от 0 до 17 лет включи-
тельно. В 2010 году заболеваемость ГЛПС 
среди детей составила 1,4±0,8 на 100 тыс. 
населения в 2010 году и 3,2±0,2100 тыс. насе-
ления в 2016 году (Р<0,01).  

В соответствии с официальными отчет-
ными данными 75% заболевших составляют 
мужчины. Средний возраст заболевших муж-
чин составил 32,6±1,2 года, женщин ‒ 38,4±1,4 
года. Выявлено явное преобладание мужчин в 
возрастных группах 18-29 лет и 30-39 лет (со-
отношение числа заболевших мужчин и жен-
щин ‒ 4:1). В более старших возрастных груп-
пах показатель заболеваемости среди женщин 
возрастает, причем в возрастной группе 60 лет 
и старше соотношение числа заболевших муж-
чин и женщин составляет 1:1 (рис. 2). 

В возрастной группе 60 лет и старше 
рост заболеваемости связан в основном с уве-
личением заболеваемости среди женщин. В 
2010 году среди мужчин данный показатель 
составил 62,4 случая на 100 обследованных, 
среди женщин ‒ 37,6 случая, в 2016 году 51,7 
и 48,3 случая соответственно. 

Определены гендерные различия в забо-
леваемости детского населения. Если по дан-
ным 2016 года в возрасте от 0 до 14 лет включи-
тельно различия в заболеваемости мальчиков и 
девочек не значительные (2,2 случая на 100 об-
следованных среди мальчиков и 1,8 случая на 
100 обследованных среди девочек), то среди 
старших подростков (15-17 лет) отмечено явное 
преобладание числа заболевших юношей над 
девушками – 5,8 и 1,9 случая соответственно. 
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Рис. 2. Показатели распределения больных ГЛПС по возрасту и полу в 2010  

и 2016 гг. (на 100 тыс. населения) 
 

На большинстве территорий европей-
ской части РФ регистрация случаев ГЛПС 
начинается с марта – апреля, нарастает в мае – 
августе и достигает пика в сентябре – ноябре, 
снижаясь в декабре – январе. Нами выявлена 
тенденция роста заболеваемости ГЛПС в пе-
риод с декабря по февраль. Так, заболевае-
мость в декабре увеличилась в 1,9 раза (с 2,53 
до 5,03 на 100 тыс. населения), в январе в 3,1 
раза (с 2,95 до 9,21 на 100 тыс. населения), в 
феврале в 4,1 раза (с 0,49 до 2,01 на 100 тыс. 
населения). 

Как представлено на рис. 3, если среди 
мужчин отмечается резкий подъем заболевае-
мости в летние и осенние месяцы, то для жен-
щин характерен менее выраженный подъем 
заболеваемости в этот же сезонный период. 

При анализе условий заражения выяв-
лено, что 34,6% пациентов связывали воз-

можность инфицирования с кратковременны-
ми посещениями леса и парков (отдых, рабо-
та, охота, рыбалка, пребывание в загородных 
лагерях, турпоходах), 28,6% - с бытовыми ра-
ботами (в подвальных помещениях, сараях, 
уборка жилых и подсобных помещений), 
17,2% ‒ с работой в садах и на огородных 
участках, 16,4% ‒ с не соблюдением техники 
безопасности на рабочем месте (строитель-
ные, заготовительные, сельскохозяйственные 
работы, работа на железной дороге, нефтедо-
быча). Не установлены условия заражения у 
3,2% заболевших. 

Определены рост инфицирования во 
время работы в собственном домохозяйстве 
или на придомовой территории (с 20,3 до 
38,6%) и уменьшение показателя инфициро-
вания во время кратковременного посещения 
леса (с 42,8 до 30,6%). 

 

 
Рис. 3. Сезонная заболеваемость ГЛПС в Республике Башкортостан за 2010-2016 гг. (Р, 0/0000)  

 
 

Изменения в сезонности заболеваемости 
и потенциальных условиях заражения можно 
объяснить строительством коттеджных по-
селков и загородных жилых комплексов, ко-
торые расположены на земельных участках 
вокруг городов, в том числе в лесных масси-

вах. Это способствует росту контактов насе-
ления с переносчиками инфекции (грызуна-
ми) в лесных и лесостепных массивах [3-5]. 

Госпитализированная заболеваемость с 
2010 по 2016 гг. возросла в 1,2 раза (с 33,9 до 
39,6 на 100 тыс. населения), 62,3% заболев-

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 



9 

ших обратились за врачебной помощью в те-
чение пяти дней от начала заболевания. 
Большинство заболевших (62,3%) госпитали-
зированы в стационары на 3-и – 5-е сутки от 
начала заболевания, 22,6% ‒ на 6-10-е сутки и 
15,1% ‒ более чем через 10 суток. 

Среди женщин зафиксировано позднее 
обращение за медицинской помощью. Так, в 
течение первых пяти дней от начала заболе-
вания за медицинской помощью обратились 
72,6% мужчин и 54,6% женщин. Среди жен-
щин отмечены более поздние сроки госпита-
лизации: позже пяти суток от начала заболе-
вания госпитализировано 32,4% мужчин и 
42,6% женщин. 

При первичном обращении женщинам 
чаще, чем мужчинам, устанавливался диагноз, 
связанный с абдоминальной патологией (в 
12,6% случаев среди мужчин и в 20,5% случа-
ев среди женщин), с респираторными заболе-
ваниями (в 22,8% случаев среди мужчин и в 
28,7% случаев среди женщин). Гинекологиче-
ская патология первоначально диагностиро-
вались у 18,4% женщин. Также среди женщин 
чаще установлены тяжелые формы заболева-
ний (10,20±0,01 на 100 случаев среди мужчин 
и 18,40±0,02 на 100 случаев среди женщин, 
Р<0,01). Несмотря на то, что уровень заболе-
ваемости ГЛПС среди женщин ниже, чем сре-
ди мужчин, показатели смертности вслед-
ствие ГЛПС в обеих группах практически 
одинаковые: 0,075 на 100 тыс. населения сре-

ди мужчин и 0,072 на 100 тыс. населения сре-
ди женщин. 

Заключение  
В период 2010-2016 гг. в Республике 

Башкортостан показатель заболеваемости 
ГЛПС возрос с 33,9 до 34,4 на 100 тыс. насе-
ления. Большинство заболевших ГЛПС со-
ставляет активное, трудоспособное население 
в возрасте от 20 до 50 лет. Среди заболевших 
преобладают мужчины трудоспособного воз-
раста (75,2%). В возрастных группах старше 
50 лет показатель заболеваемости среди жен-
щин возрастает. В возрастной группе 60 лет и 
старше соотношение числа заболевших муж-
чин и женщин составляет 1:1. 

Заселение земельных участков вокруг 
городов приводит к изменению как показате-
лей сезонной заболеваемости ГЛПС, так и 
условий заражения данной инфекцией. На 
фоне традиционных сезонных изменений от-
мечен рост заболеваемости ГЛПС в декабре в 
1,9 раза, в январе – в 3,1 раза, в феврале – в 4,1 
раза. Выявлено увеличение инфицирования на 
территории домохозяйств (в 38,6% случаев). 

За медицинской помощью в течение 
первых пяти дней от начала заболевания об-
ратилось 72,6% мужчин и 54,6% женщин. 
Позже пяти суток от начала заболевания гос-
питализировано 32,4% мужчин и 42,6% жен-
щин. Среди женщин в 1,8 раза чаще, чем сре-
ди мужчин, устанавливались тяжелые формы 
ГЛПС. 
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З.Х. Корнилова1, О.В. Демихова1, С.А. Оприщенко2, А.А. Поляков2 
МЕДИКО-СОЦИАЛЬНЫЕ АСПЕКТЫ У БОЛЬНЫХ С ВПЕРВЫЕ 

ВЫЯВЛЕННЫМ ТУБЕРКУЛЕЗОМ НА ПОЗДНИХ СТАДИЯХ ВИЧ-ИНФЕКЦИИ 
1ФГБНУ «Центральный НИИ туберкулеза» РАН, г. Москва 

2ГБУЗ «Туберкулезная больница имени А.Е. Рабухина», г. Москва 
 
В статье коллектив авторов рассматривает медико-социальные аспекты у больных с впервые выявленным туберкулезом на 

поздних стадиях ВИЧ-инфекции. С этой целью обследован 101 пациент с впервые выявленным туберкулезом органов дыхания 
в сочетании с ВИЧ-инфекцией. Было выделено две группы: 1-я группа – 60 пациентов с высокой приверженностью к лечению 
(проводили курсы противотуберкулезной терапии (ПТТ), антиретровирусной терапии (АРВТ) при наличии токсических и ал-
лергических реакций – плазмаферез (ПА), при развитии тяжелых деструктивных форм туберкулеза с массивным бактериовы-
делением и неэффективным курсом интенсивной фазы ПТТ – внутривенное лазерное облучение крови (ВЛОК); 2-я группа – 
41 пациент с низкой приверженностью к лечению (проводили только ПТТ и АРВТ, от ПА и ВЛОК больные отказались). По-
лученные результаты выявили наиболее значимые социальные факторы, влияющие на приверженность к лечению у больных с 
ко-инфекцией (ТБ/ВИЧ), показали их влияние на эффективность проводимой противотуберкулезной и антиретровирусной те-
рапии. На основании полученных результатов сделаны выводы о том, что социальные условия (место жительства, наличие 
жилой площади, семьи и детей; характер бытовых контактов, вид образования, трудовая занятость, наличие судимости и асо-
циальных привычек) влияют на приверженность к антиретровирусной и противотуберкулезной терапии у больных туберкуле-
зом на поздних стадиях ВИЧ-инфекции, у социально адаптированных пациентов с устойчивой мотивацией и высокой привер-
женностью к лечению при наличии впервые выявленного туберкулеза на поздних стадиях ВИЧ-инфекции возможно добиться 
клинической эффективности, положительной рентгено-лабораторной динамики и купирования нежелательных явлений. Соци-
ально не благоприятные факторы, вызывающие дезадаптацию личности в обществе, снижающие мотивацию и привержен-
ность к лечению, способствуют низкой эффективности противотуберкулезной и антиретровирусной терапии у больных с ко-
инфекцией (ТБ/ВИЧ) и ухудшают витальный прогноз.  

Ключевые слова: туберкулез, ВИЧ-инфекция, социальные факторы. 
 

Z.Kh. Kornilova, O.V. Demikhova, S.A. Oprishenko, A.A. Polyakov 
MEDICAL AND SOCIAL ISSUES OF PATIENTS NEWLY DIAGNOSED 
WITH TUBERCULOSIS IN THE LATE STAGES OF HIV-INFECTION 

 
In this article authors team explored medical and social aspects in patients newly diagnosed with tuberculosis in the late stages 

of HIV-infection. For this purpose, we examined 101 patients with newly diagnosed pulmonary tuberculosis combined with HIV-
infection. Two groups were formed: the first group – 60 patients with high adherence to treatment (courses of TB (PTT), antiretrovi-
ral therapy (ART), in the presence of toxic and allergic reactions – plasmapheresis (PA) in the development of severe destructive 
forms of tuberculosis with massive smear and inefficient course of the intensive phase of PTT-intravenous laser irradiation of blood 
(VLOK); the second group – 41 patients with low adherence to treatment (only PTT and ART were performed, patients refused PA 
and VLOK). The results revealed the most significant social factors affecting adherence to treatment in patients with co-infection 
(TB / HIV), also showed their effect on the effectiveness of the anti-TB and antiretroviral therapy. Based on these results the follow-
ing conclusions have been made: 1. The social conditions (residence, the presence of living space, families and children, the nature 
of household contacts, type of education, employment, criminal record and antisocial habits) affect adherence to antiretroviral and 
anti-TB treatment in TB patients with advanced HIV-infection. 2. In socially adapted patients with stable high motivation and com-
mitment to treatment in the presence of new-onset tuberculosis in the late stages of HIV-infection, it is possible to achieve clinical 
efficacy, positive X-ray laboratory dynamics and relief of adverse events. 3. Adverse social factors, causing maladjustment of the 
individual in society, reduce motivation and commitment to treatment, contribute to the low efficiency of anti-TB and antiretroviral 
therapy in patients with co-infection (TB / HIV) and impair the vital prognosis. 

Key words: tuberculosis, HIV infection, social factors. 
 
За период 2011-2015гг. неуклонно воз-

росло количество ВИЧ-инфицированных па-
циентов с впервые выявленным туберкулезом 
(с 11 839 до 16 100), соответственно, прогрес-
сивно увеличивается заболеваемость туберку-
лезом среди ВИЧ-инфицированных (с 1881,5 
на 100 000 населения до 2043,1 на 100 000 
населения) [2].  

Туберкулез у больных СПИД является 
одной из наиболее частых и ранних оппорту-
нистических инфекций и составляет 50-75% 
от общего числа всех случаев легочной ин-
фекции [1]. По оценкам ВОЗ в начале 21 века 
в мире ежегодно развивается около 9 млн. но-
вых случаев туберкулеза и почти 10% из них 
сочетаются с ВИЧ-инфекцией [5]. Общая си-
туация по ВИЧ-инфекции в разных странах 

мира ухудшается и имеет тенденцию к гене-
рализации эпидемии [3]. 

Пациентам с туберкулезом на поздних 
стадиях ВИЧ-инфекции проводят длительные 
курсы противотуберкулезной и антиретрови-
русной терапии [4]. Эффективность лечения 
зависит не только от состояния иммунного ста-
туса и клинической формы туберкулеза, но и от 
приверженности больного к лечению, наличию 
устойчивой мотивации и степени его адаптации 
к меняющимся медицинским и социальным 
условиям [6]. Поэтому оценка медико-
социальных аспектов в лечении больных с ко-
инфекцией (ТБ/ВИЧ) в настоящее время пред-
ставляет собой несомненную актуальность. 

Цель исследования – изучить медико-
социальные аспекты у больных с впервые вы-
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явленным туберкулезом на поздних стадиях 
ВИЧ-инфекции. 

Материал и методы  
В течение 2010-2015 гг. на базе Государ-

ственного казенного учреждения здравоохра-
нения г. Москвы «Туберкулезная больница 
имени А.Е. Рабухина» нами обследован 101 
пациент с впервые выявленным туберкулезом 
органов дыхания в сочетании с ВИЧ-
инфекцией. Было выделено две группы: 1-я 
группа – 60 пациентов с высокой привержен-
ностью к лечению (проводили курсы противо-
туберкулезной терапии (ПТТ), антиретрови-
русной терапии (АРВТ), при наличии токсиче-
ских и аллергических реакций – плазмаферез 
(ПА); при развитии тяжелых деструктивных 
форм туберкулеза с массивным бактериовыде-
лением и неэффективным курсом интенсивной 
фазы ПТТ – внутривенное лазерное облучение 
крови (ВЛОК); 2-я группа – 41 пациент с низ-
кой приверженностью к лечению (проводили 
только ПТТ и АРВТ, от ПА и ВЛОК больные 
отказались). Критериями включения в 1-ю 
группу служили: поздняя стадия ВИЧ-
инфекции (4А-, 4Б-, 4В-стадии), наличие впер-
вые выявленного туберкулеза органов дыха-
ния, в том числе с лекарственной устойчиво-
стью; токсические и аллергические реакции от 
применения ПТТ и АРВТ, неблагоприятные 
биохимические и иммунологические показате-
ли. Критериями включения во 2-ю группу 
служили: поздняя стадия ВИЧ-инфекции (4А-, 
4Б-, 4В-стадии), наличие впервые выявленного 
туберкулеза органов дыхания, отсутствие ток-

сико-аллергических побочных реакций от 
применяемых схем ПТТ и АРВТ, биохимиче-
ские показатели крови в пределах референс-
ных значений, неблагоприятные иммунологи-
ческие показатели. Всем пациентам проводили 
комплексное обследование, включающее в се-
бя социальное анкетирование, клиническое, 
рентгенологическое, лабораторное обследова-
ние. После установления диагноза всем паци-
ентам проводилось комплексное антиретрови-
русное и противотуберкулезное лечение.  

Статистический анализ осуществляли с 
использованием программы Statistica 6.0 
(StatSoft, Inc., США). Для определения стати-
стической значимости различий признаков в 
группах больных применялся критерий χ2 или 
точный тест Фишера с p<0,05; ≤0,01. 

Результаты и обсуждение  
Средний возраст пациентов в исследуе-

мых группах составил 34,2±1,1 года с инди-
видуальными колебаниями от 24 до 57 лет. 
При этом наибольшее количество пациентов 
1- и 2-й групп составили возрастную группу 
31 год – 40 лет (68,3 и 46,3% соответственно). 
Во 2-й группе достоверно выше доля пациен-
тов в возрасте 20-30 лет – 17 (41,5%) (р≤0,05) 
в отличие от таковых в 1-й группе – 13 
(21,7%). Пациенты возрастной категории 41 
год – 50 лет в 1- и 2-й группах были представ-
лены в значительно меньшем количестве – 4 
(6,7%) и 4 (9,8%) соответственно. Пациентов 
в возрасте 51 года и старше в исследуемых 
группах отмечали в единичных количествах – 
2 (3,3%) и 1 (2,4%) соответственно (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Возрастной состав среди пациентов 1- и 2-й групп 

Возраст, лет (n=101) 1-я группа (n=60) 2-я группа (n=41) Всего (n=101) Достоверность различий 
между признаками (p) абс. % абс. % абс. % 

20-30 13 21,7 17 41,5 30 31,6 1-2(p≤0,05) 
31-40 41 68,3 19 46,3 60 59,4 - 
41-50 4 6,7 4 9,8 8 7,9 - 
51 и > 2 3,3 1 2,4 3 3 - 

Средний возраст 34,9±1,1 33,4±1,0 34,2±1,1 - 
 

Изучение полового состава показало 
статистически достоверное превалирование 
мужчин в исследуемых группах (75,2% и 
24,8% соответственно) (р≤0,05). Однако срав-

нение полового состава 1- и 2-й групп показа-
ло однородный характер в соотношении муж-
чин (71,7% и 80,5% соответственно) и жен-
щин (28,3% и 19,5% соответственно) (табл. 2). 

 
Таблица 2  

Распределение по полу среди пациентов 1- и 2-й групп, % 
Пол 1-я группа (n=60) 2-я группа (n=41) Всего (n=101) Достоверность различий 

между признаками (p) абс. % абс. % абс. % 
Мужчины 43 71,7 33 80,5 76 75,2 - 
Женщины 17 28,3 8 19,5 25 24,8 - 

 
Исследуемым пациентам проводили об-

следование и лечение в условиях специализиро-
ванного лечебного учреждения, средняя дли-
тельность пребывания в стационаре составила 
125,0±5,5 койко/дня. При этом пациенты 1-й 

группы пребывали в стационаре более длитель-
но время – 138,2±9,5 койко/дня по сравнению с 
больными 2-й группы – 105,4±8,42 койко/дня.  

Нами проведен анализ распределения 
пациентов в исследуемых группах по месту 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5 (71), 2017 



12 

их жительства. Установлено, что среди боль-
ных 1-й группы было достоверно больше жи-
телей г. Москвы с наличием постоянной реги-
страции – 32 (53,3%) по сравнению с пациен-
тами 2-й группы – 6 (14,6%) (р≤0,001). При-
мерно с одинаковой частотой в 1- и 2-й груп-
пах регистрировали жителей Московской об-
ласти – 7 (11,7%) и 6 (14,6%) соответственно 
и стран СНГ – 7 (11,7%) и 8 (19,5%). Жителей 
регионов РФ достоверно чаще отмечали среди 
пациентов 2-й группы – 14 (34,1%) по сравне-
нию с 1-й группой – 11 (18,3%) (р≤0,004). 
Особое внимание обращали на лиц без опре-
деленного места жительства (БОМЖ), кото-
рых достоверно чаще регистрировали во 2-й 
группе – 7 (17,1%) по сравнению с больными 
1-й группы – 3 (5%) соответственно (р≤0,003) 
(рис. 1).  

 

 
Рис. 1. Распределение по месту жительства  

среди пациентов 1- и 2-й групп 
 

Нами исследованы условия проживания 
пациентов до момента госпитализации в спе-
циализированный стационар. Установлено, что 
больные 1-й группы в подавляющем большин-
стве проживали в отдельной квартире – 55 
(91,7%) в отличие от пациентов 2-й группы – 
22 (53,7%),однако разница не имела статисти-
ческой достоверности. Напротив, во 2-й группе 
достоверно чаще регистрировали лиц, прожи-
вающих в условиях общежития, – 17 (41,5%) в 
отличие от таковых в 1-й группе – 5 (8,3%) 
(р≤0,003). Пациентов, проживающих в услови-
ях коммунальной квартиры, и бездомных в 1-й 
группе не регистрировали; во 2-й группе – та-
ковых отмечали в единичном количестве – по 
1 (2,4%) соответственно. 

Проанализированы бытовые контакты 
пациентов исследуемых групп непосредствен-
но перед госпитализацией в специализирован-
ный стационар. Установлено, что больные 1-й 
группы достоверно чаще проживали на одной 
жилой площади со своими родственниками – 
38 (63,3%) в отличие от пациентов 2-й груп-
пы – 12 (29,3%) (р≤0,005). Больные 2-й группы 

достоверно чаще проживали одни – 23 (56,1%) 
в отличие от пациентов 1-й группы – 12 (20%) 
(р≤0,002). Кроме того, пациенты 1-й группы 
чаще имели семью – 7 (11,7%) в отличие от 
таковых во 2-й группе – 2 (4,9%), однако, раз-
ница не имела достоверности. Проживание на 
одной жилой площади с гражданской женой 
(мужем) было единичным в 1-й – 3 (5%) и 
2-й – 4 (9,8%) группах (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Бытовой контакт среди пациентов 1- и 2-й групп 

 
Нами изучен такой социальный фактор, 

как наличие детей у пациентов исследуемых 
групп. Больные 1- и 2-й групп чаще не имели 
детей – 44 (73,3%) и 32 (78%) соответственно. 
Семьи пациентов 1- и 2-й групп, в которых бы-
ли дети – 16 (26,7%) и 9 (22%) соответственно, 
чаще всего имели по одному ребенку – 12 (75%) 
и 6 (66,7%) соответственно. 

Среди пациентов исследуемых групп 
изучены наличие и вид образования. Наличие 
какого-либо образования установлено прак-
тически у всех пациентов 1- и 2-й групп – 60 
(100%) и 39 (95,1%) соответственно. При этом 
в 1-й группе чаще регистрировали среднее – 
21 (35%) и среднее специальное – 26 (43,3%) 
образование. Во 2-й группе чаще отмечали 
наличие среднего образования – 17 (43,6%) и 
достоверно чаще – неполного среднего обра-
зования – 12 (30,8%) (р≤0,04). Реже среди па-
циентов 1-й группы имело место незакончен-
ное высшее образование – 3 (5%), во 2-й 
группе таковых не было. Среди пациентов 1-й 
группы достоверно чаще регистрировали 
больных с высшим образованием – 6 (10%) в 
отличие от 1-й группы – 1 (2,6%) (табл. 3). 

Несмотря на наличие образования, 
большинство исследуемых пациентов 1-й 
группы достоверно чаще не имели работы – 
52 (86,7%) по сравнению с теми, кто имел 
трудовую занятость в виде постоянной рабо-
ты – 8 (13,3%) (р ≤ 0,001). Во 2-й группе 
наблюдали аналогичную пропорцию между 
безработными – 36 (87,8%) и работающими 
пациентами – 5 (12,2%) (р ≤ 0,001). 
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Таблица 3  
Наличие и вид образования среди пациентов 1- и 2-й групп, % 

Образование 1-я группа (n=60) 2-я группа (n=41) Всего (n=101) Достоверность различий 
между признаками (p) абс. % абс. % абс. % 

Не имеют 0 0 2 4,9 2 2 - 
Имеют  
В том числе: 

60 100 39 95,1 99 98 - 

Неполное среднее 4 6,7 12 30,8 16 16,2 1-2 (р≤0,04) 
Среднее 21 35 17 43,6 38 38,4 - 
Среднее специальное 26 43,3 9 23,1 35 35,4 - 
Незаконченное высшее 3 5 0 0 3 3 - 
Высшее 6 10 1 2,6 7 7,1 1-2 (р≤0,01) 

 
Исследуя социальные факторы, мы об-

ращали внимание на наличие судимостей в 
прошлом. Установлено, что у большинства 
пациентов 1-й группы – 35 (58,3%) и 2-й 
группы – 29 (70,7%) соответственно не было 
судимостей. Чаще имели в прошлом суди-
мость больные 1-й группы – 25 (41,7%) в от-
личие от таковых 2-й группы – 12 (29,3%), 
однако статистически достоверной разницы 
мы не заметили. Из них в 1-й группе досто-
верно реже имелась условная судимость – 4 
(16%), чаще пациенты в прошлом отбывали 
наказание в местах лишения свободы – 21 
(84%) (р≤0,001). Во 2-й группе наблюдали 
аналогичную тенденцию – 1 (8,3%) человек с 
условной судимостью и 11 (91,7%) человек 
отбывали наказание в местах лишения свобо-
ды (р≤0,001). Средняя длительность пребыва-
ния в тюремном заключении составила 
3,7±1,1 года. При этом более длительный срок 
пребывания в местах лишения свободы до-
стоверно чаще регистрировали у пациентов 1-
й группы – 5,1±1,2 года (р≤0,05) в отличие от 
2-й группы – 2,2±0,8 года (рис. 3). 

 

 
Рис. 3. Наличие судимости среди пациентов 1- и 2-й групп,% 

 
Несмотря на социальную отягощен-

ность, пациенты всех исследуемых групп 
принимали противотуберкулезную и анти-
ретровирусную терапию в условиях специа-
лизированной клиники, соблюдая все требо-
вания больничного режима. Однако в 15 
(14,9%) случаях больных 1- и 2-й групп при-

шлось выписать из стационара в силу различ-
ных причин социального характера. Досто-
верно чаще такие пациенты находились во 2-й 
группе – 10 (24,4%) (р≤0,001) в отличие от 
таковых в 1-й группе – 2 (6,7%). Среди при-
чин выписки больных 1- и 2-й групп отмеча-
ли: употребление спиртных напитков – 2 
(3,3%) и 0 (0%) соответственно; употребление 
психоактивных веществ – 2 (3,3%) и 0 (0%) 
соответственно; нарушение режима стациона-
ра – 0 (0%) и 9 (22%) соответственно; арест 
правоохранительными органами – 1 (1,7%) и 2 
(2,4%) соответственно. 

У всех пациентов исследуемых групп 
был установлен впервые выявленный тубер-
кулез легких в сочетании с внелегочными 
формами различных локализаций. Проанали-
зирована длительность периода времени от 
момента обнаружения ВИЧ до развития ту-
беркулеза. Установлено, что более длитель-
ный временной интервал достоверно чаще 
регистрировали среди пациентов 1-й группы 
(5,6±0,7 года) (р≤0,003) в отличие от больных 
2-й группы (2,2±0,6 года).  

Структура клинических форм туберку-
леза в обеих группах была однородной, пре-
валировала диссеминированная форма тубер-
кулеза легких – 70 (69,3%), в активной фазе с 
преобладанием инфильтративного компонен-
та – 76 (75,2%), в сочетании с различными 
локализациями внелегочного туберкулеза – 
101 (100%). Среди внелегочных форм тубер-
кулеза преобладали: туберкулез внутригруд-
ных лимфатических узлов – 60 (59,4%), ту-
беркулез селезенки – 47 (46,5%), туберкулез 
печени и поджелудочной железы – 15 (14,9%). 
При этом в обеих группах отмечали высокую 
частоту обнаружения МБТ – 67 (66,3%) и 
ДНК МБТ – 55 (82,1%), а также лекарствен-
ную устойчивость МБТ в 35 (34,7%) случаев. 

По окончании проведенного лечения 
мы наблюдали положительную клинико-
рентгенологическую динамику у всех пациен-
тов 1-й группы – 60 (100%) и уменьшение ча-
стоты бактериовыделения с 42 (70%) до 13 
(31%). Во 2-й группе по окончании лечения 
наблюдали купирование клинической симп-
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томатики у 36 (87,8%) пациентов. При этом 
среди пациентов 2-й группы к окончанию ле-
чения отмечали наличие диареи –13 (31,7%), 
потерю массы тела – 8 (19,5%) в среднем на 
3,7±0,2кг; высокую частоту развития аллерги-
ческих реакций – 26 (63,4%), отрицательную 
рентгенологическую динамику – 12 (29,3%) и 
незначительное снижение частоты бакте-
риовыделения с 25 (61%) до 24 (58,5%).  

Анализируя клинические и социальные 
факторы в исследуемых группах, нами были 
установлены характерные особенности для 
пациентов каждой группы. В 1-й группе пре-
валировали пациенты мужского пола возраст-
ной группы 31 год – 40 лет, преимущественно 
жители г. Москвы, проживающие в отдельной 
квартире с родственниками, не имеющие де-
тей, с наличием среднего и среднего специ-
ального образования, безработные, имеющие 
судимость в 41,7% случаев с отбыванием 
наказания в местах лишения свободы, пребы-
вающие на лечении в условиях специализиро-
ванной клиники в течение 137,3±9,8 кой-
ко/дня, соблюдающие больничный режим во 
время своего пребывания в стационаре. Ту-
беркулез развивался у них через 5,6±0,7 года 
после обнаружения ВИЧ-инфекции. 

Во 2-й группе исследуемых чаще реги-
стрировали пациентов мужского пола возраст-
ной группы 21 год – 40 лет, жителей регионов 
РФ и стран СНГ, проживающих в отдельной 
квартире или общежитии без родственников, 
не имеющих детей, с наличием неполного 
среднего и среднего образования, безработных, 
чаще не имеющих судимости, пребывающих 
на лечении в условиях специализированной 
клиники в течение 105,4±8,42 койко/дней, вы-
писанные из стационара за нарушение боль-
ничного режима в 24,4% случаев. Туберкулез 
развивался у них через 2,2±0,6 года после об-
наружения ВИЧ-инфекции. 

Проведенный анализ показал, что паци-
енты 1-й группы были более адаптированны-
ми в социуме, что сказалось на их высокой 
приверженности к АРВТ, в результате чего 
туберкулезный процесс развился в более 
поздние сроки. У больных 1-й группы реги-
стрировали тяжелые клинические формы ту-
беркулеза со склонностью к диссеминации и 

высокой частотой бактериовыделения. Одна-
ко дисциплинированность в лечении, соблю-
дение стационарного режима и отсутствие 
асоциального поведения позволили провести 
полноценную ПТТ, применить комплексные 
методы коррекции нежелательных явлений 
(ПА и ВЛОК), добиться высокой клинической 
эффективности и положительной рентгенола-
бораторной динамики.  

Пациенты 2-й группы в подавляющем 
большинстве были социально дезадаптиро-
ванными личностями, имели низкую привер-
женность к АРВТ, вследствие чего туберку-
лезный процесс у них развивался через доста-
точно короткое время от момента обнаруже-
ния ВИЧ-инфекции. Несоблюдение больнич-
ного режима, отсутствие дисциплины в прие-
ме противотуберкулезных препаратов, отказ 
от комплексной коррекции нежелательных 
явлений (ПА, ВЛОК) способствовали низкой 
эффективности проводимой терапии, разви-
тию побочных реакций и неудовлетворитель-
ной клинико-рентгенологической динамики 
по сравнению с пациентами 1-й группы.  

Выводы 
1. Социальные условия (место 

жительства, наличие жилой площади, семьи и 
детей; характер бытовых контактов, вид обра-
зования, трудовая занятость, наличие судимо-
сти и асоциальных привычек) влияют на при-
верженность к антиретровирусной и противо-
туберкулезной терапии у больных туберкуле-
зом на поздних стадиях ВИЧ-инфекции. 

2. У социально-адаптированных 
пациентов с устойчивой мотивацией и высо-
кой приверженностью к лечению при наличии 
впервые выявленного туберкулеза на поздних 
стадиях ВИЧ-инфекции возможно добиться 
клинической эффективности, положительной 
рентгенолабораторной динамики и купирова-
ния нежелательных явлений. 

3. Социально не благоприятные 
факторы, вызывающие дезадаптацию лично-
сти в обществе, снижающие мотивацию и 
приверженность к лечению, способствуют 
низкой эффективности противотуберкулезной 
и антиретровирусной терапии у больных с ко-
инфекцией (ТБ/ВИЧ) и ухудшают витальный 
прогноз.  
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Р.Н. Зигитбаев, Г.Х. Ахмадуллина, Е.А. Поварго, Т.Р. Зулькарнаев 
СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ ШКОЛЬНИКОВ  

В УСЛОВИЯХ ПРОМЫШЛЕННЫХ ГОРОДОВ РЕСПУБЛИКИ БАШКОРТОСТАН 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
Проведены сравнительная оценка состояния здоровья 4485 детей младшего школьного возраста, проживающих в гг. 

Уфа, Салават и Ишимбай, и анализ уровня их физического развития и распределения по группам здоровья. Установлено, 
что самые низкие показатели встречаются как у мальчиков, так и у девочек в г. Ишимбае. Но самая неблагоприятная кар-
тина сложилась в г. Уфе, где оказалась наименьшей доля детей с гармоничным развитием и детей с I группой здоровья, III 
группу здоровья имеют 28,37% школьников. На первом месте как в структуре заболеваемости, так и в распространенности 
заболеваний у детей 7-11 лет стоят болезни органов дыхания. Второе и третье места занимают болезни костно-мышечной 
системы и болезни эндокринной системы, расстройства питания и нарушения обмена веществ, только в г. Салавате на тре-
тьем месте находятся болезни глаза и его придаточного аппарата. Отмечено, что большинство детей имеют повышенный 
риск развития заболеваний, связанный с условиями и образом жизни ребенка.  

Ключевые слова: школьники, здоровье, физическое развитие, организация здравоохранения. 
 

R.N. Zigitbaev, G.Kh. Akhmadullina, E.A. Povargo, Т.R. Zulkarnaev 
COMPARATIVE ASSESSMENT OF THE HEALTH STATUS  

OF SCHOOLCHILDREN IN INDUSTRIAL CITIES  
OF THE REPUBLIC OF BASHKORTOSTAN 

 
State of health of 4485 primary school children in the cities Ufa, Salavat and Ishimbai has been comparatively assessed and 

analyzed on the basis of physical fitness and distribution by health groups. It is established that the lowest values are found both in 
boys and girls in Ishimbai. But the most unfavorable picture was in the city of Ufa, showing the smallest proportion of children with 
harmonious development and children with first group of health, and 28,37% of schoolchildren has the third group of health. The 
first place, both in the structure of morbidity and in the prevalence of diseases among children of primary school age, is occupied by 
respiratory diseases. Second and third places are held by diseases of the musculoskeletal system, diseases of the endocrine system, 
eating metabolic disorders, only in the city of Salavat the diseases of the eye came third. It is noted that most children have an in-
creased risk of developing diseases associated with the conditions and way of life of the child. 

Key words: schoolchildren, health, physical fitness, health organization. 
 
Важность изучения особенностей роста 

и развития подрастающего поколения для ан-
тропологии и гигиены детства неоднократно 
отмечается ведущими представителями оте-
чественной науки [1-3].  

В последнее время состояние здоровья 
детского населения становится предметом 
чрезвычайно острой тревоги общественности. 
Социальные последствия снижения уровня 
здоровья детей затрагивают такие вопросы, 
как неготовность к обучению в школе, огра-
ничения к службе в армии и профессиональ-
ной пригодности, нарушения формирования и 
реализации репродуктивного потенциaла и 

как результат ухудшение демографических 
показателей.  

Здоровье человека является результатом 
многих слагаемых. Применительно к детско-
му контингенту оно складывается из уровня 
физического, умственного развития, а также 
функциональных показателей организма в 
различные возрастные периоды, состояния 
адaптационно-приспособительных механиз-
мов в процессе роста, заболеваемости, состо-
яния неспецифической резистентности, реак-
тивности, иммунной защиты и др. [4].  

Здоровье населения в целом и прежде 
всего детей формируется под влиянием цело-
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го ряда факторов, в том числе социальных и 
гигиенических условий жизни (25-40%), aн-
тропогенных загрязнений окружающей среды 
(25%), внутришкольной среды (21-27%), ме-
дицинской активности и качества оказания 
медицинской помощи (25%) [6]. 

Цель исследования – комплексное ис-
следование физического развития и состояния 
здоровья младших школьников, обучающихся 
в общеобразовательных учреждениях городов, 
характеризующихся различным уровнем соци-
ального развития и антропогенной нагрузки. 

Материал и методы 
Объектом нашего исследования было 

выбрано детское население 7-11 лет, постоян-
но проживающее в гг. Уфа, Салават и Ишим-
бай (более 5 лет). Уфа является крупнейшим 
промышленным городом региона, уровень 
загрязнения окружающей среды в котором 
превышает средний уровень загрязнения по 
республике, что не может не сказываться на 
темпах физического развития детей и состоя-
нии здоровья подрастающего поколения. Са-
лават – крупный центр нефтеперерaбатываю-
щей и нефтехимической промышленности. 
Ишимбай является одноотраслевым городом 
со средней численностью населения. 

На первоначальном этапе работы нами 
было получено информированное доброволь-
ное согласие на медицинское обследование 
детей от родителей (законных представите-
лей). Было обследовано 4485 детей, обучаю-
щихся в 1 – 4 классах, среди них было 2323 
(51,79%) мальчика и 2162 (48,2%) девочки. 
При этом в г. Уфе обследовано 2713, в г. Са-
лавате – 645, в г. Ишимбае – 1127 детей в воз-
расте 7-11 лет. 

Все антропометрические измерения 
(рост, вес, окружность грудной клетки) прово-
дились по унифицированной методике с ис-
пользованием стандартного инструментария [5]. 

Оценка состояния здоровья детей, за-
ключавшаяся в выкопировке результатов 
углубленных медицинских осмотров из меди-
цинской карты ребенка (ф.026-у), проводи-
лась в соответствии с Приложением № 2 Пра-
вил комплексной оценки состояния здоровья 
несовершеннолетних к Порядку прохождения 
несовершеннолетними медицинских осмот-
ров, в том числе при поступлении в образова-
тельные учреждения и в период обучения в 
них, утвержденному приказом Минздрава РФ 
от 21.12.2012 г. № 1346н [7].  

Для выявления наиболее значимых фак-
торов, влияющих на состояние здоровья детей 
младшего школьного возраста, нами исполь-
зована анкета для родителей, включающая в 

себя вопросы, состоящие из 3 блоков. Первый 
блок был направлен на изучение медико-
биологических факторов риска периода бере-
менности и родов. Второй блок позволил изу-
чить факторы риска раннего детства. Третий 
блок был направлен на изучение факторов 
риска, обусловленных условиями и образом 
жизни ребенка. 

Социологическим опросом были одно-
временно охвачены 667 семей, имеющих де-
тей младшего школьного возраста (55,17% 
девочек и 44,83% мальчиков). На основе по-
лученных данных была проведена оценка 
риска развития отклонений в состоянии здо-
ровья детей с использованием методики, 
предложенной кафедрой гигиены детей и 
подростков ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. 
И.М. Сеченова Минздрава России (Сеченов-
ский Университет). 

Для обработки и анализа полученных 
данных применялись современные методы 
математической статистики с использованием 
пакета прикладных программ «Microsoft 
Office Excel». 

Результаты и обсуждение 
Сравнение средних значений длины тела 

у девочек выявило более низкие показатели в г. 
Ишимбае по сравнению с показателями сверст-
ниц в гг. Уфе и Салавате во всех возрастных 
группах, кроме одиннадцатилетних. А длина 
тела у младших школьниц в гг. Уфе и Салавате 
достоверных различий не имела (табл. 1).  

Масса тела и окружность грудной клет-
ки у девочек г. Ишимбая в 7 лет были меньше, 
чем у сверстниц гг. Уфа и Салават, и меньше, 
чем у уфимских девочек в возрасте 10 и 11 
лет. В остальных случаях показатели стати-
стически не различаются. 

Анализ аналогичных данных у мальчи-
ков показал несколько иную картину: длина 
тела мальчиков г. Ишимбая была достоверно 
ниже, чем у сверстников г. Уфы в 7 и 8 лет, и 
ниже, чем у сверстников г. Салавата 7, 9 и 10 
лет. А девятилетние мальчики г. Уфы имели 
примерно такой же рост, как сверстники г. 
Ишимбая и были достоверно ниже, чем маль-
чики г. Салавата (табл. 2). 

Масса тела мальчиков в исследуемых 
городах статистически не различается, ис-
ключение составляют 7- и 11-летние мальчи-
ки г. Ишимбая, вес которых был меньше, чем 
у сверстников г. Салавата. 

Окружность грудной клетки оказалась 
меньше у младших школьников г. Ишимбая по 
сравнению со сверстниками г. Салавата в воз-
расте 7 и 9 лет, а у девятилетних мальчиков  
г. Уфы меньше, чем у мальчиков г. Салавата.  
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При оценке физического развития детей 
исследуемых городов по региональным цен-
тильным таблицам [8] установлено, что 
74,43% младших школьников имеют гармо-
ничное физическое развитие, дисгармоничное 
у 20,44% и у 5,13% школьников – резко дис-
гармоничное физическое развитие. При этом 

доля гармонично развитых девочек достовер-
но выше, чем мальчиков (табл. 3). 

Отмечено, что доля детей с гармонич-
ным физическим развитием была достоверно 
ниже в г. Уфе (67,26%) по сравнению с гг. Са-
лават (83,49%) и Ишимбай (82,51%, р˂0,001) 
(табл. 4). 

 
Таблица 1  

Сравнительная оценка антропометрических показателей девочек гг. Уфы, Ишимбая и Салавата 
Возраст, лет г. Уфа  г. Салават г. Ишимбай  Достоверность различий 

Длина тела, см 

7 125,06±0,46 126,24±1,05 122,18±0,49 р1-3˂0,001 
р2-3˂0,001 

8 128,33±0,35 128,05±0,82 126,97±0,50 р1-3˂0,05 

9 132,62±0,33 133,71±0,80 131,27±0,51 р1-3˂0,05 
р2-3˂0,01 

10 138,68±0,35 138,81±0,89 137,11±0,54 р1-3˂0,05 
р2-3˂0,05 

11 141,61±0,40 143,63±1,31 141,50±0,93  
Масса тела, кг 

7 25,46±0,40 26,17±1,11 23,58± 0,37 р1-3˂0,001 
р2-3˂0,001 

8 26,94±0,32 27,03±0,75 27,11±0,56  
9 29,07±0,35 29,09±0,79 28,14±0,44  

10 33,59±0,39 32,09±0,76 31,90±0,52 р1-3˂0,05 
11 34,90±0,46 34,59±1,12 32,21±0,61 р1-3˂0,001 

Окружность грудной клетки, см 

7 61,15±0,38 61,77±1,02 58,81± 0,39 р1-2˂0,001 
Р2-3˂0,01 

8 62,43±0,32 62,25±0,74 61,81±0,52  
9 64,00±0,31 63,20±0,67 62,73±0,43 р1-3˂0,05 

10 67,39±0,35 66,26±0,64 65,63±0,47 р1-3˂0,01 
11 68,42±0,39 67,94±0,93 66,66±0,80 р1-3˂0,05 

 
Таблица 2 

Сравнительная оценка антропометрических показателей мальчиков гг. Уфы, Ишимбая и Салавата 
Возраст, лет г. Уфа г. Салават г. Ишимбай Достоверность различий 

Длина тела, см 

7 125,06±0,46 125,85±0,95 122,46± 0,50 р1-3˂0,001 
р2-3˂0,001 

8 128,33±0,35 127,94±0,54 126,88±0,43 р1-3˂0,001 

9 132,62±0,33 134,06±0,63 132,00±0,51 р2-3˂0,05 
р1-2˂0,05 

10 138,68±0,35 139,34±0,60 137,48±0,50 р2-3˂0,05 
11 141,61±0,40 142,47±0,65 140,87±0,71  

Масса тела, кг 
7 25,46±0,40 26,16±0,81 24,32± 0,41 р2-3˂0,05 
8 26,94±0,32 26,84±0,47 26,36±0,40  
9 29,07±0,35 29,70±0,56 29,03±0,48  

10 33,59±0,39 33,42±0,56 32,21±0,61  
11 34,90±0,46 36,44±0,87 33,74±0,84 р2-3˂0,05 

Окружность грудной клетки, см 
7 61,15±0,38 62,77±0,77 60,53± 0,43 р2-3˂0,05 
8 62,43±0,32 62,59±0,72 62,39±0,38  

9 64,00±0,31 65,50±0,54 64,41±0,46 р1-2˂0,001 
р2-3˂0,001 

10 67,39±0,35 68,05±0,49 67,08±0,51  
11 68,42±0,39 70,41±1,02 68,26±0,72  

 
Таблица 3 

Сравнительная оценка гармоничности физического развития  
детей младшего школьного возраста в зависимости от пола в гг. Уфа, Салават, Ишимбай, % 

Гармоничность физического развития Девочки Мальчики Достоверность различий 
Гармоничное 75,95 72,48 

р˂0,05 Дисгармоничное 19,54 21,59 
Резко дисгармоничное 4,50 5,93 

 
Соответственно, доля детей 7-11 лет с 

дисгармоничным физическим развитием была 
достоверно выше в г. Уфе, по сравнению с  
гг. Салават и Ишимбай. 

При комплексной оценке состояния 
здоровья детей младшего школьного возраста 
исследуемых городов установлено, что I 
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группу здоровья имеют 24,42% детей, II груп-
пу – 50,49%, III группу – 25,09% (табл. 5). 

При сравнении распределения по груп-
пам здоровья мальчиков и девочек гг. Уфа, Са-
лават, Ишимбай статистически достоверных 
различий не выявлено. Сравнительный анализ 
распределения по группам здоровья детей в 

исследуемых городах показал, что наименьшее 
число детей с I группой здоровья проживают в 
г. Уфа – 18,01%, а наибольшее в г. Ишимбай 
38,57% (р˂0,001). Больше всего детей со II и III 
группами здоровья было в г. Уфа – 53,62% и 
28,37%, а наименьшая доля – в г. Ишимбай 
43,3% и 18,12% соответственно (табл. 6).  

 
Таблица 4 

Сравнительная оценка распределения детей по гармоничности физического развития в гг. Уфа, Салават, Ишимбай, % 
Гармоничность  

физического развития Уфа Салават Ишимбай Достоверность различий 

Гармоничное 67,26 83,49 82,51 р1-2˂0,001 
р1-3˂0,001 

Дисгармоничное 25,71 13,71 14,54 р1-2˂0,01 
р1-3˂0,01 

Резко дисгармоничное 7,03 2,80 2,94 - 
 

Таблица 5 
Сравнительная оценка распределения детей по группам здоровья в зависимости от пола в гг. Уфа, Салават, Ишимбай, % 

Группа здоровья Девочки Мальчики 
I 25,27 23,63 
II 50,67 50,30 
III 24,06 26,07 

 
Таблица 6 

Сравнительная оценка распределения детей по группам здоровья в гг. Уфа, Салават, Ишимбай, % 
Группа здоровья Уфа Салават Ишимбай Достоверность различий 

I 18,01 26,67 38,57 
р1-2 ˂0,05 
р2-3 ˂0,01 

р1-3 ˂0,001 
II  53,62 49,84 43,30 р1-3 ˂0,001 
III  28,37 23,49 18,12 р1-3 ˂0,01 

 
Соответственно, самая неблагоприятная 

ситуация по состоянию здоровья отмечена в г. 
Уфа, наилучшее положение в г. Ишимбай.  

Установлено, что ведущее ранговое 
место как в структуре заболеваемости, так и 
в распространенности заболеваний у детей 
младшего школьного возраста занимают бо-
лезни органов дыхания, второе место – бо-

лезни костно-мышечной системы; третье – 
болезни эндокринной системы, расстрой-
ства питания и нарушения обмена веществ 
(табл. 7).  

Существенных различий в структуре 
заболеваемости мальчиков и девочек младше-
го школьного возраста нет. У девочек не было 
зафиксировано травм.  

 
Таблица 7 

Заболеваемость детей младшего школьного возраста в гг. Уфа, Салават, Ишимбай, % 

Заболевания Класс по 
МКБ-10 

Структура заболе-
ваемости, % 

Распространенность заболеваний, ‰ 
всего мальчики девочки 

Болезни крови, кроветворных органов и 
отдельные нарушения, вовлекающие им-
мунный механизм III 0,24 5,46 5,80 5,12 
Болезни эндокринной системы, расстрой-
ства питания и нарушения обмена веществ IV 7,81 175,63 168,36 182,90 
Психические расстройства и расстройства 
поведения V 1,33 29,88 35,24 24,53 
Болезни нервной системы VI 2,31 51,95 50,68 53,22 
Болезни глаза и его придаточного аппарата VII 7,20 161,83 150,64 173,02 
Болезни уха и сосцевидного отростка VIII 0,15 3,34 6,58 0,08 
Болезни системы кровообращения IX 2,74 61,58 49,37 73,79 
Болезни органов дыхания X 54,79 1231,71 1203,67 1259,79 
Болезни органов пищеварения XI 7,09 159,49 157,53 161,45 
Болезни кожи и подкожной клетчатки XII 2,80 59,37 46,29 52,48 
Болезни костно-мышечной системы XIII 9,65 216,92 236,92 196,92 
Болезни мочеполовой системы XIV 1,68 35,61 42,61 28,64 
Врожденные аномалии (пороки развития), 
деформации и хромосомные нарушения XVII 0,48 10,67 12,01 9,32 
Травмы, отравления и некоторые другие 
последствия воздействия внешних причин XIX 0,17 3,86 7,63 - 

 
При дальнейшем рассмотрении заболе-

ваемости детей младшего школьного возраста 
по городам было получено, что распростра-
ненность их оказалась сходной с общей в г. 
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Уфа, в г. Салават на 3-е место вышли болезни 
глаза и его придаточного аппарата, опередив 
болезни эндокринной системы, расстройства 
питания и нарушения обмена веществ, а в г. 
Ишимбай болезни нервной системы занимают 
7-е место, обогнав по распространенности бо-
лезни кожи и подкожной клетчатки (табл. 8). 

Для выявления наиболее значимых фак-
торов, влияющих на состояние здоровья детей 
младшего школьного возраста, был проведен 

социологический опрос 667 семей, имеющих 
детей младшего школьного возраста (табл. 9). 

При анализе рисков, вызванных медико-
биологическими факторами, обнаружено, что 
структуры групп риска в гг. Уфа и Салават 
схожи: большая часть учащихся относится к 
группе настороженности. В отличие от них в 
г. Ишимбай 71,26% школьников имеют по-
вышенный риск по медико-биологическим 
факторам. 

 
Таблица 8 

Распространенность заболеваний у детей младшего школьного возраста в гг. Уфа, Салават, Ишимбай 

Заболевания Класс по МКБ-10 Город 
Уфа Салават Ишимбай 

Болезни крови, кроветворных органов и 
отдельные нарушения, вовлекающие им-
мунный механизм III 5,53 7,85 4,05 
Болезни эндокринной системы, расстрой-
ства питания и нарушения обмена веществ IV 189,57 161,01 138,75 
Психические расстройства и расстройства 
поведения V 33,84 33,53 24,65 
Болезни нервной системы VI 52,69 62,86 52,72 
Болезни глаза и его придаточного аппарата VII 170,72 163,21 133,88 
Болезни уха и сосцевидного отростка VIII 3,58 3,02 3,56 
Болезни системы кровообращения IX 59,73 65,93 52,82 
Болезни органов дыхания X 1203,61 1238,85 1309,55 
Болезни органов пищеварения XI 155,76 148,51 108,67 
Болезни кожи и подкожной клетчатки XII 55,61 63,36 44,67 
Болезни костно-мышечной системы XIII 238,38 171,68 182,38 
Болезни мочеполовой системы XIV 38,67 33,93 29,67 
Врожденные аномалии (пороки развития), 
деформации и хромосомные нарушения XVII 10,58 12,98 8,67 
Травмы, отравления и некоторые другие 
последствия воздействия внешних причин XIX 3,56 3,78 4,28 

 
Таблица 9 

Распределение школьников гг.Уфа, Салават, Ишимбай в зависимости от степени риска развития отклонений в состоянии здоровья, % 
Группа риска Уфа (1) Салават (2) Ишимбай (3) Достоверность различий 

Медико-биологические факторы 

Наименьшего риска 5,97 7,69 - Р1-3<0,05 
Р2-3<0,01 

Настороженности 69,4 54,55 28,74 
Р1-2<0,05 
Р1-3<0,01 
Р2-3<0,01 

Повышенного риска 24,63 37,76 71,26 
Р1-2<0,05 
Р1-3<0,01 
Р2-3<0,01 

Факторы риска раннего детства 

Наименьшего риска 17,16 65,03 62,07 Р1-2<0,01 
Р1-3<0,01 

Настороженности 71,64 34,97 31,03 Р1-2<0,01 
Р1-3<0,01 

Повышенного риска 11,19 0,00 6,90 Р1-2<0,01 
Р2-3<0,05 

Факторы риска, обусловленные условиями и образом жизни ребенка 
Наименьшего риска  1,00 0,70 0,00  

Настороженности 17,00 17,48 32,18 Р1-3<0,05 
Р2-3<0,05 

Повышенного риска 82,00 81,82 67,82 Р1-3<0,05 
Р2-3<0,05 

 
По факторам риска раннего детства 

71,64% школьников г. Уфы относятся к груп-
пе настороженности. В гг. Салават и Ишим-
бай соответственно 65,03% и 62,07% учащих-
ся относятся к группе наименьшего риска, а к 
группе настороженности – практически все 
остальные школьники (г. Салават – 34,97%,  
г. Ишимбай – 31,03%). 

По факторам риска, связанным с усло-
виями и образом жизни ребенка, большинство 
детей относятся к группе повышенного риска 
(г. Уфа – 82,00%, г. Салават – 81,82%,  
г. Ишимбай – 67,82%). 

Заключение  
Таким образом, в результате анализа 

средних показателей физического развития 
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школьников в гг. Уфа, Салават, Ишимбай было 
отмечено, что самые низкие показатели встре-
чаются как у мальчиков, так и у девочек г. 
Ишимбай. Но самая неблагоприятная картина 
сложилась в г. Уфа, где оказалась наименьшая 
доля детей с гармоничным развитием и детей с I 
группой здоровья, III группу здоровья, т.е. хро-
нические заболевания, имеют 28,37% младших 
школьников. На первом месте как в структуре 
заболеваемости, так и в распространенности 

заболеваний у детей младшего школьного воз-
раста стоят болезни органов дыхания, второе 
место занимают болезни костно-мышечной си-
стемы, третье – болезни эндокринной системы, 
расстройства питания и нарушения обмена ве-
ществ, только в г. Салават на третье место вы-
шли болезни глаза и его придаточного аппарата. 
Отмечено, что большинство детей имеют по-
вышенный риск развития заболеваний, связан-
ный с условиями и образом жизни ребенка.  
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Ключевым этапом комплексной реабилитации стомированных больных является восстановительная операция, однако 

четких критериев определения сроков выполнения восстановительной операции до сих пор нет.  
Цель исследования – изучить возможность использования внутрипросветной ультрасонографии с допплерографией в 

определении изменений, происходящих в кишечнике стомированных больных, для установления сроков и показаний для 
выполнения реконструктивно-восстановительной операции.  

Приведены результаты внутрипросветной ультрасонографии с допплерографией у 79 стомированных больных, пере-
несших радикальные операции по поводу рака левой половины толстой кишки, осложненного острой толстокишечной не-
проходимостью.  

Использование методов внутрипросветной ультразвуковой допплерографии позволило определить критерии и опти-
мальные сроки для выполнения восстановительной операции начиная с 4-й недели при достижении максимальной скоро-
сти кровотока в стенке 10,45±0,92 см/с и при толщине стенки приводящей кишки 0,18±0,02 см.  

Ключевые слова: кишечная стома, внутрипросветная ультрасонография, допплерография, восстановительная операция. 
 

A.A. Ibatullin, L.R. Aitova, A.V. Kulyapin,  
M.L. Makaryeva, F.M.Gaynutdinov, M.V. Timerbulatov  

THE SIGNIFICANCE OF INTRALUMINAL ULTRASONOGRAPHY  
IN DETERMINING THE TIMING OF RECONSTRUCTIVE SURGERY  

IN PATIENTS WITH INTERSTINAL STOMA 
 
The key stage during complex rehabilitation of ostomy patients is restorative surgery, but there are still no definite criteria on 

determining the period for restorative operation. 
The aim is to identify the role of intraluminal ultrasonography with dopplerography in estimation of changes happening in the 

intestine of patients with stomas, in order to determine terms and indications for the restorative operation.  
The paper presents the results of intraluminal ultrasonography with dopplerography in 79 patients with stomas who underwent 

radical surgery for cancer of the left colon complicated with an acute intestinal obstruction.  
Introduction of the method of intraluminal ultrasound dopplerography has enabled to determine criteria and terms for restorative 

operations beginning from the 4th week under achievement of blood peak flow in the wall of 10,45±0,92 cm/s and thickness of the 
wall of adducting intestine 0,18±0,02 cm. 

Key words: intestinal stoma, intraluminal ultrasonography, Doppler, reconstructive surgery. 
 
Ключевым этапом комплексной реаби-

литации стомированных больных является 
восстановительная операция (ВО). Она долж-
на выполняться при приемлемом состоянии 
здоровья пациента, о чем свидетельствуют 
здоровый аппетит, соответствующее увеличе-
ние веса, относительное отсутствие усталости 
и возобновление предоперационной профес-
сиональной деятельности. Крайне важно, что-
бы зажили раны, купировался воспалитель-
ный процесс, анемия была корригирована и 
иммуносупрессивные эффекты были сведены 
к минимуму [10].  

Рекомендуемые сроки выполнения ВО, 
по данным различных авторов, сильно варьи-
руют. В большинстве случаев ВО выполняют 
не ранее чем через 6 месяцев, объясняя это 
тем, что за данный период стихают воспали-
тельные явления в брюшной полости, полно-

стью ликвидируются последствия основного 
заболевания и значительно улучшается общее 
состояние больного [2]. При этом отмечается, 
что спустя 9-12 месяцев атрофия стенки кишки 
приобретает резко выраженный характер [5]. 

Результаты проведенных цитологиче-
ских исследований показали наличие воспа-
лительных изменений в стенке кишки в сроки 
до 2 месяцев после формирования колостом 
[1]. Позднее этих сроков воспалительные из-
менения в стенке кишки практически не вы-
являлись. В связи с этим ВО выполняют через 
12 недель [3]. Наименьшее количество ослож-
нений было получено при выполнении ВО в 
срок 3 месяца [10]. 

Ряд авторов оптимальными сроками 
ликвидации стомы считают 2 месяца [4]. По 
их мнению за этот период происходят адек-
ватное восстановление всех функций орга-
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низма и массы тела, стабилизация адгезивного 
и спаечного процессов, а сформированные в 
эти сроки анастомозы в функциональном от-
ношении наиболее полноценны. При выпол-
нении операции в эти сроки возможно осу-
ществление тщательной ревизии внутренних 
органов, особенно печени, для выявления ме-
тастазов и их удаления, что позволяет скор-
ректировать дальнейшее лечение больных.  

Несмотря на существенный прогресс ме-
тодов ультразвуковой диагностики заболева-
ний кишечника [6-9], мы не нашли в литерату-
ре сообщений о возможности выполнения дан-
ного метода диагностики у стомированных 
больных с целью определения изменений, про-
исходящих в стомированной кишке, в динами-
ке, что могло бы помочь в определении сроков 
«созревания» стомы для выполнения ВО.  

Таким образом, по данным литературы 
до сих пор нет четких критериев определения 
сроков выполнения восстановительной опе-
рации, а внедрение внутрипросветного уль-
тразвукового исследования с допплерографи-
ей у стомированных больных, несомненно, 
представляет практический интерес в реше-
нии данной проблемы. 

Цель исследования – изучить возмож-
ность применения внутрипросветной ультра-
сонографии с допплерографией в определе-
нии изменений, происходящих в кишечнике 
стомированных больных, с целью установле-
ния сроков и показаний выполнения рекон-
структивно-восстановительной операции. 

Материал и методы 
В основу настоящего исследования по-

ложены результаты изучения динамики изме-
нений, происходящих в стомированной кишке 
у 79 стомированных больных, перенесших 
радикальные операции по поводу рака левой 
половины толстой кишки осложненного 
острой толстокишечной непроходимостью.  

Среди больных было 44 (55,7%) мужчи-
ны и 35(44,3%) женщин. Средний возраст па-
циентов составил 63,1±12,9 года. Одностволь-
ную колостому имели 47 (59,5%) пациентов и 
32 (40,5%) – двуствольную, у первых изуча-
лись показатели в приводящей кишке, а у вто-
рых изучались показатели в отводящей кишке.  

У 24 больных с одноствольной коло-
стомой внутрипросветное ультразвуковое ис-
следование с допплерографией в приводящей 
кишке проводилось через 1, 2, 4, 8, 12 и 16 
недель после выведения стомы. Группу срав-
нения составили 23 пациента с одноствольной 
колостомой, которым данная операция была 
выполнена более чем 24 недели назад, т. е. в 
сроки, когда произошло «созревание» стомы.  

Динамика ультразвуковых показателей, 
полученных при внутрипросветном триплекс-
ном сканировании в отводящей кишке, изуче-
на у 18 больных с двуствольными колостома-
ми на разных сроках в сравнении с 14 пациен-
тами с двуствольными колостомами (группа 
сравнения), которым стомирующая операция 
была выполнена в сроки более чем 20 недель. 

Исследование проводилось на аппара-
тах HDI 4000 и ALOKA 4000 (рис. 1). При 
этом учитывались максимальная и минималь-
ная скорости кровотока в стенке и брыжейке 
кишки, индекс резистентность и толщина ки-
шечной стенки. 

 

 
Рис. 1. Методика проведения внутрипросветной  

ультразвуковой допплерографии 
 

Ультразвуковое исследование проводи-
лось конвексными датчиками с частотой 3,5–5 
мГц и ректальными датчиками 5–9 мГц, вве-
денными в просвет стомы в четырех режимах 
сканирования: в режиме «серой шкалы», цве-
тового допплеровского картирования и энер-
гетического картирования, а также в спек-
тральном допплеровском режиме.  

В режиме «серой шкалы» обращали 
внимание на размеры, эхоструктуру, диффе-
ренциацию слоев кишечной стенки, выясняли, 
имеются ли параколостомические осложнения.  

В режимах цветового допплеровского 
картирования и энергетического картирования 
выявляли наличие кровотока в кишечной стен-
ке и брыжейке. В спектральном режиме оцени-
вали количественные и качественные характе-
ристики допплеровского сдвига частот крово-
тока: максимальную систолическую скорость 
(Vmax), конечную диастолическую скорость 
(Vmin), индекс резистентности, соотношение 
систолической и диастолической составляю-
щих спектра, наличие систолического спек-
трального окна, наличие или отсутствие отри-
цательной фазы спектра. Для исключения вли-
яния различных факторов на гемодинамику 
допплерографические показатели измеряли в 
идентичных стандартных условиях: натощак, в 
положении больного лежа на спине, при за-
держке дыхания без дополнительного вдоха.  
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Статистическую обработку результатов 
проводили с использованием методов пара-
метрической и непараметрической статистик 
(критерии Фридмана, Вилькоксона с учетом 
поправки Бонферони). 

Результаты и обсуждение 
При оценке полученных результатов в 

ранние сроки после наложения стомы было 

выявлено утолщение стенки кишки, пониже-
ние её эхогенности, отсутствие дифференци-
ровки на слои, усиление кровотока и повыше-
ние скоростных показателей. В последующем 
наблюдалось постепенное уменьшение тол-
щины кишечной стенки, повышение её эхо-
генности, снижение степени её васкуляриза-
ции и скоростных показателей (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Показатели изменений в приводящем отделе стомированной кишки 
по данным внутрипросветной ультразвуковой допплерографии у больных с одноствольной стомой, M±s  

Показатели Сроки, неделя 
1-я (n=24)  2-я (n=24)  4-я (n=24)  8-я (n=24)  12-я (n=24)  16-я (n=24)  >24-х (n=23)  

νmax в стенке, см/с 16,13±1,05 14,61±1,18 14,04±1,39 13,12±1,48 11,36±1,18 10,45±0,92 10,58±0,93 
νmin в стенке, см/с 1,73±0,44 2,19±0,52 1,88±0,29 1,66±0,45 1,67±0,57 2,36±0,22 1,91±0,3 
νmax в брыжейке, см/с 14,82±2,08 28,73±7,35 22,59±3,57 19,62±1,94 20,31±5,12 20,7±4,79 21,04±3,49 
Толщина стенки, см 0,5±0,04 0,44±0,03 0,39±0,03 0,32±0,03 0,23±0,03 0,18±0,02 0,18±0,03 
Венозный кровоток, n (%) 22 (91,7) 13 (54,2) 7 (29,2) 3 (12,5) 2 (8,3) – – 

 
Определение критерия Фридмана пока-

зало статически значимые изменения макси-
мальной скорости кровотока (Vmax) в стенке 
приводящей кишки и брыжеечных сосудах, а 
также изменения толщины приводящей киш-
ки при р=0,000001. При межгрупповом срав-
нении вычисляли критерий Вилькоксона с 
учетом поправки Бонферони (95% статисти-
чески значимые различия соответствовали 
р=0,0083). Изменения показателей минималь-
ной скорости кровотока (Vmin) как в стенке, 
так и в брыжеечных сосудах, а также индексы 
резистентности были минимальными и не по-
казали статической значимости различий, в 
связи с этим дальнейшее межгрупповое срав-
нение не проводилось. Vmax в стенке приво-
дящей кишки на 1-й неделе составила 
16,13±1,05 см/с, на 2-й неделе снизилась до 
14,61±1,18 см/с (р=0,0035). В последующем 
на 4-й неделе данный показатель статистиче-
ски незначимо снизился до 14,04±1,39 см/с 
(р=0,838). Через 8 недель Vmax составила 
13,12±1,48 см/с (р=0,00796). Затем на 12-й 
неделе данный показатель снижался до 
11,36±1,18 см/с (р=0,000003). 

Проведенное исследование на 16-й не-
деле показало статически значимое снижение 
Vmax до 10,45±0,92 см/с (р=0,0022). При этом в 
группе сравнения данный показатель не ме-
нялся и составлял 10,58±0,93 см/с. В связи с 
этим сравнение Vmax у больных в сроки 16 
недель и более 24 недель не показало стати-
стически значимых различий (р=0,838). Изме-
нения медианы максимальной скорости кро-
вотока в стенке приводящей кишки у ряда 
больных приближались к показателям в сроки 
более 24 недель уже на 4-й неделе, т.е. дан-
ный показатель, рассматриваемый как крите-
рий «зрелости» стомы, у некоторых больных 

свидетельствовал о возможности выполнения 
ВО уже в сроки 4-12 недель (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Динамика изменений медианы V max в стенке приводя-

щей кишки на различных сроках существования стомы 
 

Изменение толщины стенки приводящей 
кишки на разных сроках выведения стомы 
происходило следующим образом: на 1-й не-
деле данный показатель составил 0,50±0,04 см 
с последующим статистически значимым 
уменьшением до 0,44±0,03 см при р=0,000018. 
На 4-й неделе толщина приводящей кишечной 
стенки составила 0,39±0,03 см при р=0,000788. 
Данный показатель на 8 и 12-й неделях соста-
вил 0,32±0,03 см и 0,23±0,03 см соответствен-
но при р=0,000068 и 0,000018. Затем на 16-й 
неделе происходило дальнейшее уменьшение 
(р=0,000018 в сравнении с 12-й неделей) тол-
щины кишечной стенки до 0,18±0,02 см и со-
ответствовало толщине стенки приводящей 
кишки у пациентов группы сравнения – 
0,18±0,03 см (р=0,9169). Таким образом, выяв-
лена корреляция уменьшения Vmax и толщины 
стенки приводящей кишки. 

Vmax в стенке отводящей кишки на 1-й 
неделе составила 12,89±0,92 см/с, которая на 
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второй неделе снижалась до 11,39±0,69 см/с 
(р=0,001867) (табл. 2). В последующем на 4, 8 и 
12-й неделях данный показатель статистически 
незначимо снижался до 10,41±0,82 см/с, 
10,03±0,8 см/с и 9,63±0,66 см/с соответственно 
(р=0,01856, р=0,0868 и р=0,1578). Через 16 
недель Vmax составила 8,49±0,79 см/с 
(р=0,007631). При этом в группе сравнения 
(n=14) у больных с существующей стомой бо-
лее 20 недель данный показатель составлял 
8,29±0,93 см/с. Проведенное сравнение показа-
теля Vmax в стенке отводящей кишки у больных 
в сроки 16 и более 20 недель не показало стати-

стически значимых различий (р=0,5049). Тем не 
менее дальнейшее межгрупповое сравнение 
предыдущих сроков выведения стомы 1, 2, 4, 8 
недель с группой сравнения показало высокую 
статистическую значимость различий данного 
показателя при р=0,000982, за исключением 
сравнения с 12-й неделей при р=0,004286. Темп 
снижения медианы Vmax в стенке отводящей 
кишки был выше в сроки до 4 недель, затем 
Vmax в отводящей кишке продолжала падать, но 
не так быстро, и в сроки 16 недель приближа-
лась к минимуму, соответствуя уровню Vmax  
у больных группы сравнения.  

 
Таблица 2 

Показатели изменений в отводящем отделе стомированной кишки 
по данным внутрипросветной ультразвуковой допплерографии у больных с двуствольными стомами, M±s 

Показатели Сроки, неделя 
1-я (n=18)  2-я (n=18)  4-я (n=18)  8-я (n=18)  12-я (n=18)  16-ть (n=18)  >20-ти (n=14)  

ν max в стенке, см/с 12,89±0,92 11,39±0,69 10,41±0,82 10,03±0,8 9,63±0,66 8,49±0,79 8,29±0,93 
ν min в стенке, см/с 1,78±0,87 2,23±1,17 1,93±0,91 2,17±0,95 2,37±1,13 2,28±1,21 1,85±0,9 

Толщина стенки, см 0,34±0,03 0,32±0,02 0,27±0,02 0,25±0,02 0,22±0,03 0,16±0,02 0,17±0,02 
Венозный кровоток, n (%) 15 (83,3) 8 (44,4) 4 (4,17) – – – – 

 
Изменение толщины стенки отводящей 

кишки на разных сроках выведения стомы про-
исходило следующим образом: на 1-й неделе 
данный показатель составил 0,34±0,03 см с по-
следующим уменьшением до 0,32±0,02 см при 
р=0,033. На 4-й неделе толщина стенки приво-
дящей кишки составила 0,27±0,02 см (р= 
0,000655). Данный показатель на 8 и 12-й неде-
лях составил 0,25±0,02 см и 0,22±0,03 см соот-
ветственно при р=0,009226 и 0,000196. Затем 
происходило дальнейшее статистически значи-
мое уменьшение толщины кишечной стенки до 
0,16±0,02 см (р=0,000196), а в сравнении с тол-
щиной стенки у больных группы сравнения со 
сроком более 20 недель при уровне 0,17±0,02 см 
статистическая значимость отсутствовала 
(р=0,221). Сравнение данного показателя на 
различных сроках выведения стомы с данными 
у больных группы сравнения показало высокую 
статистическую значимость различий при 
р=0,000196 в сроки 1–8 недель и р=0,000293 в 
сравнении с толщиной стенки отводящей киш-
ки в 12 и более 20 недель. Таким образом, так 
же как и в приводящей кишке, выявлено соот-
ветствие уменьшения Vmax и толщины стенки 
отводящей кишки, однако начиная с 4-й недели 
темп снижения Vmax в стенке отводящей кишки 
падал, что объясняется эффективностью гидро-
массажа, который пациенты начинали прово-
дить именно в эти сроки. Тем не менее, этого 
явно было недостаточно, и кровоток хоть мед-
леннее, но продолжал снижаться.  

Анализируя результаты динамического 
внутрипросветного ультразвукового триплекс-
ного сканирования стомированных больных, 
можно сделать вывод о том, что изменения, 

происходящие в приводящем и отводящем от-
делах стомированной кишки, демонстрируют 
противоположные процессы. С одной стороны, 
чем дольше отводящая кишка отключена, тем 
более выражена атрофия, с другой стороны, 
выраженность воспаления в приводящем отде-
ле обратно пропорциональна срокам, прошед-
шим с момента выведения стомы. 

В связи с вышесказанным ВО должна 
выполняться уже в те сроки, когда воспали-
тельный процесс в приводящем отделе достиг 
своего минимума, а атрофия отводящего отдела 
еще не столь выражена. Как показывает прове-
денное исследование, эти сроки достаточно ва-
риабельны, и у ряда пациентов уже через 4-12 
недель после наложения стомы максимальная 
скорость кровотока в стенке снижается до 
10,45±0,92 см/с, а толщина стенки приводящей 
кишки достигает 0,18±0,02 см, т.е. приближает-
ся к уровням изученных показателей группы 
сравнения. Следует отметить, что у больных с 
наложенной стомой в плановом порядке данные 
показатели снижались быстрее, что позволяло 
планировать ВО в более ранние сроки. 

При выставлении показаний к ВО также 
учитывались состояние больных, стадия ос-
новного заболевания, план проведения хи-
миотерапии и др.  

Выводы 
1. Результаты проведенного 

внутрипросветного ультразвукового исследо-
вания у стомированных больных позволили 
определить динамику объективных измене-
ний, происходящих в стомированной кишке.  

2. Установлены параметры изу-
ченных показателей, при которых происходит 
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нормализация кровотока в кишечной стенке, 
что свидетельствует о «созревании» стомы и 
готовности пациента к реконструктивно-
восстановительной операции.  

3. Оценка кровотока в кишечной 
стенке методом цветового триплексного ска-

нирования не требует специальной подготов-
ки пациента и специалистов, что обусловли-
вает необходимость включения его в ком-
плекс предоперационного обследования для 
определения индивидуальных сроков прове-
дения восстановительной операции.  
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Неуклонный рост заболеваемости колоректальным раком и других заболеваний толстой кишки приводит к увеличению 

количества операций заканчивающихся наложением кишечной стомы. Проведен анализ причин развития поздних стомальных 
осложнений у 141 стомированного больного. Парастомальная грыжа выявлена у 44 (31,2%), пролапс у 29 (20,6%), стриктура у 
9 больных (6,4%). Внедрены в практику новые методы хирургической коррекции осложненных стом. Оценены результаты ре-
конструктивных вмешательств у стомированных больных. Проведение реконструктивных вмешательств осложненных стом, 
выполненных в объеме перемещения стомы на новое место с забрюшинным проведением, позволяет получить удовлетвори-
тельные результаты, значительно улучшить качество жизни больных с возможностью применения современных средств ухода 
за стомой, что способствует полноценной социальной адаптации стомированного больного. Разработка новых методов хирур-
гической коррекции стомальных осложнений позволяет улучшить результаты реконструктивных операций на стоме и требует 
дальнейшего развития данного направления в рамках программы хирургической реабилитации стомированных больных. 

Ключевые слова: кишечная стома, стомальные осложнения, реконструктивная операция. 
 

A.A. Ibatullin, L.R. Aitova, F.M. Gainutdinov, A.V. Kulyapin, М.V. Timerbulatov 
RECONSTRUCTIVE SURGERY OF STOMY COMPLICATIONS 

 
The steady increase in the incidence of colorectal cancer and other diseases of the colon leads to the rise in the number of opera-

tions ending with ostomy. The study analyzes the causes of late stomy complications in 141 patients. 44 (31.2%) of them had 
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parastomal hernias, 29 (20.6%) prolapse, and 9 (6.4%) patients had a stricture. New methods of surgical correction of complicated 
stomas have been implemented into practice. Results of these surgical reconstructions were evaluated in the study. Reconstructive 
procedures for complicated stomas, made in the amount of movement of the stoma to a new location with retroperitoneal transporta-
tion, allows to obtain satisfactory results, significantly improve the quality of life with the possibility of using modern care for the 
ostomy, enabling proper social adaptation of the patient. Development of new methods of surgical correction of stoma complica-
tions allows to improve the results of reconstructive operations on the stoma and requires further development of this direction in the 
framework of the program of surgical rehabilitation of stomy patients. 

Key words: intestinal stomas, complicated intestinal stomas, surgical reconstruction. 
 
Неуклонный рост заболеваемости коло-

ректальным раком и другими заболеваниями 
толстой кишки приводит к увеличению коли-
чества операций, заканчивающихся наложе-
нием кишечной стомы [1,3,4,5]. Этап форми-
рования стомы не является основным в боль-
шинстве случаев проведения хирургического 
вмешательства, однако для самого пациента 
уход за стомой выходит на первое место, и 
возникающие проблемы приводят, зачастую, 
к развитию грозных осложнений и являются 
основной причиной, препятствующей полно-
ценной реабилитации больного [2]. 

Цель исследования ‒ провести анализ 
причин развития поздних стомальных ослож-
нений, определить показания для их хирурги-
ческой коррекции и оценить результаты внед-
рения новых методов оперативных вмеша-
тельств. 

Материал и методы 
Исследованы 141 человек, находящийся 

на диспансерном наблюдении в кабинете реа-
билитации стомированных больных ГКБ №21 
г. Уфы (рис. 1). Большинство больных (121 
человек ‒ 85,8%) были оперированы по пово-
ду рака толстой кишки, в том числе 103 
(85,1%) были оперированы радикально, 18 
(14,9%) перенесли паллиативные вмешатель-
ства. Среди радикально оперированных паци-
ентов у 67 (55,4%) было плановое вмешатель-
ство – экстирпация прямой кишки или об-
структивная резекция сигмовидной и прямой 
кишок, а 36 (29,8%) больным была проведена 
экстренная операция. По поводу различных 
форм осложненной дивертикулярной болезни 
толстой кишки (ДБТК) оперированы 8 (5,7%) 
человек, 4 (2,8%) больных страдали язвенным 
колитом (ЯК) и болезнью Крона (БК). У 4 
(2,8%) пациентов причиной наложения стомы 
стала травма кишки и спаечная болезнь брю-
шины (ССБ) (рис. 1).  

По видам стомы пациенты распредели-
лись следующим образом: 107 (75,9%) паци-
ентов имели сигмостому, которая в большин-
стве случаев была одноствольной – 97 чело-
век (90,7%). Мужчин и женщин было пример-
но равное соотношение ‒ 51 (47,7%) и 56 
(52,3%) человек соответственно. В 20 (14,2%) 
случаях наблюдений была сформирована 
трансверзостома, которая в 13 (65%) случаях 
была двуствольной и в 7 (35%) – одностволь-

ной. Илеостома была у 13 (9,2%) пациентов, 
чаще встречалась одноствольная – в 9 (69,2%) 
случаях. У одной (0,7%) больной по поводу 
опухоли малого таза в связи с диастатическим 
разрывом слепой кишки была выведена цеко-
стома. 

 

 
Рис. 1. Распределение стомированных больных по заболевани-

ям, ставшими причиной наложения кишечной стомы 
 

Преобладание пациентов с одностволь-
ной сигмостомой можно объяснить более ча-
стым развитием рака и дивертикулеза в ди-
стальных отделах толстой кишки, а также не-
возможностью выполнить первичное восста-
новительное вмешательство при осложненном 
течении заболевания: перфорация кишки и 
острая кишечная непроходимость. В группе 
пациентов с трансверзостомой превалирова-
ние двуствольной стомы обусловлено тем, что 
поперечная ободочная кишка, имея брыжейку 
при неоперабельной патологии в дистальных 
отделах толстой кишки, была наиболее удоб-
на при выполнении операции отключения. 

Результаты и обсуждение 
При обследовании больных акцент де-

лался на выявлении осложнений со стороны 
стомы и возможном выявлении причин их раз-
вития (табл. 1). Каких-либо осложнений не вы-
явлено среди обследованных только у 33 
(23,4%) пациентов, среди которых преоблада-
ли мужчины – 23(69,7%). Удельный вес сто-
мированных больных без осложнений был 
выше в молодых возрастных группах (табл. 1).  

Суммарное количество осложнений 
превышает общее количество пациентов по-
скольку у одного больного диагностировано 
два и более осложнений. 

Парастомальная грыжа (ПСГ) (рис. 2) 
выявлена у 44 (31,2%) пациентов (табл. 2). 
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Следует отметить, что женщин с этим ослож-
нением было 26 (59,1%), мужчин – 18 (40,9%). 

 
Таблица 1 

Распространенность стомальных осложнений  
у стомированных больных 

Вид осложнения Количество (n=141) 
абс. % 

Парастомальная грыжа 44 31,2 
Пролапс 29 20,6 
Стриктура 9 6,4 
Свищ 22 15,6 
Мацерация 32 22,7 
Гипергрануляция 6 4,3 
Втянутая стома (дефектная) 23 16,3 

 
Эти показатели соответствуют и лите-

ратурным данным [6]. Большинство авторов 
объясняют это слабостью передней брюшной 
стенки у женщин. Данное осложнение также 
более характерно для пациентов старшей воз-
растной группы (все пациенты были старше 
50 лет), а в возрастном периоде 71-80 лет 
осложнение отмечено почти в половине слу-
чаев – 43,5%. Большинство пациентов с ПСГ 
– 29 (65,9%) человек – ранее перенесли пла-
новое радикальное вмешательство по поводу 
рака прямой кишки, 10 (22,7%) человек – экс-
тренное. Существенное различие можно объ-
яснить более длительным периодом стомано-

сительства у пациентов с пожизненной сто-
мой, тогда как большинству пациентов, пере-
несших экстренное радикальное вмешатель-
ство с выведением стомы, проводится восста-
новительная операция еще до развития воз-
можных осложнений. У пациентов с одно-
ствольной сигмостомой ПСГ диагностирова-
лась несколько чаще - в 38 (38,8%) случаях, 
что также обусловлено более длительным пе-
риодом стоманосительства. Относительно 
редко ПСГ выявлялась у пациентов с иле-
остомой ‒ в 2 (15,4%) случаях, что также со-
ответствует данным литературы [6]. 

 

 
Рис. 2. Вид больной с сигмостомой,  

осложненной парастомальной грыжей 
 

Таблица 2 
Распределение стомированных пациентов по полу, возрасту, наличию парастомальной грыжи и пролапса 

Осложнение  
Возраст, лет 

Всего до 30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 старше 80 
м ж м ж м ж м ж м ж м ж м ж 

Без осложнений 1 1 2 - 1 1 4 1 6 4 8 3 1 - 33 
Парастомальная грыжа  - - - - - - 5 3 4 10 8 12 1 1 44 
Пролапс  1 - - 1 4 2 4 - 1 4 3 7 - 2 29 
Всего… 2 1 3 3 6 4 15 15 14 26 23 23 3 3 141 

 

 
Рис. 3. Динамика развития парастомальной грыжи и пролапса 

 
Нами также изучена динамика развития 

данного осложнения (рис. 3). Срок наблюде-
ния составил более 2 лет с момента выведения 
стомы. Анализ показал, что более половины 
ПСГ развивается в первые 6 месяцев – 25 

(56,8%) человек, а к 12 месяцам ПСГ выявле-
на уже у 34 (77,3%) пациентов. 

В большинстве случаев ПСГ пациентов 
не беспокоили и не мешали пользоваться ка-
лоприемником. В ряде случаев при наличии 
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ПСГ большого размера и клинических симп-
томов оперативное лечение не было показано 
из-за распространенности основного процесса 
или запущенности сопутствующих заболева-
ний и пожилого возраста. С момента откры-
тия кабинета реабилитации стомированных 
больных в 2005 году нами выполнено 17 ре-
конструктивных операций по поводу ПСГ 
(табл. 3). Все больные имели пожизненную 
сигмостому после перенесенной экстирпации 
или брюшно-анальной резекции прямой киш-
ки. Во всех случаях пациенты предъявляли 
жалобы на периодически возникающие при-
ступы болей в области грыжевого выпячива-
ния, а также невозможность использовать ка-
лоприемник в связи с выраженной деформа-
цией в области стомы. Все пациенты прохо-
дили тщательное обследование, включающее 
лабораторные методы, ультразвуковое иссле-
дование, фиброколоноскопию, ирригографию 
и другие методы. При отсутствии признаков 
рецидива заболевания и противопоказаний 
проводилось оперативное лечение. При вы-
полнении реконструкции стомы по поводу 
ПСГ мы придерживаемся следующей методи-
ки (Патент РФ №2406454): при отсутствии 
симптомов спаечной болезни брюшины опе-
рация выполнялась из местного доступа (рис. 
4). Предварительно стома ушивается. Окайм-
ляющим разрезом вокруг стомы рассекаются 
кожа и подкожная жировая клетчатка до гры-
жевого мешка. Грыжевой мешок вскрывается, 
содержимое вправляется в брюшную полость, 
при наличии спаечного процесса в грыжевом 
мешке выполняется предварительный адге-
зиовисцеролиз. Грыжевой мешок отделяется 
от сращений, излишки его отсекаются. В 
дальнейшем выполняются ревизия приводя-
щего отдела сигмовидной кишки и освобож-
дение ее от спаек и ее дополнительная моби-
лизация до границы средней и нижней трети 
нисходящей ободочной кишки. После этого в 
предбрюшинной клетчатке выполняется канал 
от границы средней и нижней трети нисходя-
щей ободочной кишки до устья грыжевого 
мешка. Через образованный забрюшинный 
канал проводятся сигмовидная кишка и ниж-
няя треть нисходящей ободочной кишки. 
Предложенный метод позволяет создать более 
длинный забрюшинный канал, предотвраща-
ющий развитие пролапса в последующем, и 
исправить резкий изгиб в области перехода 
нисходящей в сигмовидную ободочную киш-
ку, что способствует облегчению пассажа со-
держимого по кишке, затем дефект брюшины 
ушивается кетгутом. При наличии условий 
мы перемещаем кишку выше через интактное 

место в мышечно-апоневротическом слое. 
Грыжевые ворота в зависимости от размеров 
либо ушиваются до размеров кишки, либо при 
большом размере укрепляются полипропиле-
новой сеткой с отверстием в центре, через ко-
торое проводится кишка. Образовавшаяся по-
лость дренируется в отлогих местах через 
контрапертуры вакуумными дренажами. 
Ушивание кожной раны возможно в несколь-
ких вариантах. Первый наиболее благоприят-
ный вариант, когда кишка выводится через 
вновь образованное отверстие в виде плоской 
колостомы несколько выше прежней раны, а 
последняя ушивается наглухо. При невоз-
можности описанного варианта кожная рана 
может ушиваться вокруг стомы. Однако в 
данном случае возникает неровность кожи, 
деформированной наложенными швами, что 
приводит к негерметичности и инфицирова-
нию раны при использовании калоприемника 
и необходимости менять калоприемник при 
снятии швов. В связи с этим нами предложен 
способ ушивания парастомальной раны (Па-
тент РФ №2395238), при котором на кожную 
рану вокруг стомы накладывается непрерыв-
ный внутрикожный шов таким образом, что 
концы нити с узлами остаются снаружи и из-
нутри от пластины калоприемника, которая 
наклеивается на рану сразу же после предва-
рительного покрытия ее латексным клеем 
(рис. 5). Данный способ позволяет создать 
ровную и герметичную рану, а снятие непре-
рывного шва производится без смены пласти-
ны калоприемника.  

 
Таблица 3 

Вид операции при реконструкции стомы при ПСГ, n  
Вид операции Проводилась Не проводилась 

Реконструкция стомы с 
забрюшинным проведением 13 4 

С применением полипро-
пиленовой сетки 11 6 

С перемещением стомы на 
новое место 9 8 

 

 
Рис. 4. Способ формирования забрюшинной стомы. Пунктиром 

показан формируемый забрюшинный канал 
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Рис. 5. Способ ушивания парастомальной раны 

 
Учитывая первый опыт подобных опе-

раций в клинике ГКБ №21, группа контроля в 
данном исследовании отсутствовала. Оценка 
результатов операций проводилась в сравне-
нии с литературными данными [5,6]. Более 
детальная статистическая обработка будет 
возможна после накопления соответствующе-
го материала. 

В 4 (16,7%) случаях отмечены неудо-
влетворительные результаты после выполне-
ния реконструкции стом, что сопоставимо с 
литературными данными [5,6]. В одном слу-
чае у больного после выполнения рекон-
струкции стомы с протезирующей герниопла-
стикой полипропиленовой сеткой без забрю-
шинного проведения с оставлением стомы на 
прежнем месте развилась клиника рецидив-
ной ПСГ. Больной оперирован, на операции 
данных за ПСГ не выявлено, а картину грыжи 
симулировал подкожный пролапс кишки, об-
разовавшийся вследствие выхода приводяще-
го отдела сигмовидной кишки через отверстие 
в сетке, которая была ушита дополнительны-
ми швами с иссечением избытка выпадающей 
кишки. 

В другом случае у больной, опериро-
ванной по поводу ПСГ, также с оставлением 
стомы на прежнем месте, течение послеопе-
рационного периода осложнилось нагноением 
парастомальной раны. В последующем у 
больной образовались множественные сооб-
щающиеся между собой лигатурные свищи. В 
связи с этим пациентка повторно оперирова-
на, на операции выявлена единая гнойная по-
лость с тотальным нагноением всей зоны 
установленного сетчатого протеза. На опера-
ции выполнено иссечение гнойника единым 
блоком в пределах здоровых тканей, кишка 
перемещена выше через вновь сформирован-
ное отверстие в апоневрозе и коже. Образо-
вавшийся дефект апоневроза укреплен новым 
сетчатым протезом. 

В третьем случае у пациента через год 
после выполненной реконструкции стомы с 
применением полипропиленовой сетки без 
формирования забрюшинного канала разви-
лась кишечная непроходимость, по поводу 
которой пациент оперирован. На операции 
выявлено рихтеровское ущемление тонкой 
кишки в окне полипропиленовой сетки. Окно 
дополнительно было ушито до размеров киш-
ки, течение послеоперационного периода бы-
ло без особенностей. 

Таким образом, анализ показал, что все 
неудовлетворительные результаты были обу-
словлены техникой операции, при которой 
либо по разным обстоятельствам проводилась 
реконструкция стомы без забрюшинного про-
ведения, либо с оставлением стомы на преж-
нем месте. 

Пролапс стомы по распространенности 
среди других осложнений находился на вто-
ром месте и отмечен в 29 (20,6%) случаях. 
Анализ распространенности данного ослож-
нения не выявил какой-либо зависимости от 
пола больного. Пик отмечен в возрастной 
группе от 71 года до 80 лет, в которой про-
лапс диагностирован у 10 (21,7%) больных. 
Наиболее распространено данное осложнение 
при наличии двуствольной трансверзостомы. 
Так пролапс выявлен у 10 (76,9%) из 13 боль-
ных с двуствольной трансверзостомой. В 9 
(90%) случаях выпадала отводящая кишка. 
Данная особенность обусловлена наличием 
длиной брыжейки поперечной ободочной 
кишки. Результаты анализа показали, что ди-
намика развития данного осложнения схожа с 
динамикой развития ПСГ. Пролапс развился у 
22 больных через 6 месяцев и у 27 больных 
через год после наложения стомы (75,9% и 
93,1% соответственно). В одном случае про-
лапс отмечен у больной с цекостомой, что 
наглядно демонстрирует порочность данного 
вида стомы (рис. 6). Развитие пролапса цеко-
стомы произошло уже через 3 месяца, при 
этом выпадающий сегмент состоял из всей 
илеоцекальной области, включающей восхо-
дящую ободочную и терминальный отдел 
подвздошной кишки. Пациентка не могла ис-
пользовать калоприемник и испытывала зна-
чительные трудности при уходе за стомой.  

Как правило, наличие пролапса не явля-
ется показанием для реконструкции стомы. 
Зачастую выпадение носило непостоянный 
характер, и в покое кишка самостоятельно 
вправлялась в брюшную полость. В нашей 
клинике по поводу пролапса оперировано 4 
пациента. Во всех случаях это были пациенты 
с длительным периодом стоманосительства, у 
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которых выпадающий сегмент составлял бо-
лее 15 см и вызывал значительные трудности 
или невозможность использования калопри-
емника (рис. 7). 

 

 
Рис. 6. Вид больной с цекостомой, осложненной пролапсом 

 
Объем оперативного вмешательства, 

выполняемого при пролапсе, был тот же что и 
при ПСГ. Производили выделение кишки, 
резекцию выпадающего сегмента, проведение 
кишки через забрюшинный канал по разрабо-
танной методике. В трех случаях удалось пе-
ренести стому на новое место (выше). Дефект 
апоневроза укрепляли полипропиленовой сет-
кой. Осложнений не отмечено. 

 

 
Рис. 7. Пролапс сигмостомы 

 
Сочетание грыжи и пролапса было от-

мечено только у 5 больных. Все из них имели 
стому более 2 лет, у 4 первоначально разви-
лась ПСГ, а затем уже пролапс стомы. Отно-
сительно редкое сочетание этих двух ослож-
нений по нашему мнению обусловлено тем, 
что производящим фактором обоих осложне-
ний является повышение внутрибрюшного 
давления, которое реализуется в виде одного 
из осложнений – либо ПСГ, либо пролапса. 

Стриктура стомы (рис. 8) диагностиро-
вана у 9 (6,4%) больных. Анализ причин разви-
тия стриктуры выявил у 7 пациентов стомаль-
ные осложнения в раннем послеоперационном 

периоде в виде нагноения парастомальной ра-
ны (4 случая), краевого некроза стомы (2 слу-
чая) и в одном случае ретракцию стомы. Ха-
рактер данного осложнения потребовал кор-
рекции всех случаев. У 4 больных реконструк-
ция стомы не проводилась, а были выполнены 
бужирование и рассечение стриктуры в связи с 
наличием у больных запущенного рака толстой 
кишки. При рассечении стриктуры нами ис-
пользован разработанный способ с применени-
ем стента для профилактики рецидива стрик-
туры (Патент РФ №2357681). У 2 пациентов 
стриктура стала причиной развития острой 
кишечной непроходимости. В одном случае в 
связи с неэффективностью бужирования 
стриктуры илеостомы выполнены лапаротомия 
и рассечение спаек с ликвидацией стомы, в 
другом случае было выполнено рассечение 
стриктуры, и после купирования явлений не-
проходимости кишечной непрерывности была 
восстановлена через 4 суток. В 3 случаях у 
больных с пожизненной стомой, осложненной 
стриктурой, выполнена реконструкция из 
местного доступа с иссечением зоны стрикту-
ры с мобилизацией кишки и наложением кож-
но-слизистых швов. 

 

 
Рис. 8. Одноствольная сигмостома осложненная стриктурой 

 
В 22 (15,6%) случаях у больных был ди-

агностирован свищ. В 19 из 22 случаев свищ 
развился вследствие применения нерассасы-
вающегося шовного материала при фиксации 
кишки к коже, который не был снят при вы-
писке. В подобных ситуациях швы снимались 
в перевязочной кабинета реабилитации стоми-
рованных больных с рекомендациями прово-
дить перевязки в последующем, что, как пра-
вило, приводило к заживлению. При развитии 
более глубоких свищей, сообщающихся с про-
светом кишки (3 пациента), выясняли причину 
их развития, и в тех случаях, когда обнаружи-
валась лигатура, производили ее удаление и 
перевязку с растворами антисептиков.  

Такое осложнение, как мацерация во-
круг стомы отмечено в 32 (22,7%) случаях. 
Развитие данного вида осложнения зависит от 
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нескольких факторов, в первую очередь от 
уровня выведенной стомы. Так, у пациентов с 
илеостомой мацерация отмечалась несколько 
чаще (30,8%), что обусловлено агрессивной 
средой содержимого тонкой кишки. Нами 
также отмечено более частое развитие маце-
рации у женщин (19 человек, 59,4%), чем у 
мужчин – 41,6% (13 человек), что объясняется 
большей резистентностью кожи к раздраже-
ниям у мужчин. Большинство пациентов с 
мацерациями отмечали зависимость степени 
выраженности воспаления от характера при-
нимаемой пищи. Поэтому при собеседовании 
с больными давались рекомендации по диете 
с ограничениями в рационе острых и консер-
вированных продуктов и алкоголя. 

Гипергрануляции на стоме выявлены у 
6 (4,3%) пациентов. Во всех случаях это были 
больные с длительным периодом стоманоси-
тельства. Кроме этого, трое пациентов по раз-
ным причинам, редко использовали калопри-
емник, что, по всей видимости, приводило к 
травматизации стомы. Двое из них перенесли 
реконструкцию стомы по поводу ПСГ боль-
шого размера, в остальных случаях каких-
либо манипуляций не проводилось. 

Особое внимание при обследовании 
уделено выявлению у пациентов так называе-
мой втянутой стомы, которая была диагно-
стирована в 16,3% случаев (23 пациента). 
Данный вид не относится к стомальным 
осложнениям в чистом виде, однако именно 
он в большинстве случаев становился причи-
ной невозможности использования калопри-
емника, что значительно снижает качество 
жизни пациента. Анализ причин образования 
втянутой стомы показал, что во всех случаях 
причиной был дефект хирургической техники 
– подшивание кожи к брюшине, применяемый 
до сих пор большинством хирургов. Стерео-
типное мнение о том, что данная техника пре-
дупреждает инфицирование подкожной жи-
ровой клетчатки вокруг стомы, устарело и 
большинство авторов, занимавшихся данной 
проблемой, свидетельствуют об обратном [2]. 
Кроме этого, мы выявили следующие особен-
ности: в 18 (78,3%) из 23 случаев это были 
женщины с одноствольной сигмостомой, что 

можно объяснить более выраженной подкож-
ной жировой клетчаткой у женщин в нижней 
половине живота. Втянутая трансверзостома 
диагностирована только у 2 (10%) пациентов. 
Данная порочная техника имеет только одно 
преимущество – при ликвидации втянутой 
стомы выделение ее значительно облегчается 
и, как правило, не требует дополнительной 
резекции кишки. Однако в исследуемой нами 
группе 67 (47,5%) пациентов имели пожиз-
ненную стому, у 14 (20,9%) из которых стома 
была втянутой. 

Заключение  
Таким образом, работа службы реаби-

литации стомированных пациентов позволяет 
сконцентрировать большинство пациентов со 
стомой и провести детальный анализ стоми-
рующих операций, оценить их последствия и 
своевременно выявить и устранить неудовле-
творительные результаты. 

Несмотря на неизбежность развития па-
растомальных осложнений, в большинстве 
случаев при условии правильной хирургиче-
ской техники возможно предупредить или 
отсрочить их возникновение.  

Проведение реконструктивных вмеша-
тельств при осложненных стомах, выполнен-
ных в объеме перемещения стомы на новое 
место с забрюшинным проведением, позволя-
ет получить удовлетворительные результаты, 
значительно улучшить качество жизни с воз-
можностью применения современных средств 
ухода за стомой, способствующих полноцен-
ной социальной адаптации стомированного 
больного. 

Разработка новых методов хирургиче-
ской коррекции стомальных осложнений поз-
воляет улучшить результаты реконструктив-
ных операций на стоме и требует дальнейше-
го развития данного направления в рамках 
программы хирургической реабилитации сто-
мированных больных. 

Тем не менее у 4 (16,7%) пациентов после 
выполнения реконструкции стомы отмечены 
послеоперационные осложнения, потребовав-
шие повторных вмешательств, что сопоставимо 
с результатами других исследований и говорит 
о нерешенности данной проблемы в хирургии.  
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Несформированные дуоденальные и высокие тонкокишечные свищи представляют собой серьезнейшую проблему в 

абдоминальной хирургии. Оперативные вмешательства у данной категории пациентов в основном выполняются в срочном 
порядке, поскольку большие потери кишечного содержимого через свищ ведут к ослаблению и истощению больных. 

В статье представлен многолетний опыт хирургического лечения больных с несформированными дуоденальными и 
высокими тонкокишечными свищами с использованием оригинального комплексного подхода в основной группе больных. 
Местное применение коллагена на фоне селективного введения ангиопротекторов позволило снизить частоту несостоя-
тельности кишечных швов после ушивания свищей, а в случаях ее возникновения она в большинстве своем была частич-
ной. Таким образом, разработанная нами методика позволила снизить частоту несостоятельности кишечных швов, количе-
ство вновь образованных кишечных свищей и гнойно-септических осложнений.  

Ключевые слова: несформированные дуоденальные и высокие тонкокишечные свищи, коллаген, селективное воздей-
ствие ангиопротекторов, лазероантибиотикотерапия 
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SELECTIVE ANGIOPROTECTIVE IMPACT USING TOPICAL COLLAGEN  
ON UNFORMED DUODENAL AND HIGH JEJUNAL FISTULAS 

 
Unformed duodenal and high intestinal fistulas represent a major problem in abdominal surgery. Surgical interventions in these 

patients are mainly carried out urgently because large losses of intestinal content through fistulae lead to the weakening and exhaus-
tion of patients. 

The article presents long-term experience of surgical treatment of patients with duodenal and high unformed intestinal fistulas 
using the original integrated approach in the main group of patients. Local application of collagen against selective introduction of 
angioprotectors enabled to reduce the frequency of intestinal sutures insolvency after fistula closure, and in cases of its occurrence, 
it was mostly partial. Thus, the developed technique made it possible to reduce the frequency of insolvency of intestinal sutures, the 
number of newly formed intestinal fistulas and purulent-septic complications. 

Key words: unformed duodenal and high jejunal fistulas, collagen, selective impact of angioprotectors, laser-and-antibiotic 
therapy. 

 
Несформированные дуоденальные и 

высокие тонкокишечные свищи представля-
ют собой серьезнейшую проблему в абдоми-
нальной хирургии [1,3,4,7,8,9]. Оперативные 
вмешательства у данной категории пациен-
тов в основном выполняются в срочном по-
рядке, поскольку большие потери кишечного 
содержимого через свищ ведут к ослаблению 
и истощению больных [5]. Если при низких 
тонкокишечных свищах можно выполнить 
резекцию кишки, несущей свищ(и) или 
сформировать обходной анастомоз, то при 
высоких, а тем более дуоденальных свищах, 
эта задача значительно усложняется, в связи 
с чем приходится ограничиваться ушиванием 

свищевого дефекта(ов) в кишке. Учитывая 
наличие гнойно-воспалительного процесса и 
нарушение кровотока в кишечной стенке, эти 
операции нередко обречены на несостоя-
тельность кишечных швов, а процесс может 
усугубиться образованием новых кишечных 
свищей, которые потребуют проведения по-
вторных оперативных вмешательств. Анализ 
собственного архивного материала показал 
высокую частоту послеоперационных 
осложнений и летальности больных с выше-
указанной патологией и как следствие этого 
неудовлетворенность результатами опера-
тивных вмешательств, что и побудило нас к 
поиску новых путей решения задачи лечения 
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больных с дуоденальными и высокими тон-
кокишечными свищами.  

Материал и методы  
В период с 2000 по 2016 годы в Респуб-

ликанской клинической больнице им. Г.Г. Ку-
ватова г. Уфы было пролечено 132 больных с 
дуоденальными и высокими тонкокишечными 
свищами. У 82 пациентов имелись несформи-
рованные свищи, появившиеся в результате 
гнойно-воспалительного процесса, после опе-
ративных вмешательств на органах брюшной 
полости, закрытых и открытых травм живота 
и других причин (табл. 1). Большинство этих 
больных поступали в клинику из других ме-
дицинских организаций.  

 

Таблица 1 
Причины возникновения дуоденальных  

и высоких тонкокишечных свищей  
Причины Абс. % 

Спаечная кишечная непроходимость  24 29,2 
Перитонит  19 23,2 
Панкреонекроз 13 15,8 
Закрытая травма живота 8 9,8 
Открытая травма живота 6 7,3 
Пролежни  5 6,1 
Несостоятельность гастродуоденоанастомоза 4 4,9 
Несостоятельность гастроэнтероанастомоза 3 3,7 
Итого… 82 100 

 
С учетом общего состояния больных на 

момент их поступления, возраста, данных об-
следований к каждому пациенту был применен 
индивидуальный подход его ведения до опера-
ции. Все первичные оперативные вмешатель-
ства в клинике включали (ре)лапаротомию, 
ревизию брюшной полости, ее санацию, выяв-
ление и ушивание свищевого дефекта в кишке 
двухрядными швами и дренирование брюшной 
полости. В некоторых случаях ликвидация 
свища производилось по А.В. Мельникову с 
иссечением краев дефекта в кишке и сохране-
нием ¼ окружности кишки.  

Исследуемую выборку из 82 пациентов 
мы разделили на две группы: 48 больных – 
группа сравнения, у которых после ушивания 
кишечных свищей выполнялась общая меди-
каментозная терапия; 34 больных – основная 
группа, где использовалась разработанная 
нами методика комплексного лечения боль-
ных с вышеуказанной патологией. В указан-
ный выше комплекс входило следующее: 

1. Для повышения прочности 
швов на кишке мы применяли биологический 
имплантат (ПЕРМАКОЛ – свиной дермальный 
коллаген), который укладывался на область 
ушитого свища с фиксированием его узловыми 
серозно-мышечными швами к кишке, закрывая 
таким образом зону ликвидированного дефекта 
в виде «заплаты». Размеры коллагенового им-
плантата подбирались таким образом, чтобы 

его края после укладки и расправления нахо-
дились на расстоянии 2,0-2,5 см от линии швов 
на кишке. 

2. С учетом того, что одним из 
наиболее значимых факторов в возникнове-
нии свищей является нарушение трофики в 
стенке кишки, а способ системного введения в 
организм препаратов для улучшения микро-
циркуляции как показывает опыт малоэффек-
тивен, мы применили методику селективного 
подведения ангиопротекторов. Для этого в 
послеоперационном периоде (на 2-е – 3-и сут-
ки) пациентам производилась установка тон-
ких микрокатетеров в желудочно-двенадцати-
перстную артерию при дуоденальных свищах 
и в верхнюю брыжеечную артерию при высо-
ких тонкокишечных свищах под рентгено-
контролем. Через установленный микрокате-
тер два раза в сутки ежедневно медленно в 
течение 6-7 дней производилось введение ан-
гиопротекторов, активным веществом кото-
рых являлся ницерголин концентрацией 8 мг 
на 100,0 мл 0,9% раствора хлорида натрия, 
суточная доза препарата равнялась 16 мг.  

3. Для усиления эрадикации мик-
роорганизмов нами применялась лазероанти-
биотикотерапия – парентерального введения 
антибиотиков и внутривенной лазерной обра-
ботки крови (ВЛОК). Для проведения ВЛОК 
использовали лазерный аппарат «Матрикс-
ВЛОК» с излучающей головкой КЛ-ВЛОК, 
длина волны – 0,63 мкм, мощность на конце 
световода – 2 мВт, продолжительность проце-
дуры – 20 мин. Всего на курс проводили 5-7 
ежедневных сеансов [2,6]. 

Результаты и обсуждение  
Сравнивая результаты лечения в обеих 

группах больных, мы обращали внимание на 
структуру и количество ранних послеопера-
ционных, в том числе гнойно-септических 
осложнений, а также на послеоперационную 
летальность (табл. 2). Выполнение повторных 
оперативных вмешательств было направлено 
на ликвидацию вновь возникших осложнений; 
санацию брюшной полости при перитоните и 
некрэктомию при панкреонекрозе; оценку со-
стоятельности ранее наложенных швов на 
кишке, а также состояние установленного им-
плантата в основной группе больных. Релапа-
ротомии выполнялись как по программе при 
наличии перитонита, так и по требованию при 
возникновении внутрибрюшных осложнений. 
При выявлении несостоятельности швов на 
кишке или появлении новых свищей при ре-
лапаротомии у этих пациентов проводили по-
вторное ушивание свищевого дефекта с его 
тампонированием или наложением обходного 
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илеоеюноанастомоза, дуоденостомию, еюно-
стомию по Майдлю.  

В основной группе больных в 5 случаях 
из 7 несостоятельность швов на кишке была 
частичной и имела вид «прикрытой перфора-
ции» за счет уложенного сверху швов коллаге-
на, который сдерживал развитие полной несо-
стоятельности. У этих пациентов нами выпол-
нялось тампонирование и редренирование зоны 
кишечной петли несущей свищ без удаления 
имплантата и наложения дополнительных швов 
на дефект в кишке. Результатом тампонирова-
ния в 3-х случаях явилось заживление частич-

ной несостоятельности, а в 2-х случаях лечение 
закончилось образованием сформированного 
свища тощей кишки. В группе сравнения из 18 
случаев несостоятельности кишечных швов у 
половины больных она была полной. Возникно-
вение новых свищей тощей кишки произошло у 
2(5,9%) пациентов основной группы, тогда как в 
сравниваемой группе вновь возникшие свищи 
отмечались у 7(14,6%) больных. Что касается 
вновь появившихся абсцессов и гнойных зате-
ков брюшной полости, то они были отмечены у 
5 (14,7%) пациентов основной и у 12(25%) 
больных группы сравнения.  

 
Таблица 2 

Послеоперационные осложнения в сравниваемых группах, абс. (%) 

Осложнения, выявленные после 
первой и последующих опера-

ций в клинике 

Первая релапаротомия Вторая релапаротомия Третья и последую-
щие релапаротомии ИТОГО 

осн. 
(n=34) 

сравн. 
(n=45)  осн. (n=32) сравн. 

(n=38)  
осн. 

(n=28) 
сравн. 
(n=34)  

осн. 
(n=34) 

сравн. 
(n=48)  

Несостоятельность швов  
на кишке 1 (2,9) 5(11,1) 1(3,1) 7(18,4) 5(17,9) 2(5,9) 7(20,6) 14(29,2) 
Вновь образовавшиеся  
кишечные свищи - 2(4,4) 1(3,1) 2(5,3) 1(3,6) 3(8,8) 2(5,9) 7(14,6) 
Появившиеся абсцессы и гной-
ные затеки брюшной полости 3(8,8) 6(13,3) 2(6,3) 4(10,5) - 2(5,9) 5(14,7) 12(25) 
Наличие распространенного 
перитонита 11(32,4) 17(37,8) 7(21,9) 11(28,9) 3(10,7) 6(17,6) - - 
Всего осложнений 15(44,1) 30(66,7) 11(34,4) 24(63,2) 9(32,1) 13(38,2) 14(41,2) 33(68,8) 
Количество умерших  
перед релапаротомией - 

3(6,3) 
(n=48) 

2(5,9) 
(n=34) 

7(15,5) 
(n=45) 

4(12,5) 
(n=32) 

4(10,5) 
(n=38) 

6+(2*) 
8(23,5) 

14+(4*) 
18(37,5) 

* Больные, умершие после третьей и последующих релапаротомий. 
 

Послеоперационная летальность в ос-
новной группе составила 23,5% (8 человек), а 
в группе сравнения – 37,5% (18 человек). Все 
умершие подверглись патологоанатомиче-
ским исследованиям, в результате которых 
были установлены причины летальных исхо-
дов. В 3 (37,5%) случаях в основной группе и 
9 (50%) в группе сравнения летальные исходы 
были связаны с прогрессированием и распро-
странением перитонита (табл. 3).  

 
Таблица 3 

Причины летальных исходов в обеих группах больных 

Причины летальных исходов 
Группы 

основная 
(n=8) 

сравнения 
(n=18) 

Панкреонекроз 3 4 
Перитонит 3 9 
Инфаркт миокарда 1 2 
Тромбоэмболия легочной артерии 1 1 
Кахексия - 2 

 
Заключение. Местное применение кол-

лагена на фоне селективного введения ангио-

протекторов позволило снизить частоту несо-
стоятельности кишечных швов после ушива-
ния свищей, а в случаях ее возникновения в 
большинстве своем она была частичной. Это 
позволило у ряда больных добиться заживле-
ния свищей путем их тампонирования, а в 
остальных случаях наблюдалось образование 
наружных сформированных свищей, которые 
были прооперированы в последующем на бо-
лее благоприятном фоне. Значительную раз-
ницу в количестве больных с вновь образо-
вавшимися свищами мы связываем с эффек-
тивным воздействием ангиопротекторов, дли-
тельно и селективно вводимых в определен-
ный сосудистый бассейн. Разница в возникно-
вении новых гнойно-септических осложне-
ний, а также наличие распространенного пе-
ритонита у пациентов обеих групп, по нашему 
мнению, связаны со всеми тремя составляю-
щими комплексного лечения, в том числе и с 
лазероантибиотикотерапией.  
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РЕЗУЛЬТАТЫ ПЯТИЛЕТНЕГО ДИНАМИЧЕСКОГО НАБЛЮДЕНИЯ ЛИЦ  

С ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ  
В АМБУЛАТОРНЫХ УСЛОВИЯХ 

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

 
Статья посвящена изучению отдаленных результатов эрадикационной терапии Helicobacter рylori и показателей каче-

ства жизни у больных, страдающих язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки при пятилетнем диспансер-
ном наблюдении в амбулаторных условиях. Проведено комплексное обследование 233 человек с язвенной болезнью же-
лудка и двенадцатиперстной кишки в возрасте от 18 до 60 лет. В 1-ю группу было отобрано 183 пациента с язвенной бо-
лезнью, из них 31 пациент с язвенной болезнью желудка и 152 пациента с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки, 
которые находились на диспансерном учёте в поликлинике и прошли обучение в гастрошколе. Во 2-ю группу вошли 50 
пациентов с язвенной болезнью (13 пациентов с язвенной болезнью желудка, 37 пациентов с язвенной болезнью двенадца-
типерстной кишки), которые по тем или иным причинам не выполняли рекомендации терапевта и не обучались в гастрош-
коле. Указанные группы были сопоставимы по возрасту, полу и тяжести изменений в гастродуоденальной системе. По ре-
зультатам длительного диспансерного наблюдения за пациентами с язвенной болезнью в амбулаторно-поликлинических 
условиях с соблюдением принципов эрадикационной терапии при полном комплексном обследовании установлено, что 
проведение успешной эрадикации, динамическое диспансерное наблюдение, обучение в гастрошколе достоверно улучша-
ют качество жизни пациента, повышают трудоспособность, улучшают морфологическое состояние слизистой оболочки 
желудка, уменьшают частоту рецидивов. 

Ключевые слова: язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, качество жизни, диспансеризация, эрадика-
ция Helicobacter рylori. 

 
L.V. Volevach, A. Sh. Nafikova, G.Ya. Khismatullina, A.A. Kamalova  
RESULTS OF THE FIVE-YEARS FOLLOW-UP OF PERSONS  

WITH GASTRIC ULCER AND DUODENAL ULCER  
IN THE OUTPATIENT SETTINGS 

 
The article is devoted to the study of remote results of eradication therapy of Helicobacter Pylori and quality of life in patients 

suffering from gastric ulcer and duodenal ulcer during five-years follow-up in an outpatient settings. We conducted a comprehensive 
survey of 233 people with gastric and duodenal ulcers aged from 18 to 60. The first group included 183 patients with peptic ulcer 
disease, including 31 patients with gastric ulcer and 152 patients with peptic ulcer of the duodenum, which were under regular med-
ical check-up at the polyclinic and were trained in "gastro-school". The second group consisted of 50 patients with peptic ulcer dis-
ease (13 patients with gastric ulcer, 37 patients with peptic ulcer of the duodenum), which for one reason or another did not fulfill 
the recommendations of the therapist and were not trained in "gastro-school". The groups were matched for age, sex and severity of 
changes in the gastroduodenal system. According to the results of long-term dispensary observation of patients with peptic ulcer 
disease in the outpatient conditions in compliance with the principles of eradication therapy by a comprehensive examination it was 
established that successful eradication, a dynamic clinical supervision, training in "gastro-school" significantly improve the patient's 
quality of life, ability to work, the morphological condition of the gastric mucosa and reduce the frequency of relapses.  

Key words: gastric ulcer and duodenal ulcer, quality of life, clinical examination, eradication of Helicobacter рylori. 
 
Распространенность язвенной болезни 

желудка (ЯБЖ) и двенадцатиперстной кишки 
(ДПК) остается в настоящее время высокой, 

частота встречаемости у взрослого населения 
составляет от 5 до 15% [1,8,9]. Ежегодно под 
диспансерным наблюдением находится более 
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1 млн. больных язвенной болезнью (ЯБ), каж-
дый второй лечится стационарно, свыше тре-
ти пользуются листом временной нетрудоспо-
собности повторно. [5,11,12]. Инфекция 
Helicobacter pylori (H.pylori) с момента откры-
тия в 1982 году и по сегодняшний день при-
влекает внимание многих ученых и остается 
одной из главных причин образования язвен-
ных дефектов в желудке и ДПК [2,13]. Эради-
кация H. рylori при ЯБ является необходимым 
и обоснованным лечебным мероприятием. На 
сегодняшний день существуют следующие 
международные и российские рекомендации 
по диагностике и лечению H. рylori: «Ма-
астрихт-4» (2010 г.), рекомендации Россий-
ской гастроэнтерологической ассоциации 
(2012 г.), в которых четко показана и доказана 
необходимость эрадикации H. рylori. Таким 
образом, при ЯБЖ и ДПК, включая их ослож-
ненные формы, в лечебной программе на пер-
вое место ставится антихеликобактерная те-
рапия вне зависимости от фазы заболевания 
(обострение или ремиссия) [6,7]. Однако, не-
смотря на то, что в последние годы ведется 
поиск механизмов, направленных на создание 
стойкой ремиссии у пациентов с ЯБ, прогнозы 
отечественной терапевтической школы 
неутешительны: в России ожидается рост за-
болеваний желудочно-кишечного тракта, осо-
бенно ЯБЖ и ДПК [3,4]. По мнению экспер-
тов ВОЗ при хронизации процесса очень важ-
на оценка пациентом изменений своего физи-
ческого, психологического и социального ста-
туса, то есть оценка качества жизни [10]. Дли-
тельное диспансерное наблюдение за боль-
ными с язвенной болезнью в амбулаторно-
поликлинических условиях, а также обучение 
в гастрошколе могут улучшить их качество 
жизни [9]. 

Цель нашего исследования – оценить от-
даленные результаты эрадикационной терапии 
H. рylori у пациентов с ЯБЖ и ДПК по данным 
пятилетнего амбулаторного наблюдения. 

Материал и методы  
Были проанализированы 233 медицин-

ские карты амбулаторных больных с ЯБЖ и 
ЯБДПК в возрасте от 18 до 60 лет.  

В 1-ю группу вошло 183 пациента с яз-
венной болезнью (ЯБ), из них 31 пациент 
ЯБЖ и 152 пациента ЯБ ДПК, которые нахо-
дились на диспансерном учёте в поликлинике 
и прошли обучение в гастрошколе. Во 2-ю 
группу было отобрано 50 пациентов ЯБ (13 
пациентов ЯБЖ, 37 пациентов ЯБ ДПК), ко-
торые по тем или иным причинам не выпол-
няли рекомендаций терапевта и отказались 
проходить обучение в гастрошколе. Группы 

были сопоставимы по возрасту, полу и тяже-
сти изменений в гастродуоденальной системе.  

Оценивали следующие показатели: со-
ответствие назначаемых препаратов между-
народным рекомендациям, частоту осложне-
ний и госпитализаций, длительность времен-
ной нетрудоспособности, эффективность дис-
пансерного наблюдения, выполняемость 
назначаемых лечебных и диагностических 
мероприятий, обучение в гастрошколе, а так-
же динамику клинической картины. Критери-
ем эффективности проводимых лечебных ме-
роприятий являлось достижение клинико-
эндоскопической ремиссии, подтверждаемой 
при эндоскопическом или рентгенологиче-
ском исследованиях. Оценивали заживление 
язвенного дефекта, исчезновение признаков 
активного воспаления со стороны слизистой 
оболочки желудка и ДПК. При лечении боль-
ных ЯБ учитывали: локализацию язвы, ее ве-
личину и форму, состояние краев и дна язвен-
ного дефекта, стадию язвы.  

Изучение качества жизни в исследуемых 
группах проводили при помощи опросника 
MOS SF-36. ВОЗ рекомендовала использовать 
опросник MOS SF-36 для изучения всех ком-
понентов качества жизни (КЖ). Опросник 
MOS SF-36 содержит 36 пунктов, сгруппиро-
ванных в 8 шкал. Эти шкалы представляют 
собой основные составные характеристики 
здоровья, включающие функцию и дисфунк-
цию, стресс и благополучие, объективные и 
субъективные ощущения, положительные и 
отрицательные эмоции от общего состояния 
здоровья. Физический суммарный компонент 
здоровья включает: физическое функциониро-
вание (ФФ), ролевое физическое функциони-
рование (РФФ), боль (Б), общее здоровье (ОЗ). 
Психический суммарный компонент здоровья 
определяется следующими показателями: жиз-
неспособность (Ж), социальное и ролевое эмо-
циональное функционирование (СФ и РЭФ), 
психическое здоровье (ПЗ). По каждой из 8 
шкал анализировались средние показатели. 
Результаты представляются в виде баллов (0-
100). Высокие значения шкал соответствуют 
более высокому уровню КЖ.  

Статистический анализ данных осу-
ществлялся с использованием стандартных 
пакетов программ (Statistica, MS Excel) для 
персональных компьютеров. Сравнение двух 
независимых выборок осуществляли с приме-
нением критерия Стьюдента для количе-
ственных данных при нормальном распреде-
лении величин показателя или критерия Ман-
на–Уитни для порядковых данных и для ко-
личественных данных при отличающихся от 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 



37 

нормального распределения величин показа-
теля. Для оценки достоверности различий ре-
зультатов наблюдения между двумя группами 
применяли χ2–тест и критерий Фишера (абсо-
лютные показатели). Проверка статистиче-
ских гипотез выполнялась при критическом 
уровне р=0,05.  

Проведенные исследования выполнены 
в соответствии с Хельсинкской декларацией 
(одобрено биоэтическим комитетом ФГБОУ 
ВО БГМУ Минздрава России). 

Результаты и обсуждение 
Проведенный анализ амбулаторных 

карт показал, что при ЯБЖ и ДПК антихели-

кобактерная терапия проводилась в 100% 
случаев только в 1-й группе. 

По данным амбулаторных карт были 
выделены группы лекарственных препаратов 
и определена частота их назначения больным 
(см. таблицу). Обращает на себя внимание 
высокая частота применения антацидов во 2-й 
группе. Кроме того, всем пациентам этой 
группы были назначены витамины группы В, 
платифиллин, облепиховое масло и др. При 
этом незначительной части больным были 
назначены антибиотики, которые не входят в 
стандартные рекомендации по антихелико-
бактерной терапии. 

 
Таблица  

Методы лечения больных язвенной болезнью  

Лечение 
ЯБЖ 

р,χ2 тест 
ЯБДПК 

р,χ2-тест 
1-я группа (п=31) 2-я группа (п=13) 1-я группа (п=152) 2-я группа (п=37) 

абс. % абс. %  абс. % абс. %  
Антихеликобактерная 
терапия 31 100,0 11 84,62 0,033 152 100,0 33 89,19 0,00005 

Н2-блокаторы 4 12,90 12 92,30 0,00002 27 17,76 24 64,86 0,000001 
Ингибиторы  
протонной помпы 27 87,09 1 7,69 0,000001 125 82,23 13 35,13 0,00001 

Антациды 28 90,32 12 92,30 0,357 87 57,24 35 94,59 0,0002 
Диетотерапия соблюдали не соблюдали  --- соблюдали не соблюдали --- 
Посещение  
гастрошколы  регулярно не регулярно --- регулярно не регулярно --- 

Примечание. р – достоверность показателя. 
 

Анализ амбулаторных карт выявил, что 
эрадикация в 1-й группе составила 90,2% (165 
больных), во 2-й группе – 81,8% (36 больных). 
Эпителизация язвы через месяц отмечена у 
97,8% (179 больных) и у 94,0% (47 больных) 
соответственно в 1-й и 2-й группах (р=0,175). 
Полученные результаты свидетельствуют о 
том, что эрадикация H.pylori снижает воспа-
лительные изменения через 4 недели после 
успешного лечения. 

Через год после успешной эрадикации 
H.pylori в группе наблюдения отмечалось до-
стоверное снижение активности воспалитель-
ного процесса в слизистой оболочке (СО) ан-
трального отдела желудка, а именно умень-
шение полиморфноядерной (на 43,2%), моно-
нуклеарной (на 40,1%) инфильтраций и коли-
чества лимфоцитарных фолликулов (в 16 раз). 
Выявлено, что эрадикация H.pylori предот-
вращает развитие атрофии. Так, атрофия СО 
желудка в группе наблюдения уменьшилась 
на 49,9%. В биоптатах из антрального отдела 
и тела желудка, полученных у больных 2-й 
группы, позитивных морфологических изме-
нений не было выявлено, сохранялись при-
знаки воспаления и атрофии СО желудка. 
Кишечная метаплазия СО у обследованных 
пациентов статистически значимо не измени-

лась ни в антральном отделе, ни в теле желуд-
ка. Положительным эффектом эрадикации 
H.pylori явилось снижение частоты рецидивов 
гастродуоденальных язв. 

Таким образом, полученные результаты 
свидетельствуют о том, что инфекция H.pylori 
во многом определяет морфологическое со-
стояние СО желудка. Следует отметить, что 
сроки рубцевания язв после проведенного 
курса лечения при первом обострении были 
практически одинаковыми в обеих группах, 
но при длительном диспансерном наблюде-
нии у больных 1-й группы эти сроки умень-
шились при последующих обострениях. У 
больных 2-й группы, не получавших или не-
своевременно получавших эрадикационную 
терапию, сроки рубцевания оставались на 
прежнем уровне, составляя 34-35 дней.  

Важнейшее значение для оценки эф-
фективности лечения больных ЯБ имеет ча-
стота рецидивов. В 1-й группе наблюдения 
частота рецидивов ЯБЖ составляла 17,0%, во 
2-й группе – 40,0% (р=0,005). При ЯБДПК 
частота рецидивов в 1-й группе составила 
50,0%, во 2-й группе – 31,0% (р=0,01). У 
больных, получивших курс антихеликобак-
терной терапии рецидивы отмечены в 24,0% 
случаев, у неполучавших – в 45,0% случаев 
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(р=0,003). В течение пятилетнего диспансер-
ного наблюдения у исследуемых больных, 
получивших антихеликобактерную терапию, 
отмечено значительное снижение частоты ре-
цидивов в сравнении с предыдущим годом.  

На стационарное лечение были направле-
ны 40,0% больных ЯБ, не получивших антихе-
ликобактерной терапии, и только 22,0% боль-
ных, которые получали эрадикационную тера-
пию (р=0,008). При этом у больных 2-й группы 
имело место более тяжелое течение ЯБ: ослож-
нения отмечены в этой группе у 15,4% больных 
ЯБЖ и у 21,6% ЯБДПК, в 1-й группе у 3,2% и 

12,5% больных соответственно (р=0,211 и 
р=0,123). Нами также была выявлена тенденция 
к снижению сроков временной нетрудоспособ-
ности в 1-й группе в течение 5 лет, в то время 
как во 2-й группе имел место стабильный сред-
ний уровень временной нетрудоспособности. 

По данным опросника качества жизни 
MOS SF-36 больных ЯБ выявлено снижение 
качества жизни у пациентов 2-й группы, что 
обусловлено комплексом физических, соци-
альных и эмоциональных факторов, отража-
ющих более низкое качество лечения больных 
(рис. 1, 2).  

 

ФФ РФФ Б ОЗ Ж СФ РЭФ ПЗ

Группа сравнения до лечения 39,30 37,28 40,42 38,02 38,66 36,50 37,34 32,30

Группа сравнения через 5 лет 75,04 59,46 60,66 53,06 57,28 69,00 63,26 60,10
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Рис. 1. Сравнение показателей качества жизни больных ЯБ в группе наблюдения  

до лечения и после проведения эрадикационной терапии через 5 лет и обучения в гастрошколе (p<0,05) 
 

ФФ РФФ Б ОЗ Ж СФ РЭФ ПЗ

Группа сравнения до лечения 39,30 37,28 40,42 38,02 38,66 36,50 37,34 32,30

Группа сравнения через 5 лет 75,04 59,46 60,66 53,06 57,28 69,00 63,26 60,10
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Рис. 2. Сравнение показателей качества жизни больных ЯБ группы сравнения  

до лечения и после лечения через 5 лет (p<0,05) 
 

Выявлено, что частота рецидивов ЯБ бы-
ла почти вдвое выше у пациентов, не получаю-
щих стандартной эрадикационной терапии, при 
этом качество жизни у данных пациентов ока-
залось ниже по всем основным показателям. 

Выводы  
Таким образом, отдаленные результаты 

эрадикационной терапии Helicobacter pylori у 
больных ЯБЖ и ДПК по данным пятилетнего 
амбулаторного наблюдения свидетельствуют 
о том, что проведение успешной эрадикации, 
динамическое диспансерное наблюдение, 

обучение в гастрошколе достоверно улучша-
ют качество жизни пациента, трудоспособ-
ность, морфологическое состояние СО же-
лудка, уменьшают частоту рецидивов.  

Полученные результаты еще раз под-
тверждают, что применение современных эф-
фективных схем эрадикации Helicobacter 
pylori в амбулаторных условиях является обя-
зательным условием, конечной целью которо-
го считается достижение более качественной 
жизни пациентов наряду с сохранением ими 
работоспособности и хорошего самочувствия. 
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А.Р. Калимуллина, В.Р. Амирова, Л.Ф. Азнабаева, В.В. Викторов 
ПОКАЗАТЕЛИ МУКОЗАЛЬНОГО ИММУНИТЕТА ПОЛОСТИ НОСА У ДЕТЕЙ 

ПЕРВОГО ГОДА ЖИЗНИ, РОДИВШИХСЯ НЕДОНОШЕННЫМИ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
Изучены показатели местного иммунитета слизистой оболочки носа у 47 детей первого года жизни, родившихся недо-

ношенными на сроке гестации 28-37 недель. Определение уровня антител (IgA, IgG, IgE) и цитокинов (TNF-α, IL-1β, IF-γ) в 
смывах со слизистой оболочки носа проводили методом иммуноферментного анализа. Установлено, что для недоношен-
ных детей характерны транзиторный дефицит IgG в возрасте 6 месяцев (2,08 (0,78-6,99) мг/мл), низкие показатели IgE в 
возрасте 12 месяцев (0,89 (0,47-1,32) нг/мл), низкие показатели IF-γ в возрасте 6 (7,51 (4,84-13,82) пг/мл) и 12 месяцев (8,28 
(4,70-12,07) пг/мл) и гиперпродукция провоспалительного цитокина IL-1β на протяжении первого года жизни. Недостаточ-
ность антительной и интерфероновой защиты наиболее выражена у глубоко недоношенных детей. Показатели мукозально-
го иммунитета полости носа могут быть использованы при разработке патогенетических подходов к профилактике и лече-
нию инфекционно-воспалительных заболеваний дыхательной системы у недоношенных детей. 

Ключевые слова: мукозальный иммунитет, полость носа, недоношенные дети. 
 

A.R. Kalimullina, V.R. Amirova, L.F. Aznabaeva, V.V. Viktirov 
INDICATORS OF MUСOSAL IMMUNITY  

OF THE NASAL CAVITY IN PRETERM INFANTS 
 

Indicators of local immunity of a nasal mucous membrane at 47 infants born prematurely on the term of a gestation of 28-37 
weeks have been studied. Determination of level of antibodies (IgA, IgG, IgE) and cytokines (TNF-α, IL-1β, IF-γ) in swabs from the 
mucous membrane was carried out by method of the immunofermental analysis taking into account the level of the protein. It is es-
tablished that prematurely born children have transient deficiency of IgG at the age of 6 months (2,08 (0,78-6,99) mg/ml), low levels 
of IgE at the age of 12 months (0,89 (0,47-1,32) ng/ml), low levels of IF-γ at the age of 6 (7,51 (4,84-13,82) pg/ml) and 12 months 
(8,28 (4,70-12,07) pg/ml) and hyperproduction of pro-inflammatory cytokine IL-1β during the first year of life. The failure of the 
antibody and interferon protection is most expressed at very prematurely born children. Indicators of mucosal immunity of the nasal 
cavity can be used for pathogenetic approaches to prevention and treatment of infectious and inflammatory diseases of respiratory 
system at prematurely born children. 

Key words: mucosal immunity, nasal cavity, preterm children. 
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Инфекционно-воспалительная патоло-
гия дыхательных путей до настоящего време-
ни остается основной причиной высокой за-
болеваемости и смертности недоношенных 
детей [4,7]. Такие особенности иммунной си-
стемы, как недостаточность врожденного пас-
сивного иммунитета, доминирование иммун-
ного ответа Th2-типа, повышенный синтез 
противовоспалительных цитокинов, выраже-
ны у недоношенных детей в большей степени, 
чем у доношенных сверстников [6,8]. Незре-
лость иммунной системы недоношенного ре-
бенка обусловливает своеобразие ее реагиро-
вания на антигенную стимуляцию, нарушение 
процессов физиологической адаптации и 
формирование стойких отклонений в состоя-
нии здоровья [2,3,9]. 

Известно, что первым защитным барье-
ром при инфекции респираторного тракта яв-
ляются его слизистые оболочки. Ухудшение 
состояния местного иммунитета слизистых 
оболочек верхних дыхательных путей влечет 
за собой снижение устойчивости к инфекци-
онно-воспалительным заболеваниям [5]. Од-
нако имеющиеся в специальной литературе 
сведения об иммунном статусе слизистых 
оболочек респираторного тракта у прежде-
временно родившихся детей единичны и не-
достаточно систематизированы. В этой связи 
изучение мукозального иммунитета верхних 
дыхательных путей у недоношенных детей 
представляет значительный научный и прак-
тический интерес.  

Целью исследования явилось определе-
ние особенностей становления мукозального 
иммунитета полости носа у недоношенных 
детей на первом году жизни. 

Материал и методы 
Изучены показатели местного иммуни-

тета слизистой оболочки носа у 47 детей пер-
вого года жизни, родившихся недоношенны-
ми на сроке гестации 28-37 недель (основная 
группа). Среди исследуемых мальчиков было 
23 (48,9%), девочек – 24 (51,1%). Средняя 
масса тела детей при рождении составила 
2174,7±46,2 г, рост – 45,3±0,4 см. В процессе 
исследования с учетом гестационного возрас-
та дети были разделены на две подгруппы: в I 
подгруппу было включено 15 (31,9%) детей, 
родившихся на сроке гестации 28-32 недели, 
во II подгруппу – 32 (68,1%) ребенка, родив-
шихся на сроке гестации 33-37 недель. 

Критериями включения детей в основ-
ную группу являлись: рождение ребенка на 
сроке гестации 28-37 недель, наличие инфор-
мированного согласия родителей. Критериями 
исключения являлись: отказ родителей от 

участия в исследовании, наличие у ребенка 
острой или хронической соматической и (или) 
неврологической патологий в стадии деком-
пенсации. 

В контрольную группу вошли 46 детей 
первого года жизни, родившихся доношенными 
на сроке гестации 37-41 неделя. Среди них 
мальчиков было 18 (39,1%), девочек – 28 
(60,9%). Средняя масса тела детей при рожде-
нии составила 3511,5±53,7 г, рост – 52,8±0,3 см. 

Критериями включения детей в кон-
трольную группу являлись: рождение ребенка 
на сроке гестации 37 недель и более, наличие 
информированного согласия родителей. Кри-
териями исключения являлись: отказ родите-
лей от участия в исследовании, наличие у ре-
бенка острой или хронической соматической 
и (или) неврологической патологии в стадии 
декомпенсации. 

Определение уровня антител и цитоки-
нов проводилось в возрасте 1 месяца, 6 меся-
цев и 12 месяцев жизни в смывах со слизи-
стой оболочки носа. Назальную слизь собира-
ли на смоченный физиологическим раствором 
(0,9% раствор NaCl) ватный тупфер в течение 
30 секунд, затем ватку переносили в 0,5 мл 
физиологического раствора, замораживали 
при температуре минус 86 °С, перед исследо-
ванием центрифугировали в течение 10 минут 
при 1500 об/мин и исследовали надосадочную 
жидкость [1]. Определение уровня антител 
(секреторный IgA, общий IgG, общий IgE) и 
цитокинов (TNF-α, IL-1β, IF-γ) проводили ме-
тодом иммуноферментного анализа (ИФА) с 
использованием тест – наборов ЗАО «Вектор-
Бест» (г. Новосибирск) с учетом разведений, 
рекомендованных производителем для коли-
чественного определения уровня антител в 
сыворотке крови и биологических жидкостях, 
а также для определения концентрации цито-
кинов в биологических жидкостях человека и 
культуральных средах. Стандартизация про-
водилась по уровню белка в исследуемом 
биологическом образце с последующим пере-
расчетом.  

Статистический анализ полученных 
данных проводили с использованием про-
граммы «STATISTICA 7.0». Характер распре-
деления количественных признаков оцени-
вался по критерию Колмогорова‒Смирнова. В 
качестве меры центральной тенденции опре-
деляли медиану (Me) и интерквартильный 
размах – значения 25- и 75-го квартилей (Q25-
Q75). Достоверность различий количествен-
ных показателей между группами оценива-
лась по критерию Манна‒Уитни, между дву-
мя подгруппами и контрольной группой – по 
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критерию Крускала–Уоллиса. Результаты рас-
сматривали как статистически значимые при 
р<0,05. 

Результаты 
Проведенное исследование выявило 

особенности формирования антительной за-
щиты слизистой оболочки носа у недоношен-
ных детей. У недоношенных детей, так же как 
у их доношенных сверстников, преобладаю-
щими антителами на слизистой носа на пер-
вом году жизни были IgG (табл.1). При этом 
уровень IgG у недоношенных младенцев к 

возрасту 6 месяцев снижался в два раза 
(р>0,05), вновь возрастая и достигая возраст-
ной нормы к 12 месяцам жизни. Несмотря на 
достоверное повышение показателей IgE 
(р=0,029), к концу первого полугодия жизни и 
к концу первого года жизни показатели IgE у 
недоношенных детей были достоверно ниже, 
чем у доношенных сверстников. Наиболее 
низкий уровень IgE в возрасте 12 месяцев 
жизни демонстрировали дети, родившиеся на 
сроке гестации 28-32 недели – 0,65 (0,47-0,99) 
нг/мл против 1,91 (1,68-2,52) нг/мл, (р=0,002).  

 
Таблица 1 

Показатели sIgA, IgG, IgE в слизистой носа у детей, родившихся недоношенными 
Показатели Возраст, мес. Недоношенные дети (n=47) Доношенные дети (n=46) Р 

sIgA, мг/мл  
1 1,40 (0,39-2,92) 0,84 (0,54-2,44) >0,05 
6  1,13 (0,47-2,46) 1,79 (0,36-3,09)  >0,05 
12 1,90 (0,87-2,38) 2,36 (1,09-2,94) >0,05 

IgG, мг/мл  
1  4,11 (1,27-8,23) 2,37 (1,04-7,95) >0,05 
6  2,08 (0,78-6,99) 4,21 (2,38-9,35) >0,05 
12  6,13 (2,29-11,27) 5,54 (1,34-12,33) >0,05 

IgE, нг/мл 
1  0,54 (0,40-0,74) 0,53 (0,32-1,26) >0,05 
6 0,97 (0,46-1,91) 0,87 (0,42-1,80) >0,05 

12  0,89 (0,47-1,32) 1,91 (1,68-2,52) 0,003 
 

В процессе исследования были выявле-
ны особенности цитокиновой регуляции в 
слизистой оболочке носа у недоношенных 
детей. У недоношенных детей на слизистой 
носа, так же как и у доношенных сверстников, 
отмечалось преобладание цитокинов IL-1β и 
IF-γ (табл. 2). При этом к 12 месяцам жизни 
происходило трехкратное повышение уровня 
IL-1β (р>0,05), который в указанном возрасте 
у недоношенных детей оказался в 2 раза вы-
ше, чем у доношенных сверстников (р>0,05). 
Уровень TNF-α у недоношенных детей в воз-

расте 6 месяцев был достоверно более низ-
ким, чем у доношенных сверстников, однако к 
концу первого года жизни показатели TNF-α 
достигали возрастной нормы. Второе полуго-
дие жизни у недоношенных детей характери-
зовалось достоверно более низкими, чем у 
доношенных сверстников, показателями IF-γ. 
В возрасте 12 месяцев жизни наиболее низкие 
показатели IF-γ отмечались в группе детей, 
родившихся на сроке гестации 28-32 недели – 
6,32 (5,26-8,00) пг/мл против 14,49 (11,75-
19,87) пг/мл, (р<0,001). 

 
Таблица 2 

Показатели TNFα, IL-1β,IF-γ на слизистой носа у детей, родившихся недоношенными 
Показатели Возраст, мес. Недоношенные дети, n=47 Доношенные дети, n=46 Р 

TNF-α,пг/мл 
1  1,86 (1,34-3,02) 2,61 (1,69-4,06) >0,05 
6  1,86 (1,64-2,72) 3,99 (2,87-6,30) <0,001 
12  2,63 (1,94-3,88) 2,27 (1,01-2,97) >0,05 

IL-1β, пг/мл 
1  7,36 (1,59-43,86) 13,14 (6,51-75,5) >0,05 
6  9,94 (3,99-28,91) 11,61 (6,75-22,93) >0,05 
12  20,21(10,41-54,8) 10,14 (3,31-28,51) >0,05 

IF-γ, пг/мл 
1  8,25 (4,28-9,96) 10,46 (5,54-18,26) >0,05 
6  7,51 (4,84-13,82) 17,45 (8,19-27,5) <0,001 
12  8,28 (4,70-12,07) 14,49 (11,75-19,87) 0,012 

 
Заключение 
Проведенное исследование позволило 

определить особенности формирования муко-
зального иммунитета полости носа у недоно-
шенных детей на первом году жизни. Форми-
рование адаптивного иммунитета слизистой 
носа характеризуется неполноценностью анти-
тельной защиты в виде транзиторного дефици-
та IgG у детей в возрасте 6 месяцев и низкими 
показателями IgE на протяжении второго по-
лугодия жизни, особенно у глубоко недоно-
шенных детей. Низкие значения IgG могут 

быть обусловлены быстрой утратой материн-
ских антител на фоне их исходно низкого запа-
са у преждевременно родившихся детей.  

Проведенное исследование показало, что 
у недоношенных детей в отличие от доношен-
ных сверстников в возрасте 6 месяцев на сли-
зистых носа наблюдается недостаточность 
противовирусной защиты, о чем свидетель-
ствуют низкие значения цитокинов IF-γ и TNF-
α. В то же время гиперпродукция провоспали-
тельного цитокина IL-1β на слизистой носа не 
приводит к формированию полноценного гу-
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морального ответа, на что указывают низкие 
показатели IgE во втором полугодии жизни 
ребенка. Указанные особенности местного им-
мунитета в виде интерфероновой недостаточ-
ности и низкой продукции IgE наиболее выра-
жены у глубоко недоношенных детей, родив-
шихся на сроке гестации 28-32 недели.  

Таким образом, для недоношенных де-
тей на первом году жизни характерна непол-
ноценность различных компонентов муко-
зального иммунитета носовой полости, что 
объясняется высокой восприимчивостью этих 
детей к вирусным и бактериальным инфекци-

ям, а также тяжестью и длительностью тече-
ния инфекционных заболеваний. Профиль 
развития иммунитета слизистой оболочки но-
са зависит от гестационного возраста ребенка 
на момент рождения. 

Выявленные закономерности становле-
ния мукозального иммунитета верхних отде-
лов респираторного тракта у преждевременно 
родившихся детей на первом году жизни мо-
гут быть использованы при разработке пато-
генетических подходов к профилактике и ле-
чению инфекционно-воспалительных заболе-
ваний дыхательной системы. 
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С.Ф. Насырова, Ф.Ф. Бадретдинова, А.М. Зиганшин, Е.В. Кулавский 
ПРОФИЛАКТИКА НАРУШЕНИЙ РЕПРОДУКТИВНОГО ЗДОРОВЬЯ  

У ДЕВУШЕК-ПОДРОСТКОВ С ПЕРВИЧНОЙ ДИСМЕНОРЕЕЙ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
На сегодняшний день одной из актуальных проблем подростковой гинекологии является дисменорея. В статье приво-

дятся результаты комплексной терапии первичной дисменореи у 106 девушек 15-17 лет, проведенной в зависимости от тя-
жести заболевания и вегетативного статуса пациенток.  

У пациенток с преобладанием смешанного и парасимпатического типа вегетативной нервной системы без отклонений 
в гормональном статусе эффективным стало назначение нестероидных противовоспалительных препаратов. При дисмено-
рее средней степени тяжести, преобладании симпатического тонуса вегетативной нервной системы и недостаточности лю-
теиновой фазы применение гестагенов во вторую фазу цикла сопровождалось стойким терапевтическим эффектом и купи-
рованием болевого синдрома у 93,3% девушек к 6-му месяцу терапии. Назначение комбинированных оральных контрацеп-
тивов при тяжелой форме дисменореи у девушек с избыточным уровнем эстрадиола и парасимпатической направленно-
стью вегетативной нервной системы у 90,0% привело к нормализации менструальной функции и гормонального статуса 
пациенток. 

Своевременно проведенные комплексные лечебные мероприятия с учетом выявленных патологических процессов, ве-
гетативного статуса и психоэмоциональных особенностей пациентки улучшают самочувствие и предотвращают нарушения 
становления репродуктивной системы. 

Ключевые слова: репродуктивная система, девушки-подростки, первичная дисменорея, гормональный статус, ком-
плексное лечение. 
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S.F. Nasyrova, F.F. Badretdinova, A.M. Ziganshin, E.V. Kulavskiy 
PREVENTION OF REPRODUCTIVE DISORDERS  

IN ADOLESCENT GIRLS WITH PRIMARY DYSMENORRHEA 
 
Today one of the urgent problems of adolescent gynecology is dysmenorrhea. The paper presents the results of a complex 

treatment of primary dysmenorrhea in 106 girls aged 15-17, depending on the severity of the disease and vegetative state of patients. 
In patients with predominance of combined and parasympathetic type of the autonomic nervous system with no deviations of 

hormonal status administration of nonsteroidal anti-inflammatory drugs was very effective. In case of moderate dysmenorrhea, ac-
companied by sympathetic tone of autonomic nervous system and luteal phase defect, the use of gestagens in the second phase of 
the cycle цфы accompanied by a stable therapeutic effect and relief of pain from 93,3% of girls by 6 months of therapy. Administra-
tion of the combined oral contraceptives in severe dysmenorrhea with excessive estradiol levels and parasympathetic tone of the au-
tonomic nervous system contributes to the normalization of menstrual function and hormonal status in 90,0% of patients.  

Timely conducted comprehensive treatment measures based on identified pathological processes, vegetative state and psychoemo-
tional peculiarities improve the quality of life of adolescents and prevent violations of the formation of the reproductive system. 

Key words: reproductive system, adolescent girls, primary dysmenorrhea, hormonal status, complex treatment. 
 
Решение многих вопросов ювенильной 

гинекологии требует более глубокого понима-
ния физиологических закономерностей станов-
ления репродуктивного здоровья подростков. 

На сегодняшний день одной из актуаль-
ных проблем подростковой гинекологии оста-
ется дисменорея [1]. Дисменорея ‒ это наруше-
ние менструаций, включающее широкий спектр 
нейровегетативных, обменно-эндокринных, 
психических и эмоциональных отклонений, ве-
дущим проявлением которых является болевой 
синдром [2]. 

В период становления менструальной 
функции, несмотря на широкий спектр пред-
полагаемого лечебного воздействия, число 
подростков, страдающих болезненными мен-
струациями, не уменьшается. Приводимая в 
публикациях частота дисменореи варьирует 
от 43 до 90% [2]. 

По современной классификации выде-
ляют первичную (функциональную) и вто-
ричную дисменореи. Первичная дисменорея 
возникает с менархе или через 1,5-2 года по-
сле установления овуляторных циклов. При 
данном виде дисменореи отсутствует органи-
ческая патология со стороны половых орга-
нов. Вторичная дисменорея, как правило, мо-
жет быть вызвана различными заболеваниями 
и состояниями органов малого таза (наруж-
ный и внутренний генитальный эндометрио-
зы, воспалительные заболевания придатков и 
матки, пороки развития матки и влагалища, 
спаечный процесс в малом тазу и др.) [3]. 

Степень тяжести дисменореи опреде-
ляют по критериям, разработанным в 1996 
году Э. Делигеороглу, Д.И. Арвантиносом 
[1,2]. В патогенезе дисменореи основная роль 
отводится усиленному образованию или за-
медленной деградации простагландинов и 
тромбоксанов, которые вызывают спастиче-
ские сокращения матки с нарушением маточ-
ного кровотока, ишемией и формированием 
стойкой боли. В результате влияния повы-
шенной концентрации простагландинов в 
крови и накопления солей калия и кальция в 

тканях может возникать ишемия и в других 
органах и тканях, что приводит к появлению 
таких симптомов, как головная боль, рвота, 
диарея, потливость, тахикардия и др. [4]. 

Теория патогенетического формирова-
ния первичной дисменореи под влиянием 
простагландинов в настоящее время является 
общепризнанной. Именно на этом патогенезе 
основано базисное использование для лечения 
первичной дисменореи нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов, механизм дей-
ствия которых состоит в способности ингиби-
ровать фермент ‒ циклооксигеназу, участву-
ющий в синтезе простагландинов из арахидо-
новой кислоты [5,6]. Применение препаратов 
антипростагландинового действия приводит к 
уменьшению болевого синдрома почти у 80% 
женщин с дисменореей [5,6,8,9]. 

В настоящее время обсуждают также 
гормональную теорию возникновения дисме-
нореи, согласно которой дисменорея объясня-
ется чрезмерным действием эстрогенов при 
недостаточном количестве прогестерона [2]. В 
связи с этим применение гестагенов и комби-
нированных гормональных контрацептивов 
для лечения первичной дисменореи является 
патогенетически обоснованным. 

Существенную роль в этиопатогенезе 
дисменореи играют психические факторы, 
ассоциирующие с восприимчивостью к боли 
[6]. Интенсивность болевого ощущения зави-
сит от ряда факторов: типа вегетативной 
нервной деятельности, психологического 
настроя, эмоционального фона, обстановки. 

Сложность лечения дисменореи у дево-
чек ювенильного возраста связана с большим 
количеством обусловливающих ее факторов. 
Сочетание гормональных, нейровегетатив-
ных, обменных, психических и эмоциональ-
ных отклонений процесса менструального 
отторжения эндометрия требует поиска ком-
плексного и более дифференцированного 
подхода к лечению этого заболевания [7,10].  

Целью исследования явилась оценка 
эффективности комплексной терапии первич-
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ной дисменореи у девушек-подростков в за-
висимости от тяжести заболевания и вегета-
тивного статуса.  

Материал и методы 
Обследовано 106 девушек в возрасте от 

15 до 18 лет, состоящих под наблюдением у 
подросткового гинеколога в женской кон-
сультации ГБУЗ РБ «Клинический родильный 
дом № 4» г. Уфы. Средний возраст девушек с 
дисменореей составил 16,5±0,4 года. 

Всем пациенткам проведено комплекс-
ное обследование, которое включало в себя: 

‒ анализ клинико-анамнестических осо-
бенностей заболевания, что позволило уточ-
нить время возникновения, продолжитель-
ность болей, связь их возникновения с мен-
струальным циклом; 

‒ диагностическую пробу с нестероид-
ными противовоспалительными средствами 
(НПВС) в дни болезненной менструации [2]; 

‒ изучение вегетативного статуса и пси-
хоэмоциональных особенностей пациентки 
(симпатический, парасимпатический, сме-
шанный) проводилось посредством заполне-
ния карт симптомов [11]; 

‒ гинекологическое исследование с за-
бором материала для бактериологического 
исследования; 

‒ гормональное исследование (опреде-
ление эстрадиола и прогестерона в сыворотке 
крови во II фазу менструального цикла) прово-
дилось методом количественного ИФА на им-
мунохимическом анализаторе UniCel DxI 800; 

‒ ультразвуковое исследование органов 
малого таза с целью исключения органиче-
ской патологии репродуктивных органов. 

При необходимости проводилась кон-
сультация терапевта, эндокринолога, психо-
лога, специалиста по лечебной физкультуре. 

Статистическую обработку полученных 
результатов осуществляли c использованием 
пакета прикладных программ Statistica 6.1 по 
общепринятой методике. Различия считались 
достоверными при p<0,05. 

Результаты и обсуждение  
Основными жалобами у всех обследо-

ванных были боли внизу живота, возникаю-
щие в первый день менструации. Интенсив-
ность боли констатировали как слабые у 15 
(14,2%) девушек, как переносимые – у 84 
(79,2%), как сильно раздражающие – у 7 
(6,6%). Продолжительность болей в течение 
1-х суток отмечали все пациентки, боли со-
хранялись в течение 2-3-х суток у 47 (44,3%) 
девушек, до окончания менструации боли со-
хранялись у 13 (12,3%) пациенток. Большин-
ство обследованных девушек (53%) жалова-

лись на головную боль, быструю утомляе-
мость, тошноту, диарею. 

Менархе у обследованных девушек от-
мечено в возрасте 11-14 лет. Менструальный 
цикл установившийся, регулярный был у 84 
(79,2%) девушек, у 22 (20,8%) ‒ нерегуляр-
ный. Продолжительность менструального 
цикла 27-28 дней у 83 (78,3%) девушки, у 9-и 
девушек (8,3%) длительность менструального 
цикла составила 21-23 дня. Менструальный 
цикл 35 и более дней был у 14 (13,2%) деву-
шек. Менструации у 82 (77,4%) обследован-
ных девушек отмечались как умеренные, как 
скудные ‒ у 6 (5,6%) и как обильные ‒ у 18 
(17,0%) обследованных девушек. 

Из числа обследованных 19 (17,9%) де-
вушек были сексуально активными. У 5 
(4,7%) девушек имелись беременности, за-
кончившиеся медицинским абортом без 
осложнений. Контрацепцией пользовались 7% 
обследованных девушек, живущих половой 
жизнью. Предпочтение отдавалось презерва-
тивам и прерванному половому акту.  

У 50 (47,1%) пациенток отмечались в 
анамнезе частые простудные заболевания. Вы-
явлена сопутствующая хроническая патология 
различной степени выраженности и давности 
патологического процесса со стороны желу-
дочно-кишечного тракта: гастродуодениты ‒ у 
41 (38,7%) пациентки, холецисто-панкреатиты 
‒ у 15 (14,2%), колиты ‒ у 35 (33,0%) обследо-
ванных. По поводу острого аппендицита про-
оперированы 3 (2,8%) девушки. 

Из перенесенных гинекологических за-
болеваний отмечены бактериальный вагиноз ‒ 
у 23 (21,7%), кандидозный вульвовагинит ‒ у 
20 (18,9%) обследованных. 

По результатам изучения вегетативного 
статуса и психо-эмоциональных особенностей 
у преобладающего большинства обнаружен у 
63 (59,4%) пациенток смешанный тип реаги-
рования вегетативной нервной системы (ВНС) 
на болезненное отторжение эндометрия. Од-
нако в симптомокомплексе дисменореи у них 
преобладали парасимпатические проявления 
раздражения ВНС. У 22 (20,7%) обследован-
ных преобладал симпатический тонуc ВНС на 
фоне недостаточности лютеиновой фазы, у 21 
(19,8%) пациентки ‒ парасимпатический. 

Базисная терапия при первичной дисме-
норее назначалась в зависимости от тяжести 
заболевания. При назначении лечения учиты-
вались основные звенья патогенеза и преобла-
дающие симптомы. Медикаментозное лечение 
являлось неотъемлемой частью оздоровления.  

При легкой форме дисменореи, преобла-
дании смешанного и парасимпатического вари-
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антов вегетативной нервной системы на фоне 
отсутствия отклонений гормонального статуса 
был назначен препарат нимесулид (Найз) ‒ се-
лективный конкурентный ингибитор циклоок-
сигеназы-2 (ЦОГ-2), который тормозит синтез 
простагландинов в очаге воспаления. Выбор 
обусловлен его выраженным анальгетическим 
эффектом при меньших побочных явлениях, 
возникающих при назначении нестероидных 
противовоспалительных препаратов: угнетаю-
щее влияние на ЦОГ-1 менее выражено (реже 
вызывает побочные эффекты, связанные с угне-
тением синтеза простагландинов в здоровых 
тканях: тошноту, диарею, чувство жжения в 
области эпигастрия, сухость в ротовой полости, 
снижение аппетита). 

Препарат назначали в суточной дозе 200 
мг (по 1 табл. 2 раза в день) с первого дня мен-
струации. При применении нимесулида обез-
боливающий эффект наблюдался уже в первые 
часы от начала болевого синдрома и сохранял-
ся на протяжении всех дней менструации у 
всех больных. Это позволило подтвердить ги-
перпростагландинемическое происхождение 
дисменореи у обследованных девушек. 

При первичной дисменорее средней 
степени тяжести с проявлениями предмен-
струального синдрома (ПМС) нимесулид 
назначался по 100 мг 2-3 раза в день за 1-3 
дня до начала менструации. При тяжелых 
проявлениях первичной дисменореи препарат 
назначался по 100 мг 3 раза в сутки на протя-
жении всех болезненных менструаций. 

При дисменорее средней степени тяже-
сти и преобладании симпатического тонуса 
вегетативной нервной системы на фоне недо-
статочности лютеиновой фазы в качестве па-
тогенетической терапии в качестве основной 
терапии всем пациенткам назначали гестаге-
ны: дидрогестерон внутрь 10 мг 2 р/сут с 16-
го по 25-й день менструального цикла в тече-
ние 6 ‒ 9 мес. По данным наших исследова-
ний при приеме препарата в суточной дозе 20 
мг дисменорея купировалась в более чем 90% 
наблюдений. При определении уровня гормо-
нов в сыворотке крови через 6 месяцев после 
применения дидрогестрона овуляторные мен-
струальные циклы были зафиксированы у 19 
(86,4%) из 22 пациенток. 

При тяжелой дисменорее с избыточным 
уровнем эстрадиола и парасимпатической 
направленности тонуса вегетативной нервной 
системы назначались комбинированные 
оральные контрацептивы (КОК) в течение 6 
мес. При выборе комбинированных оральных 
контрацептивов (КОК) предпочтение отдава-
ли препаратам, содержащим дезогестрел и 

гестоден: этинилэстрадиол/гестоден внутрь 20 
мкг/75 мкг 1 р/сут. с 1-го по 21-й день мен-
струального цикла (логест, линдинет 20) или 
этинилэстрадиол/дезогестрел внутрь 20 
мкг/150 мкг 1 р/сут. с 1-го по 21-й день мен-
струального цикла (мерсилон, новинет), пере-
рыв 7 дней. 

При наличии дисменореи с проявлени-
ями предменструального синдрома назнача-
лись оральные контрацептивы, содержащие 
дроспиренон (Модэлль Тренд, Джес): этинил-
эстрадиол/дроспиренон внутрь 20 мкг/3 мг 1 
р/сут. с 1-го по 28-й день менструального 
цикла (24+4). 

На фоне проведенной терапии уже к 4 
месяцу у 19 (90,1%) из 21 пациентки исчезли 
боли, связанные с менструациями. Проведен-
ные через 6 месяцев контрольные исследова-
ния показали нормализацию соотношения 
эстрадиола и прогестерона. 

Для профилактики развития вегетатив-
ных и трофических расстройств в комплексе 
назначались антиоксиданты (витамин Е 
внутрь 200-400 мкг в сутки, непрерывно, дли-
тельно); средства, содержащие соли магния: 
магния лактам/пиридоксина гидрохлорид 
(Магне-В6) внутрь по 1 таб. 3 раза в день, в 
течение 4 мес., 2 раза в год). 

Немедикаментозное лечение сводилось 
к рекомендациям по соблюдению режима дня, 
регуляции пищевого режима с увеличением 
потребления в предменструальные дни легко 
усвояемых и богатых витаминами продуктов, 
исключению продуктов на основе молока и 
кофе; занятий лечебно-оздоровительной гим-
настикой, применению акупунктуры, иглоре-
флексотерапии, магнитотерапии, диадинамо-
терапии, амплипульстерапии, психотерапии.  

После проведенного комплексного ле-
чения первичной дисменореи существенно 
уменьшилось количество жалоб, обусловлен-
ных вегетативным типом реагирования на 
боль: жалобы на головную боль снизились в 3 
раза; на тошноту, рвоту ‒ в 2,5 раза; слабость 
‒ в 1,4 раза; усиленное потоотделение ‒ в 3 
раза; повышенную зябкость ‒ в 1,7 раза; оне-
мение и парестезии конечностей ‒ в 1,2 раза. 
В то же время ни у одной из девушек не было 
выявлено побочных реакций и осложнений со 
стороны органов пищеварения.  

В первый год динамическое наблюдение 
проводилось 1 раз в 3 месяца. В дальнейшем 
при благоприятном течении заболевания – 1 
раз в 6 месяцев до совершеннолетия (18 лет), 
после чего девушек передавали под наблюде-
ние врачей, оказывающих акушерско-гинеко-
логическую помощь взрослым женщинам. 
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Заключение  
Девушки-подростки с дисменореей 

представляют группу повышенного риска по 
нарушению менструальной функции и форми-
рованию патологии репродуктивной системы. 

Препарат нимесулид явился эффектив-
ным средством в лечении дисменореи у деву-
шек-подростков с преобладанием смешанного и 
парасимпатического типа вегетативной нервной 
системы на фоне отсутствия отклонений гормо-
нального статуса. За счет анальгезирующего, 
противовоспалительного действий препарата 
отмечалось купирование болевого синдрома у 
всех девочек этой группы при минимальном 
количестве побочных эффектов (3,3%). 

Препарат дидрогестерон назначался при 
дисменорее средней степени тяжести и пре-
обладании симпатического тонуса вегетатив-
ной нервной системы на фоне недостаточно-
сти лютеиновой фазы. Применение дидроге-

стерона сопровождалось стойким терапевти-
ческим эффектом с купированием болевого 
синдрома у 93,3% девушек к 6-му месяцу те-
рапии и восстановлением овуляторных мен-
струальных циклов у большинства (87,0%) 
пациенток. 

Назначение КОК способствовало норма-
лизации менструальной функции и гормональ-
ного статуса у большинства пациенток (90,0%). 

Таким образом, своевременно проведен-
ные комплексные мероприятия при первичной 
дисменорее в зависимости от тяжести заболе-
вания и с учетом вегетативного статуса и пси-
хоэмоциональных особенностей пациентки с 
использованием НПВС, гестагенов, низкодо-
зированных контрацептивов, медикаментоз-
ных и немедикаментозных методов терапии 
способствуют значительному улучшению са-
мочувствия девушек-подростков и профилак-
тике нарушений репродуктивной системы. 
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Хронический риносинусит (ХРС) является одним из самых распространенных заболеваний человека. Бактериальный 

спектр чаще представлен микробными ассоциациями неспорообразующих анаэробных и аэробных бактерий и грибов. 
Возможно, при уничтожении одних бактерий лечение может привести к бесконтрольному росту других, более опасных 
микроорганизмов. Невозможно предугадать результат их взаимоотношений и их воздействие на здоровье человека при 
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введении антибактериальных препаратов. Поэтому необходимо ориентироваться на локальную чувствительность микроор-
ганизмов к химическим препаратам. Был проведен анализ бактериологических исследований мазков из полости носа паци-
ентов ЛОР-отделения РКБ им. Г.Г. Куватова за 2016 год (n=478). Изучены особенности микробного пейзажа у пациентов с 
хроническими риносинуситами, определены чувствительность и резистентность к наиболее часто используемым антибак-
териальным и антимикотическим препаратам. Проведенное нами исследование показало, что при бактериологическом ис-
следовании наиболее часто при ХРС в полости носа встречалась грамположительная флора, которая была высоко чувстви-
тельна к цефтриаксону, эртапенему и рифампицину и резистентна к защищенным пенициллинам. В 4% случаев присут-
ствовали грибы, резистентность к антимикотическим препаратам которых выросла по сравнению с 2014 годом.  

Ключевые слова: антибиотик, риносинусит, грибы, чувствительность, резистентность. 
 

R.M. Pestova, E.E. Savel’eva, R.A. Sharipov, R.Kh. Kudakaeva 
MICROBIAL ASSOCIATIONS IN PATIENTS WITH CHRONIC RHINOSINUSITIS 

 
Chronic rhinosinusitis (CRC) is one of the most common human diseases. The bacterial spectrum is more often represented by 

microbial associations of non-spore-forming anaerobic, aerobic bacteria and fungi. Perhaps, destroying some bacteria, treatment can 
lead to uncontrolled growth of other more dangerous microorganisms. It is difficult to foresee the result of their interaction and ef-
fects on human’s health when antibacterial drugs are introduced. Therefore, it is necessary to focus on the local sensitivity of micro-
organisms to chemical agents. We analyzed bacteriological studies of nasal cavity smears of patients with chronic rhinosinusitis (n = 
478) from ENT Department of the Republican Clinical Hospital n.a.G.G. Kuvatov. The features of microbial landscape in patients 
with CRC were studied, sensitivity and resistance to the most commonly used antibiotics and antifungal agents was determined. Our 
study showed that in bacteriological studies the gram-positive flora was most often seen from the nasal cavity of CRC, which was 
highly sensitive to ceftriaxone, ertapenem and rifampicin, and is resistant to protected penicillins. In 4% of cases there were fungi 
resistant to antimycotic drugs, which increased compared with 2014. 

Key words: antibiotic, rhinosinusitis, fungi, sensitivity, resistance. 
 
Хронический риносинусит (ХРС) – это 

инфекционный воспалительный процесс дли-
тельностью более 12 недель, локализующийся 
в слизистой оболочке носа и околоносовых 
пазухах (ОНП), и сопровождающийся двумя и 
более симптомами, одними из которых явля-
ются затруднение носового дыхания или вы-
деление из носа, а также головная боль и 
снижение обоняния [7]. Несмотря на имею-
щиеся современные данные об этиологии, па-
тогенезе, диагностике и различные методы 
лечения хронических риносинуситов, данное 
заболевание является одним из самых распро-
страненных заболеваний человека. Так, по 
данным ЛОР-отделения Республиканской 
клинической больницы им. Г.Г. Куватова 
(РКБ им. Г.Г. Куватова) г. Уфы из 1608 про-
леченных пациентов в 2016 году основную 
группу составили больные с патологией носа 
и околоносовых пазух ‒ 932 пациента, что 
составило 58% случаев, из них 30% составили 
больные ХРС (n=478).  

При ХРС бактериальный спектр чаще 
представлен микробными ассоциациями не-
спорообразующих анаэробных и аэробных 
бактерий и грибов. Не исключена особая роль 
внутриклеточных возбудителей, таких как 
микоплазмы и хламидии [1]. 

Учитывая теорию единой модели дыха-
тельных путей, когда вся дыхательная система 
рассматривается с точки зрения функциональ-
ного единства и объединяется сходством эпи-
телиальной морфологии, что является причи-
ной распространения инфекции из верхних 
дыхательных путей в нижние [10], следует ра-
зумно подходить к выбору антибактериальных 
препаратов. Таким образом, беря во внимание 
данные мировой литературы [8], для сохране-

ния здорового бактериального микробиома 
необходимо ориентироваться на регионарный 
и локальный уровни резистентности к анти-
микробным препаратам и, возможно, больше 
прибегать к препаратам местного назначения. 

Цель исследования ‒ повышение эф-
фективности лечения пациентов с хрониче-
ским риносинуситом в Республике Башкорто-
стан путем изучения микробного пейзажа и 
его чувствительности к антибактериальным и 
антимикотическим препаратам. 

Материал и методы  
Был проведен анализ бактериологиче-

ских исследований мазков из полости носа 
пациентов, находившихся на лечении в ЛОР-
отделении РКБ им. Г.Г. Куватова в течение 
2016 года (n=478). В качестве питательной 
среды для выращивания бактерий использо-
вались кровяной и желточно-солевой агары 
(ЖСА), для грибов – среда Сабуро.  

Определение чувствительности микро-
организмов проводилось диско-диффузионным 
методом в клинико-бактериологическом цен-
тре РКБ им. Г.Г. Куватова г. Уфы. Для опреде-
ления чувствительности бактерий и грибов 
использовались агар Мюллера – Хилтона, кро-
вяной и шоколадный агар. Определялся как 
количественный, так и качественный состав 
высеиваемой флоры. Микробиологические ис-
следования проводились согласно приказу 
Министерства здравоохранения СССР от 22 
апреля 1985 года № 535 «Об унификации мик-
робиологических (бактериологических) мето-
дов исследования, применяемых в клинико-
диагностических лабораториях лечебно-
профилактических учреждений». 

Статистическую обработку результатов 
исследования проводили на персональном 
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компьютере с программным обеспечением 
Statistica for Windows 8,0 и табличным про-
цессором Excel. В работе использованы мето-
ды описательной и непараметрической стати-
стики, критерий согласия Пирсона (χ2). 

Результаты и обсуждение  
Согласно данным взрослого ЛОР-

отделения РКБ им. Г.Г. Куватова г. Уфы забо-
левания носа и околоносовых пазух составили 
58% (n=932) случаев всей ЛОР-патологии. Из 

них 478 (51,3%) случаев составила хрониче-
ская патология носа и околоносовых пазух 
(ОНП). Хронический пансинусит встречался в 
19% случаев (n=89), хронический верхнече-
люстный синусит – в 22% (n=105), другие 
хронические заболевания носа и пазух, такие 
как этмоидит, сфеноидит, – в 6% (n=31). Ос-
новную массу больных составили пациенты с 
полипозным риносинуситом – 53% (n=253) 
(рис. 1).  

 

 
Рис. 1. Структура хронических заболеваний слизистой носа и околоносовых пазух в группе исследования, % (n=478) 

 
При проведении микробиологического 

исследования в 84% случаев (n=402) высеива-
лась условно-патогенная флора со степенью 
обсемененности ≥105КОЕ/мл. Видовой состав 
микрофлоры был представлен следующими 
микроорганизмами: Staphylococcus aureus 
(24%); другими бактериями рода Staphylococ-
cus (Staphylococcus intermedius, Staphylococcus 
epidermidis, Staphylococcus felis) (24%), пред-
ставителями семейства Enterobacteriaceae 
(Citrobacter freundii, Citrobacter diversus 
(Koseri), Serratia liquefaciens, Serratia mar-
cescens, Enterobacter cloacae, Enterobacter aer-

ogenes, Proteus vulgаris) (19%), Klebsiella oxy-
toca (5%), Pseudomonas aerugenosa (8%), бак-
териями рода Streptococcus (Streptococcus 
pneumonia, Streptococcus uberis, Streptococcus 
milleri) (6%), Enterococcus faecalis (5%), про-
чими бактериями (Haemophilus influeciae, 
Corynebacterium pseudodiphthericum, Neiserria 
sicca, Branchamella catarralis) (4%), нефермен-
тирующими бактериями (Acinebacter) (1%), 
дрожжеподобными и плесневыми грибами 
рода Candida и Aspergillus (Candida albicans, 
Candida krusei, Candida glabrata, Aspergillus 
niger) (4%) (рис. 2).  

 

 
Рис. 2. Микробиом носа при хронических заболеваниях слизистой носа и околоносовых пазух, % (n=402) 
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Основными возбудителями грибковых 
риносинуситов были дрожжеподобные грибы 
рода Candida (С. albicans (53%), C. krusei 
(33%), C. glabrata (7%)) и плесневые грибы 
Aspergillus niger (7%) (рис. 3).  

 

 
Рис. 3. Грибковый микробиом носа при хронических  

заболеваниях слизистой носа и околоносовых пазух, % 
 

Таким образом, по результатам иссле-
дования у половины пациентов с хроническим 
воспалением слизистой носа и пазух флора 
была представлена грамположительными 
кокками: бактериями рода Staphylococcus 
(48%), среди которых превалирует золоти-
стый стафилококк (рис.2), что коррелирует с 
данными мировой литературы [1,8,9]. Так, по 
данным Leah M. Feazel с соавт. установлена 
общая черта микробного пейзажа, характер-
ная для хронического воспаления слизистой 
носа и пазух, – частое присутствие анаэробов 
и золотистого стафилококка у пациентов с 
ХРС [9]. По мнению Г.З. Пискунова Staphylo-
coccus aureus является причиной развития по-
липозного риносинусита [2].  

На втором месте по частоте встречаемо-
сти в нашем исследовании были представители 
семейства Enterobacteriaceae (24%): Citrobacter 
freundii и diversus (Koseri); Serratia liquefaciens 
и marcescens; Enterobacter cloacae и aerogenes; 
Klebsiella oxytoca; Proteus vulgаris (рис. 2).  

По результатам нашего исследования 
Pseudomonas aerugenosa встречалась в 8% 
случаев (рис. 2). Особенностями данной гра-
мотрицательной бактерии являются пораже-
ние слизистой респираторного тракта, рас-
пространение из верхних дыхательных путей 
в нижние и колонизация легких при хрониче-
ском воспалении [10]. 

По данным литературы ХРС, так же как 
и у практически здоровых лиц, может харак-
теризоваться наличием в полости носа и ОНП 
элементов грибов [3,11,12]. Например, по 
данным И.Д. Шляги (2013 г.) основными воз-
будителями микозов околоносовых пазух у 
пациентов Гомельского региона Беларуси в 
2006-2012 гг. были плесневые грибы: 

Aspergillus spp. (52%), Penicillium spp. (17%), 
Mucor (15%), Alternaria (1%); реже встреча-
лись дрожжеподобные грибы: C. albicans (9%) 
и C. non-albicans (krusei) (6%) [4]. В нашем 
исследовании у пациентов с ХРС были выде-
лены грибы родов Candida (Candida albicans, 
Candida krusei, Candida glabrata) и Aspergillus 
(Aspergillus niger), что составило 4% в струк-
туре выделенных культур из полости носа 
больных исследуемой группы (рис. 2, 3). С 
нашей точки зрения небольшой процент вы-
деления грибов в нашей группе исследования 
по сравнению с данными литературы можно 
объяснить отсутствием условий для длитель-
ного культивирования грибов (более 30 дней) 
в условиях медицинского учреждения.  

Важным для практического здравоохра-
нения является определение чувствительно-
сти к антибиотикам и антимикотикам.  

Согласно стандарту специализированной 
медицинской помощи при хроническом сину-
сите [5] препаратами с наибольшим показате-
лем частоты предоставления (0,4) являются 
защищенные пенициллины, тогда как в нашем 
отделении к ним наблюдается 100% устойчи-
вость грамположительных культур. Согласно 
полученным нами результатам у грамположи-
тельной флоры, встречаемой в 54% случаев, 
высокая чувствительность (≥91%) выявлена к 
эртапенему и рифампицину.  

Согласно стандарту следующими препа-
ратами выбора являются цефалоспорины 3-го 
поколения, такие как: цефоперазон, цефотак-
сим, цефтазидим, цефтибутен, цефтриаксон. 
Результаты нами проведенного исследования 
показали, что грамположительные кокки были 
высокочувствительны лишь к цефтриаксону, 
тогда как к цефотаксиму наблюдалась высокая 
резистентность (>20%) как грамположитель-
ной, так и грамотрицательной флоры.  

Фторхинолоны показали высокую эф-
фективность по отношению к Pseudomonas 
aerugenosa (чувствительность 100%) и имели 
средний уровень резистентности (10-20%) у 
высеиваемой микрофлоры по результатам 
2016 года. В то же время грамотрицательная 
синегнойная палочка была чувствительна на 
100% к защищенному пенициллину, лево-
флоксацину, офлоксацину и цефиксиму.  

В сравнении с данными Б.А. Ахмады-
кина и Н.А. Арефьевой, которые также про-
водили изучение антибиотикорезистентности 
бактериологического пейзажа ЛОР-отделения 
РКБ им. Г.Г. Куватова г. Уфы в 2014 году [6], 
нами была отмечена тенденция роста рези-
стентности грамположительных бактерий к 
левофлоксацину, однако достоверных отли-
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чий от 2014 года не выявлено (χ2=2,335). В 
2016 году данный антибиотик стал препара-
том, перешедшим в категорию антибиотика, 
назначаемого с осторожностью (резистент-
ность 10-20%). Обращает на себя внимание 
тот факт, что резистентность цефазолина по 
сравнению с 2014 годом увеличилась до 20% 
в 2016 году, однако достоверных отличий 
также не обнаружено (χ2=2,289).  

В нашем исследовании грибы оказались 
высокорезистентными к используемым анти-
микотикам – их резистентность составила бо-
лее 20% (см. таблицу). 

При сравнении данных, полученных 
нами, с данными Н.А. Арефьевой и соавт. [6] 

в ЛОР-отделении РКБ им. Г.Г. Куватова  
г. Уфы установлен достоверный рост уровня 
резистентности к антимикотическим препара-
там: амфотерицину В (p<0,01; χ2= 10,942) и 
нистатину (p<0,01; χ2= 13,193) (рис. 4). 

 
Таблица 

Резистентность грибов, выделенных из полости носа  
больных исследуемой группы  

Препарат Чувствительность, % Резистентность, % 
Амфотерицин В 31 69 

Кетоконазол 15 85 
Итраконазол 0 100 
Клотримазол 31 69 

Нистатин 22 78 
Флуконазол 23 77 
Вариконазол 0 100 

 
 

 
Рис. 4. Рост резистентности грибов к антимикотическим препаратам в ЛОР-отделении РКБ им. Г.Г. Куватова г. Уфы за 2014-2016 гг., % 

 
Необходимо отметить и то, что мы вы-

явили высокую резистентность (77%) грибов к 
флуконазолу, применение которого рекомен-
довано стандартом медицинской помощи [5]. 

Таким образом, проведенное нами ис-
следование показало, что в структуре хрони-
ческих заболеваний слизистой носа и около-
носовых пазух лидирует полипозный риноси-
нуит (53%); наиболее часто при ХРС в мазках 
из полости носа встречается грамположитель-
ная флора, которая высоко чувствительна (ре-
зистентность <9%) к цефтриаксону, норфлок-
сацину, эртапенему и рифампицину и облада-
ет 100% резистентностью к защищенным пе-
нициллинам. В 4% случаев в микробиологи-
ческом пейзаже присутствуют грибы, рези-
стентность которых к используемым антими-
котикам достоверно растет по сравнению с 
2014 годом. Полученные результаты необхо-
димо принимать во внимание при назначении 
пациентам медикаментозной терапии. 

С нашей точки зрения региональные 
особенности микробиологического пейзажа и 
резистентность к используемым препаратам 

должны учитываться при назначении лечения 
согласно федеральным стандартам и клиниче-
ским рекомендациям. 

Выводы 
1. По данным взрослого ЛОР-

отделения РКБ им. Г.Г. Куватова г. Уфы за 
2016 год микробиологический пейзаж при 
хроническом риносинусите имеет региональ-
ные особенности. 

2. При бактериологическом иссле-
довании у пациентов с хроническим риноси-
нуситом преобладают грамположительные 
бактерии (54%), половину которых составляет 
золотистый стафилококк (24%). 

3. Грамположительная флора чув-
ствительна к антибиотикам: цефтриаксону, 
эртапенему. Эффективными антибиотиками 
для грамотрицательной синегнойной палочки 
являются защищенные пенициллины, лево-
флоксацин, офлоксацин и цефиксим. Грибы 
высоко резистентны к используемым антими-
котическим препаратам: амфотерицину, кето-
коназолу, итраконазолу, клотримазолу, ниста-
тину, флуконазолу, вариконазолу. 
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Целью исследования явился анализ последствий имплантации стентов с лекарственным покрытием у пациентов в 

группе с хронической тотальной окклюзией (ХТО) коронарных артерий и в группе без ХТО с использованием метода оп-
тической когерентной томографии (ОКТ).  

В исследование были включены 64 пациента с 68 бляшками, нуждающиеся в коронарной реваскуляризации. Все паци-
енты прошли процедуру ОКТ-визуализации сразу после стентирования и через 6 месяцев. Обследование проводилось на 
аппарате ОКТ в частотной области (C7-XR OCT Intravascular Imaging System, St. Jude Medical, St. Paul, Minnesota). Пациен-
ты были разделены на 3 группы: 1-я – пациенты с ХТО; 2-я – пациенты с липидными бляшками без ХТО; 3-я – пациенты с 
нелипидными бляшками без ХТО. Липидными бляшки считались при наличии липидного компонента в двух и более квад-
рантах, нелипидными – фиброзные, фиброзно-кальцинированные и липидные бляшки с липидным компонентом менее чем 
в двух квадрантах. 

Малаппозиция, протрузия ткани и тромб внутри стента встречались чаще в группе пациентов с ХТО и в группе боль-
ных с липидными бляшками без ХТО. Через 6 месяцев наблюдения малаппозиция и непокрытые стратами стенты чаще 
наблюдались в группе пациентов с ХТО. Частота тромбоза стента была статистически не значимо выше в группе пациен-
тов с ХТО, количество сердечно-сосудистых событий за 6 месяцев наблюдения не различалось между группами. 

Таким образом, у пациентов с ХТО наблюдался более неблагоприятный сосудистый ответ на имплантацию стента как 
сразу, так и через 6 месяцев после установки стентов с лекарственным покрытием, что свидетельствует о связи между 
морфологией бляшки и процессом эндотелизации стента.  
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I.A. Mustafina, V.N. Pavlov, N.Sh. Zagidullin , N.N. Sukhareva, H. Jia, B. Yu 
THE CONSEQUENCES OF THE SETTING OF DRUG-ELUTING STENTS  

FOR CHRONIC TOTAL OCCLUSION OF CORONARY ARTERIES:  
STUDY BY OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY 

 
The objectives of the study were to analyze the frequency of malapposition and stent coverage in patients with chronic total oc-

clusion (CTO) lesions and non-CTO lesions after drug-eluting stent (DES) implantation by optical coherence tomography (OCT). In 
total 64 patients with 68 lesions targeted for coronary revascularization were enrolled in the study. All of the patients underwent 
OCT imaging immediate after stenting and 6 months after it. Examination was conducted using OCT device in frequency field (C7-
XR OCT Intravascular Imaging System, St. Jude Medical, St. Paul, Minnesota). Patients were divided into 3 groups: first group – 
patients with CTO, second group – lipid rich plaques without CTO, third group – non-lipid rich plaques without CTO. LRP was de-
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fined as the plaque with lipid content in 2 quadrants. Non-LRP consisted of fibrous, fibrocalcific plaque, and lipid plaque with less 
than 2 quadrants lipid content. 

Malapposition, tissue protrusion, and intrastent thrombus were more frequent in the CTO and LRP groups. At 6-month follow-
up, malapposition and cross sections with uncovered struts were most frequently observed in the CTO group. Although the inci-
dence of stent thrombosis was non-significantly higher in the CTO group than the other two groups, no events were observed in pa-
tients with CTO.   

Thus, patients with CTO lesions showed unfavorable responses to DES in the acute phase as well as at the 6-month follow-up, 
indicating the link between the lesion morphology and artery healing process.  

Key words: chronic total occlusion, optical coherence tomography, stents. 
 
Чрескожное коронарное вмешательство 

(ЧКВ) при хронической тотальной окклюзии 
(ХТО) все еще остается областью в интервен-
ционной кардиологии, требующей улучшений 
из-за высокой частоты поздних малаппозиций 
стента. Признано, что липидные бляшки чаще 
обнаруживаются при остром коронарном син-
дроме (ОКС), чем при стабильной стенокардии 
напряжения [1]. Исследования с помощью оп-
тической когерентной томографии (ОКТ) по-
казали, что неполное покрытие стента неоин-
тимой и малаппозиция после установки стен-
тов с лекарственном покрытием (СЛК) чаще 
обнаруживаются при ОКС, чем при стенокар-
дии напряжения. Эти данные подтверждают, 
что изначальные характеристики поражения 
сосуда могут влиять на сосудистый ответ по-
сле стентирования, а именно на покрытие нео-
интимой и малаппозицию стента [1]. Однако 
на данный момент осложнения после стенти-
рования сосудов с ХТО и без ХТО не были ис-
следованы с помощью оптической когерентной 
томографии и методом светооптической визу-
ализации сосудистой ткани in vivo со сверхвы-
сокой разрешающей способностью 10-20 мкм.  

Целью исследования явился анализ по-
следствий имплантации стентов с лекарствен-
ным покрытием у пациентов в группе с хро-
нической тотальной окклюзией (ХТО) коро-
нарных артерий и в группе без ХТО с исполь-
зованием метода оптической когерентной то-
мографии (ОКТ). 

Материал и метод 
Исследование проводилось в отделении 

рентгенохирургических методов диагностики 
и лечения Клиники БГМУ и на базе Харбин-
ского медицинского университета. Критерия-
ми включения являлись: стабильная стено-
кардия напряжения или нестабильная стено-
кардия, нуждающиеся в коронарной реваску-
ляризации; выраженный коронарный стеноз 
(>80% по данным коронароангиографии); 
диаметр сосуда от 2,5 до 4,0 мм.  

Критериями исключения являлись: ин-
фаркт миокарда менее чем за 28 дней до ЧКВ; 
стеноз шунта после аорто-коронарного шунти-
рования; наличие противопоказаний к двойной 
антиагрегантной терапии; уровень креатинина 
более 2 мг/дл; выраженные поражения печени; 
выявленная аллергия на компоненты стента; 

высокая извитость сосудов; массивный тром-
боз или кальцификация сосуда.  

Все пациенты были стентированы сиро-
лимус-элюирующими стентами. Согласно ре-
зультатам коронороангиографии пациенты 
были разделены на 3 группы: 1-я – пациенты с 
ХТО; 2-я – пациенты с липидными бляшками 
без ХТО; 3-я – пациенты с нелипидными 
бляшками без ХТО. ХТО была определена как 
состояние сосуда с 0 баллов по шкале TIMI 
(Thrombolysis In Myocardial Infarction) в тече-
ние не менее 3 месяцев. Морфология бляшек 
без ХТО была определена с помощью ОКТ 
перед ЧКВ. Согласно установленным крите-
риям бляшки без ХТО были классифицирова-
ны на липидные (с преимущественно липид-
ным компонентом) и нелипидные бляшки, 
включающие преимущественно фиброзные и 
фиброзно-кальцинированные бляшки [1-3].  

Перед ЧКВ пациенты получали аспирин 
100мг, клопидогрел 75мг в течение 3 дней. Ес-
ли до этого пациенты не получали антиагре-
гантную терапию, то назначались нагрузочные 
дозы аспирина 300мг и клопидогрела 300 мг за 
2 часа перед ЧКВ с последующей двойной ан-
тиагрегантной терапией в течение года. 

Средний диаметр сосуда (СДС) и диа-
метр непораженного сосуда (ДНС) были из-
мерены с помощью компьютеризированной 
системы сердечно-сосудистого ангиографиче-
ского анализа (CASS system, Pie Medical In-
struments, Maastricht, the Netherlands) двумя 
независимыми исследователями. Уменьшение 
диаметра сосуда вычислялось как разница 
между начальным СДС и СДС через 6 меся-
цев после установки стента. 

Коронарная катетеризация была выпол-
нена трансрадиальным или трансфемораль-
ным доступами с использованием 6F провод-
никового катетера. Для ОКТ-визуализации 
была использована система ОКТ в частотной 
области (C7-XR OCT Intravascular Imaging 
System, St. Jude Medical, St. Paul, Minnesota). 
Проводниковый катетер был установлен в 
устье коронарных артерий и введен контраст. 
Сразу после этого проводилась тракция про-
водникового катетера по сосуду с автоматиче-
ской записью ОКТ.  

Анализ ОКТ-снимков был выполнен 
двумя исследователями с использованием со-
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ответствующего программного обеспечения 
(LightLab Imaging). Анализ ОКТ-снимков был 
выполнен с интервалом 1 мм согласно ранее 
установленным критериям [1,3].  

Малаппозиция для сиролимус-элюирую-
щих стентов определялась, если расстояние 
между одним или более стратами стента до 
стенки сосуда было более 160 мкн [2] (рис. 1).  

 

 
Рис. 1. ОКТ-снимок поздне-приобретенной малаппозиции:  

A – оптимальная аппозиция после установки стента; B – малаппозиция стента через 6 месяцев наблюдения 
 

Протрузия ткани определялась при ее 
выбухании между стратами стента в просвет 
артерии [4] (рис. 2А). Если расстояние ткани 
между стратами стента до наиболее выбуха-
ющей протрузии более 250 мкн, то данный 
случай определяют как пролапс ткани. Тромб 
с помощью ОКТ определяется как образова-
ние, прикрепленное к поверхности сосуда или 

флотирующее внутри него (рис. 2В). Диссек-
ция внутри стента определялась как разрыв 
поверхности стентированного сосуда и воз-
можное образование полости [5] (рис. 2C). 
Краевая диссекция стента характеризуется 
разрывом поверхности сосуда, прилежащего к 
краю стента и образованием свободного лос-
кута ткани [5] (рис. 2D). 

 

 
Рис. 2. ОКТ-снимки протрузии ткани, тромбоза стента и диссекции: А - протрузия ткани в месте ее выбухания в просвет сосуда 
(отмечено белыми стрелками); B - образование белого тромба (белые стрелки) сразу после установки сиролимус-элюирующего 

стента, установленного поверх липидной бляшки; C - диссекция внутри стента (полость (отмечено стрелкой) образовалась в месте 
разрыва поверхности сосуда); D – краевая диссекция стента (отмечено стрелкой) 

 
Через 6 месяцев после установки стента 

толщина неоинтимы была измерена в тех же 
выбранных срезах. В том случае, если толщи-
на неоинтимы была менее 10 мкм, страт стен-
та был определен как непокрытый. Страты 
стентов в местах бифуркации были исключе-
ны из анализа малаппозиции. 

Статистическая обработка полученных 
результатов выполнялась с помощью програм-

мы SPSS version 20.0. Данные представлены в 
виде среднего и стандартного отклонения 
(М±SD) или медианы и квартильных интерва-
лов (25 и 75%). Для анализа изначальных ха-
рактеристик были использованы тест хи-
квадрат или точный тест Фишера. При сравне-
нии непарных выборок использован непарный 
тест Стьюдента. При ненормальном распреде-
лении сравнивали выборки с использованием 
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критерия Манна–Уитни. Критерием статисти-
ческой достоверности был уровень р<0,05. 

Результаты и обсуждение 
В исследование было включено 64 паци-

ента, из которых 21 пациент был в группе с ХТО, 
26 – в группе с липидными бляшками и 17 – в 
группе с нелипидными бляшками. Клинические 
характеристики пациентов отображены в табл. 1. 

Более половины (52,38%) пациентов в 
группе ХТО перенесли в прошлом инфаркт 
миокарда. В группе пациентов с липидными 

бляшками большинство (57,69%) страдали 
сахарным диабетом 2-го типа. Другие клини-
ческие характеристики, факторы риска и рас-
пределение поражения коронарных артерий 
не различались между 3-мя группами. За 6 
месяцев наблюдения при назначении двойной 
антиагрегантной терапии осложнений после 
ЧКВ у пациентов не было. 

Данные ангиографии до, после ЧКВ и 
через 6 месяцев наблюдения представлены в 
табл. 2.  

 
Таблица 1 

Клинические характеристики пациентов в группах  

Параметр 
Группа 

P ХТО 
(n=21) 

липидные бляшки 
без ХТО (n=26) 

нелипидные бляшки 
без ХТО (n=17) 

Возраст, лет 58,75±9,06 58,64±0,23 59,76±9,95 0,92 
Пол, М/Ж, n (%) 7 (33,33)/14 (66,67) 9 (34,62)/17 (65,38) 4 (23,53)/ 13(76,47) 0,66 
Стабильная стенокардия напряжения, 
n (%) 16 (76,19) 21 (80,77) 11 (64,71) 0,53 
Нестабильная стенокардия, n (%)  5 (23,81) 5 (19,23) 6 (35,29) 0,53 

Распределение поражения коронарных артерий 
Передняя нисходящая артерия, n (%) 9 (42,85) 12 (40,00) 9 (52,94) 0,97 
Огибающая артерия, n (%) 4 (19,05) 7 (23,33) 3 (17,65) 
Правая коронарная артерия, n (%) 8 (38,10) 11 (36,67) 5 (29,41) 

Факторы риска 
Курение, n (%) 8 (38,10) 13 (50,00) 7 (41,18) 0,67 
Артериальная гипертензия, n (%) 14 (66,67) 13 (50,00) 9 (52,94) 0,42 
Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 8 (38,10) 15 (57,69) 4 (23,53) 0,32 
Гиперхолестеринемия, n (%) 13 (61,90) 14 (53,85) 10 (58,82) 0,82 
Инфаркт миокарда в анамнезе, n (%) 11 (52,38) 3 (11,54) 5 (29,41) 0,008 

 
 

Таблица 2 
Данные ангиографии пациентов в группах 

Параметр 
Группа 

P ХТО липидные бляшки 
без ХТО 

нелипидные бляшки 
без ХТО 

Стент, n 29 33 21 - 
Начальный балл  
по шкале TIMI 0/1/2/3, % 89,7/10,3/0/0 0/0/0/100 0/0/0/100 <0,0001 
Конечный балл  
по шкале TIMI 0/1/2/3, % 0/0/0/100 0/0/0/100 0/0/0/100 1,000 
Средний диаметр стента, мм 2,78±0,28 3,01±0.45 3,00±0,41 0,89 
Средняя длина стента, мм 42,00±19,81 31,27±13,11 28,67±12,25 0,015 

Пост-ЧКВ 
Средний диаметр  
непораженного сосуда, мм 2,84±0,32 3,04±0,42 3,04±0,41 0,089 
Средний диаметр сосуда, мм 2,58±0,34 2,75±0,36 2,78±0,37 0,084 
Длина поражения, мм 31,84±13,87 20,02±9,95 19,66±9,69 0,0007 

Через 6 месяцев наблюдения 
Средний диаметр  
непораженного сосуда, мм 2,87±0,36 3,03±0,44 2,96±0,38 0,33 
Средний диаметр сосуда, мм 2,28±0,40 2,43±0,52 2,48±0,32 0,31 
Стеноз, % 19,89±8,77 18,68±11,77 15,46±6,67 0,49 
Уменьшение диаметра сосуда, мм 0,27 6±0,07 0,28±0,08 0,3±0,03 0,93 

 
 

Участок поражения сосудов был значи-
тельно длиннее в группе ХТО по сравнению с 
двумя другими группами (31,84±13,87, 
20,02±9,95 и 19,66±9,69 мм соответственно, p 
= 0,0007). Общая длина стента, установленно-
го в сосуд, была больше в группе ХТО, чем в 
двух других группах (42,00±19,81, 
31,27±13,11 и 28,67±12,25 мм соответственно, 
P = 0,0153). Средний диаметр непораженных 

сосудов был 2,9±0,46 мм, и он не различался 
между группами. Не было обнаружено значи-
мой разницы в уменьшении диаметра сосуда 
между группами через 6 месяцев наблюдения 
(P =0,93). 

Результаты сравнительного анализа 
морфологии артерий с помощью ОКТ сразу 
после ЧКВ и через 6 месяцев наблюдения 
(всего 1 909 снимков) представлены в табл. 3.  
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Таблица 3  
Сравнительный анализ морфологии артерий после ЧКВ и через 6 месяцев наблюдения 

Параметр 
Группа 

P ХТО липидные бляшки  
без ХТО 

нелипидные бляшки без 
ХТО 

Стент, n 29 33 21 - 
Диссекция, n (%) 1 (0,16) 9 (1,11) 2 (0,43) 0,06 
Поперечные снимки с диссекцией 
внутри стента, n (%) 53 (8,45) 39 (4,79) 62 (13,25) <0,001 
Поперечные снимки с протрузией 
ткани, n (%) 69 (11,00) 122 (14,99) 30 (6,41) <0,001 
Поперечные снимки с тромбом внутри 
стента, n (%) 15 (2,39) 31 (3,81) 5 (1,07) 0,012 
Стенты со стратами в малаппозиции,  
n (%) 7 (30,4) 12 (36,4) 1 (4,8) 0,002 
Поперечные снимки с малаппозицией 
стратов, n (%) 19 (3,03) 21 (2,58) 3 (0,64) 0,022 

Через 6 месяцев наблюдения 
Стент, n  29 33 21 - 
Толщина неоинтимы, мм 0,095±0,05 0,112±0,049 0,134±0,049 0,038 
Тромб внутри стента, n (%) 3 (9,4) 1 (3,1) 0 0,260 
Поперечные снимки с непокрытыми 
стратами, n (%) 103 (23,4) 23 (8,2) 13 (6,6) <0,0001 
Поперечные снимки с выступающими 
стратами в просвет сосуда, n (%) 136 (30,8) 27 (9,6) 19 (9,6) <0,0001 
Стенты в малаппозиции, n (%) 9 (31,0) 2 (6,1) 1 (4,7) 0,006 
Поперечные снимки с малаппозицией 
стратов, n (%) 22 (5,0) 3 (1,0) 1 (0,4%) 0,002 
Персистирующая малаппозиция 12 (54,5) 1 (33,3) 1 (100) - 
Поздне-приобретенная малаппозиция 8 (36,4) 2 (66,7) 0 - 
Неизвестно 2 (9.1) 0 0 - 

 
В группах пациентов с ХТО и пациентов 

с липидными бляшками была выше доля попе-
речных снимков с малаппозицией стратов 
(3,03%, 2,58% и 0,64%, P = 0,022), протрузией 
ткани (11%, 14,09% и 6,41%, P < 0.001) и тром-
бозом стента (2,39%, 3,81% и 1,07%, P = 
0.0119), чем в группе пациентов с нелипидными 
бляшками. Частота краевой диссекции не раз-
личалась между тремя группами (P = 0,064). 
Однако частота диссекции внутри стента была 
выше в группе пациентов с нелипидными 
бляшками, чем в группе пациентов с ХТО и 
группе пациентов с липидными бляшками 
(13,25%, 8,45% и 4,79% соответственно, 
P < 0,001). Через 6 месяцев наблюдения 
наименьшее количество неоинтимы было заре-
гистрировано в группе пациентов с ХТО, затем 
следовала группа пациентов с липидными 
бляшками и группа пациентов с нелипидными 
бляшками (P=0,038). В группе с ХТО была вы-
ше доля поперечных снимков с непокрытыми 
стратами стента (23,4%, 8,2% и 6,6%, P < 0,001) 
и выступающими стратами в просвет сосуда 
(30,8%, 9,6% и 9,6%, P <0,001) по сравнению с 
группами пациентов с липидными и нелипид-
ными бляшками. Частота малаппозиций значи-
тельно снизилась с 36,4% сразу после ЧКВ до 
6,1% через 6 месяцев наблюдения. Однако ча-
стота малаппозиций стентов в группе с ХТО 
осталась высокой (30,45% сразу после ЧКВ и 
31% через 6 месяцев наблюдения). Среди 22 
поперечных снимков с малаппозицией в группе 
с ХТО 12 (54,5%) снимков были с персистиру-

ющей малаппозицией, 8 (36,4%) – с позднепри-
обретенной малаппозицией и 2 (9,1%) – с неиз-
вестными данными ввиду отсутствия ОКТ-
снимков сразу после ЧКВ.  

При установке СЛК уровень рестеноза 
стента значительно ниже, чем при установке 
голометаллических стентов, особенно у пациен-
тов с ХТО [5,6]. Однако существуют мнения о 
более высоком риске тромбоза стента после 
установки СЛК, так как малаппозиция и недо-
статочная эндотелизация стента были признаны 
факторами риска для тромбоза стента [7, 8]. По-
казано, что ОКТ способна детально визуализи-
ровать положение и покрытие стента после 
установки в сосуд, и ОКТ-снимки сопоставимы 
с данными гистологии соответствующей ткани 
[9-11]. В исследовании частота малаппозиций у 
пациентов с ХТО после установки сиролимус-
стентов была значительно выше, чем у пациен-
тов без ХТО. А в группе пациентов без ХТО 
частота малаппозиций была выше при наличии 
липидных бляшек (36,4%), чем нелипидных 
(4,8%). Эти результаты подтверждают преды-
дущие исследования, в которых частота малап-
позиций у пациентов с нестабильной стенокар-
дией была выше, чем со стабильной стенокар-
дией (33% против 4%) [12]. ОКТ-исследования 
показали, что у стабильных пациентов чаще 
встречаются фиброзные бляшки, в то время как 
у пациентов с ОКС чаще наблюдаются липид-
ные бляшки и/или тромбоз [12]. Липидные 
бляшки предрасположены к разрыву во время 
ЧКВ, что может привести к малаппозиции стен-
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та [13,14], а липидный компонент бляшки был 
признан фактором риска для протрузии ткани 
при стентировании [15].  

Расширение стента в период наблюде-
ния может быть связано с несоответствующей 
установкой стента во время ЧКВ. В то время 
как расширение внешней эластичной мембра-
ны, вызванное установкой стента, могло при-
вести к позднеприобретенной малаппозиции. 

Клиническое значение малаппозиции 
недостаточно изучено. В нескольких исследо-
ваниях указано, что наличие малаппозиции 
после установки стентов с лекарственным по-
крытием не было ассоциировано с неблаго-
приятными событиями в длительном периоде 
наблюдения[16-18]. В то же время есть дан-
ные о связи неполной установки стента и его 
тромбоза [7,19]. В нашем исследовании у па-
циентов с малаппозицией неблагоприятные 
события не наблюдались.  

Признано, что сиролимус-стенты замед-
ляют процесс эндотелизации сосуда. Matsumoto 

и соавт. [2] с помощью метода ОКТ установили, 
что 10% стентов не были покрыты неоинтимой 
через 6 месяцев после имлантации сиролимус-
стентов. В нашем исследовании, неоинтима бы-
ла тоньше в группе пациентов с ХТО, а также у 
пациентов этой группы было больше протрузий 
и непокрытых стратов стента по сравнению с 
пациентами без ХТО. Это может повысить по-
тенциальный риск тромботических осложнений 
после установки стентов. 

Заключение 
Изначальная морфология поражения ар-

терии влияет на сосудистый ответ после им-
плантации СЛК. ХТО и липидные бляшки ассо-
циированы с частой малаппозицией, протрузией 
ткани и тромбозом после стентирования. Через 
6 месяцев наблюдения для сосудов у пациентов 
с ХТО были характерны позднее покрытие 
стентов и малаппозиция. Таким образом, в ис-
следовании выявлена важная патологическая 
связь между морфологией артерии и различным 
ответом сосуда на установку стента. 
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ПОКАЗАТЕЛИ УЛЬТРАЗВУКОВЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ  
В ПРОГНОЗИРОВАНИИ ОСЛОЖНЕНИЙ ПРИ ЧРЕСКОЖНОМ КОРОНАРНОМ 

ВМЕШАТЕЛЬСТВЕ У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА 
1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
2ГБУЗ «Республиканский кардиологический центр», г. Уфа 

 
Частота хирургического лечения ишемической болезни сердца в последние годы значительно возросла. Во всем мире 

ежегодно проводится свыше 7 миллионов чрескожных коронарных вмешательств. Общая летальность после чрескожных 
коронарных вмешательств составляет от 0,4 до 1,9%. 

Целью исследования явился анализ корреляционной связи между результатами ультразвуковых исследований и 
осложнениями при чрескожном коронарном вмешательстве у больных при ишемической болезни сердца. В исследование 
вошли 2610 пациентов с ишемической болезнью сердца функционального класса 2, которым стентирование коронарных 
артерий проводили в плановом порядке в период с 2003 по 2015 гг. в ГБУЗ «Республиканский кардиологический центр». 
Анализ полученных данных показал, что наиболее значимыми предикторами осложнений при чрескожном коронарном 
вмешательстве являются: фракция выброса, конечный диастолический объем, диаметр аорты, конечный систолический 
размер левого желудочка. Выявлены корреляционные связи риска развития интраоперационных осложнений и показателей 
эхокардиографии.  

Ключевые слова: предикторы, стеноз, эхокардиография, атеросклероз.  
 
V.V. Plechev, R.Yu. Risberg, I.V. Buzaev, M.R. Badikov, B.A. Oleinik, M.R. Nigmatullin 

INSTRUMENTAL STUDIES AS PREDICTORS OF COMPLICATIONS  
IN PERCUTANEOUS CORONARY INTERVENTION IN PATIENTS  

WITH CORONARY HEART DISEASE 
 
Recently the frequency of surgeries in cases of coronary heart disease has significantly increased. Yearly more than 7 million of 

percutaneous coronary interventions are carried out worldwide. The general lethal outcomes after such interventions make up 0.4-1.9%. 
The study aimed to analyze the correlation between indicators of ultrasound examinations and complications in percutaneous 

coronary intervention in patients with coronary heart disease. The study included 2610 patients with coronary heart disease of func-
tional class 2, who underwent stenting of the coronary arteries in a planned manner between 2003 and 2015 in the Republican cardi-
ological centre. Analysis of the data showed that the most significant predictors are: ejection fraction, end diastolic volume, aortic 
diameter, end-systolic size of the left ventricle. The study also revealed correlations between the risk of development of intraopera-
tive complications and indicators of echocardiography. 

Key words: predictors, stenosis, echocardiography, atherosclerosis. 
 
В настоящее время в Российской Феде-

рации и во всем мире сердечно-сосудистые 
заболевания являются одной из основных 
причин инвалидизации и смертности населе-
ния [1-6]. Согласно данным литературы уро-
вень смертности от сердечно-сосудистых за-
болеваний среди мужчин в 4,7 раза выше, чем 
среди женщин, от ишемической болезни 
сердца – в 7,2, от инфаркта миокарда – в 9,1 и 
от церебровасулярных болезней – в 3,4 раза 
[7]. Подобные половые различия регистриру-
ются во всех развитых странах, однако столь 
выраженная разница характерна именно для 
Российской Федерации [1]. 

Проведенные исследования показали 
наличие существенных различий уровня 
смертности от патологии сердечно-сосудистой 
системы в разных регионах Российской Феде-
рации. Так, в Вологодской и Ивановской обла-
стях, а также в Приморском крае уровень 
смертности от болезней системы кровообра-
щения у лиц мужского пола превышает сред-
ний показатель по России и составляет 600 
случаев на 100000 населения. Наименьший 

показатель смертности у мужчин был выявлен 
в Тюменской и Самарской областях, в Красно-
дарском крае, у женщин – в Республике Се-
верная Осетия (Алания), Самарской и Тюмен-
ской областях [1]. Согласно данным С.А. 
Шальновой с соавторами болезни системы 
кровообращения составляют 18,8% в общей 
структуре заболеваний, занимая первое место 
[1]. Согласно данным В.В. Плечева с соавто-
рами, в Республике Башкортостан треть 
(33,3%) взрослого населения страдают сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями [8]. 

Недавние исследования выявили тен-
денцию к снижению частоты летальных исхо-
дов вследствие острого инфаркта миокарда, 
что связано с широким применением репер-
фузионной терапии, первичного чрескожного 
коронарного вмешательства, антитромботиче-
ской терапии и вторичных методов профилак-
тики [13,14]. Частота хирургического лечения 
ишемической болезни сердца в последние го-
ды значительно возросла. Во всем мире еже-
годно проводится свыше 7 миллионов 
чрескожных коронарных вмешательств [9]. 
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Общая летальность после чрескожных 
коронарных вмешательств составляет от 0,4 
до 1,9%. Среди пациентов с острым коронар-
ным синдромом показатели госпитальной ле-
тальности при чрескожных коронарных вме-
шательствах значительно выше и составляют 
5-7% [10]. Несмотря на постоянное совершен-
ствование технологии чрескожных коронар-
ных вмешательств, проблема их осложнений 
до сих пор остается чрезвычайно актуальной 
[11]. Благодаря стентированию коронарных 
артерий существенно повысился уровень без-
опасности чрескожных коронарных вмеша-
тельств в лечении больных ишемической бо-
лезнью сердца [12]. Однако осложнения, воз-
никающие в ранний или отдаленный после-
операционный периоды, существенно снижа-
ют их клиническую эффективность.  

Цель исследования – анализ корреляци-
онных связей между результатами ультразву-
ковых исследований и осложнениями при 
чрескожном коронарном вмешательстве у 
больных ишемической болезнью сердца. 

Материал и методы 
В исследование вошли 2610 пациентов с 

ишемической болезнью сердца функциональ-
ного класса 2, стентирование коронарных ар-
терий которым проводили в плановом поряд-
ке в период с 2003 по 2015 гг. в ГБУЗ «Рес-
публиканский кардиологический центр». 

Проведенное исследование было откры-
тым, одноцентровым, рандомизированным, 
контролируемым, проспективным, продленным. 
Контрольными точками исследования являлись 
госпитализация, через 1, 6 и 12 месяцев, 3 и 5 
лет после оперативного вмешательства. 

В зависимости от развившихся осложне-
ний пациенты были распределены по группам. 
В I группу вошли 1958 пациентов, у которых в 
период всего наблюдения каких-либо ослож-
нений после стентирования коронарных сосу-
дов не наблюдалось. У пациентов II группы 
(n=425) в ходе наблюдения развился рестеноз в 
коронарном стенте. В группе III (n=18) после 
оперативного вмешательства развивались дис-
секция и перфорация сосудистой стенки с 
внутрисосудистым или органным кровоизлия-
нием. У пациентов группы IV (n=147) интрао-
перационно возникали явления аритмии, у па-
циентов группы V развивался синдром «no-
reflow» (отсутствие адекватного кровотока на 
уровне тканей после успешной реканализации 
инфарктобусловившей артерии). В группе VI в 
разные сроки исследования наблюдались ле-
тальные исходы. Из пролеченных за период 
наблюдения больных умерло 33 человека, из 
них мужчин – 18 (54,6%), женщин – 15 

(45,4%). В группу VII (n=9) вошли пациенты с 
летальным исходом в течение 1 года после 
проведения оперативного вмешательства. 

Регистрация электрокардиограммы про-
водилась на аппаратах «Mingograph» 
(Siemens, Германия) и «HelligeMultiScriptor» 
(Elema, Швеция). Запись ЭКГ выполнялась в 
12 отведениях: в трех стандартных 
(W. Einthoven), трех усиленных униполярных 
(E. Goldberger) и шести униполярных грудных 
отведениях (F. Wilson).Скорость движения 
ленты при всех записях составляла 50 мм/с. 
Исследование коронарных сосудов, а также 
интраоперационный контроль оперативного 
вмешательства и оценку эффективности про-
водимой терапии осуществляли на ангиогра-
фах «PhilipsFD» 10 (Нидерланды) и «Philips 
Allura Integtis» (Нидерланды). Эхокардиогра-
фию миокарда проводили с помощью аппара-
та «Philips IE33» (Нидерланды). Также на 
данном аппарате проводили дуплексное ска-
нирование магистральных сосудов головы с 
целью исследования структурно-функцио-
нального состояния сосудистой стенки и ана-
лиза корреляционных связей с диссекцией 
коронарных артерий (как правило, на фоне 
кальциноза), возникающей в момент проведе-
ния стентирования.  

Статистическую обработку данных 
проводили с использованием программы Sta-
tistica 6. Нормальность распределения полу-
ченных результатов в вариационном ряду 
оценивали с помощью критерия Колмогоро-
ва–Смирнова, а также согласно правилу двух 
и трех сигм (σ). Для определения формы рас-
пределения показателей использовался метод 
построения гистограмм и частотного анализа. 
Данные, не подчинявшиеся закону нормаль-
ного (гауссовского) распределения, представ-
ляли в виде медианы (Ме) и интерквартильно-
го размаха (25 и 75 перцентилей). При срав-
нении количественных признаков двух сово-
купностей, подчиняющихся закону нормаль-
ного распределения, использовали критерий 
Стьюдента. Критерий Манна–Уитни приме-
няли, если сравниваемые совокупности несвя-
занных выборок не подчинялись закону нор-
мального распределения. При сравнении ка-
чественных признаков применяли точный 
критерий Фишера и критерий χ2.  

Результаты и обсуждение 
Дисперсионный анализ количественных 

параметров эхокардиографии позволил вы-
явить наличие статистически значимых раз-
личий между группами по таким показателям, 
как конечный диастолический объем (КДО), 
фракция выброса (ФВ), размер левого пред-
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сердия и диаметр аорты, конечные систоличе-
ский и диастолический размеры левого желу-
дочка (табл. 1). 

 
Таблица 1  

Результаты дисперсионного анализа данных  
ЭХО-кардиографии у пациентов после стентирования 

Показатель Н р 
КДО, мл 17,0 0,0092 
ПП2, см 5,3 0,51 
ПП1, см 7,8 0,25 
УО, мл 7,2 0,31 
ФУ, % 10,8 0,09 
ФВ, % 20,8 0,002 

МЖП, см 4,2 0,64 
ЛП, см 22,3 0,0011 

АО восх., см 0 1,0 
АО, см 26 0,0002 
ПЖ, см 11,7 0,069 
КСР, см 27,0 0,0001 
КДР, см 24,5 0,0004 

Стеноз внутренней сонной артерии 6,2 0,4 
Толщина комплекса интима-медиа 0 1,0 

ЧСС, уд/мин 0 1,0 
 

Попарное сравнение показателей позво-
лило более детально оценить различия между 

группами в зависимости от вида осложнения 
(табл. 2).  

Так, размеры правого предсердия коле-
бались в диапазоне 2,5-5,6 мм на 2,9-7,0 мм. 
Наибольшие размеры правого предсердия име-
ли пациенты VII группы (с летальным исходом 
в течение 1 года после вмешательства) – на 8,3-
11,1% (р<0,05) больше, чем в группе без 
осложнений. Тенденция к уменьшению разме-
ров правого предсердия отмечалась в группах с 
интраоперационными осложнениями: наруше-
нием ритма (V) и синдромом «no-reflow» (VI), 
однако статистически значимых отличий не 
обнаружено.  

Максимальный ударный объем реги-
стрировался также у пациентов VII группы – 
на 13,2% больше (р=0,26), чем в группе без 
осложнений. Наименьший ударный объем 
отмечался в группе пациентов с тромбозом 
коронарного стента в раннем послеопераци-
онном периоде – на 9,2% меньше (р=0,37), 
чем в группе без осложнений.  

 
Таблица 2  

Результаты ЭХО-кардиографии у пациентов после стентирования 

Показатель Группа 
I  II  III IV V VI VII 

КДО, мл 130  
(112; 149) 

130  
(113; 149) 

120  
(113; 138) 

126,5  
(112; 138) 

127  
(104; 140) 

120  
(105; 135)*** 

167  
(124; 209) 

ПП2 3,6 (3,4; 3,8) 3,6 (3,3; 3,8) 3,65 (3,5; 3,8) 3,6 (3,5; 3,8) 3,3 (3,2; 4,0) 3,5 (3,3; 3,8) 4,0 (3,9; 4,1)* 
ПП1 4,8 (4,5; 5,0) 4,8 (4,5; 5,0) 4,75 (4,5; 5,0) 4,9 (4,6; 5,2) 4,8 (4,5; 5,1) 4,7 (4,5; 4,8) 5,2 (5,0; 5,4)* 
УО, мл 76 (67; 85) 78 (68; 86) 69 (63,5; 78,5) 75 (70; 87) 81 (68; 87) 75 (67; 83) 86 (75; 89) 
ФУ, % 33 (28,5; 36) 33 (30; 36) 33 (26; 35) 33 (31; 36) 33 (30; 35) 34 (31; 36)* 33 (22; 33) 
ФВ, % 61 (52; 65) 62 (57; 65)* 62 (52; 65) 62 (58; 65,5)* 62 (59,5; 65)* 62 (58; 66)** 53 (43,5; 62) * 
МЖП, см 1,1 (1,0; 1,2)  1,1 (1,0; 1,2) 1,1 (1,0; 1,23) 1,1 (1,0; 1,2) 1,1 (1,0; 1,2) 1,1 (1,0; 1,2) 1,1 (1,0; 1,1) 
ЛП, см 3,9 (3,6; 4,2) 3,9 (3,6; 4,2) 3,75 (3,6; 4,0) 3,8 (3,7; 4,2) 3,9 (3,8; 4,2) 3,8 (3,5; 4,1)*** 4,1 (3,7; 4,4) 
АО восх., см 3,4 (3,2; 3,7) 3,55 (3,2; 3,7) 3,5 (3,3; 3,7) 3,9 (3,6; 4,2) 3,55 (3,4; 3,7) 3,4 (3,2; 3,6) 3,4 (3,2; 3,7)** 
АО, см 3,5 (3,3; 3,7) 3,5 (3,3; 3,7) 3,35 (3,1; 3,5)* 3,5 (3,3; 3,7) 3,8 (3,5; 3,9)* 3,4 (3,2; 3,7)** 3,4 (3,2; 3,7) 
ПЖ, см 2,3 (2,1; 2,5) 2,3 (2,1; 2,5) 2,3 (2,0; 2,6) 2,4 (2,2; 2,6)* 2,4 (2,2; 2,6) 2,3 (2,0; 2,5) 2,6 (2,3; 4,15)* 
КСР, см 3,4 (3,1; 3,8) 3,3 (3,1; 3,6)**^ 3,45 (3,3; 3,8) 3,35 (3,1; 3,7)^ 3,4 (3,3; 3,5) 3,2 (3,0; 3,5)***^ 4,6 (3,5; 4,8) 
КДР, см 5,1 (4,8; 5,5) 5,0 (4,8; 5,3)*^ 5,0 (4,9; 5,1) 5,0 (4,8; 5,3)^ 5,1 (4,7; 5,3)^ 5,0 (4,7; 5,3)***^ 5,8 (5,3; 6,2)** 
Стеноз внут-
ренней сонной 
артерии 35 (30; 45) 35 (30; 40) 45 (16; 50) 40 (40; 50) 30 (30; 35) 35 (30; 45) 55 (53; 58) 
Комплекс 
интима-медиа 

1,1 (0,93; 
1,1) 1,1 (0,95; 1,1) 1,1 (0,9; 1,3) 1,1 (1,1; 1,1) 1,1 (0,89; 1,2) 1,1 (1,0; 1,1) 1,1 (0,95; 1,1) 

ЧСС, уд/мин 66 (60; 72) 65 (58; 69) 60 (54,5; 73) 68,5 (60; 74) 66,5 (60; 80) 67 (59; 73) 65 (58; 69) 
 * Наличие статистически значимых различий по сравнению с I группой: * - р<0,05, ** - р<0,01, *** - р<0,001. ^ - наличие стати-

стически значимых различий по сравнению с группой VII: ^ - р<0,05, ^^ - р<0,01, ^^^ - р<0,001. 
 

Конечный диастолический объем варь-
ировал от 66 до 352 мл и в среднем составлял 
130 (110; 147) мл. Наименьший объем отме-
чался в группах с тромбозом коронарного 
стента и развитием синдрома «no-reflow» – на 
7,7% ниже по сравнению с группой без 
осложнений (р=0,92 и р=0,00036 соответ-
ственно). Наибольший конечный диастоличе-
ский объем был характерен для пациентов с 
летальным исходом – на 28,5% больше 
(р=0,20), чем у пациентов без осложнений 
(рис. 1). Установлена корреляционная связь 
конечного диастолического объема и риском 

развития синдрома «no-reflow» (G=0,21, 
р=0,000004). 

Размеры левого предсердия колебались 
от 1 до 6,3 см. Наименьший размер отмечался 
в группе пациентов с синдромом «no-reflow», 
а также в группе пациентов с тромбозом ко-
ронарного стента в раннем послеоперацион-
ном периоде – на 2,6% (р=0,000012) и 3,8% 
(р=0,3) соответственно по сравнению с груп-
пой пациентов без осложнений, наибольший 
размер в группе пациентов с летальным исхо-
дом – на 5,1% (р=0,34) (рис. 2). Такая же ди-
намика установлена и в отношении размеров 
правого желудочка. Корреляционный анализ 
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показал наличие слабой связи размеров пра-
вого (G=0,12, р=0,012) и левого предсердий 
(G=0,17, р=0,000001) с риском развития син-
дрома «no-reflow», а размеров правого желу-
дочка – с риском диссекции коронарной арте-
рии (G=0,26, р=0,0019) и развитием летально-
го исхода (G=0,50, р=0,039). 
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 КДО:  KW-H(6,889) = 17,0330832, p = 0,0092  
Рис. 1. Конечный диастолический объем по данным  

эхо-кардиографии в группах в зависимости от осложнений 
после планового стентирования коронарных сосудов 
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 ЛП:  KW-H(6,1847) = 22,3202895, p = 0,0011  
Рис. 2. Размер левого предсердия по данным эхокардиографии 

в группах в зависимости от осложнений после планового  
стентирования коронарных сосудов 
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 ФВ:  KW-H(6,1819) = 20,81526, p = 0,0020  
Рис. 3. Фракция выброса по данным эхокардиографии в груп-

пах в зависимости от осложнений после планового стентирова-
ния коронарных сосудов 

 
Фракция выброса варьировала от 18 до 

85% и в среднем составляла 61 % (54; 65). В 
группах пациентов с осложнениями фракция 

выброса была повышена на 1,6% (р<0,05). 
Только в группе пациентов с летальным исхо-
дом фракция выброса была снижена на 13,1% 
(р=0,023) по сравнению с группой пациентов 
без осложнений (рис. 3). 

Диаметр аорты колебался в диапазоне 
от 1,8 до 5 см и в среднем составлял 3,5 см 
(3,3;3,7). В группе пациентов с тромбозом ко-
ронарного стента отмечался наименьший 
диаметр аорты – на 4,3% меньше (р=0,081), 
чем в группе пациентов без осложнений (рис. 
4). Суженный на 2,9% (р=0,0013) просвет аор-
ты визуализировался и в группах с синдромом 
«no-reflow» и летальным исходом. Расшире-
ние аорты наблюдалось лишь в группе с ин-
траоперационным нарушением ритма – на 
8,6% (р=0,011). Установлена корреляционная 
связь между диаметром аорты и риском раз-
вития нарушений ритма сердца (G=0,36, 
р=0,0004), а также синдромом «no-reflow» 
(G=0,14, р=0,000005). 
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 АО:  KW-H(6,1855) = 26,0359079, p = 0,0002  
Рис. 4. Диаметр аорты по данным эхокардиографии  

в группах в зависимости от осложнений после планового  
стентирования коронарных сосудов 
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 КСР:  KW-H(6,1273) = 26,9512263, p = 0,0001  
Рис. 5. Конечный систолический размер левого желудочка по 

данным эхокардиографии в группах в зависимости от осложне-
ний после планового стентирования коронарных сосудов 

 
Конечный систолический размер левого 

желудочка варьировал от 1,8 до 7,3 см и в 
среднем составлял 3,4 см (3,1; 3,7). Данный 
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показатель был значительно снижен в группе 
пациентов с синдромом «no-reflow» – на 5,9% 
(0,000034), а также у пациентов с рестенозом 
в коронарном стенте в позднем послеопера-
ционном периоде – на 2,9% (0,0069) по срав-
нению с пациентами без осложнений (рис. 5). 
Выраженное увеличение конечного систоли-
ческого размера левого желудочка наблюда-
лось у пациентов с летальным исходом – на 
35,3% (р=0,059). 

Конечный диастолический размер лево-
го желудочка находился в диапазоне от 3,9 до 
8,3 см и в среднем составлял 5,1 (4,8; 5,4) см. 
Установлено, что у пациентов с осложнением 
во время операции и после нее конечный диа-
столический размер левого желудочка был в 
среднем на 2% меньше (р<0,05), чем у паци-
ентов, перенесших плановое стентирование 
коронарных сосудов без осложнений (рис. 6). 
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 КДР:  KW-H(6,1353) = 24,5024674, p = 0,0004  
Рис. 6. Конечный диастолический размер левого желудочка по 
данным эхокардиографии в группах в зависимости от осложне-

ний после планового стентирования коронарных сосудов 
 

Как конечный диастолический, так и ко-
нечный систолический размер был значитель-
но увеличен только у пациентов с летальным 
исходом – на 13,7 % (р<0,01). Установлена 
корреляционная связь между систолическим и 
диастолическими размерами левого желудочка 
и риском развития синдрома «no-reflow» ин-
траоперационно (G=0,19, р=0,000001 и G=0,17, 
р=0,000005 соответственно), риском рестеноза 
в коронарном стенте в позднем послеопераци-
онном периоде (G=0,09, р=0,014 и G=0,07, 
р=0,033) и особенно риском летального исхода 
(G=0,70, р=0,011 и G=0,70, р=0,011). 

Таким образом, проведенное исследова-
ние показало, что осложнения при плановом 
стентировании коронарных сосудов сердца 
возникли в 23,7% случаев. Среди них интрао-
перационные осложнения составляли 31,1% от 
общего числа осложнений, поздние послеопе-
рационные осложнения – 66,1%, а ранние по-
слеоперационные осложнения – 2,8%. Среди 
интраоперационных осложнений ведущим 
явилось развитие синдрома «no-reflow» – 41%, 
который чаще встречался у пациентов зрелого 
возраста и реже у пожилых. 

Выводы 
1. Выявлены корреляционные связи 

между показателями ультразвуковых иссле-
дований и риском развития интраоперацион-
ных, ранних и поздних послеоперационных 
осложнений при плановом стентировании ко-
ронарных сосудов сердца. 

2. Наиболее значимыми предикторами 
осложнений являются: фракция выброса, конеч-
ный диастолический объем, диаметр аорты, ко-
нечный систолический размер левого желудочка. 
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Минздрава России. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Ленина, 3. Тел./факс: 8(347)255-19-84. 
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Повреждения менисков коленного сустава (КС) у детей остаются одной из актуальных проблем детской хирургии и 

травматологии. Несмотря на большое количество клинических симптомов повреждения менисков, диагностика их по-
прежнему сложна. 

Целью исследования явилось изучение особенностей клинической картины повреждений менисков КС у детей. 
В исследование включены 272 ребенка с повреждениями менисков КС. Для изучения особенностей клинических про-

явлений повреждений менисков в зависимости от возраста ребенка пациенты разделены на 2 группы. В 1-ю группу вклю-
чены 132 ребенка в возрасте от 7 до 12 лет, 2-ю группу составили 140 пациентов в возрасте от 13 до 17 лет. В результате 
сравнительного анализа выявлены возрастные особенности клинических проявлений повреждений менисков. У детей 
младшего возраста патология сустава сопровождается стертыми и слабовыраженными симптомами. У детей старшей воз-
растной группы отмечаются выраженный болевой синдром, ограничение движения и частая блокада сустава. 

Ключевые слова: ребенок, коленный сустав, мениски. 
 

R.A. Gumerov, A.Yu. Ignatiev, A.A. Gumerov, D.Yu. Rybalko, T.S. Psianchin 
CLINICAL CHARACTERISTICS  

OF THE KNEE JOINT MENISCI INJURIES IN CHILDREN 
 
Knee joint (KJ) menisci injuries in children remains one of the topical problems of pediatric surgery and traumatology. Despite 

of the large number of clinical symptoms of menisci damage, their diagnosis is still complicated. 
The research aimed to study the features of clinical picture of menisci injuries in children. 
The study included 272 child with KJ menisci injuries. To study the clinical manifestations of menisci injuries, depending on 

the age of the child, the patients were divided into 2 groups. The 1st group included 132 children aged 7 to 12. The 2nd group con-
sisted of 140 patients aged 13 to 17. Comparative analysis revealed age characteristics of clinical manifestations of menisci injuries. 
In young children joint pathology is accompanied by vague and slight symptoms. Children of the second group showed severe pain 
syndrome, restrict activity and frequent locked joint. 

Key words: child, knee joint, menisci. 
 
Повреждения менисков коленного су-

става (КС) у детей остаются одной из акту-
альных проблем детской хирургии и травма-
тологии [1-3]. По данным ряда авторов данная 
патология занимает первое место в структуре 
травм КС и составляет от 50,6 до 75, 13% сре-
ди повреждений элементов коленного сустава 
у детей [4-6].  

Несмотря на большое количество кли-
нических симптомов, диагностика поврежде-

ний менисков по-прежнему сложна. Объясня-
ется это тем, что большинство симптомов, 
характерных для повреждения менисков, 
встречаются и при других заболеваниях и по-
вреждениях коленного сустава, что является 
одной из основных причин поздней диагно-
стики у детей [4-9]. 

Цель настоящего исследования – изу-
чить особенности клинической картины по-
вреждений менисков КС у детей. 
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Материал и методы 
В клинике детской хирургии Башкир-

ского государственного медицинского уни-
верситета на базе Республиканской детской 
клинической больницы в 2006 – 2016 гг. об-
следованы и оперированы 272 пациента с по-
вреждениями менисков КС. 

Для изучения особенностей клинических 
проявлений повреждений менисков в зависи-
мости от возраста ребенка пациенты были раз-
делены на 2 группы. В 1-ю группу включены 

132 (48,2%) ребенка в возрасте от 7 до 12 лет, 
2-ю группу составили 140 (51,8%) пациентов в 
возрасте от 13 до 17 лет. При анализе распре-
деления больных по полу установлено, что в 1-
й группе соотношение мальчиков и девочек 
одинаково (50,7 / 40,3), а во 2-й группе преоб-
ладали мальчики (55,5 / 40) (табл.1). 

У большинства (56,7%) пациентов по-
вреждения мениска выявлены в правом ко-
ленном суставе и несколько меньше (43,3%) в 
левом.  

 
Таблица 1  

Распределение детей с травматическими повреждениями менисков по полу  

Пол Группы Всего 1-я (п-132) 2-я (п-140) 
Мальчики 67 (50,7%) 84 (55,5%) 151 (55,5%) 
Девочки 65 (40,3%) 56 (40%) 121 (44,5%) 

 
Для обработки результатов исследова-

ния использовали пакет компьютерных про-
грамм «Statistisa-5». Статистическую значи-
мость различий между количественными кри-
териями оценивали с помощью теста Mann–
Whitney, качественных показателей – с помо-
щью расчета критерия χ2. 

Результаты и обсуждение 
При изучении анамнеза особое внима-

ние обращалось на выявление механизма воз-
никновения травмы. Механизм повреждения 
коленного сустава был обусловлен анатоми-
ческими и функциональными его особенно-
стями, а также видом и тяжестью травмы. 

Определение направления действия трав-
мирующих сил помогает выявить повреждение 
тех или иных структур коленного сустава. Кро-
ме того, характер повреждений существенно 
зависит от положения конечности в момент 
травмы, так как в первую очередь повреждают-
ся те структуры, которые противодействуют 
направлению травмирующих сил [4]. 

В нашей серии наблюдений механизм 
травм был определен у 233 (85,3%) постра-
давших, 39 (14,3%) детей в возрасте от 7 до 12 
лет не смогли определить механизм травмы 
коленного сустава. У преобладающего боль-
шинства больных –199 (73,1%) – причиной 
повреждения менисков была непрямая трав-
ма. Анализ значительного количества повре-
ждений мениска коленного сустава свиде-
тельствует о том, что чаще всего разрыв ме-
диального мениска наступает при вальгусном 
положении и одновременной наружной рота-
ции голени, а латерального – при согнутом 

коленном суставе и форсированной ротации 
голени кнутри. 

При прямом механизме повреждение 
мениска возникает в месте приложения трав-
мирующей силы (прямой удар по суставу и 
падение на него). Такой механизм нами отме-
чен у 49 (20,9%) пациентов. 

Характер травм у 233 (85,7%) больных с 
известными обстоятельствами травмы пред-
ставлен на рисунке.  

 

 
Рис. Виды травм коленного сустава,  

приводящих к повреждениям менисков 
 

Из рисунка видно, что наиболее часто 
повреждение менисков КС у детей наблюда-
ется при бытовых и спортивных травмах. 

Анализ литературы и собственных 
наблюдений свидетельствует о том, что ре-
зультаты лечения травм опорно-двигательного 
аппарата в значительной степени зависели от 
сроков поступления больных в стационар. 

Распределение больных по давности 
травмы или появления симптомов представ-
лено в табл. 2.  

 

Таблица 2 
Распределение детей с травматическими повреждениями мениска по срокам давности травмы 

Кол-во больных Сроки поступления Итого от 3 дн. до 1 мес. от 1 до 3 мес. от 4 до 6 мес. от 6 до 12 мес. 1–3 г. 4–5л. 
Абс. ч. 60 41 32 58 55 26 272 

% 22,1 15,1 11,7 21,3 20,2 9,6 100 
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При изучении сроков поступления было 
выявлено, что в ранние сроки (до 1 месяца) 
после травмы поступили только 22,1%, в бо-
лее поздние сроки – от 1 года до 5 лет – 29,8% 
детей. 

Несвоевременное поступление детей в 
стационар было связано с трудностью диагно-
стики повреждений мениска вследствие схо-
жести с клиникой повреждений других эле-
ментов КС: ушиб, гемартроз, синовит, артрит. 
Общепринятая тактика консервативного ле-
чения этих повреждений в ряде случаев ото-
двигала адекватное лечение на более поздний 
период. В качестве примера приводим клини-
ческое наблюдение.  

Клинический случай 
Больной С., 15 лет, поступил в плановом 

порядке 09.03.2016 г. в детское травматологиче-
ское отделение РДКБ с жалобами на периоди-
чески возникающие боли в левом коленном су-
ставе, особенно после длительных нагрузок.  

Травму получил 6 месяцев назад, во вре-
мя игры в хоккей подвернул левую ногу, появи-
лись боль и отек в области коленного сустава. 
Обратился в травмпункт по месту жительства. 
После рентгенологического обследования с ди-
агнозом ушиб, гемартроз коленного сустава па-
циенту проведены пункция (удалено 30 мл кро-
ви) и иммобилизация коленного сустава гипсо-
вой лонгетой. После снятия лонгеты появились 
периодические боли в суставе. Неоднократно 
принимал физиотерапевтические процедуры.  

Отсутствие положительной динамики в 
результате проводимого лечения явилось 
причиной направления больного на обследо-
вание с использованием магнитно-резо-
нансной томографии. Во время процедуры 
обнаружены повреждение внутреннего ме-
ниска по типу «ручки лейки» и частичный 
разрыв переднемедиального пучка передней 
крестообразной связки. Проведена парциаль-
ная менискэктомия. 

Клиническая картина повреждений ме-
нисков коленного сустава у детей зависела от 
характера травмы и срока получения повре-
ждения, а также от проводимой консерватив-
ной терапии.  

Особенностями повреждений менисков у 
детей старшего возраста являются преоблада-
ние в клинике болевых симптомов (63%), уве-
личение объема сустава (54,3%), ограничение 
движений (40,7%). Кроме того, наиболее ха-
рактерным признаком травматического повре-
ждения менисков у детей старшего возраста 
явилась блокада сустава (65,7%), возникшая в 
результате ущемления оторванной части или 
всего мениска между суставными поверхно-
стями бедренной и большеберцовой костей 
или между мыщелками бедра, по нашим мате-
риалам у 59% детей преимущественно при 
разрыве мениска типа «ручка лейки». 

Эти симптомы были выявлены у подав-
ляющего большинства детей старшего возрас-
та (табл. 3).  

 
Таблица 3 

Клинические симптомы травматических повреждений менисков в зависимости от возраста больного 

Симптомы 
Группы р – уровень  

значимости 1-я (n=132) 2-я (n=140) 
абс. % абс. % 

Боль 
умеренная 52 39,4 15 10,7 р=0,001 

только при нагрузке 41 31,1 36 25,7 р=0,271 
постоянная  39 29,5 89 63,6 р=0,001 

Выпот 
имеется 50 37,9 76 54,3 р=0,009 

отсутствует 38 28,8 13 9,3 р=0,001 
умеренный 44 33,3 51 36,4 р=0,604 

Движение 

без ограничения  53 40,2 29 20,7 р=0,001 
до 20 º 38 28,7 57 40,7 р=0,039 

более 20º 41 31,1 54 38,6 р=0,168 
блокада сустава 23 17,4 92 65,7 р=0,001 

Гипотрофия 
отсутствует 111 84,1 45 32,2 р=0,001 

1–2 см 21 15,9 58 41,4 р=0,001 
более 2 см 0 0 37 26,4 – 

 
У всех больных одним из постоянных 

признаков повреждения менисков явилась 
локальная болезненность вдоль суставной 
щели между боковой связкой коленного су-
става и краем собственной связки надколен-
ника, которая в 3 раза чаще определялась в 
проекции медиального мениска. 

Клиническая картина повреждений ме-
нисков КС у детей младшего возраста прояв-
лялась умеренными (39,4%) или постоянными 

(29,5%) болями. В 17,4% случаев блокада су-
става наблюдалась только при сочетанном 
повреждении. 

В связи с отсутствием патогномонич-
ных симптомов клиническая диагностика по-
вреждения мениска представляет большие 
трудности. Выявленные указанные клиниче-
ские признаки являются показанием к более 
углубленному обследованию у специалиста – 
детского хирурга или травматолога. 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 



65 

Наличие у ребенка хотя бы одного из 
симптомов (боль, выпот, ограничение движе-
ний в коленном суставе) является, по нашему 
мнению, показанием к проведению магнитно-
резонансной томографии КС. 

Выводы 
Основными причинами повреждения ме-

нисков, как известно, являются острые и хрони-
ческие микротравмы, прямое и непрямое сило-
вые воздействия, падение с поворотом при фик-
сированной стопе и слегка согнутом суставе. 

Повреждения менисков коленного су-
става у детей проявляются сходными клини-

ческими симптомами, которые встречаются и 
при других заболеваниях. У детей младшего 
возраста патология сустава сопровождается 
стертыми и слабовыраженными симптомами. 
У детей старшей возрастной группы отмеча-
ются выраженный болевой синдром, ограни-
чение движения и частая блокада сустава. 

Определены особенности клинического 
течения травматических повреждений менис-
ков коленного сустава у детей, что позволит 
педиатрам выявить на более раннем сроке 
больных, нуждающихся в консультации хи-
рурга и травматолога. 
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ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ УРОВНЯМИ ВИТАМИНА D, РЕНИНОМ  

И ИНДЕКСОМ МАССА ТЕЛАУ ДЕТЕЙ ПОДРОСТКОВОГО ВОЗРАСТА  
С ПЕРВИЧНОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ 

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

 
Статья посвящена одной из актуальных проблем педиатрии – артериальной гипертензии (АГ). Несмотря на большую 

распространенность заболевания, патогенез АГ очень сложен и включает в себя множество аспектов, которые требуют 
дальнейшего изучения. В настоящее время доказана обратная взаимосвязь между концентрацией витамина D и активно-
стью ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС). 

Целью исследования является выявление связи между уровнем витамина D, ренина и индекса массы тела (ИМТ) у де-
тей подросткового возраста с первичной артериальной гипертензией. Пациенты были разделены на 2 группы в зависимости 
от ИМТ. В первую группу вошел 31 подросток с избыточной массой тела и ожирением, средний показатель ИМТ у которо-
го составил 28,2±0,8кг/м². Во вторую группу вошли 56 подростков с нормальными показателями ИМТ (21,7±1,6кг/м²). 
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Степень выраженности недостаточности витамина D у детей с первичной АГ и избыточной массой тела была больше 
(15,0±1,0 нг/мл), чем у детей с АГ и нормальны массой тела (18,1±1,1нг/мл, p=0,03).  

Содержание ренина также было более выражено в группе с повышенным ИМТ(66,5±6,3пг/мл), чем у детей с нормаль-
ным ИМТ(57,1±4,9пг/мл,p=0,04). 

Таким образом, доказаны обратная связь между содержанием витамина D и активностью ренина плазмы у пациентов с 
АГ, а также более высокая распространенность дефицита витамина D у пациентов, страдающих ожирением. 

Ключевые слова: дети подросткового возраста, витамин D, ренин, ИМТ, первичная артериальная гипертензия.  
 

L.V. Yakovleva, S.S.K. Zeid, A.V. Melititskaya 
THE RELATIONSHIP BETWEEN THE LEVELS OF VITAMIN D, RENIN AND BMI 

IN ADOLESCENTS WITH PRIMARY HYPERTENSION 
 
The article deals with one of the actual problems of paediatrics – arterial hypertension. Despite the high prevalence of the dis-

ease, the pathogenesis of hypertension is very complex and involves many aspects that require further study. At present, the inverse 
relationship between the concentration of vitamin D and the activity of the renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) has been 
proved. 

The aim of the study is to identify the relationship between the level of vitamin D, renin and body mass index in adolescents 
with primary arterial hypertension. 

The study included 87 adolescents aged 12-17 years. Patients were divided into 2 groups depending on BMI. The first group in-
cluded 31 adolescents with overweight and obesity, average BMI (28.2±0.8 kg / m²). The second group consisted of 56 adolescents 
with normal BMI, average BMI (21.7±1.6 kg / m²). 

The degree of severity of vitamin D deficiency in children with primary hypertension and overweight (15.0±1.0 ng / ml) is 
greater than in children with hypertension and normal body weight (18.1±1.1ng / ml) p = 0.03. 

The level of renin in the first group with increased BMI (66.5±6.3 pg / ml) is more pronounced than in children of the second 
group with normal BMI(57.1±4.9 pg / ml) p = 0.04. 

So, the presence of inverse relationship between the vitamin D content and plasma renin activity in patients with hypertension 
has been proven, as well as the more pronounced prevalence of vitamin D deficiency in obese patients. 

Key words: adolescent, vitamin D, renin, BMI, primary arterial hypertension. 
 
Артериальная гипертензия (АГ) является 

одной из актуальных проблем педиатрии и 
детской кардиологии. В настоящее время АГ 
уступает по распространенности только брон-
хиальной астме и ожирению среди хрониче-
ских заболеваний у детей [1]. По данным по-
пуляционных исследований, проведенных в 
России, АГ наблюдается у 2,4-18% детей и 
подростков в зависимости от возраста. АГ рас-
сматривается как многофакторное заболева-
ние, развитие которого обусловлено взаимо-
действием генетических нарушений и приоб-
ретенных изменений регуляции кровообраще-
ния и представляет сложнейший комплекс 
нейрогуморальных, гемодинамических и мета-
болических факторов, взаимоотношение кото-
рых трансформируется в процессе роста и раз-
вития ребенка. Несмотря на большую распро-
страненность заболевания, патогенез АГ очень 
сложен и включает в себя множество аспектов, 
которые требуют дальнейшего изучения. В 
настоящее время большая роль отводится ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системе 
(РААС) в регуляции уровня артериального 
давления. Доказана обратная взаимосвязь 
между концентрацией витамина Д и активно-
стью РААС [2,5,8]. Анализ современной лите-
ратуры показал, что влияние витамина D на 
уровень артериального давления у детей под-
росткового возраста изучено недостаточно. 

В связи с вышеизложенным целью ис-
следования является выявление связи между 
уровнем витамина D, ренина и индекса массы 
тела у детей подросткового возраста с пер-
вичной артериальной гипертензией.  

Материал и методы 
В настоящей работе представлены ре-

зультаты обследования 87 детей в возрасте от 
12 до 17 лет (средний возраст 14,6±0,6 года) 
со стабильной артериальной гипертензией 
(АГ). Критериями включения в исследование 
были: возраст 12-17 лет; подтвержденный ди-
агноз первичной АГ; отсутствие острых забо-
леваний в течение последнего месяца до 
начала исследования; дети, не принимающие 
нестероидные противовоспалительные препа-
раты (NSAIDs). 

Пациенты были разделены на 2 группы 
в зависимости от индекса массы тела (ИМТ). 
В первую группу вошел 31 подросток с избы-
точной массой тела и ожирением (от 85 про-
центиля и выше для определенного возраста и 
каждого пола), среднее значение показателя 
ИМТ у которого составило 28,2±0,8кг/м². 
Вторую группу составили 56 подростков с 
нормальным ИМТ (от 5 до 85 процентилей 
для определенного возраста и каждого пола), 
среднее значение показателя ИМТ у которых 
составило 21,7±1,6кг/м².  

Критерием исключения были: наличие 
вторичной артериальной гипертензии; нару-
шение печеночной и почечной функций; ост-
рые интеркуррентные заболевания в течение 
последнего месяца. 

Диагноз АГ верифицировался в соответ-
ствии с «Федеральными клиническими реко-
мендациями по оказанию медицинской помощи 
детям с артериальной гипертензией» (2015г.). 

Расчет ИМТ является клинико-
практическим методом для оценки избыточ-
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ной массы тела и ожирения у детей в возрасте 
от 2 лет и старше и рассчитывается по форму-
ле ИМТ = массе тела (кг): рост (м2). 

Значение ИМТ между 5 и <85 проценти-
лями считается нормальным, в пределах ≥85-
95 процентилей оценивается как избыточная 
масса тела, ≥95 процентилей как ожирение.  

Количественное определение 25(ОH) ви-
тамина D в сыворотке крови проводилось им-
муноферментным методом на анализаторе 
StarFax 2100 (США), использовалась тест-
система DIA source Immunoassays S.A 
(Belgium) на базе Центральной научно-
исследовательской лаборатории ФГБОУ ВО 

БГМУ МЗ РФ. Расчет проводился согласно 
прилагаемым инструкциям. За норму прини-
мались значения, соответствующие уровню 
25(ОН)D ≥30-100 нг/мл; недостаточность соот-
ветствовала значениям 10-29нг/мл; дефицит – 
<10нг/мл. 

Уровень активного ренина в перифери-
ческой крови определялся с помощью имму-
ноферментного набора на анализаторе StarFax 
2100 (США), использовалась тест-система 
RE53321 ELISA (Germany) для количественно-
го определения активного ренина на базе Цен-
тральной научно-исследовательской лаборато-
рии ФГБОУ ВО БГМУ МЗ РФ (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Критерии оценки активного ренина в сыворотке крови детей и подростков (ожидаемые нормальные значения), пг/мл 

Значение Медиана Перцентили 
99-й  95-й 5-й  1-й  

17,72 15,31 35,64 31,90 4,66 2,99 
 

Взятие крови осуществляли путем вене-
пункции из локтевой вены в одноразовые ваку-
умные системы («VACUETTE» для сыворотки, 
Greiner Bio-One Австрия) в утренние (8-9 ч) ча-
сы, в положении пациента лежа на спине. 

Исследование одобрена локальном экс-
пертным советом по биомедицинской этике по 
клиническим дисциплинам ФГБОУ ВО БГМУ 
Минздрава России (протокол №20 от 
24.11.2014). После тщательного объяснения 
данного исследования участниками были под-
писаны формы информированного согласия. 

Статистическая обработка данных по-
лученных результатов проводилась с помо-
щью программы STATISTICA version 10 
(statsoft). В случае нормального распределе-
ния признаков проводилось определение 
среднего арифметического и его стандартного 
отклонения, при ненормальном распределе-
нии – определение медианы, 25- и 75-го пер-
центилей. 

Данные представлены в виде M±m, где 
M – средняя величина, m –стандартная ошиб-
ка средней. Сравнение между группами про-
водилось с использованием непараметриче-
ского теста (критерий Манна–Уитни). Разли-
чия считались достоверными при Р<0,05.  

Результаты и обсуждение 
Согласно полученным результатам со-

держание 25(OH)D в сыворотке крови у детей 
подросткового возраста с первичной АГ коле-
балось в широком диапазоне от 5,1 до 
50,2 нг/мл. Средний уровень составил 
16,9±0,8 нг/мл. Нормальный уровень витами-
на D наблюдался у 4 (4,5%) детей, недоста-
точность витамина D у 73 (84,0%) детей, де-
фицит витамина D наблюдался у 10 (11,5%) 
детей (табл. 2). 

Также в исследуемых группах была 
изучена зависимость содержания витамина D 
в плазме крови от ИМТ. Полученные резуль-
таты представлены в табл. 3. 

 
Таблица 2  

Показатели уровня витамина D у детей подросткового возраста с АГ 
Показатели содержания витамина D (25(ОН)D) Абсолютное число Процент Средний уровень витамина D (25(ОН)D) 

Норма, >30 нг/мл 4 4,5 37,875±6,162 
Недостаточность, 10-29нг/мл 73 84 17,00±4,89 

Дефицит, <10нг/мл 10 11,5 8,030±1,238 
 

Таблица 3 
Уровень витамина D в сыворотке крови подростков с первичной артериальной гипертензией, (М±m) 

Показатель 1-я группа (n=31) 2-я группа (n=56) P 
Витамин D, нг/мл 15,0±1,0 18,1±1,1 P1,2=0,03 

 
Средние значения витамина D в обеих 

группах находились в пределах нежелатель-
ной категории значений. Однако отмечается 
тенденция к снижению уровня витамина D 
при увеличении массы тела. При более де-
тальном рассмотрении данного показателя 
выявлено следующее: в группе подростков с 

избыточной массой тела и АГ выявлена до-
стоверно более низкая концентрация витами-
на D (15,0±1,0 нг/мл), чем в группе с нор-
мальной массой тела – 18,1±1,1 нг/мл.  

При проведении корреляционного ана-
лиза выявлена положительная связь между 
базальным уровнем витамина D и показате-
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лем ИМТ в группе с повышенной массой тела 
(р=0,03). 

Таким образом, полученные данные от-
четливо свидетельствуют о более выраженной 
недостаточности и/или дефиците витамина D у 
детей подросткового возраста с первичной ар-
териальной гипертензией с избыточной массой. 

Содержание уровня активного ренина в 
сыворотке крови у детей подросткового воз-

раста с первичной АГ находилось в пределах 
от 3,9 до 140,2 пг/мл. Средний уровень соста-
вил 60,5±3,8пг/мл. Нормальный уровень ак-
тивного ренина наблюдался у 24 (27,6%) де-
тей (табл. 4). 

Следующим этапом нашего исследования 
было изучение уровня активного ренина в зави-
симости от ИМТ в исследуемых группах. Полу-
ченные результаты представлены в табл. 5. 

 
Таблица 4 

Показатели уровня активного ренина у детей подросткового возраста с АГ 
Показатели активного ренина Абсолютное число Процент Средний уровень активного ренина 

Норма (2,99- 31,9 пг/мл) 24 27,6 20,3±1,2 
Повышение уровня ≥ 32 пг/мл 63 72,4 78,0±3,2 

 
 

Таблица 5 
Уровень активного ренина у подростков с артериальной гипертензией в зависимости от ИМТ, (М±m). 

Показатель 1-я группа (n=31) 2-я группа (n=57) P 
Ренин, пг/мл 66,5±6,3 57,1±4,9 р1,2 =0,04 

 
При проведении анализа средние значе-

ния ренина в обеих группах находились в 
пределах выше нормы. В группе подростков с 
избыточной массой тела и первичной АГ вы-
явлен достоверно более высокий уровень ре-
нина (65,1±6,3 пг/мл), чем в группе с нор-
мальной массой тела – 58,0±4,9 пг/мл 
(р=0,04). Отмечена тенденция к увлечению 
уровня ренина с увеличением массы тела. 

Особый интерес представляло изучение 
уровня витамина D и ренина в зависимости от 
степени тяжести АГ. Согласно полученным 
данным средний уровень 25(OH)D у детей под-
росткового возраста с первичной АГ I степени 
составил 17,0±0,8 нг/мл, с АГ II степени – 
17,1±2,5нг/мл. Средний уровень активного ре-
нина у подростков с первичной АГ I степени 
составил 60,8±6,6 пг/мл, у детей с АГ II степени 
– 60,5±4,1пг/мл (см. рисунок). Средний уровень 
витамина D и активного ренина у детей под-
росткового возраста в обеих группах находился 
в пределах нежелательной категории значений, 
однако статистически значимых различий в 
обеих группах не было (P>0,05). Таким образом, 
уровень недостаточности витамина D и содер-
жание ренина не зависят от степени АГ (рис. 1). 

Результаты нашего исследования про-
демонстрировали высокую частоту распро-
страненности и более выраженную недоста-
точность витамина D у детей подросткового 
возраста с избыточной массой тела и АГ, 
проживающих в Республике Башкортостан 
(100%,15,0±1,0 нг/мл), по сравнению с груп-
пой с нормальной массой тела и АГ 
(93%,18,1±1,1 нг/мл). 

Полученные результаты согласуются с 
результатами большого числа рандомизиро-
ванных контролируемых исследований, опуб-

ликованных до апреля 2014 года в изданиях, 
индексируемых в Pub Med / Medline,Web of 
Science and Scopus data bases. В них показано, 
что распространенность дефицита витамина D 
была на 35% выше у пациентов, страдающих 
ожирением, по сравнению с контрольной 
группой и на 24% выше, чем в группе с избы-
точной массой тела. Это указывает на то, что 
распространенность дефицита витамина D 
более выражена у пациентов, страдающих 
ожирением [4], вероятно, это связано с 
уменьшением биодоступности витамина D 
путем его секвестрации в избыточную жиро-
вую ткань, поскольку витамин D является жи-
рорастворимым [7,3]. Некоторые исследова-
ния показывают, что существует связь между 
дефицитом витамина D и повышенной актив-
ностью РААС, а также существует обратная 
связь между витамином D и ренином [6]. 

 

 
Рис. Уровень витамина D и ренина  

в зависимости от степени АГ 
 

В нашем исследовании уровень витами-
на D также был ниже в группе детей с АГ и 
повышенной массой тела, а уровень активно-
го ренина имел обратное соотношение с кон-
центраций витамина D у подростков с избы-
точной массой тела.  
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Заключение 
Анализ полученных нами результатов 

и сравнение их с данными современных ис-
следователей показали, что недостаточность 
витамина D более выражена у подростков с 
повышенной массой тела и первичной арте-
риальной гипертензией, чем у детей с АГ и 

нормальной массой тела. Существует обрат-
ная достоверная зависимость межу уровнями 
содержания витамина D и ренина в плазме 
крови у подростков с артериальной гипер-
тензии. При этом уровень недостаточности 
витамина D и содержание ренина не зависят 
от степени АГ. 
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В ОСТРОМ ПЕРИОДЕ ИКСОДОВЫХ КЛЕЩЕВЫХ БОРРЕЛИОЗОВ 
1ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
2ФГБУ «Всероссийский центр глазной пластической хирургии» Минздрава России, г. Уфа 

 
В статье представлены результаты изучения продукции сывороточных цитокинов у больных иксодовыми клещевыми 

боррелиозами (ИКБ). В период разгара болезни значительно повышается уровень сывороточных провоспалительных цито-
кинов (TNF-α, IL-6, IL-8, IL-18). В динамике болезни концентрация в крови TNF-α значительно снижается, однако к перио-
ду выздоровления нормализации средних значений TNF-α не наступает. Содержание IL-6 в сыворотке крови к периоду об-
ратного развития симптомов значимо возрастает, однако в период ранней реконвалесценции снижается практически вдвое, 
а к трем месяцам после выписки достигает значений контрольной группы. В динамике болезни концентрация в крови IL-8 
снижается. При этом тенденция к нормализации содержания IL-8 имела место в обеих группах, но при средней тяжести она 
оказалась более выраженной. Содержание противовоспалительного цитокина (IL-10) постепенно повышается и достигает 
своего пика к периоду обратного развития симптомов, далее снижается медленными темпами и остается статистически 
значимо высокой через 3 месяца и достигает показателей нормы через 6 месяцев диспансерного наблюдения. 

Ключевые слова: иксодовые клещевые боррелиозы, провоспалительные и противовоспалительные цитокины.  
 

L.D. Sharifullina, R.T. Murzabaeva, E.M. Gareev 
IMMUNOLOGICAL PECULIARITIES OF THE INFLAMMATORY PROCESS  

IN THE ACUTE PERIOD OF IXODIC TICK-BORNE BORRELIOSIS 
 
The article presents the results of studying the production of serum cytokines in patients with tick-borne borreliosis (ICB). Dur-

ing eruptive phase of the disease the level of serum anti-inflammatory cytokines (TNF-α, IL-6, IL-8, IL-18) significantly increases 
In the dynamics of the disease, the blood concentration of TNF-α is significantly reduced, however, by the recovery period normali-
zation of the average values of TNF-α does not occur. IL-6 content in the serum by the period of the reverse development of symp-
toms significantly increases, but in the period of early convalescence it decreases almost by half, and reaches the values of the con-
trol group by three months after discharge. In the dynamics of the disease, the concentration in the blood of IL-8 decreases. At the 
same time, the trend towards normalization of IL-8 was observed in both groups, but at medium severity it was more pronounced. 
The content of anti-inflammatory cytokine (IL-10) gradually rises and reaches its peak to the period of the reverse development of 
symptoms, then decreases slowly and remains statistically significantly high after 3 months and reaches the norm after 6 months of 
dispensary observation. 

Key words: ixodic tick-borne borreliosis, pro-inflammatory and anti-inflammatory cytokines. 
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Иксодовые клещевые боррелиозы (ИКБ) 
объединяют группу этиологически близких 
природно-очаговых трансмиссивных заболева-
ний, представляющих собой самостоятельные 
нозологические формы, для которых характер-
но поражение кожи, нервной и сердечно-
сосудистой систем, опорно-двигательного ап-
парата, стадийность течения и склонность к 
хроническому течению инфекционного про-
цесса [5,6,11,12]. Цитокины являются эндоген-
ными медиаторами межклеточного взаимодей-
ствия с широкими взаимозаменяющимися био-
логическими эффектами. Их значение показа-
но при многих инфекциях [1-3,8,11]. В орга-
низме человека при попадании боррелий вы-
свобождаются множественные медиаторы вос-
паления. На ранних стадиях клетки первой ли-
нии защиты (фибробласты, макрофаги, эндоте-
лиальные клетки и др.) продуцируют набор 
цитокинов, который может быть определяю-
щим в течении и исходе инфекции. В этот пе-
риод происходит активизация иммунной си-
стемы с развитием гуморального и клеточного 
иммунных ответов [1,3,7,9,11]. Изучение цито-
кинового статуса у пациентов ИКБ позволит 
уточнить иммунопатогенез заболевания.  

Цель исследования – изучение патоге-
нетического значения продукции провоспали-
тельных и противовоспалительных цитокинов 
в сыворотке крови пациентов с иксодовыми 
клещевыми боррелиозами в зависимости от 
степени тяжести и динамики заболевания.  

Материал и методы  
Исследован цитокиновый статус 38 

больных (основная группа) с эритемной и без-
эритемной формами ИКБ, госпитализирован-
ных в медицинские учреждения РБ в 2015-
2016 гг. ИКБ легкой степени тяжести наблю-
дались у 13 (34,2%) и средней степени тяже-
сти ‒ у 25 (65,8%) пациентов. Среди заболев-
ших преобладали женщины – 23 (60,5%), 
мужчин было 15 (39,5%). Диагноз эритемной 
формы ИКБ выставлен на основании клини-
ко-эпидемиологических данных (факт приса-
сывания клеща и наличие эритемы у всех 
больных) и подтвержден выявлением IgM и 
IgG к боррелиям методом иммуноферментно-
го анализа (ИФА). Безэритемная форма забо-
левания диагностировалась при наличии фак-
та присасывания клеща и развитии острого 
лихорадочного заболевания путем исключе-
ния таких сезонных инфекций, как геморра-
гическая лихорадка с почечным синдромом и 
клещевой энцефалит по динамике клиниче-
ских симптомов и лабораторных показателей.  

Содержание цитокинов (TNF-α, IL-6, IL-
8, IL-18, IL-10) в сыворотке крови определяли 

методом твердофазного ИФА с использовани-
ем стандартных тест-систем «ProCon» (ООО 
«Протеиновый контур», Россия) с чувстви-
тельностью 1 пикограмм на миллилитр (пг/мл). 
Цитокиновый статус больных изучали в дина-
мике: в первые 2-5-й дни болезни (период раз-
гара), через 7-11 дней (период обратного раз-
вития симптомов) и через 14-19 дней от начала 
заболевания (ранней реконвалесценции), а 
также через 3 и 6 месяцев после выписки из 
стационара. Измерения проводили на автома-
тическом фотометре для микропланшетов 
(«Униплан», Россия) при длине волны 450 нм.  

Контрольную группу составили 30 
практически здоровых людей, сопоставимых 
по возрасту и полу.  

Статистическая обработка полученных 
данных проводилась с помощью программного 
пакета «Statistica 6,0» [10]. Для исследования 
содержания цитокинов и их изменений был 
избран метод параметрического дисперсион-
ного анализа (ДА), который позволяет оцени-
вать силу и достоверность влияния на исследу-
емый признак «контролируемых факторов» ‒ 
степени тяжести заболевания и этапов наблю-
дения за уровнем цитокинов в динамике забо-
левания. При интерпретации результатов ДА 
учитывались коэффициент силы влияния фак-
тора (η2) и его достоверность (критерий Фише-
ра и «p» ‒ уровень значимости).  

Результаты и обсуждение  
Среди обследованных пациентов в 26 

(68,4%) случаях заболевание начиналось с 
повышения температуры тела от 37,8 до 40°С, 
ломоты в теле, головных болей. Длительность 
лихорадки варьировала от 2 до 7 дней, соста-
вив в среднем 4,20±0,26 дня. У 12 (31,6%) па-
циентов температурной реакции не было. До-
статочно частыми клиническими признаками 
у больных были артралгии и миалгии (52,6%). 
У 35 (92,1%) пациентов развивалась кольце-
видная мигрирующая эритема (КМЭ) в диа-
метре от 5 до 21 см и локализовалась на месте 
присасывания клеща на коже туловища (85%) 
и нижних конечностей (15%) [4]. В 3 (7,9%) 
случаях регистрировалась безэритемная фор-
ма ИКБ. Все больные получали антибактери-
альную терапию (доксициклин, амоксиклав, 
сумамед, цефтриаксон) с учетом степени тя-
жести заболевания. При динамическом 
наблюдении за реконвалесцентами ИКБ в те-
чение 12 месяцев рецидивов и хронизации 
процесса не выявлено. 

Нами проводилось определение содер-
жания цитокинов в крови больных с легкой и 
среднетяжелой формами ИКБ в динамике бо-
лезни в сравнении с контрольной группой. 
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Последовательные изменения уровня 
TNF-α оказались достаточно жестко зависимы-
ми от фактора периода заболевания (η2=61%, 
F=106,2; p<<0,0001). Влияние степени тяжести 
заболевания оказалось многократно слабее 
(η2=7%, F=25,9; p<0,0001), а влияние сочетанно-
го действия обоих факторов незначимым 
(F=1,0; p>0,36). Полученные данные указывают, 
что изменения среднего уровня содержания 
TNF-α в динамике болезни были существенны-
ми, значимыми, однотипными при обеих степе-
нях тяжести заболевания при постоянной зна-
чимой разнице уровней этого цитокина при лег-
кой и средней тяжести течения ИКБ (рис. 1). В 
начале заболевания (в период разгара) средние 
уровни содержания TNF-α были максимальны: 
при легкой степени тяжести ИКБ он составил 
232,7±19,0 пг/мл, при среднетяжелом течении – 
301,1±12,5 пг/мл.  

 

 
Рис. 1. Изменение содержания цитокина TNF-α в плазме крови 
больных ИКБ. По оси абсцисс – периоды заболевания: 1 – раз-
гар болезни; 2 – период обратного развития симптомов; 3 – 
период ранней реконвалесценции. По оси ординат – средний 
уровень TNF-α в пг/мл с указанием границ доверительного 
интервала и стандартной ошибки  

 
В период обратного развития симпто-

мов болезни значения TNF-α в обеих группах 
снизились в полтора раза, а в период ранней 
реконвалесценции уменьшились втрое – до 
73,5±5,98 пг/мл при ИКБ легкой и до 
107,3±4,98 пг/мл при средней степени тяжести 
болезни. Следует отметить, что полная нор-
мализация индивидуального уровня содержа-
ния TNF-α (менее 50 пг/мл) регистрировалась 
только в двух случаях из 38 (5%) при легкой 
степени ИКБ (рис.1). 

Аналогичная ситуация сложилась и в 
отношении содержания в крови IL-18 (рис. 2). 
Значимое влияние на его уровень оказывал 
фактор периода ИКБ (η²=23%, F=18,8; 
p<0,0001). Влияние степени тяжести заболе-
вания также оказалось достаточно заметным – 
η2=9%, F=14,2; p<0,0003. Оно проявляется в 

существенном превышении среднего уровня 
содержания IL-18 при ИКБ средней степени 
тяжести, которое оказалось значимым (p<0,05 
и менее) на всех трех этапах наблюдения. Тем 
не менее последовательное снижение концен-
трации цитокина в плазме крови одинаково 
при обеих степенях тяжести заболевания. В 
разгар болезни средний уровень содержания 
IL-18 в группе больных со среднетяжелой 
формой ИКБ составляет 31,5±3,9 пг/мл, при 
легкой форме болезни ‒ 22,1±1,96 пг/мл.  

К моменту выписки из стационара уро-
вень IL-18, последовательно и значимо сни-
жаясь, становится практически в 2 раза ниже 
и составляет 14,5±1,62 пг/мл при средней и 
9,2±1,1 пг/мл при легкой степени тяжести 
ИКБ соответственно. К этому этапу индиви-
дуальные значения уровня IL-18 при легкой 
степени ИКБ в 67%, а при средней тяжести в 
40% случаев оказались ниже нижней границы 
нормы (9 пг/мл).  

При среднетяжелой форме ИКБ к трем 
месяцам после выписки содержание IL-18 в 
сравнении с предыдущим этапом наблюдения 
почти не изменилось – 13,4±1,5 пг/мл 
(p>0,76), при этом индивидуальные значения 
уровня IL-18 у половины пациентов на этом 
этапе оказались выше, а у второй половины ‒ 
ниже верхней границы нормы.  

 

 
Рис. 2. Изменение содержания цитокина IL-18 в плазме крови 
больных ИКБ. По оси абсцисс – периоды заболевания: 1 – раз-
гар болезни; 2 – период обратного развития симптомов; 3 – 
период ранней реконвалесценции; 4 – первый период поздней 
реконвалесценции; 5 – второй период поздней реконвалесцен-
ции. По оси ординат – средний уровень IL-18 в пг/мл с указа-
нием границ доверительного интервала и стандартной ошибки  

 
Через 6 месяцев диспансерного наблю-

дения средний уровень IL-18 статистически 
значимо (p<0,05) снизился до 7,1±0,26 пг/мл, 
при этом все значения цитокина оказались в 
пределах нормы. 

Несколько иным образом изменялось 
содержание цитокина IL-6, прежде всего от-
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метим, что уровень содержания IL-6 в крови 
оказался зависим только в динамике заболе-
вания (η²=35%, F=29,6; p<0,0001), поскольку 
влияние фактора тяжести заболевания и соче-
танного действия обоих факторов оказалось 
статистически не значимым (F=0,28; p>0,59 и 
F=0,78; p>0,48 соответственно). Это позволи-
ло рассматривать данные о содержании этого 
цитокина при ИКБ легкой и средней степени 
тяжести как одну совокупность. К периоду 
обратного развития симптомов средний уро-
вень содержания IL-6 не снижается, а, напро-
тив, заметно и значимо возрастает: с 15,3±0,58 
до 20,4±1,25 пг/мл (p<0,001). Однако при вы-
писке, в период ранней реконвалесценции, 
содержание IL-6 в плазме крови больных 
снижается практически вдвое до 9,1±1,07 
пг/мл, а к трем месяцам после выписки стано-
вится в среднем еще втрое ниже – 2,9±0,09 
пг/мл (p<0,05). Важно отметить и то, что если 
при выписке верхняя граница нормы содер-
жания данного цитокина (5 пг/мл) была пре-
вышена в 82% (21 из 38) случаев, то к трем 
месяцам после выписки все индивидуальные 
уровни IL-6 оказались в границах нормальной 
вариации, что свидетельствует о полной нор-
мализации данного параметра.  

Характерно неуклонное снижение со-
держания цитокина IL-8 в период разгара бо-
лезни и до периода ранней реконвалесценции. 
Соответственно, существенное влияние на 

содержание в плазме этого цитокина оказывал 
лишь фактор «период заболевания»: η2=31%, 
F=29,5, p<0,0001.  

Однако в данном случае пусть и более 
слабым, но значимым оказалось не только вли-
яние фактора «тяжесть заболевания» (η2=6%, 
F=12,1, p<0,001), но и сочетанного действия 
двух факторов (η2=6%, F=5,7; p<0,005). По-
следнее означает, что характер последователь-
ных изменений содержания IL-8 неодинаков 
при ИКБ легкой и средней степеней тяжести. 
На рис. 3 хорошо видно, что в период разгара 
болезни среднее содержание IL-8 при легкой 
степени вдвое ниже, чем при средней степени, 
– 21,6±2,16 против 46,1±4,94 пг/мл. В период 
обратного развития симптомов содержание IL-
8 при ИКБ средней степени значимо (p<0,004) 
и существенно снижается до уровня 30,0±4,26 
пг/мл, в то время как при легкой степени сред-
ний уровень этого цитокина фактически не 
изменился, составив в среднем 21,5±1,93 пг/мл. 
Средние уровни содержания IL-8 при обеих 
степенях тяжести заболевания в этом периоде 
значимо не различаются (p>0,21). Эта тенден-
ция сохранилась и в период ранней реконва-
лесценции. При обеих степенях тяжести сред-
ние уровни содержания IL-8 в этом периоде 
резко снизились, еще более сблизились и зна-
чимо не различались: 4,2±0,46 пг/мл и 2,9±0,85 
пг/мл при легкой и средней степени тяжести 
ИКБ (p>0,22).  

 
Рис. 3. Изменение содержания цитокина IL-8 в плазме крови больных ИКБ. 

По оси абсцисс – периоды заболевания: 1 – разгар болезни; 2 – обратное развитие симптомов; 3 – период ранней реконвалесценции; 
4 – первый период поздней реконвалесценции. По оси ординат – средний уровень IL-8 в пг/мл с указанием границ доверительного 

интервала и стандартной ошибки  
 
Следует отметить, что в этот период в 

целом при легкой и средней степенях тяжести 
заболевания 39% индивидуальных значений 
содержания IL-8 оказались ниже официальной 
и нашей нормативной верхней границы нор-
мальной вариации (2,0 пг/мл и 1,8 пг/мл). При 
этом среди пациентов с легкой степенью ИКБ 

таковых было 27%, а со средней тяжестью ‒ 
44%. То есть тенденция к нормализации со-
держания IL-8 имела место во всех случаях, 
но при средней тяжести она оказалась более 
выраженной. 

Рассмотрим теперь динамику измене-
ний противовоспалительного цитокина ‒ IL-
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10. При ИКБ легкой степени тяжести поэтап-
ные вариации уровня содержания IL-10 ока-
зались статистически не значимыми, прибли-
жающимися к совершенно случайным 
(F=0,39, p>0,67), что позволило свести их к 
общему среднему уровню 237,4±39,47 пг/мл. 
В то же время при средней степени тяжести 
изменения уровня содержания IL-10 оказа-
лись статистически значимо связанными с 
периодами заболевания (η²=32%, F=9,4; 
p<0,0001) и весьма существенными и своеоб-
разными. В этом случае удалось отследить 
уровни этого цитокина в катамнезе (рис. 4).  

На первых трех этапах наблюдения 
вплоть до выписки из стационара средний 
уровень содержания IL-10 последовательно 
возрастает с 217,1±21,52 до 399,6±37,80 пг/мл. 
Заметное снижение его уровня (до 
177,2±25,02 пг/мл) регистрировалось лишь к 
трем месяцам диспансерного наблюдения.  

 

 
Рис. 4. Изменение содержания цитокина IL-10 в плазме крови 
больных ИКБ средней степени тяжести. По оси абсцисс - пери-
оды заболевания: 1-разгар болезни; 2-период обратного разви-
тия симптомов; 3 - период ранней реконвалесценции; 4-первый 
период поздней реконвалесценции; 5-второй период поздней 
реконвалесценции. По оси ординат ‒ средний уровень IL-10 в 
пг/мл с указанием границ доверительного интервала и стан-
дартной ошибки  

 

Через полгода после выписки из стаци-
онара средний уровень концентрации IL-10 
значимо (p<0,05) снизился еще почти втрое, 
достигнув 60,4±2,48 пг/мл. Важно отметить, 
что если на всех предыдущих этапах наблю-
дения индивидуальные значения уровня IL-10 
превышали верхнюю границу нормы (70 
пг/мл), то к полугоду после выписки все они 
варьировали в границах 56÷82 пг/мл.  

Таким образом, у больных ИКБ в пери-
од разгара болезни значительно повышается 
уровень сывороточных провоспалительных 
(TNF-α, IL-8, IL-18) цитокинов, что свиде-
тельствует об их активном участии в фазу 
ранней воспалительной реакции. Они повы-

шают активность нейтрофилов, естественных 
киллеров (ЕК), цитотоксических лимфоцитов 
(ЦТЛ) и В-лимфоцитов, усиливают их актив-
ную миграцию в очаги воспаления, фагоци-
тоз, содействуют формированию клеточного и 
гуморального иммунных ответов [1, 3, 11, 12]. 
Однако высокие концентрации цитокинов в 
крови в разгар болезни могут оказывать и по-
вреждающее действие, обусловливая повы-
шение проницаемости сосудов, усиление коа-
гуляции и активацию ЦТЛ и ЕК [3,11,12]. Ци-
токины опосредуют лихорадку, гипотонию, 
интоксикацию, геморрагический синдром. 

В динамике болезни концентрация в 
крови TNF-α постепенно снижается и к пери-
оду выздоровления не достигает значений 
контрольной группы. Увеличение уровня 
TNF-α в разгар болезни является косвенным 
показателем выраженности клинических про-
явлений и степени тяжести заболевания 
[1,3,7,9,11]. В разгар воспалительной реакции 
при ИКБ превалируют клеточные механизмы 
элиминации с участием нейтрофилов, цито-
кинов (IL-8, IL-18), макрофагов и дендритных 
клеток (TNF-α) и фагоцитоза [3,6,7,9]. Следу-
ет отметить, что недостаточная стимуляция 
продукции IL-18 может стать причиной неэф-
фективности иммунного ответа и развития 
хронической формы ИКБ [3,11].  

Важным медиатором воспаления явля-
ется IL-8, который продуцируется под воздей-
ствием бактериальных эндотоксинов и цито-
кинов (TNF-α, IL-1). Хемокин IL-8 обладает 
способностью индуцировать появление в 
клетках эндотелия специфических рецепто-
ров, реагирующих с моноцитами и нейтрофи-
лами и останавливающих эти клетки в капил-
лярах, расположенных в очаге воспаления. 
Усиленная продукция IL-8 способствует 
ускорению завершения воспалительного про-
цесса [1,3,11]. В динамике болезни уровень 
содержания в крови данного цитокина посте-
пенно снижается и к периоду выздоровления 
тенденция к нормализации содержания IL-8 
отмечается в обеих группах, но при средней 
тяжести она оказалась более выраженной.  

По своей природе IL-6 является типич-
ным провоспалительным цитокином, однако 
он может оказывать и противовоспалительное 
действие, ограничивая синтез других провос-
палительных цитокинов (TNF-α, IL-1β), что 
отражает реципрокные взаимоотношения 
между различными группами цитокинов 
[1,3,11,12]. К периоду обратного развития 
симптомов ИКБ средний уровень содержания 
IL-6 не снижается, а, напротив, значимо воз-
растает, однако в период ранней реконвалес-

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5 (71), 2017 



74 

ценции уменьшается практически вдвое, а к 
трем месяцам после выписки достигает значе-
ний контрольной группы.  

Противовоспалительный цитокин IL-10, 
продуцируемый макрофагами и Тh-2-
лимфоцитами, ингибирует активность макро-
фагов, подавляет гиперчувствительный ответ 
замедленного типа Th1-хелперами и стимули-
рует ответ Th2-клеток, что опосредует повы-
шение продукции антител IgG. Дефицит IL-10 
приводит к регрессу бактериемии и усилен-
ному выбросу IL-6 [3,11,12]. У обследован-
ных пациентов продукция IL-10 усиливается 
постепенно и достигает своего пика в период 
обратного развития симптомов, в дальнейшем 
снижается медленными темпами и остается 
статистически значимо высокой через 3 меся-
ца и достигает колебаний нормы через 6 ме-
сяцев диспансерного наблюдения.  

Полученные нами результаты согласу-
ются с данными литературы. Так, Н.С. Мино-
ранская с соавт. [7] выявили, что в период раз-
гара при эритемной форме болезни усилен 
синтез IL-4, при безэритемной форме повыше-
на продукция IL-8. Далее в период реконвалес-
ценции наблюдалось возрастание концентра-
ции в крови IL-1β и TNF-α и IL-8 при безэри-
темной форме ИКБ [7]. Исследование Д.Ю. 
Мошковой и соавт. выявило, что для острого 
течения эритемной формы клещевого борре-
лиоза характерно достоверное повышение 
уровней IL-1β, ИФН-γ и IL-4 при сохранении у 

большинства больных нормальных значений 
IL-2 и низких значений IL-10 [1,9,12].  

Таким образом, ответная реакция си-
стемы цитокинов при острых ИКБ характери-
зуется усиленной продукцией TNF-α и IL-8, 
которые стимулируют синтез IL-6 и IL-18 и 
угнетают выработку IL-10, обеспечивая ран-
нюю воспалительную реакцию, формирова-
ние клеточного и гуморального иммунного 
ответов, приводящих к элиминации возбуди-
теля и выздоровлению больного.  

Выводы 
1. У больных острыми иксодо-

выми боррелиозами в разгар болезни значи-
тельно повышается концентрация сывороточ-
ных провоспалительных цитокинов. В стадии 
реконвалесценции содержание провоспали-
тельных цитокинов в крови у большинства 
больных снижается до уровня контрольной 
группы, а противовоспалительных цитокинов 
остается статистически значимо высокими.  

2. Выявленная динамика показа-
телей цитокинового профиля пациентов иксо-
довыми клещевыми боррелиозами свидетель-
ствует о развитии ранней воспалительной ре-
акции и формировании иммунного ответа 
смешанного типа, обеспечивающих элимина-
цию возбудителя.  

3. У обследованных больных за-
болевание завершилось выздоровлением, ре-
цидивов и хронизации процесса не регистри-
ровалось.  
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А.Г. Ящук, Л.А. Даутова, Е.М. Попова, А.В. Масленников, А.Г. Имельбаева 
РЕАБИЛИТАЦИЯ ЖЕНЩИН ПОСЛЕ МЕДИКАМЕНТОЗНОГО ПРЕРЫВАНИЯ 

НЕРАЗВИВАЮЩЕЙСЯ БЕРЕМЕННОСТИ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
В настоящее время исследователи рассматривают генез неразвивающейся беременности с мультифакториальных пози-

ций: клинико-эндокринологических, иммунологических, цитогенетических, морфофункциональных, инфекционных. Со-
временная концепция лечения данной патологии предусматривает своевременную полноценную реабилитацию женщин, 
направленную на восстановление морфофункционального состояния эндометрия после опорожнения полости матки и кор-
рекцию иммунологических нарушений с целью прегравидарной подготовки в последующем. 

Целью нашего исследования явились оценка иммунного статуса женщин с неразвивающейся беременностью и обосно-
вание применения иммунорепаранта Деринат в комплексе реабилитационных мероприятий, проводимых у женщин после 
медикаментозного прерывания неразвивающейся беременности. 

Реабилитация пациенток после медикаментозного прерывания беременности с включением в схему лечения препарата 
Деринат позволяет повысить эффективность традиционного комплекса лечебно-реабилитационных мероприятий патогене-
тически обоснованным воздействием на иммунологический статус и регенераторно-пластические нарушения эндометрия у 
пациенток с неразвивающейся беременностью. 

Результаты пайпель-биопсии демонстрируют полноценную трансформацию эндометрия и восстановление желёз в 
единице площади биоптата в группе женщин, получивших своевременное лечение препаратом Деринат в первый менстру-
альный цикл после медикаментозного прерывания неразвивающейся беременности. 

Ключевые слова: неразвивающаяся беременность, медикаментозный аборт, иммуномодулятор, репарант, Деринат. 
 

A.G. Yaschuk, L.A. Dautova, E.M. Popova, A.V. Maslennikov, A.G. Imelbaeva 
REHABILITATION OF WOMEN AFTER DRUG-INDUCED ABORTION  

OF NON-VIABLE PREGNANCY 
 
Currently, researchers are considering the genesis of non-viable pregnancy from multifactorial positions: clinical, endocrinolog-

ical, immunological, cytogenetic, morphological, infectious. The modern concept of treatment of this disease requires timely com-
plete rehabilitation of women, aimed at the restoration of morpho-functional state of the endometrium after emptying the uterus, cor-
rection of immunological disorders with the aim of pregravid preparation in the future. 

The aim of our study was to evaluate the immune status of women with non-viable pregnancy and the rationale for the use of 
immunomodulator Derinat in a complex rehabilitation of women after drug-induced abortion of non-viable pregnancy. 

Rehabilitation of patients after medical abortion with the inclusion in the regimen of the drug Derinat improves the efficiency of 
traditional complex treatment and rehabilitation pathogenetically reasonable impact on the immunological status and regenerative-
plastic disorders of the endometrium in patients with non-vital pregnancy. 

The results of pilel biopsies demonstrate the full transformation of the endometrium and restoration of glands per unit area of 
biopsy in the group of women who received timely treatment with Derinat in the first menstrual cycle after drug-induced abortion of 
non-viable pregnancy. 

Key words: non-vital pregnancy, drug-induced abortion, immunomodulator, repairing agent, Derinat. 
 
Неразвивающаяся беременность – это 

комплекс патологических симптомов, вклю-
чающих внутриутробную гибель плода (эм-
бриона), патологическую инертность миомет-
рия и нарушения системы гемостаза [1,2]. В 
настоящее время она приобретает большое не 
только медицинское, но и социальное значе-
ние. На фоне сформировавшейся в Россий-
ской Федерации устойчивой тенденции сни-
жения показателей воспроизводства населе-
ния неразвивающаяся беременность является 
потерей желанных деторождений. В связи с 
этим наиболее актуальными проблемами ока-
зания медицинской помощи при данной пато-
логии являются бережное опорожнение матки 
и полноценная, патогенетически обоснован-
ная реабилитация женщин для последующей 
успешной беременности и реализации дето-
родной функции. 

В настоящее время исследователи рас-
сматривают генез неразвивающейся беремен-
ности с мультифакториальных позиций: кли-

нико-эндокринологических, иммунологиче-
ских, цитогенетических, морфофункциональ-
ных, инфекционных [1,3]. Одной из ведущих 
причин неразвивающейся беременности ран-
них сроков принято считать генетический фак-
тор. Гибель эмбриона может быть обусловлена 
хромосомными аномалиями, генными мутаци-
ями, структурными нарушениями в генетиче-
ской программе развития плаценты или нали-
чием наследственной предрасположенности. В 
структуре этиологических факторов большую 
группу составляют анатомо-функциональные 
нарушения: миома и врождённые аномалии 
матки, истмико-цервикальная недостаточность, 
внутриматочные синехии. Иммунологические 
нарушения в большинстве случаев являются 
причиной или триггерами развития патологии 
имплантации и ранних сроках гестации. В I 
триместре среди иммунных факторов, приво-
дящих к осложнениям и потере беременности, 
выделяют антифосфолипидный синдром, анти-
тела к хорионическому гонадотропину, совме-
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стимость супругов по антигенам HLA и изме-
нения в клеточно-опосредуемом иммунном 
механизме, в частности дисбаланс в Т-
хелперном звене, Th1/Th и секретируемых ци-
токинах [1,3,5]. В децидуальной оболочке мат-
ки при неразвивающейся беременности 
наблюдается увеличение содержания провос-
палительных γINF, IL-12 (продукт Т-хелперов 
1-го типа) и снижение IL-10 (продукт Т хел-
перов 2-го типа) цитокинов, обеспечивающих 
физиологическое течение гестации. Важней-
шая роль в регуляции аутоиммунных реакций 
и силы иммунного ответа беременности при-
надлежит естественным регуляторным Т-
лимфоцитам тимического происхождения, Тreg. 
Физиологическая беременность сопровождает-
ся увеличением их содержания в перифериче-
ской крови и концентрацией в децидуальной 
оболочке. При неразвивающейся беременности 
эти механизмы нарушаются, содержание в 
крови Тreg не изменяется, отсутствует их 
накопление в децидуальной оболочке.  

Бактериально-вирусная колонизация эн-
дометрия является, как правило, следствием 
неспособности иммунной системы и неспеци-
фических защитных сил организма (системы 
комплемента, фагоцитоза) полностью элимини-
ровать инфекционный агент [8]. В то же время 
возникает ограничение распространения мест-
ного иммунитета за счёт активации Т-лимфоци-
тов и макрофагов. В этих случаях возникает 
персистенция микроорганизмов, характеризу-
ющаяся привлечением в очаг хронического 
воспаления мононуклеарных фагоцитов, есте-
ственных киллеров, Т-хелперов, синтезирую-
щих различные цитокины [5]. Повышенный 
синтез повреждающих цитокинов и снижение 
синтеза ростовых факторов способствуют ано-
мальной инвазии и повреждению трофобласта 
на ранних сроках беременности [2,3]. Воздей-
ствие цитокинов состоит как в прямом поража-
ющем действии на эмбрион, так и опосредован-
но через сосудистые реакции – повышение экс-
прессии молекул адгезии и тромбоз в микро-
циркуляторном русле, ведущие к отслойке и 
гибели плодного яйца. 

В настоящее время установлено, что в ос-
нове патогенеза неразвивающейся беременно-
сти независимо от причин возникновения лежит 
хронический эндометрит. На Всемирном кон-
грессе акушеров-гинекологов в Куала-Лумпур 
(2006) был поставлен знак равенства между не-
состоявшейся беременностью и хроническим 
эндометритом. Состояние эндометрия играет 
важную роль в генезе невынашивания беремен-
ности независимо от наличия других этиологи-
ческих факторов, образующих патологический 

симптомокомплекс [3,4]. Морфофункциональ-
ной основой эндометрита при неразвивающейся 
беременности является комбинация двух пато-
генетических механизмов: хронического про-
дуктивного воспаления (париетальный и ба-
зальный децидуиты) с местными изменениями 
гемостаза, реализующимися нарушениями ре-
цептивности и циклической трансформации 
эндометрия. Для характеристики неполноцен-
ности эндометрия предложен термин «эндомет-
риопатия», проявляющаяся снижением секре-
торной активности эпителиоцитов, ареактивно-
стью к эстрогену и прогестерону, аутоиммун-
ными нарушениями и в конечном итоге «тон-
ким эндометрием» менее 7 мм в период «окна 
имплантации», не способным обеспечить фи-
зиологическое развитие беременности [3,5]. 

Таким образом, неразвивающаяся бере-
менность представляет собой мультифактори-
альное заболевание, а современная концепция 
лечения предусматривает своевременную 
полноценную реабилитацию женщин, направ-
ленную на восстановление морфофункцио-
нального состояния эндометрия после опо-
рожнения полости матки, коррекцию имму-
нологических нарушений с целью преграви-
дарной подготовки в последующем. 

С данных позиций представляет инте-
рес возможность использования иммуномо-
дулятора и репаранта ‒ раствора для инъек-
ций ‒ Деринат 15мг/мл ЗАО ФП «Техномед-
сервис» (ныне ООО “Иммуннолекс”, Россия). 
Деринат, натрия дезоксирибонуклеинат, обла-
дает иммуномодулирующим и иммунокорри-
гирующим эффектом, стимулирует репара-
тивные и регенераторные процессы [7], регу-
лирует гемопоэз, существенно снижает чув-
ствительность клеток к повреждающему аген-
ту. Механизм иммуномодулирующего дей-
ствия связывают со стимуляцией В-
лимфоцитов и активацией Т-хелперов. Выяв-
лено воздействие Дерината на иммунокомпе-
тентные клетки через Toll-like рецепторы 9-го 
типа. Посредством этого рецепторного взаи-
модействия происходят активация иммуно-
компетентных клеток, в частности макро-
фагов и дендритных клеток, и их модулиру-
ющее влияние на ход иммунного ответа. В 
процессе активирующего воздействия на фа-
гоциты стимулируется синтез хемокинов, ан-
гиобластных, фибробластных, эпидермальных 
факторов, активно участвующих в процессах 
репарации [6]. Многочисленными исследова-
ниями доказано отсутствие мутагенного, те-
ратогенного, эмбриотоксического, канцеро-
генного действий, аллергизирующих свойств, 
цитогенетических эффектов [3,4].  
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Целью исследования явились оценка 
иммунного статуса женщин с неразвиваю-
щейся беременностью и обоснование приме-
нения репаранта и иммунокорректора Дери-
нат в комплексе реабилитационных меропри-
ятий, проводимых у женщин после медика-
ментозного прерывания неразвивающейся 
беременности. 

Материал и методы 
Под нашим наблюдением в течение по-

лугода на клинических базах кафедры акушер-
ства и гинекологии №2 (ГБУЗ РБ ГКБ №8, 
Клиника БГМУ) находились 74 пациентки с 
установленным диагнозом неразвивающаяся 
беременность, которым было выполнено меди-
каментозное опорожнение полости матки. По-
сле данного медикаментозного вмешательства 
всем пациенткам было проведено стандартное 
клинико-лабораторное обследование, включа-
ющее как общеклинические методы обследо-
вания, так и гинекологический осмотр (в зер-
калах) и проведение бимануального исследо-
вания. В первый месяц восстановления мен-
струального цикла после медикаментозного 
аборта неразвивающейся беременности жен-
щинам проводился индивидуальный комплекс 
реабилитации, включающий противовоспали-
тельную, гормональную терапию, физиотера-
певтическое лечение, коррекцию иммунологи-
ческих, метаболических процессов и восста-
новление биоценоза влагалища.  

В зависимости от объёма лечебных ме-
роприятий пациентки были разделены на две 
группы.  

Основную группу составили 33 женщи-
ны, реабилитация которых была дополнена 
иммуномодулятором и репарантом Деринат в 
виде раствора 15 мг/мл (по 5 мл внутримы-
шечно) через 24-48 часов, на курс 10 инъек-
ций. Во вторую группу (сравнения) вошла 41 
пациентка, объем реабилитационных меро-
приятий которой не предусматривал терапию 
препаратом Деринат.  

Возраст всех обследованных женщин 
колебался от 20 лет до 41 года при среднем 
значении 29,50±5,73 года. Экстрагенитальная 
патология встречалась у 60 (81,1%) женщин с 
неразвивающейся беременностью. Обращает 
на себя внимание имеющаяся высокая частота 
экстрагенитальных инфекционных заболева-
ний, выявленных у 39,1% пациенток. Среди 
гинекологической патологии преобладали 
инфекции, передающиеся половым путём 
(25,6%) и воспалительные заболевания орга-
нов малого таза (18,9%). Аномалия развития 
матки, являющаяся одной из причин неразви-
вающейся беременности, была отмечена в 1 

случае в виде седловидной матки. Анализ ре-
продуктивной функции женщин показал, что 
число беременностей (с учётом настоящей 
беременности) колебалось от 1 до 10 при 
среднем показателе 2,79±1,75. Большинство 
54 (72,9%) пациентки были беременны по-
вторно. Неблагоприятные исходы в виде ран-
них потерь (самопроизвольные выкидыши и 
неразвивающаяся беременность) отмечались у 
22 (29,7%) женщин. У 2 (2,97%) пациенток в 
анамнезе имелась внематочная беременность. 
Обращает на себя внимание высокая частота 
внутриматочных вмешательств по поводу хи-
рургического аборта – 48 (64,8%) наблюде-
ний, в том числе у каждой пятой данное вме-
шательство было неоднократно. Медикамен-
тозное прерывание предыдущей беременно-
сти проводилось 5 (6,7%) женщинам. 

Срок гестации на момент осмотра коле-
бался в пределах от 5 до 9 недель и в среднем 
составил 7,00±1,47 недели. Длительность за-
держки плодного яйца в полости матки не 
превышала трёх недель и в среднем была рав-
на 2,40±0,49 недели.  

Всем пациенткам было проведено уль-
тразвуковое исследование для констатации 
наличия критериев неразвивающейся бере-
менности, данные представлены в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Ультразвуковые критерии оценки беременности у женщин с 
неразвивающейся беременностью 

Показатели 
Количество обсле-
дованных (n = 74) 
абс. % 

Несоответствие размеров плодного 
яйца сроку беременности 64 86,4 

Деформация плодного яйца 20 27,0 
Гибель плода 39 52,7 
Анэмбриония I типа 24 32,4 
Анэмбриония II типа 11 14,8 
Изменения хориона (истончение, 
утолщение, кольцевидный) 14 18,9 

Отсутствие желточного мешка 4 5,4 
Отсутствие жёлтого тела 10 13,5 

 
C целью оценки иммунного статуса у 

женщин с неразвивающейся беременностью и 
возможности применения репаративной и 
иммуномодулирующей терапии в комплексе 
реабилитационных мероприятий было обсле-
довано 10 пациенток с неразвивающейся бе-
ременностью. Группу сравнения составили 10 
женщин в первом триместре физиологической 
беременности, в последующем пролонгиро-
ванной до доношенного срока. Критериями 
включения в иммунологическое обследование 
было отсутствие на момент обследования ост-
рых инфекционных заболеваний, а также от-
сутствие инфекционного, аутоиммунного и 
лимфопролиферативного иммунопатологиче-
ских синдромов в анамнезе. Иммунологиче-
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ское исследование проведено на базе лабора-
тории иммунофармакологии и иммунотокси-
кологии института иммунологии и физиоло-
гии УрО РАН. 

Оценку субпопуляционной структуры 
лимфоцитов осуществляли стандартным ме-
тодом прямого двухпараметрического имму-
нофлюоресцентного окрашивания цельной 
крови. Данные анализировали в рамках про-
граммного обеспечения CellQuest (BD). Оцен-
ку пролиферативной активности лимфоцитов 
осуществляли с помощью реакции бласттран-
формации лимфоцитов (РБТЛ). Уровень сы-
вороточных иммуноглобулинов классов G, M, 
А определяли стандартным методом радиаль-
ной иммунодиффузии по Манчини. Для оцен-
ки фагоцитарной активности нейтрофилов 
использовали традиционный латекс-тест. Для 
оценки интенсивности кислород-зависимого 
метаболизма нейтрофилов использовали 
спонтанный и индуцированный НСТ-тесты в 
модификации, описанной Campbell и Douglas.  

Опорожнение матки осуществлялось 
согласно рекомендациям ВОЗ. При первом 
визите пациентка получала 200мг мифепри-
стона. На втором визите через 24-48 часов – 
приём мизопростола, на третьем – через 14 
дней проводились оценка клинической эф-
фективности и УЗИ органов малого таза.  

Восстановление менструальной функции 
после медикаментозного опорожнения полости 
матки при неразвивающейся беременности 
происходило через 32,1±1,2 дня (30–35). Ову-
ляторные циклы отмечались у 57 (77,0%) па-
циенток. При оценке эффективности медика-
ментозного аборта по данным ультразвукового 
исследования на 12-14-е сутки нормальное со-
стояние эндометрия зарегистрировано у 38 
(51,3%) женщин, толщина эндометрия в сред-
нем составила 9,11±1,24 мм. 

Пайпель-биопсия эндометрия осу-
ществлялась в позднюю пролиферативную 
(11-14 дни) и секреторную (21-23 дни) фазы 
следующего после лечения менструального 
цикла при наличии овуляции, подтверждён-
ной ультразвуковым исследованием.  

Статистическая обработка результатов 
произведена в рамках программного обеспе-
чения Statistica для Windows (версия 6.0). Раз-
личия считали статистически значимыми при 
значении р<0,05.  

Результаты и обсуждение 
Показатели иммунного статуса женщин 

с неразвивающейся беременностью свиде-
тельствуют о нарушениях физиологического 
баланса между врождёнными и адаптивными 
механизмами иммунитета. 

Оценка субпопуляционной структуры 
лимфоцитов периферической крови проде-
монстрировала тенденцию к увеличению со-
держания всех субпопуляций лимфоцитов у 
женщин с физиологической беременностью. 
У пациенток с неразвивающейся беременно-
стью отмечалось снижение абсолютного со-
держания CD3+CD8+ Т-лимфоцитов (анти-
генспецифические Т-супрессоры / цитотокси-
ческие Т-лимфоциты (ЦТЛ), что согласуется с 
данными других исследователей [4]. Сниже-
ние содержания преимущественно CD3+CD8+ 
Т-лимфоцитов в периферической крови может 
косвенно свидетельствовать об избыточной 
миграции лимфоцитов в фетоплацентарную 
зону для реализации эффекторных функций. 
Напротив, процентное содержание CD16+ 
CD56+ NK лимфоцитов имело тенденцию к 
нарастанию. По мнению ряда исследований 
других авторов повышение содержания 
CD16+CD56+ в периферической крови и эн-
дометрии приводит к повышению концентра-
ции провоспалительных цитокинов и сниже-
нию содержания регуляторных цитокинов [4]. 
При неразвивающейся беременности про-
центное содержание CD19+ В лимфоцитов 
статистически значимо не изменялось (ре-
зультаты продемонстрированы в табл. 2). 

 
Таблица 2 

Структура основных субпопуляций лимфоцитов  
периферической крови в группе женщин  

с физиологической и неразвивающейся беременностью  

Показатели 

Значение показателей, М±m 
физиологиче-
ская беремен-
ность (n=10) 

неразвивающаяся 
беременность 

(n=10) 
Лимфоциты, % 34,4±3,2 26,8±3,2* 
Лимфоциты, 109 кл/л 2,30±0,14 1,80±0,19** 
CD3+ Т лимфоциты, % 72,0±1,6 68,5±2,2* 
CD3+ Т лимфоциты,  
109 кл./л 1,69±0,10 1,25±0,15** 
CD3+CD4+ Т хелперы, % 42,5±2,3 41,9±2,1 
CD3+CD4+ Т хелперы,  
109 кл/л 1,00±0,08 0,77±0,11 
CD3+CD8+ЦТЛ/cупрес., % 25,9±1,7 24,5±2,1 
Абс. 109 кл/л 0,60±0,04 0,43±0,05** 
CD3+CD4+/CD3+CD8+ 
CD19+ B лимфоциты, % 9,7±1,2 8,9±1,1 
Абс. 109 кл/л 0,22±0,02 0,16±0,02 
CD3-/CD16+CD56+ NK 
лц., % 15,8±2,3 16,3±1,9 
Абс. 109 кл/л 0,39±0,08 0,28±0,04 
* Различия статистически значимы (р<0,05) в сравнении с 
контрольной группой.  
** Различия статистически значимы (р<0,05) в сравнении с 
группой здоровых беременных женщин. 

 

У женщин с неразвивающейся беремен-
ностью наблюдались неоднозначные измене-
ния митогенного ответа лимфоцитов, оцени-
ваемого индукцией растительными фитогем-
агглютининами: РНА-Р (фасолевый лектин), 
СonA (конкавалин А-лектин) и PWM (мито-
ген лаконоса). Так, митогенез при стимуляции 
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PHA-P оставался на уровне такового в группе 
женщин с физиологической беременностью; 
индекс стимуляции при воздействии СonA и 
PWM возрастал. Также увеличивался и мито-
генный ответ лимфоцитов при стимуляции 
PWM. Таким образом, учитывая “спектр” ак-
тивируемых митогенами популяций, можно 
предположить, что при неразвивающейся бе-
ременности имеет место снижение супрессор-
ных воздействий преимущественно на CD4+ 
Т лимфоциты. 

Уровень сывороточных иммуноглобу-
линов в изучаемых группах не имеет стати-
стически значимых различий, результаты 
продемонстрированы в табл. 3. 

 
Таблица 3 

Уровни сывороточных иммуноглобулинов  
в исследуемых группах 

Показатели Физиологическая 
беременность (n=10) 

Неразвивающаяся 
беременность (n=10) 

IgG, г/л 1,72±0,27 1,83±0,18 
IgM, г/л 1,59±0,12 1,95±0,08 
IgА, г/л 2,24±0,42 1,87±0,12 

 
В группе женщин с неразвивающейся 

беременностью наблюдались выраженные 
нарушения функциональных свойств нейтро-
филов. Фагоцитарная активность нейтрофи-
лов имела отчётливую тенденцию к сниже-
нию, была статистически значимо ниже тако-
вой в группе женщин с физиологической бе-
ременностью. Наблюдалось резкое возраста-
ние базального уровня кислородзависимого 
метаболизма, показатели которого, несмотря 
на значительную вариабельность, статистиче-
ски значимо превышали таковые в группе 
женщин с физиологической беременностью. 
Полученные результаты можно интерпрети-
ровать как спонтанную гиперпродукцию ак-
тивных форм кислорода нейтрофилами на 
фоне неадекватно низкой реактивности кис-
лородзависимых бактерицидных систем. В 
этой связи следует подчеркнуть, что избыточ-
ная продукция реактивных интермедиатов 
кислорода нейтрофилами является пусковым 
фактором развития повреждения эндотелия 
как на местном, так и на системном уровне. 
Она приводит к гиперкоагуляции, а при бере-
менности может привести к гемодинамиче-
ским расстройствам и нарушению микроцир-
куляции в фетоплацентарной зоне [3].  

Таким образом, при неразвивающейся 
беременности выявлены патологические изме-
нения иммунного статуса, проявляющиеся 
снижением содержания CD3+ Т-лимфоцитов 
(преимущественно CD3+CD8+ цитотоксиче-
ских/супрессорных клеток) в периферической 
крови, уменьшением супрессии митотической 
активности лимфоцитов, снижением фагоци-

тарной активности нейтрофилов при резком 
нарастании спонтанной продукции активных 
форм кислорода. Данные изменения могут как 
следствием нарушения нейро-эндокринно-
иммунных взаимодействий и продукции регу-
ляторных белков фетоплацентарного комплек-
са, так и, возможно, быть одним из причинных 
факторов развития патологии имплантации. 
Следовательно, профилактика повторной по-
тери беременности у данного контингента па-
циенток должна в обязательном порядке 
предусматривать полноценную реабилитацию, 
позволяющую прервать патологическую цепь 
иммунологических нарушений и активизиро-
вать репаративные процессы с целью восста-
новления анатомо-функционального состояния 
эндометрия.  

Оценка эффективности лечебно-
реабилитационных мероприятий у пациенток 
с применением 15мг/мл иммуномодулятора и 
репаранта Деринат проводилась при гистоло-
гическом исследовании пайпель-биоптатов 
эндометрия на 11-14-е и 21–23-е дни следую-
щего после лечения менструального цикла 
при наличии овуляции, подтверждённой уль-
тразвуковым исследованием.  

На фоне проведённой комплексной реа-
билитации с применением препарата Деринат 
в первый менструальный цикл после опорож-
нения полости матки выявлялись признаки 
полноценной трансформации эндометрия. У 
пациенток основной группы эндометрий имел 
морфологические признаки, соответствующие 
поздней стадии фазы пролиферации (рис. 1).  

 

 
Рис. 1. Эндометрий на 11-й день менструального цикла у паци-
ентки основной группы c применением 15 мг/мл препарата 
Деринат. Окраска гематоксилином и эозином. Микрофотогра-
фия ок.10, об. 10 

 
Хорошо визуализировалась нежная ре-

тикулярная строма с клетками, соединёнными 
друг с другом цитоплазматическими отрост-
ками. Железы округлой формы с псевдомно-
гослойной эпителиальной выстилкой имели 
ровный апикальный край (рис. 2). 

В группе сравнения в эти же сроки мен-
струального цикла эндометрий характеризо-
вался отставанием пролиферативных измене-
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ний. Обращали на себя внимание менее вы-
раженная извитость желёз эндометрия и ме-
нее отёчная, более плотная строма. Клетки 
стромы расположены в нежной ретикулярной 
петлистой сети с достаточно крупными ядра-
ми и узким ободком перинуклеарно располо-
женной цитоплазмы. При этом ретикулярная 
строма визуализировалась несколько хуже, 
чем у пациенток основной группы. Эпители-
альные клетки были умеренной высоты с оп-
тически чётким, ровным апикальным краем. 
Ядра желёз были расположены на разных 
уровнях, формируя псевдомногослойную эпи-
телиальную выстилку, интенсивно окрашива-
лись гематоксиллином (рис. 3).  

 

 
Рис. 2. Железа эндометрия на 11-й день менструального цикла 
у пациентки основной группы с применением 15 мг/мл препа-
рата Деринат. Окраска гематоксиллином и эозином. Микрофо-
тография ок.10, об. 40 

 

 
Рис. 3. Эндометрий на 11-й день менструального цикла у паци-
ентки группы сравнения. Окраска гематоксилином и эозином. 
Микрофотография ок.10, об. 10 

 
Сравнительный анализ клеток функци-

онального слоя эндометрия на 11–14-й дни 
менструального цикла у пациенток основной 
группы и группы сравнения не показал досто-
верных различий в высоте клеток желёз 
функционального слоя эндометрия. При этом 
отношение площади желёз эндометрия к 
площади биоптата на 11-14-й дни цикла было 
достоверно выше в основной группе на 12,1% 
(р=0,04). На 21-23-й дни цикла определение 
процентного отношения площади желёз эн-
дометрия к площади биоптата также выявило 
достоверное уменьшение этого показателя в 
группе сравнения на 13,9% (p=0,03) (табл. 4). 
Высокий показатель числа желёз в единице 

площади эндометрия у пациенток основной 
группы свидетельствует об эффективности 
репаративных свойств Дерината в восстанов-
лении базального слоя эндометрия после эпи-
зода неразвивающейся беременности и как 
следствие в сохранении камбиальных клеток, 
необходимых для образования железистой 
паренхимы функционального слоя эндомет-
рия, данные представлены в табл. 4.  

 
Таблица 4 

Характеристика функционального слоя эндометрия  
Дни менструального 

цикла 
Группа 

основная (n=33) сравнения (n=41) 
Высота клеток, мкм 

11-14 15,2-18,9 16,3-19,1 
21-22 13,3-15,4 13,8-15,2 

Отношение площади желёз эндометрия к площади биоптата, % 

11-14 20,4±0,92* 

19,3-21,7 
18,2±0,67 
17,2-19,1 

21-22 23,1±0,64* 

22,3-24,1 
19,9±0,83 
18,3-21,4 

* Различие со значением в группе сравнения (р < 0,05). 
 

На 21-22-й дни менструального цикла в 
основной и в группе сравнения железы эндо-
метрия имели широкий просвет, в полости 
желёз определялось накопление эозинофиль-
ных масс – продуктов секреции. У части кле-
ток апикальный край железистых клеток 
вследствие секреторных процессов был не-
чётким, размытым и имел зазубренный вид. В 
строме отмечались предецидуальные измене-
ния: периваскулярно расположенные соеди-
нительно-тканные клетки были увеличены в 
размерах больше остальных, имели полиго-
нальные очертания (рис. 4). Но в группе срав-
нения децидуализация стромы была выражена 
более слабо, носила очаговый характер, было 
характерно отставание процессов секреторной 
трансформации эндометрия, отчётливо прояв-
лялись признаки слабой интенсивности про-
лиферации желёз функционального слоя эн-
дометрия.  

 

 
Рис. 4. Эндометрий на 21-й день менструального цикла у паци-
ентки основной группы с применением 15 мг/мл препарата 
Деринат. Окраска гематоксилином и эозином. Микрофотогра-
фия ок. 10, об. 10 

 
Таким образом, проведённое гистоло-

гическое исследование пайпель-биоптатов 
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эндометрия у пациенток основной и сравни-
тельной групп демонстрирует имеющиеся 
преимущества морфологических показателей 
эндометрия у пациенток с неразвивающейся 
беременностью, у которых в комплекс реа-
билитационных мероприятий был включён 
иммунорепарант Деринат. Определялись до-
стоверные показатели эффективной регене-
рации и состоятельности эндометрия в виде 
адекватной его трансформации соответ-
ственно фазе менструального цикла, а также 
восстановление желёз в единице площади 
эндометрия.  

Выводы 
1. У женщин с неразвивающейся 

беременностью выявляются нарушения фи-
зиологического баланса между врождёнными 
и адаптивными механизмами иммунитета: 
резкое нарушение фагоцитарно-метаболичес-
кой активности нейтрофилов, субпопуляци-

онной структуры Т-лимфоцитов и функцио-
нальных свойств лимфоцитов.  

2. Реабилитация после медика-
ментозного прерывания беременности с 
включением в схему лечения препарата Дери-
нат (15 мг/мл) позволяет повысить эффектив-
ность традиционного комплекса лечебно-
реабилитационных мероприятий патогенети-
чески обоснованным воздействием на имму-
нологический статус и регенераторно-
пластические нарушения эндометрия у паци-
енток с неразвивающейся беременностью. 

3. Результаты пайпель-биопсии 
демонстрируют полноценную трансформа-
цию эндометрия и восстановление желёз в 
единице площади биоптата в группе женщин, 
получивших своевременное лечение препара-
том Деринат (15 мг/мл) в первый менструаль-
ный цикл после медикаментозного прерыва-
ния неразвивающейся беременности.  
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Bladder cancer is one of the most common malignancies and contributes significantly to the overall human cancer burden. In 

order to solve the difficulties in the highly sensitive detection bladder cancer, detecting tumor residual and defining the margin of 
bladder tumor we use intraoperative fluorescence molecular imaging.  

The study was to synthesize a targeting agent indocyanine green-arginine-glycine-aspartic acid which is integrin αvβ3-targeted, 
fast clearing near-infrared probes both in vitro and in vivo for bladder cancer Imaging-guided therapy. This targeted agent could be 
used for fast clearing hydrophilic near-infrared dye indocyanine green for detecting αvβ3 receptor expressing tumor foci during op-
eration and finishing imaging guided surgery, using preclinical in vivo mouse models. The indocyanine green was conjugated with 
the arginine-glycine-aspartic acid, the indocyanine green-arginine-glycine-aspartic acid was synthesized. The toxicity of indocya-
nine green-arginine-glycine-aspartic acid was measured by MTT assay.  

The probes specificity was assessed in vitro and in vivo using the MB49 (αvβ3 receptor high expressing) bladder cancer cell 
lines in mice models. Fast clearing Near-infrared probes conjugated with arginine-glycine-aspartic acid peptide targeting αvβ3 re-
ceptor can be used for highly specific and sensitive detection of tumor lesions in vivo.  

These preclinical findings with intraoperative optical imaging technique holds promise to offer more sensitive and accurate 
bladder cancer resection guidance and achieve better surgical outcomes in cancer patients. 

Key words: Image-guided therapy, Near-infrared, Indocyanine green, Tumor targeting, Arginine-glycine-aspartic acid. 
 
Bladder cancer (BC) is one of the most 

common malignancies and contributes signifi-
cantly to the overall human cancer burden [1, 2]. 
In China, the incidence rate of BC reached 80.5 
per 100,000 population and is still increasing [1]. 
Surgical intervention, such as transurethral resec-
tion (TUR) and radical cystectomy, is usually the 
first treatment for BC that has not spread to other 
parts of the body [3]. However, despite tremen-
dous efforts have been made to optimize surgical 
strategies for better clinical outcomes, the recur-
rence rate of BC still remains high. The one-year 
recurrence rate is 15%-61%, and the five-year 
recurrence rate can reach up to 78% [4,5].  

For early-stage non-muscle invasive BC 
(NMIBC), the minimally invasive cystoscopy 
guided TUR is preferred as the gold standard [4]. 
However, conventional white-light cystoscopy 
(WLC) suffers the difficulty in visualizing flat 
neoplasms and defining the exact margins of BC 
[6], which results in high risk of leaving tumor 
residual and high recurrence rate. Hexaminolevul-
inate (HAL) guided blue-light fluorescence cys-
toscopy (BLFC) has been confirmed for the in-
creased detection of BC and reduced recurrence 
rates over WLC from long-term follow-up studies 
[7], but its false-positive rate is still 30% due to the 
low specificity of HAL [8]. Therefore, new fluo-
rescent agents with high tumor specificity are 
highly desired for clinical practice in BC resection.  

Recently, various near-infrared (NIR) fluo-
rescent agents were reported in applications of 

intraoperative imaging-guided tumor resection 
for both preclinical and clinical studies [9, 10]. 
The utilization of NIR spectrum (commonly de-
fined as 650 to 900 nm) shows several inherent 
advantages for surgical guidance comparing with 
conventional visible light, such as high tissue 
penetration ability, no auto-fluorescence from 
normal tissue, high signal-to-background ratio, 
and no interference from operating room light 
[11-13]. Several studies demonstrated the NIR 
agent-based intraoperative imaging can effective-
ly visualize micro-tumor foci with diameters less 
than 2 mm in liver cancer [14], breast cancer 
[15], ovarian cancer [16], etc. However, the NIR 
fluorescence imaging guided surgery for BC re-
section has not yet been deeply investigated.  

In this study, we synthesized arginine-
glycine-aspartic acid (RGD)-conjugated highly 
loaded indocyanine green (ICG) (ICG-RGD) as a 
small molecular fluorescent probe for tumor-
specific intraoperative imaging in BC resection. 
RGD is a peptide ligand that specifically binds 
the integrin αvβ3 [17, 18]. This integrin is overex-
pressed in various types of tumor [19-22] and 
plays a critical role in regulating tumor growth, 
metastasis, and angiogenesis [23, 24]. Therefore, 
it has been used as a molecular target for devel-
oping new tumor imaging approaches in clinical 
trials [25-27]. ICG is currently the one and only 
NIR fluorescent dye that is approved by the Food 
and Drug Administration (FDA) in both United 
States and China. The efficacy of the newly de-
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veloped ICG-RGD was validated in subcutaneous 
and orthotopic BC models in mice using a special 
intraoperative NIR imaging system designed by 
our team (Fig. 1). The results revealed that the 

ICG-RGD based NIR imaging strategy had a 
great promise in providing objective guidance to 
urological surgeons for precise resection of BC 
(Fig. 1). 

 

 
Fig. 1. A scheme showing the mechanism of ICG-RGD working in surgical navigation. ICG-RGD was synthesized and injected into the mice 
through tail vein. A home-made NIR guidance surgical navigation machine was applied to resect subcutaneous and orthotopic bladder tumor. 

The resected tissues were confirmed to be tumor tissues with negative tumor margin by histological analysis. 
 

Materials and Methods 
Synthesis and characterisation of ICG -RGD 

We used EDC·HCl (2.8 mg) and NHS (1.5 
mg,) in H2O (0.5 ml) to excited ICG (10 mg). At 
room temperature, stirring for 3 h in dark sur-
roundings, the solution was mixed with appropri-
ate RGD dissolved in sodium borate buffer. The 
mixture was stirred at room temperature overnight 
in the dark. The intermediate product ICG-NHS 
was first confirmed by thin layer chromatography 
(TCL) and the crude product ICG-RGD was sub-
sequently purified by filtration. The absorbance 
and fluorescence spectra of ICG-RGD were rec-
orded on a UV–vis spectrophotometer and an NIR 
spectral system. The photoluminescence quantum 
yields of RGD-based NIR probes were calculated 
as follows: where QY is the quantum yield of 
RGD-based NIR probes; QYs is the quantum yield 
of cypate; Au stand for the absorbance of cypate 
and RGD-based NIR probes at the excitation 
wavelength, respectively; and Fs, Fu are the inte-
grated area of the cypate and RGD-based NIR 
probes under the fluorescence spectra, respective-
ly. For stability analysis, the ICG-RGD (50 μg) 
was added to foetal bovine serum (FBS, 1 mL; 
Gibco, Australia), and its optical absorbance at 
760 nm was monitored by UV-Vis spectroscopy 
(UV-2450; Shimadzu) at multiple time points for 
48 h. An ICG in FBS control solution was also 
monitored for comparison. 

Cell cytotoxicity assay 
MTT was used to evaluate the cellular cyto-

toxicity of ICG-RGD. MB49 (mouse urothelial car-
cinoma cell line) cells were seeded into 96 well 
plates 10000 cells/well in 200 μL cell culture medi-
um. 24 h after attachment, cells were washed by 
PBS and the medium was replaced by fresh medi-

um with different concentration of ICG-RGD. 24 h 
after incubation, cells were washed by PBS prior to 
incubation with 0.5 mg/L MTT in 100 μL medium 
for 4 h. Then the supernatant was removed, the in-
soluble formazan crystals were dissolved in 200 μL 
dimethyl sulfoxide, the absorbance was measured 
using a microplate reader at a wavelength of 490 nm. 

Mouse models bearing subcutaneous BC 
and in vivo fluorescence imaging 

All animals were purchased from the Vital 
River Laboratory Animal Technology Co. Ltd 
(China). All small animal experimental protocols 
were approved by the Institutional Animal Care 
and Ethics Committee of the Fourth Hospital of 
Harbin Medical University, and all the methods 
were carried out in accordance with the approved 
guidelines. 

BALB/c nu/nu female mice (five weeks old) 
and mouse urothelial carcinoma cell line MB49 
cells were used to establish the tumor xenografts. 
About 2×106 MB49 cells in 75 μL DMED cell cul-
ture medium were injected into the elbow-back re-
gion of each mouse. Tumor growth was observed 
daily and checked by magnetic resonance imaging 
(MRI) until it was appropriate for in vivo experi-
ments. Six mice with tumor size reached 5 mm in 
diameter were selected and divided into two groups. 
ICG and ICG-RGD probe (150 μL, 0.2 mg/mL for 
all mice) were injected intravenously (IV) into mice 
in the two groups, respectively. Then, in vivo fluo-
rescence images were acquired at multiple time 
points (0 h, 0.5 h, 1 h, 2 h, 3 h, 6 h, 8 h, 12 h, 24 h, 
36 h, 48 h) within the following 48 h using IVIS 
Spectrum Imaging System (PerkinElmer, USA) to 
access the ICG and ICG-RGD accumulation in tu-
mors. For all imaging acquisitions, mice were anes-
thetized with a 3% isoflurane/air mixture. 
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Orthotopic BC model establishment 
Mice were anesthetized with sodium pento-

barbital and catheterized with modified IV catheter 
(size: 24 G). Then, the inner surface of the bladder 
was successively washed by HCl and NaOH to 
induce minor damage of epithelium cells. After 
that, it was washed with phosphate-buffered saline 
(PBS) to eliminate residual NaOH. Finally, we 
infused 100 μL (1 × 107) MB49 cells and incubat-
ed them in the bladder for 2 h. 

Magnetic resonance imaging 
Diagnostic MRI scans (Aspect M3, Aspect 

Imaging, Israel) were performed to confirm the es-
tablishment tumor progression in BC mouse mod-
els. The input parameters were T1/T2 weighted 
spin echo sequences, slice thickness: 0.8-1mm, ma-
trix: 256×256, window width: 19119, and window 
level: 9733.  

NIR fluorescence imaging-guide surgery 
and residual verification 

Mice with subcutaneous and orthotopic 
tumor implantation were injected with ICG-RGD 
through their tail veins 8 h before surgery. Then, 
they were euthanized, and the tumors were re-
moved by a urinary surgeon under the guidance 
of a home-made intraoperative NIR imaging sys-
tem. During the operation, the tumor residual was 
illuminated and visualized in real time, and then 

gradually resected until the surgeon considered 
that R0 resection was achieved. Harvested tissue 
was subjected to NIR fluorescence microscopy 
and histological examination. 

Statistics analysis 
Data was analyzed using SPSS v.20 (IBM 

Software, USA). Data are presented as the means 
± standard deviations (SDs) for experiments per-
formed in triplicate. Two-tailed, independent 
two-sample t-tests were used to assess differ-
ences in fluorescence intensities and tumor-to-
background ratios between groups. P＜0.05 indi-
cated a significant difference.  

Results and discussion 
Synthesis and characterisation of ICG –RGD 

The chemical formula and simulated three-
dimensional structure of the synthetic small mol-
ecule ICG-RGD is illustrated in Fig. 2A and B. 
The absorbance and fluorescence spectra analysis 
indicated that ICG-RGD exhibited similar ab-
sorption and excitation peaks as the ICG at 
around 778 nm and 822 nm (Fig. 2C), respective-
ly. The photoluminescence quantum yield was 
the same as ICG. Furthermore, it demonstrated 
excellent stability in foetal bovine serum (Fig. 
2D). The absorbance only dropped by less than 
10% within 48 h of continuous observation.  

 

 
Fig. 2. Synthesis and characterisation of ICG –RGD. (A and B)The structure of ICG-RGD. (C)Visible absorption spectrum of ICG-RGD. (D) 

Absorbance at different time points. (E) MTT assay of ICG-RGD on MB49 cells at different time points. 
 

In vitro ICG-RGD cytotoxicity and uptake 
MTT assay was performed to access the 

ICG-RGD biocompatibility and ensure a safe 
dose that could be used in vivo. Fig. 2D demon-
strates that ICG-RGD exhibited insignificantly 
different cytotoxicity comparing with ICG at all 
concentration levels (P > 0.05), and the cell via-
bility was still over 80% when the concentration 
reached 400 μg/ml. This suggested that ICG-
RGD had comparable biosafety as the FDA ap-

proved ICG and could be used safely for in vivo 
NIR imaging. 

With the conjugation of RGD peptide, the 
proposed fluorescent probe was designed to have 
better tumor cell targeting capability than the 
conventional ICG. Through a fluorescence mi-
croscope, ICG-RGD was found to be internalized 
by mouse urothelial carcinoma MB49 cells (Fig. 
3A-C), while ICG was internalized much less 
(Fig. 3D-F), which validated our expectation. 
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Fig. 3. DIC, fluorescent, and merged images after incubation with ICG-RGD (A-C) or ICG (D-F) 

 
In vivo fluorescence imaging and ICG-

RGD biodistribution 
The subcutaneous BC-bearing nude mouse 

models were employed to validate the in vivo 
performance of ICG-RGD. Both T1 and T2 
weighted MRI scans were performed as a diag-
nostic procedure for the tumor-bearing mice and 

interpreted by an experienced radiologist and an 
urologist to ensure the model establishment was 
successful (Fig. 4A and B). Then, continuous 
fluorescence imaging was conducted in multiple 
observation of time-points to evaluate the tumor 
specificity of ICG-RGD in BC mouse models 
(Fig. 5).  

 

 
Fig. 4. MRI identification of the subcutaneous tumor (A and B) or orthotopic bladder tumor (C and D) 

 

 
Fig. 5. In vivo fluorescence imaging and ICG-RGD biodistribution. (A-B) In vivo continuous observations (48 h) of bladder cancer xeno-
grafts after administration of ICG -RGD and ICG using IVIS. (C) Quantification of the fluorescence intensity at the tumour sites showing 

accumulation of ICG-RGD. (D) Comparison of TBR profiles of the two probes. 
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Figure 5A and B demonstrates that ICG-
RGD exhibited better optical contrast in the tu-
mor site (white arrows) than ICG from the 8 h 
time point onward. After the initial distribution 
period (< 3 h), there was a relatively higher ac-
cumulation in the tumor and abdominal areas 
than the rest of the body for both ICG and ICG-
RGD, but 8 h later, ICG was excreted gradually 
from the liver and digestive system as expected, 
whereas the retention time of ICG-RGD inside 
tumor was at least 12 h longer. The quantitative 
comparison also confirmed that ICG-RGD pro-
vided better signal intensity and greater tumor-to-
background ratio (TBR) in the tumor comparing 
with ICG in all time points (Fig. 5C and D), 
which implied its superior in vivo BC targeting 
ability. These in vivo continuous observations 
also suggested that the best surgical window 

would be 8 h post-injection, because the TBR 
profile reached its peak at this time (maximum 
TBR, ICG-RGD vs. ICG: 9.9±0.8 vs. 7.5±0.7, 
P < 0.05).  

Intraoperative BC resection in subcutane-
ous BC mouse models. 

The feasibility of ICG-RGD was validated 
through NIR imaging-guided resection of BC in 
subcutaneous mouse models (Fig. 6). This pro-
cess was conducted by using a home-made NIR 
imaging system (Fig. 1). The system was origi-
nally developed for the intraoperative navigation 
of sentinel lymph node (SLN) biopsy in breast 
cancer surgeries, which adopted ICG for pin-
pointing SLN during the operation [28]. Since the 
proposed ICG-RGD shared the similar excitation 
and emission spectra with ICG, the system was 
very suitable for BC surgeries using ICG-RGD.  

 

 
Fig. 6. Intraoperative tumor margin definition and tumor residual detection under NIR imaging guidance. (A1-A3) The tumor was illuminated 
with very high optical contrast. (B1-B3) the tumor tissue was gradually removed by the surgeon. The red arrow shows the residual tumor tissue 

between 1mm and 2mm. (C1-C3) All tumor residual was removed by a surgeon. The white arrow shows a residual tumor tissue pinpointed by the 
tweezers under the guidance of NIR imaging. (D1-D3) The excised tissue specimen was validated in the NIR fluorescence microscopy 

 
Eight hours after the tail vein injection of 

ICG-RGD (0.2 mg/mL, 150 μL), the tumor was 
illuminated with very high optical contrast (Fig. 
6A1-A3). Then, the tumor tissue was gradually 
removed by the surgeon, and the excised pieces 
were placed right next to the mouse (Fig. 6B1-
B3). Suspected residuals were effectively recog-
nized during the operation, and those with the siz-
es between 1 mm to 2 mm can also be accurately 
located and resected (Fig. 6B2, red arrows). To 

validate the accuracy of the tumor margin defini-
tion using ICG-RGD, the surgeon deliberately re-
sected a piece of tissue containing both fluorescent 
and non-fluorescent regions (Fig. 6C1-C3, white 
arrows). Specimen slices were then taken from 
this tissue and observed under NIR fluorescence 
microscopy to identify the region with high ICG-
RGD accumulation (Fig. 6D1-D3). After that, the 
high accumulation area was stained with H&E for 
histological analyses. Notably, there were also 
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fluorescence emitting from the abdominal part of 
the mouse after opening up the skin (Fig. 6B3 and 
C3), but they were likely to be the excreted ICG-
RGD inside the intestine. 

Intraoperative BC resection in orthotopic 
BC mouse models 

 

 
Fig. 7. Intraoperative detection of orthotopic MB49 bladder cancer 
under NIR imaging guidance. (A1-A3) NIR images exhibited an 
excellent optical contrast of the tumor. (B1-B3) The tumor tissue 
was removed under the imaging guidance (C1-C3). The excised 
tissue specimen was validated in the NIR fluorescence microscopy 

 

NIR fluorescence imaging-guided BC sur-
gery was also conducted in orthotopic mouse 
models. The mice were firstly scanned by MRI 
and interpreted by a radiologist and an urologist 
to verify the tumor growth in bladders (Fig. 4C 
and D). Then, their bladders were exposed 8 h 
post the IV injection of ICG-RGD (0.2 mg/mL, 
150μL) (Fig. 7). Different from the subcutaneous 
tumor model, the orthotopic bladder tumor was 
far away from the liver and intestines, thus there 
was no interference of the fluorescent signal from 
the excreted ICG-RGD in the digestive system. 
The real-time NIR images exhibited an excellent 
optical contrast of the tumor (Fig. 7A1-A3), and 
the surgeon easily removed the tumor tissue un-
der the imaging guidance (Fig. 7B1-B3). The 
excised tissue specimen was again validated in 
the NIR fluorescence microscopy (Fig. 7C1-C2), 
which clearly showed the distribution of ICG-
RGD in the tissue. 

Histological analysis 
Frozen sections were deliberately obtained 

from the boundary regions between tumor and 
adjacent normal tissues indicated by NIR fluores-
cent images, and then stained with H&E. The 
results confirmed that the surgeon indeed found 
the tumor boundary in both subcutaneous (Fig. 
8A and B) and orthotopic mouse models (Fig. 8C 
and D) under the guidance of NIR fluorescence 
imaging. 

 
Fig. 8. Histological analysis of the resected tumor tissues. (A and B) HE staining of subcutaneous tumor tissue.  

(C and D) HE staining of orthotopic tumor tissue. Red dotted line means the tumor margin 
 

In this study, we developed a NIR small 
molecule probe that conjugated RGD and ICG 
for tumor-specific intraoperative imaging in BC 
resection. The feasibility of the proposed ICG-
RGD was evaluated through in vitro cellular and 
in vivo xenograft experiments. ICG-RGD based 
fluorescence imaging-guided surgeries were con-

ducted on subcutaneous and orthotopic mouse 
models, which demonstrated the efficacy of using 
the tumor targeting probe to achieve objective 
and accurate BC resection.  

Optical imaging technologies have already 
been widely applied in BC surgeries. Conven-
tional WLC and HAL based BLFC are both valu-
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able clinical tools in minimally invasive TUR for 
NMIBC. However, randomized clinical trials and 
meta-analysis suggested that they still suffer from 
limited sensitivity and specificity in guiding sur-
geons to achieve precise BC resection [29-32], 
which is generally considered to be the reason of 
high postoperative recurrence rate. Therefore, we 
synthesized the ICG-RGD probe that combined 
the NIR fluorescent dye (ICG) for better sensitiv-
ity, as well as the integrin αvβ3 receptor targeting 
peptide (RGD) for better specificity. Both com-
ponents have been used in clinical applications, 
thus the proposed small molecule probe exhibited 
excellent biocompatibility and have great poten-
tial for clinical translations.  

Comparing with ICG, ICG-RGD demon-
strate improved tumor cell specificity (Fig. 3). The 
in vivo biodistribution imaging showed that the 
maximum TBR of using ICG-RGD was as high as 
9.9±0.8, which was significantly better than using 
ICG (Fig. 5). Furthermore, the intraoperative im-
aging-guided BC surgeries demonstrated that the 
proposed probe can effectively help surgeons to 
locate the tumor, define tumor margin, and contin-
uously check whether there were tumor residuals 
during the operation. Because of the high sensitivi-
ty of NIR imaging, tumor micro-residuals with the 
size between 1 to 2 mm were successfully visual-
ized and removed (Fig. 6), and this was achieved 
with the similar field of view as a clinical opera-
tion (15×15 cm2). All these revealed the benefits 
of using ICG-RGD in BC surgery and implied its 
great potential for clinical translations. 

One more extra finding was that the excised 
tissues still exhibited great NIR fluorescence con-
trast between suspected tumor region and its adja-
cent normal tissue. This can also guide surgeons or 
pathologists to take out cryo-sections from the 
right location, rather than cutting specimens ran-
domly for histology analysis. This may further 
save the operation time in real clinical applica-
tions. The NIR imaging system we employed in 

this study was designed for open surgeries, but 
various endoscopic NIR imaging systems have 
been reported in treatment of different types of 
cancer [32-34]. The efficacy of using ICG-RGD 
and NIR fluorescence cystoscopy for TUR of BC 
in minimally invasive operation still needs suffi-
cient instrumentation development and compre-
hensive in vivo investigations, which may be pre-
sented in our future studies.  

Conclusion 
In conclusion, we construct a tumor specific 

probe, ICG-RGD, and demonstrate that it can ef-
fectively help surgeons to achieve precise resec-
tion of bladder tumor in animal models during 
NIR fluorescence imaging-guided surgeries. We 
believe this technique is promising and holds great 
potential for clinical translations in the future. 
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Ovarian cancer (OC) is a major cancer-related mortality among women. Recent studies showed that many microRNAs (miR-

NAs) were dysregulated and involved in tumorigenesis of OC. The present study investigated the role of miR-25 in the development 
and progression of OC. The expression of miR-25 was increased in OC tissues and cell lines. Inhibition of miR-25 remarkably sup-
pressed proliferation, migration, and invasion of OC cells. Large tumor suppressor 2 (LATS2), a tumor suppressor, was confirmed 
to be a direct target of miR-25 in OC cells. Moreover, restoration of LATS2 significantly attenuated the oncogenic effects of miR-
25. Together, our data suggest an oncogenic role of miR-25 in OC, and a potentially novel diagnostic and therapeutic target for OC 
treatment. 

Key words: ovarian cancer; miR-25; proliferation; migration; invasion. 
 
Ovarian cancer (OC) is one of the most 

frequent gynecologic malignancies in women [1]. 
Epithelial ovarian cancer (EOC) accounts for ap-
proximately 90% of ovarian cancer, including 
serous adenocarcinoma, endometrial adenocarci-
noma, and clear cell carcinoma [2]. Despite ad-
vances in the diagnosis and chemotherapy of this 
cancer, the 5-year survive rate is still poor [3]. 
Therefore, it is urgent to explore novel diagnostic 
targets for EOC. 

MicroRNAs (miRNAs) are small non-
coding RNAs which bind to the 3′-untranslated 
region (3′-UTR) of target mRNAs and inhibit gene 
expression via cleaving target mRNA or repress-
ing mRNA translation [4]. MiRNAs have been 
involved in a wide range of biological processes, 
including proliferation, differentiation, migration, 
invasion, and angiogenesis [5, 6]. Aberrantly al-
tered expression of miRNAs have been found in 
several cancers including OC, and many miRNAs 
have been identified as prognostic markers for 
some cancers [7, 8]. In OC, miRNAs act as either 
oncogenes or tumor suppressor [9,10]. MiR-25 has 
been found to be increased in OC, however, its 
detailed role remains unclear [11]. 

In this study, we found that miR-25 was 
increased in OC tissues and cell lines. Inhibition 
of miR-25 led to a reduction of cell growth and 
motility. We further identified large tumor sup-
pressor 2 (LATS2), a tumor suppressor, to be a 
direct target of miR-25in OC, and miR-25 func-
tioned as an oncogene partially by targeting 
LATS2. 

Materials and methods 
OC tissues, cell lines, and transfection 
18 paired malignant OC tissues and normal 

ovarian tissues were collected in the First Affili-
ated Hospital of Harbin Medical University. 
Written informed consent was obtained from 
each patient, and this work was approved by the 
Ethics Committee of the First Affiliated Hospital 

of Harbin Medical University. Collected tissues 
were immediately frozen in liquid nitrogen and 
stored at –80°C before RNA isolation. 

Human ovarian cancer cells (OVCAR3, 
SKOV3, ES-2) and the human normal ovarian 
epithelial cell line (HOSE) were obtained from 
ATCC. Cells were maintained in RPMI-1640 
medium supplemented with 10% FBS at 37 °C in 
a humidified chamber containing 5% CO2. Cells 
were plated ∼24 h prior to transfection. Transient 
transfection was performed using Lipofectamine 
2000 reagent (Invitrogen, Carlsbad, CA, USA) 
according to the manufacturer’s protocol. 

RNA isolation and quantitative real time 
PCR (qRT-PCR) 

Total RNA was isolated using Trizol (Invi-
trogen, Carlsbad, CA, USA). MiRNAs were isolat-
ed from OC tissues and cell lines using All-in-One 
microRNA extraction kits and measured using All-
in-One miRNA qRT-PCR Detection Kit (Gene-
Copoeia, Carlsbad, CA, USA). The qRT-PCR ex-
periments were performed using SYBR Green Re-
agents (TaKaRa, Tokyo, Japan) on ABI Prism 7700 
system (ABI, Foster City, CA, USA). LATS2 pri-
mer: sense 5′-TCCTGCCACGACTTATTC-3′, 5′-
GTGCCCGATTCATTAGC-3′. GAPDH primer: 
sense 5′-GAAGGTGAAGGTCGGAGTC-3′, 5′-
GAAGATGGTGATGGGATTTC-3′. Primers for 
miR-25 and U6 were obtained from GeneCopoeia 
(Carlsbad, CA, USA). Expression of miR-25 was 
normalized with U6, and LATS2 was normalized 
with GAPDH. The expression was quantified using 
the 2−ΔΔCt method. 

Plasmids and luciferase activity assay 
MiR-25 and the control mimics or inhibitors 

were purchased from RiboBio (Guangzhou, China). 
The LATS2 cDNA clone was obtained from Ori-
gene (Rockville, MD, USA), and subsequently sub-
cloned into pcDNA3 vector (Invitrogen, Carlsbad, 
CA, USA). The 3′-UTR of LATS2 which contains 
potential binding sites of miR-25 was amplified 
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using the following primers: sense 5′-
CCCTCGAGCATCGCTTTCAATAGGCT-3′, 
antisense 5′-TTGCGGCCGCACAGCCACAT 
CATCACCT-3′. The PCR product was subcloned 
into psiCHECK2 vector (Promega, Madison, WI, 
USA) within XhoI/NotI restriction sites. Mutant 
was created by mutating the seed regions of the 
miR-25 binding sites via a fast mutation kit (NEB, 
Ipswich, Canada). 

For the luciferase activity assay, HEK293 
cells were grown in 24-well plates and co-
transfected with miR-25 or control (miR-NC) 
mimics and wild type (WT) or mutated (Mut) 
psi-Check2-LATS2-3′-UTR. Luciferase activity 
was examined 48 h after transfection using the 
Dual-Luciferase reporter assay system (Promega, 
Madison, WI, USA) with an LB 960 Centro XS3 
luminometer (Molecular Devices, Sunnyvale, 
CA, USA). Renilla luciferase activity was nor-
malized to firefly luciferase activity. 

Proliferation assays 
5000 SKOV3 cells were seeded in 96-well 

plates and transfected with 100nM mimics, fur-
ther incubated for 72 h following transfection. 
Cell proliferation was examined every 24 h using 
a CCK-8 assay kit (Beyotime, Shanghai, China). 

In vitro migration and invasion assays 
Cell migration and invasion assays were 

determined using transwell insert chambers. 
1×105 transfected SKOV3 cells were resuspend-
ed in 200-μl RPMI-1640 medium, and placed 
into the upper chamber with or without Matrigel. 
RPMI-1640 with 10% FBS was added to the 
lower chamber as the chemoattractant. Cells were 
incubated for 24, cells remaining on the upper 
surface of membrane were carefully removed. 
Cells which migrated or invaded through the 

membrane were fixed with 4% polyoxymeth-
ylene and stained with 0.2% crystal violet, im-
aged and counted under an inverted microscope 
(Olympus, Tokyo, Japan). 

Western blot 
Proteins were extracted using RIPA buffer 

(Beyotime, Shanghai, China) with protease inhib-
itors. Equal amounts of protein samples were 
separated by 10% SDS-PAGE, and then electro-
transferred to PVDF membranes (Millipore, 
Billerica, MA, USA). After blocking, the mem-
branes were immunoblotted overnight at 4 °C 
with primary antibodies, followed by HRP-
conjugated secondary antibodies at 37°C for 1 h. 
Signals were detected using an ECL system. The 
intensity was determined using Image J software. 

Statistical analysis 
Data were expressed as mean ± SD. The 

differences were analyzed using two-sided Stu-
dent t test or ANOVA using SPSS 16.0 software. 
Mann Whitney test was used in statistical analy-
sis of tissue samples. P< 0.05 was considered 
statistically significant. 

Results and discussion 
1. miR-25 was increased in OC tis-

sues and cell lines 
To determine the expression of miR-25 in 

OC, 18 paired human OC and normal ovarian 
tissues were subjected to qRT-PCR. The expres-
sion of miR-25 was elevated in OC tissues com-
pared to the normal ovarian counterparts (Fig. 
1A). Furthermore, the expression of miR-25 in 
OC cell lines was also detected. The expression 
of miR-25 was elevated in three OC cell lines 
(OVCAR3, SKOV3, ES-2), compared with the 
human normal ovarian epithelial cell line, HOSE 
(Fig. 1B). 

 

 
A      B 

Fig. 1. miR-25 increased in OC tissues and cell lines: A - relative expression levels of miR-25 in 18 paired human OC and normal ovarian 
tissues measured by qRT-PCR; B - relative expression levels of miR-25 in three OC cell lines (OVCAR3, SKOV3, ES-2) and the human 

normal ovarian epithelial cell line (HOSE) were measured by qRT-PCR. U6 was used as an internal control.*P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001 
compared with control group 

 
2. Inhibition of miR-25 suppressed 

proliferation and motility of OC cells 
We further investigated the effects of miR-

25 on proliferation and motility in OC cells. 
SKOV3 cells were transfected with miR-25 or 

control inhibitors (anti-miR-25, anti-miR-NC re-
spectively) (Fig. 2A). CCK-8 assay was used to 
determine proliferation of SKOV3 cells, and the 
results showed that inhibition of miR-25 expres-
sion by inhibitors significantly suppressed prolif-
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eration of SKOV3 cells (Fig. 2B). Similarly, in 
vitro migration and invasion assays found that in-
hibition of miR-25 substantially suppressed the 

motility abilities of SKOV3 cells (Fig. 2C, D). 
These data suggest that inhibition of miR-25 sup-
pressed proliferation and motility of SKOV3 cells. 

 

 
Fig. 2. Inhibition of miR-25 suppressed proliferation and motility of OC cells: A – SKOV3 cells were transfected with miR-25 or control 

inhibitors (anti-miR-25, anti-miR-NC respectively), and the expression of miR-25 was measured by qRT-PCR; B – CCK-8 assay was per-
formed to examine proliferation of SKOV3 cells at different time points; C - in vitro migration and D - invasion assays were used to deter-

mine the motility abilities of SKOV3 cells. Experiments were performed in triplicate. *P<0.05, **P<0.01 compared with control group 
 

3. LATS2 was a direct target of 
miR-25 in OC cells 

Bioinformatics analysis using TargetScan 
6.2 showed that LATS2 contains a potential bind-
ing sites of miR-25 (Fig. 3A). To confirm LATS2 
as a target and regulated by miR-25 in OC cells, 
wild type (WT) LATS2 3′-UTR and the mutant 
(Mut) were cloned into luciferase reporter vec-

tors, and luciferase activity assay was performed. 
The results showed that miR-25 significantly 
suppressed WT but not Mut luciferase activity 
(Fig. 3B). Furthermore, overexpression of miR-
25 significantly reduced LATS2 protein level in 
SKOV3 cells (Fig. 3C). Together, these results 
suggest that LATS2 is a target of miR-25 in OC 
cells. 

 

 
A      B 

 
C 

Fig. 3. LATS2 was a direct target of miR-25 in OC cells: A - the putative binding sequences of miR-25 in the 3′-UTR of LATS2; B – 
HEK293 cells were co-transfected with miR-25 or miR-NC with wild type (WT) or mutated (Mut) 3′-UTR of LATS2. Relative luciferase 

activity was assayed; C – SKOV3 cells transfected with miR-25 or miR-NC, and Western blot was used to detect the protein level of LATS2. 
GAPDH was used as control. Experiments were performed in triplicate. **P<0.01 compared with control group 
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4.  miR-25 acted as an oncogene by 
targeting LATS2 

We next tested whether restoration of 
LATS2 could reverse the oncogenic effects of miR-
25 on OC cells. CCK-8, in vitro migration and in-
vasion assays all showed that restoration of LATS2 
significantly reversed the oncogenic effects of miR-
25 on SKOV3 cells (Fig. 4A-C). The effect of 
pcDNA-LATS2 was determined by qRT-PCR (Fig. 
4D). These data suggest that miR-25 acted as an 
oncogene by targeting LATS2. 

In this study, we showed that miR-25 was 
increased in OC tissues and cell lines. Inhibition 
of miR-25 markedly suppressed OC cell growth 
and motility. Moreover, we demonstrated that 
LATS2 was a direct target of miR-25 in OC cells, 
and restoration of LATS2 expression attenuated 
the oncogenic function of miR-25 in OC cells. 
These findings suggest that miR-25 may function 
as a novel oncogene in OC and contribute to tu-
mor progression of OC. 

 

 
Fig. 4. miR-25 acted as an oncogene by targeting LATS2: A – SKOV3 cells were co-transfected with miR-25 and pcDNA-LATS2 or the 

vector, CCK-8 assay was performed to examine proliferation of SKOV3 cells at different time points; B - In vitro migration and C - invasion 
assays were used to determine the motility abilities of SKOV3 cells; D – SKOV3 cells transfected with pcDNA-LATS2 or vector, and qRT-

PCR was used to detect the mRNA level of LATS2. GAPDH was used as control. Experiments were performed in triplicate. *P<0.05, 
**P<0.01 compared with control group. #P<0.05, ##P<0.01 compared with miR-25 group 

 
 

Increasing evidence has revealed that 
miRNAs are key regulators of protein coding 
genes involved in various cancers, including hu-
man OC. Recent studies showed a direct link be-
tween miRNAs and OC. For instance, Pecot CV 
et al. reported that miR-200 inhibited angiogene-
sis and induced vascular normalization in several 
tumors through direct and indirect mechanisms 
partially via targeting interleukin-8 [12]. Wang S 
et al. showed that elevation of miR-203 was as-
sociated with advanced progression and poor 
prognosis in EOC [13]. Here we showed that 
miR-25 played an oncogenic role in OC. MiR-25 
belongs to the miR-92a family, which includes 
miR-25, miR-92a-1/2, and miR-363. Aberrant 
expression of miR-92a family was found in mul-
tiple cancers, and the dysregulation of miR-92a 
family was associated with tumorigenesis and 
tumor development [14]. Zhao H et al. reported 
that miR-25 was increased in gastric cancer, and 
suppressed gastric cancer development and pro-

gression by targeting reversion-inducing-
cysteine-rich protein with kazal motifs (RECK) 
[15]. Xu X et al. found that miR-25 promoted 
migration and invasion of esophageal squamous 
cell carcinoma cells [16]. In OC, Wang X et al. 
reported that miR-25 was increased in OC, and 
elevated expression of miR-25 was associated 
with poor prognosis of EOC [11]. Zhang H et al. 
also found that miR-25 promoted OC cell prolif-
eration by targeting B-cell lymphoma 2 interact-
ing mediator of cell death (Bim) [17]. Our data 
further explored the oncogenic role of miR-25 in 
OC via targeting LATS2. 

LATS2 is a member of the LATS tumor 
suppressor family, and is located in human chro-
mosome 13q11-12 [18]. The LATS family plays 
an essential role in mediating Hippo (Hpo) 
growth inhibitory signaling [19]. LATS2 is in-
volved in a variety of cellular processes, includ-
ing proliferation, angiogenesis, apoptosis, migra-
tion and invasion [20-22]. For example, Dai X et 
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al. reported that LATS1/2 phosphorylated angi-
omotin suppressed F-actin binding, cell migra-
tion, and angiogenesis [21]. LATS2 has been re-
ported to be decreased, and act as a tumor sup-
pressor in various cancers, including breast can-
cer, lung cancer, and hepatocellular carcinoma 
[23-25]. LATS2 has been found to be regulated 
by many miRNAs, including miR-93, miR-181b, 
and miR-195 [24-26]. Here, we showed that miR-

25 promoted OC cell growth and motility partial-
ly by targeting LATS2. 

Taken together, our data provide novel ev-
idence that miR-25 negatively regulated LATS2 
expression and promoted OC cell growth and 
motility, suggesting that the overexpression of 
miR-25 may be a potential therapeutic biomarker 
for OC and provide a potential therapeutic strate-
gy for OC treatment. 
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А.Г. Галеева1, Ф.Х. Камилов1, О.М. Капулер2, Г.В. Шумихина3  
МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ КОЖИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ 

ЖИВОТНЫХ В ОБЛАСТИ ВНУТРИДЕРМАЛЬНОГО ВВЕДЕНИЯ 
ВЫСОКОМОЛЕКУЛЯРНОГО ГИАЛУРОНАНА 

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

2ЗАО «Косметологическая лечебница», г. Уфа 
3ФГБОУ ВО «Ижевская государственная медицинская академия»  

Минздрава России, г. Ижевск 
 
В последние годы инъекционные и косметологические средства на основе гиалуронана нашли широкое применение. 

Спектр исследований биологических функций и механизмов действия гиалуронана и его фрагментов расширяется, однако 
имеющиеся данные об их фармакологических эффектах касаются в основном визуализируемых клинических результатов. 

Целью исследования явилась оценка гистологических изменений ткани кожи экспериментальных животных при внут-
ридермальном введении препарата нативного высокомолекулярного гиалуронана. Препарат вводили внутридермально ме-
зотерапевтической техникой самкам крыс зрелого возраста. С помощью гистологических методов исследования кожи в об-
ласти инъекции (окраска гематоксилином и эозином, по Ван-Гизону, по Маллори, по Хейлу и импрегнация серебра по Фу-
ту) показано, что в первые дни развивается невыраженный воспалительный ответ ткани с отёком и диффузной инфильтра-
цией клеточными элементами, преимущественно макрофагами. В последующие дни (7-, 21-е сутки) обнаруживаются про-
лиферация фибробластических клеток, усиление биосинтеза коллагена и гликозаминогликанов. 

Ключевые слова: гиалуронан, внутридермальное введение, гистологическая структура кожи, пролиферация фибробла-
стов, биосинтез коллагена. 

 
A.G. Galeeva, F.Kh. Kamilov, O.M. Kapuler, G.V. Shumikhina 

MORPHOLOGICAL CHANGES OF SKIN OF EXPERIMENTAL ANIMALS  
IN THE AREA OF INTRADERMAL INJECTION  

OF HIGH-MOLECULAR HYALURONAN 
 
In recent years hyaluronan-based injectable and cosmetological products have been widely used. The spectrum of investigation 

of biological functions and mechanisms of action of hyaluronan and its fragments is widening, but existing evidence about their 
pharmacological properties refer mainly to visualized clinical results. 

The study aimed to evaluate histological changes of tissue of skin at experimental animals during intradermal injection of native 
high-molecular hyaluronan. It was intradermally injected by mesotherapy technique to females of mature rats. It is shown by histo-
logical methods of skin research in the area of injection (coloring by a hematoxylin and eosine, according to Van-Gizona, Mallori, 
Hale and a silver impregnation according to Foote) that in the first days we can observe not expressed inflammatory tissue reaction 
with edema and diffuse infiltration by cellular elements, mainly macrophages. The next days (the 7th, 21st days) showed prolifera-
tion of fibroblastic cells, increase of biosynthesis of collagen and glycosaminoglycan.  

Key words: hyaluronan, intradermal injection, histological structure of skin, proliferation of fibroblasts, collagen biosynthesis. 
 
Гиалуронан (гиалуроновая кислота) с 

протеогликанами и гликoпротеинами состав-
ляет основное вещество экстрацеллюлярного 
матрикса, которое обеспечивает его биохими-
ческие функции, образуя высокогидрофиль-
ную среду, и является своеобразной интегри-
рующей субстанцией [10]. Гиалуронан участ-
вует в формировании сети коллагеновых во-
локон, адгезии клеток соединительной ткани 
и матрикса, образует перицеллюлярный слой, 
влияет на миграцию, апоптоз клеток, проли-
ферацию фибробластов и эндотелиальных 
клеток, обладает противовоспалительными 
свойствами и способствует регенерации тка-
ней [12-15]. 

Важное значение гиалуронан имеет для 
состояния кожи, в которой обнаруживается 
около 50% общего его содержания в организ-
ме [5]. С возрастом содержание гиалуронана в 
коже подвергается перераспределению со 
значительным снижением в дерме [14,16], что 
является одной из причин клинических про-

явлений инволюционных изменений кожи. 
Старение кожи сопровождается снижением 
количества фибробластов, угнетением их 
пролиферативных свойств и функциональной 
активности [3]. 

Уникальные физико-химические свой-
ства, физиологическая роль и биосовмести-
мость гиалуронана привлекли внимание спе-
циалистов эстетической медицины, в резуль-
тате инъекционные и косметологические 
средства на его основе нашли широкое при-
менение [2,12,15]. Спектр исследований био-
логических функций и механизмов действия 
гиалуронана и его фрагментов расширяется, 
однако имеющиеся данные об их фармаколо-
гических эффектах касаются в основном ви-
зуализируемых клинических результатов. 

Цель исследования – оценить гистоло-
гические изменения ткани кожи эксперимен-
тальных животных при внутридермальном 
введении препарата нативного высокомоле-
кулярного гиалуронана. 
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Материал и методы 
Исследования проведены на 30 самках 

белых крыс зрелого возраста (11-12 месяцев) 
массой 280-320 г. При проведении опытов 
были соблюдены международные требования 
этических норм и рекомендации по гуманно-
му отношению к животным, используемым в 
экспериментальных и других научных целях 
(приказ Минздравсоцразвития РФ от 
19.06.2003 г. № 267 «Об утверждении правил 
лабораторной практики»). 

Животным опытной группы под лёгким 
эфирным наркозом внутридермально вводили 
мезотерапевтической техникой препарат «Ju-
vederm hydrateTM» (Франция), содержащий 
13,5 мг геля гиалуронана с молекулярной мас-
сой 1 млн Да и 9 мг маннитола в 1 мл фосфат-
ного буфера рН 7,2, крысам контрольной 
группы вводили стерильный физиологиче-
ский раствор. Инъекции производили из рас-
чета 0,06 мл на 100 г массы на боковые по-
верхности туловища животных (площадь 3×3 
см) после предварительного удаления шерсти. 
Животных выводили из опыта мгновенной 
декапитацией под лёгким эфирным наркозом 
на 2-, 4-, 7-, 21- и 37-е сутки. 

Кусочки ткани кожи фиксировали в 
10% нейтральном формалине, осуществляли 
стандартную проводку и заливали в парафин. 
Из парафиновых блоков изготавливали срезы 
толщиной 5-6 микрон (микротом LEICA 4RM 
2145, Германия), окрашивали гематоксилином 
и эозином, по Ван-Гизону, по Маллори [1], 
для выявления аргирофильных волокон им-
прегнировали солями серебра по Футу [1], для 
выявления гликозаминогликанов проводили 
качественную реакцию по Хейлу [4]. 

Визуализацию и фотографирование 
препаратов проводили с использованием мик-
роскопа LEICA DM-5000B (Германия) со спе-
циализированным программным обеспечени-
ем управления настройками и захвата изоб-
ражения. 

Результаты и обсуждение 
В коже крыс контрольной области, где 

внутридермально методом мезотерапии вво-
дился физиологический раствор, на 2-е сутки 
наблюдали признаки выраженного отёка тка-
ней: набухание и разрыхление коллагеновых 
волокон, расширение межпучковых про-
странств (рис. 1). На 4-е сутки отёк ткани по 
степени выраженности несколько снижался. В 
некоторых участках по ходу вкола инъекци-
онной иглы выявлялись клеточные инфиль-
траты, которые отражали воспалительную 
реакцию ткани на травму. На 7-е сутки после 
введения физиологического раствора и в 

дальнейшие сроки эксперимента гистологиче-
ская структура кожи крыс контрольной груп-
пы приближалась к норме, а признаков реге-
нерации в ней не наблюдалось (рис.2).  

 

 
Рис. 1. Структура кожи крыс контрольной группы на 2-е сутки 
после введения физиологического раствора. Выраженный отек 
тканей (↑). Окраска гематоксилином и эозином. Увел.×100 

 

  
Рис. 2. Структура кожи крыс контрольной группы на 7-е сутки 
после введения физиологического раствора. Окраска по Ван-
Гизону. Увел.×100 

 
При гистохимической реакции по Хей-

лу гликозаминогликаны специфично в виде 
синего окрашивания определялись в основном 
веществе дермы кожи между коллагеновыми 
волокнами (рис.3). 

При внутридермальном введении пре-
парата гиалуроновой кислоты на 2-е сутки в 
тканях выявлялись признаки слабовыражен-
ного отека, а между коллагеновыми волокна-
ми дермы и в гиподерме определялась диф-
фузная клеточная инфильтрация, большин-
ство клеток составляли макрофаги (рис. 4). 

 

 
Рис. 3. Структура кожи крыс контрольной группы на 21-е сутки 
после введения физиологического раствора. Слабоположитель-
ная реакция (синее окрашивание) по Хейлу на гликозаминогли-
каны. Докраска эозином. Увел.×200 
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Рис. 4. Структура кожи крыс опытной группы на 2-е сутки 
после введения гиалуронана. Диффузная инфильтрация тканей 
макрофагами (↑). Окраска гематоксилином и эозином. 
Увел.×400 

 
На 4-е сутки эксперимента отёк тканей 

определялся преимущественно в гиподерме. 
Гиалуронан диффузно пропитывал дермаль-
ный слой и верхние слои гиподермы, выявля-
ясь в виде интенсивного синего окрашивания 
при проведении гистохимической реакции по 
Хейлу (рис. 5А). Макрофагальная реакция 
несколько усиливалась. Крупные, диффузно 
рассеянные в тканях фагоцитарные макрофаги 
определялись между волокнистыми пучками 
дермальной пластинки и в гиподерме. В ци-
топлазме фагоцитарных макрофагов после 
реакции по Хейлу синим цветом визуализиро-
вался гель гиалуронана (рис. 5Б). 

 

 
А 

 
Б 

Рис. 5. Структура кожи крыс опытной группы на 4-е сутки 
после введения гиалуронана: А – гликозаминогликаны (синее 
окрашивание) в гиподерме. Реакция по Хейлу. Докраска эози-
ном. Увел.×200; Б – гликозаминогликаны (синее окрашивание) 
в цитоплазме макрофагов (↑). Реакция по Хейлу. Докраска 
эозином. Увел.×400 

 
На 7-е сутки у животных опытной груп-

пы диффузное пропитывание тканей препара-

том гиалуроновой кислоты не определялось, 
что свидетельствует о его рассасывании. Од-
нако количество инфильтрирующих клеток не 
снижалось. Местами выявлялись признаки 
слабовыраженного отёка. Под эпидермисом в 
сосочковом слое наблюдалось увеличение 
числа фибробластических клеток (рис.6). 

 

 
Рис. 6. Структура кожи крыс опытной группы на 7-е сутки 
после введения гиалуронана. Увеличение количества фиб-
робластических клеток (↑) под слоем эпидермиса. Окраска 
гематоксилином и эозином. Увел.×200 

 
На 21-е сутки после введения препарата 

гиалуронана под эпидермисом определялись 
протяженные зоны регенерации с признаками 
формирования новых коллагеновых волокон 
(рис. 7). 

 

 
Рис. 7. Структура кожи крыс опытной группы на 21-е сутки 
после введения гиалуронана. Новообразованные коллагеновые 
волокна (↑) под эпидермисом. КВ – зрелые коллагеновые во-
локна. Импрегнация по Футу. Увел.×400 

 
В тканях обнаруживалось большое ко-

личество гистиоцитов и фибробластов. При 
проведении гистохимической реакции по 
Хейлу интенсивно в синий цвет прокрашива-
лась зона регенерации кожи непосредственно 
под эпидермисом, что свидетельствует о вы-
соком содержании гликозаминогликанов 
(рис. 8). 

На 37-е сутки эксперимента гистологи-
ческая структура кожи крыс в области введе-
ния препарата гиалуронана соответствовала 
норме. Под эпидермисом в сосочковом слое 
дермы под большим увеличением микроскопа 
продолжало определяться значительное коли-
чество новообразованных тонких коллагено-
вых волокон (рис. 9).  

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5 (71), 2017 



98 

 
Рис. 8. Структура кожи крыс опытной группы на 21-е сутки 
после введения гиалуронана. Положительная реакция в зоне 
регенерации дермы (↑) под эпидермисом. Реакция по Хейлу. 

Докраска эозином. Увел.×200 
 

 
Рис. 9. Структура кожи крыс опытной группы на 37-е сутки 

после введения гиалуронана. Тонкие новообразованные колла-
геновые волокна (↑) под эпидермисом. Окраска по Маллори. 

Увел.×200 
 

В отдельных участках новообразован-
ная ткань уплотнялась, коллагеновые волокна 
утолщались и между ними выявлялось мно-
жество тонкостенных кровеносных сосудов. 

Результаты гистологических исследова-
ний показывают, что гиалуронан обладает 
биосовместимостью и после внутридермаль-
ного введения не вызывает выраженных вос-
палительных процессов в коже. В первые дни 
после введения обнаруживаются явления отё-
ка, признаки дезорганизации ткани и диффуз-
ная инфильтрация клеточными элементами, 
представленными в основном фагоцитами. 
Обычно при выраженном воспалении в тканях 
выявляются большие плотные скопления мак-

рофагов и лимфоцитов [6,11]. В течение 7 
дней основная масса введенного гиалуронана 
фагоцитируется макрофагами и к 21-м суткам 
практически не обнаруживается в дерме кожи. 
Активированные макрофаги при этом выпол-
няют защитную, трофическую и репаратив-
ную функции [7,11]. Известно, что макрофаги 
продуцируют цитокины (интерлейкины, хи-
мокины и др.), факторы роста, воздействуя 
паракинно и аутокринно, регулируют меж-
клеточные взаимодействия при воспалении и 
регенерации, а также, используя действие 
гидролитических ферментов на компоненты 
внеклеточного матрикса соединительной тка-
ни, стимулируют его обновление. О слабой 
воспалительной реакции кожи, которая со-
провождается умеренной нейтрофильной ин-
фильтрацией, сменяющейся в динамике на 
лимфоцитарно-макрофагальную, при интра-
дермальном введении экспериментальным 
животным нативной гиалуроновой кислоты и 
её модифицированных форм сообщают и дру-
гие авторы [8]. 

Полученные результаты показывают, 
что при внутридермальном введении высоко-
молекулярного гиалуронана в коже экспери-
ментальных животных на 7-21-е сутки экспе-
римента происходят усиление пролифератив-
ных процессов и активация биосинтетической 
функции фибробластов с продукцией новооб-
разованных коллагеновых структур и глико-
заминогликанов, что характерно для молодой 
незрелой ткани при её регенерации [9]. 

Заключение 
Внутридермальное введение нативного 

высокомолекулярного гиалуронана крысам 
зрелого возраста стимулирует в коже в области 
инъекции процессы пролиферации фибробла-
стов и активирует их биосинтетические функ-
ции. В механизмах фармакологических эффек-
тов экзогенно введенного гиалуронана веду-
щую роль играют активированные макрофаги. 
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The maintenance of phenotypic heterogeneity in the cell population is a mechanism of evolutionary conservatism, which is a 

mechanism for population survival stress exposure. The researchers found that the genome of the cancer cell subpopulation survived 
the next one when using other lethal drugs (DTPS) and showed a suppressed chromatin state characterized by histone H3 lysine 9 
and 27 (H3K9 and H3K27) increasing degree of methylation. 

Key words: Line-1, сancer, heterogeneity, drug resistance. 
 
LINE-1 was first reported what on breast 

ductal carcinoma by the Astrin teams from the 
United States, through activation of the proto-
oncogene MYC. Four years later, the Nakamura 
group in Japan reported that the last exon of the 
APC inserted by the LINE-1 transposon, inactivat-
ed the APC gene and eventually resulted in colon 
cancer case. This is the first case to prove that the 
LINE-1 can cause cancer by inactivating tumor 
suppressor gene, but limited by technology. There 
hasn't been some new progress in the study of 
LINE-1 over the next decade. In recent years, the 
development of molecular biology technology has 
opened a new chapter in LINE-1 research. 

In the evolutionary process, activation and 
propagation of TEs allow the organism to adapt 
to the changing conditions by generating ge-
nomic diversity, but can also result in reduced 
fitness. Thus, the organism has established com-
plex mechanisms to control their activation. In 
the context of heterogeneous cancer cell drug 
reactions, activation of TEs can provide the bene-
fits of adaptation during drug exposure, but their 
activation may also damage the health of cancer 

cells. Therefore, apparent genetic inhibition of 
TEs can provide a resistant population with a re-
versible genetic protection mechanism to ensure 
cell survival during lethal drug exposure. 

Content 
Recently, an article in the journal “Cancer 

cell” has reported that repression of stress-
induced LINE-1 expression protects cancer cell 
subpopulations from lethal drug exposure. Drug 
tolerance is a huge obstacle in the subsets of dif-
ferent cells in a variety of pathologies, including 
bacterial infections and cancer. In bacteria, a rela-
tively quiescent subpopulation of antibiotic-
resistant cells, referred to as ‘‘persisters’’, exhib-
its reversible and transient drug-tolerant proper-
ties. And these properties in the face of potential-
ly harmful fluctuations in the environment, this 
mechanism eliminates the requirements of a wide 
range of genomic mutations, which are irreversi-
ble and may reduce “fitness” that has been impli-
cated in a ‘‘bet-hedging’’ strategy that ensures 
population survival. In the context of cancer, in-
nate and acquired drug resistance remains the 
main limitation of all the therapies (Fig. 1). 

 

 
Fig. 1. Schematic organization of different transposable elements inserted into a genome 
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Researchers have previously discovered a 
largely metastatic cancer cell subpopulation that 
survives in fatal drug contact, drug-resistant persis-
tence (DTPs) (Fig. 2). These cells as a founder of 
the disease recurrence can occur through mutations 
and non-mutational mechanisms. DTPs are derived 
from a dynamically fluctuating cancer stem cell 
population showing characteristic and metabolic 

changes, DTP reversible characteristic states, which 
involve the table view of the genetic mechanism in 
their survival. The epigenetic regulatory mechanism 
plays a vital role in many aspects of biology and 
allows cellular response signals to determine the 
fate of the norm and the stability of the genome 
during development, and to provide a mechanism for 
biotic adaptation to environmental changes (Fig. 3). 

 

 
Fig. 2. Strategies to overcome intrinsic resistance and delay acquired resistance 

 

 
Fig. 3. Schematic representation of heterogeneous responses to drugs in cancer cells 

 
Maintenance of phenotypic heterogeneity 

within cell populations is an evolutionarily con-
served mechanism that underlies population sur-
vival upon stressful exposures. Researchers have 
found that the genome of the cancer cell subpop-
ulation survived the use of other lethal drugs 
(DTPs) and exhibits a repressed chromatin state 
characterized by increased methylation of histone 
H3 lysine 9 and 27 (H3K9 and H3K27). We also 
show that the survival of DTPs is maintained by 
H3K9me3-mediated regulators of heterochroma-
tin formation, whereas the increase in H3K9me3 
observed in DTPs is most pronounced for long-
term cross-repeat elements 1 (LINE-1). In DTPs, 
the destruction of LINE-1 by oppressive chroma-
tin resulted in DTP ablation, partly by reducing 
line-1 expression or function. 

Conclusion and Significance 
The drug-resistant cell population in heter-

ogeneous tumors can serve as a major cause of 
the recurrence of disease, which remains a major 
obstacle to successful cancer treatment. Our find-
ings establish a paradigm that a high degree of 
apparent repression of repetitive genomic ele-
ments contributes to the survival of the "re-
sistant" subgroups of cancer cells as a drug-
induced elements. Balance of the antiviral de-
fense contributes to the genomic stability and 
fitness of cancer cell subpopulations. These ob-
servations reveal a potential chance of disrupting 
drug resistance in order to more effectively inhib-
it the acquired drug in clinical trials often ob-
served for antimicrobial resistance. 
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INTENSE PULSED LIGHT AS A NEW TREATMENT  

FOR BLEPHAROKERATOCONJUNCTIVITIS: A CASE REPORT 
Ophthalmology hospital of First Affiliated Hospital of Harbin Medical University, Harbin, China 

 
Blepharokeratoconjunctivitis (BKC) refers to a series of conjunctival and corneal disease secondary to blepharitis. Intense 

pulsed light (IPL) devices contain high-intensity light sources, which emit polychromatic light from 515 nm to 1200 nm. We report 
the effect of IPL in three cases of BKC.  

The first case presented eyelid congestion; crusting and scaling at the eyelash root; meibomian gland obstruction and conjuncti-
val hyperemia in both eyes. The left eye presented old central corneal scarring with neovascularization. BKC was diagnosed. The 
male patient was treated with three times of IPL and traditional treatment. The second case presented scaling and sleeve-form crust-
ing at the eyelash root; meibomian gland arranged irregularly with opening obstruction; marked conjunctival hyperemia in both 
eyes. The left eye presented opacities with much neovascularization. In vivo confocal microscopy and optical microscopy examina-
tion of eyelid lash showed there were lots of Demodex folliculorum mites in the eyelash follicles. Demodex folliculorum mitesin 
festation and BKC were diagnosed. The female patient was treated with once of IPL and traditional treatment. The third case pre-
sented eyelid congestion; meibomian gland pouting and capping; conjunctival hyperemia and marginal infiltrates of cornea with 
pannus formation in both eyes. BKC was diagnosed. The female patient was treated with twice of IPL and traditional treatment. 

The first case recovered within 17 days. The second case recovered within 23 days. The third case recovered within 14 days. 
And their ocular surfaces were stable at 1-month follow-up.  

Compared with topical medicine treatment of BKC requiring at least 1 month, IPL treatment shortened the course of BKC.  
Key words: blepharokeratoconjunctivitis (BKC); treatment; intense pulsed light. 
 
Blepharokeratoconjunctivitis (BKC) refers to 

a series of conjunctival and corneal disease second-
ary to blepharitis. Intense pulsed light (IPL) devices 
contain high-intensity light sources, which emit 
polychromatic light from 515 nm to 1200 nm. We 
report the effect of IPL in three cases of BKC [1].  

Case report 
The first case was a 10-year-old boy. He 

presented eyelid congestion; crusting and scaling 

at the eyelash root; meibomian gland obstruction 
and conjunctival hyperemia in both eyes (Fig. 1).  

The left eye presented old central corneal 
scarring with neovascularization. BKC was 
diagnosed. He was treated with three times of 
IPL and traditional treatment. The corneal scar-
ring and neovascularization reduced after first 
IPL treatment and he recovered within 17 days 
(Fig. 2).  

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 

https://yandex.ru/maps/?text=%D1%85%D0%B0%D1%80%D0%B1%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D0%BC%D0%B5%D0%B4%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D1%83%D0%BD%D0%B8%D0%B2%D0%B5%D1%80%D1%81%D0%B8%D1%82%D0%B5%D1%82&source=wizbiz_new_map_single&z=14&ll=126.614201%2C45.698571&sctx=ZAAAAAgBEAAaKAoSCWms%2FZ3tqF9AEVwf1hu14EZAEhIJ8bkT7L%2FOxz8RLnHkgcgiwz8iBAABAgMoATABOInxy7j0m%2BWzEUDkUkgBVQAAgD9YAGIScmVsZXZfZHJ1Z19ib29zdD0xagJydXAB&oid=171872062840&ol=biz
https://yandex.ru/maps/?text=%D1%85%D0%B0%D1%80%D0%B1%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D0%BC%D0%B5%D0%B4%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D1%83%D0%BD%D0%B8%D0%B2%D0%B5%D1%80%D1%81%D0%B8%D1%82%D0%B5%D1%82&source=wizbiz_new_map_single&z=14&ll=126.614201%2C45.698571&sctx=ZAAAAAgBEAAaKAoSCWms%2FZ3tqF9AEVwf1hu14EZAEhIJ8bkT7L%2FOxz8RLnHkgcgiwz8iBAABAgMoATABOInxy7j0m%2BWzEUDkUkgBVQAAgD9YAGIScmVsZXZfZHJ1Z19ib29zdD0xagJydXAB&oid=171872062840&ol=biz
https://yandex.ru/maps/?text=%D1%85%D0%B0%D1%80%D0%B1%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D0%BC%D0%B5%D0%B4%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D1%83%D0%BD%D0%B8%D0%B2%D0%B5%D1%80%D1%81%D0%B8%D1%82%D0%B5%D1%82&source=wizbiz_new_map_single&z=14&ll=126.614201%2C45.698571&sctx=ZAAAAAgBEAAaKAoSCWms%2FZ3tqF9AEVwf1hu14EZAEhIJ8bkT7L%2FOxz8RLnHkgcgiwz8iBAABAgMoATABOInxy7j0m%2BWzEUDkUkgBVQAAgD9YAGIScmVsZXZfZHJ1Z19ib29zdD0xagJydXAB&oid=171872062840&ol=biz
mailto:jcl6688@163.com
https://yandex.ru/maps/?text=%D1%85%D0%B0%D1%80%D0%B1%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D0%BC%D0%B5%D0%B4%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BD%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9%20%D1%83%D0%BD%D0%B8%D0%B2%D0%B5%D1%80%D1%81%D0%B8%D1%82%D0%B5%D1%82&source=wizbiz_new_map_single&z=14&ll=126.614201%2C45.698571&sctx=ZAAAAAgBEAAaKAoSCWms%2FZ3tqF9AEVwf1hu14EZAEhIJ8bkT7L%2FOxz8RLnHkgcgiwz8iBAABAgMoATABOInxy7j0m%2BWzEUDkUkgBVQAAgD9YAGIScmVsZXZfZHJ1Z19ib29zdD0xagJydXAB&oid=171872062840&ol=biz
mailto:jcl6688@163.com
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bodak%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25367621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bodak%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25367621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yu%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25367621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25367621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ye%20ZJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28487269
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ye%20ZJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28487269
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liu%20QP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28487269
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28487269
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hur%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23704319
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hur%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23704319
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cejas%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23704319
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23704319
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Grow%20EJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28951621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Grow%20EJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28951621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28951621
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jeong%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28851390
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jeong%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28851390
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28851390
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28851390
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28851390
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jachowicz%20JW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28846101
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jachowicz%20JW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28846101
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bing%20X%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28846101
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28846101
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jiang%20AC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28770016
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jiang%20AC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28770016
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Buckingham%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28770016
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28770016
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kupcinskas%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28684753
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kupcinskas%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28684753
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Steponaitiene%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28684753
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28684753
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Feng%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28883657
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Feng%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28883657
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Goubran%20MH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28883657
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28883657


103 

 
Fig. 1. Before treatment: eyelid congestion; crusting and scaling at 
the eyelash root, meibomian gland obstruction and moderate con-
junctival hyperemia; there was presence of old central corneal scar-
ring with neovascularization in left eye 

 

 
Fig. 2. After treatment: the crusting and scaling disappeared; the 
obstruction of meibomian gland disappeared；corneal neovascular-
ization was faded away and the lesion reduced 

 
The second case was an 18-year-old girl. 

She presented scaling and sleeve-form crusting at 
the eyelash root; meibomian gland arranged ir-
regularly with opening obstruction; marked con-
junctival hyperemia in both eyes. The left eye 
presented opacities with much neovascularization 
(Fig. 3).  

 

 
Fig. 3. Before treatment: eyelid congestion; scaling and sleeve-form 
crusting at the eyelash root, meibomian gland arranged irregularly 
with opening obstruction; marked conjunctival hyperemia and opac-
ities covered the pupil accompanied with much neovascularization 
in left eye 

 
In vivo confocal microscopy and optical 

microscopy examination of eyelid lash showed 
there were many. Demodex folliculorum mites in 
the eyelash follicles. Demodex folliculorum 
mitesin festation and BKC were diagnosed. She 
was treated with once of IPL and traditional 
treatment. She recovered within 23 days (Fig. 4).  

 
Fig. 4. After treatment: the eyelid congestion reduced; scaling and 
sleeve-form crusting disappeared; the obstruction of meibomian 
gland reduced; conjunctival hyperemia and corneal neovasculariza-
tion disappeared; the opacities reduced 

 
The third case was a 46-year-old woman. 

She presented eyelid congestion; meibomian 
gland pouting and capping; conjunctival hypere-
mia and marginal infiltrates of cornea with pan-
nus formation in both eyes (Fig. 5).  

 

 
Fig. 5. Before treatment: eyelid congestion; meibomian gland pout-
ing and capping; conjunctival hyperemia and marginal infiltrates of 
cornea with pannus formation in both eyes 

 
BKC was diagnosed. She was treated with 

twice of IPL and traditional treatment. She 
recovered within 7 days (Fig. 6).  

 

 
Fig. 6. After treatment: eyelid congestion and conjunctival hypere-
mia disappeared; meibomian gland pouting and capping disap-
peared; the pannus faded away 

 

Discussion  
The main clinical manifestations of BKC 

consist of inflamed eyelids, anterior lid margin 
telangiectasia, accumulations of hard, fibrinous 
and crusting scales around the base of the cilia. In 
chronic cases, there are other common symptoms 
such as ulceration, lid notching, thinning or loss 
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of lashes, or misdirection of lashes. Conjunctival 
alteration includes mild to moderate papillary and 
follicular hypertrophy of the palpebral conjuncti-
va. In acute exacerbations, additional inferior 
corneal involvement (punctate epithelial erosions, 
marginal infiltrates, sterile marginal abscesses) is 
also seen [2]. BKC is the result of an underlying 
cytokine and inflammatory-mediated process af-
fecting both the meibomian glands and the ocular 
surface [1]. It finally leads to a series of inflam-
matory reactions and tear film instability. Tetz 
[3] suggested patients with BKC could present a 
spectrum of inflammatory and immunologic cor-
neal disorders: punctate epithelial erosions repre-
sent an effect of bacteria exotoxins; marginal in-
filtrates and ulcers represent an antigen–antibody 
reaction; phlyctenules indicate a delayed hyper-
sensitivity reaction. Those graded with mild dis-
ease had only corneal epithelial involvement 
without stromal scarring, for example, punctate 
epithelial erosions or superficial punctate kerati-
tis; conjunctival hyperaemia and mild conjuncti-
val stromal oedema; active peripheral new ves-
sels involving ≤ 3 clock hours; mild papillary 
hyperplasia and small follicles (<5). Moderate 
disease was defined as the additional presence of 
corneal stromal scarring, with or without vascu-
larization; marked conjunctival hyperaemia and 
conjunctival stromal oedema; significant tissue 
thickening; active peripheral new vessels involv-
ing >3 clock hours or extending to the pupil mar-
gin; moderate papillary hyperplasia and follicles 
(5-10). Severe disease was defined as corneal 
scarring with significant stromal thinning; con-
junctival or corneal ulceration; severe conjuncti-
val oedema; active new vessels extending to cen-
tral zone; marked papillary hyperplasia and folli-
cles (>10) [4-6]. The treatment for blepharoker-
atoconjunctivitis includes eyelid hygiene, warm 
compresses, topical and systemic antibiotics, top-
ical and systemic immunosuppression. By using 
such treatments remission can be successfully 
achieved within 3 months. Currently, there is a 
lack of an effective, standardized treatment regi-
men for this disease, with potentially sight-
threatening complications like amblyopia, thin-
ning, and perforation and treatment-related com-
plications such as steroid-induced glaucoma, cat-
aracts, ulcers, and reactivation of viral keratitis 
[4] and some systemic adverse effects like photo-
toxicity and gastrointestinal disturbance [7].  

Intense pulsed light (IPL) devices contain 
high-intensity light sources, which emit poly-
chromatic light extending from the visible (515 
nm) to the infrared spectrum (1200 nm)[8]. IPL 
has been used in dermatology practices for sever-
al years as a treatment for rosacea and acne 

[9].The pivotal mechanism of IPL involves the 
principal of selective photothermolysis, in which 
light energy that comes in contact with tissue is 
preferentially absorbed by a chromophore and 
converted into heat. Appropriate wavelengths can 
be selected for different targets depending on the 
absorption behavior and the penetration depth of 
the light emitted, and specific filters can be cho-
sen to limit the delivery of wavelengths to the 
treatment area resulting in selective thermal de-
livery [8]. In 2002, Rolando Toyos discovered 
the positive ophthalmic effects of IPL on his pa-
tients who underwent treatment for facial rosacea 
[9]. It shows IPL is an effective treatment for pa-
tients with evaporative dry eye disease that can 
significantly reduce symptoms and improve mei-
bomian gland function [10]. A prospective, dou-
ble-masked, placebo-controlled, paired-eye study 
by Jennifer P. Craig showed IPL improved tear 
film quality. The pulse intensity ranged from 9 to 
13 J/cm2 and was inversely related to the individ-
ual skin phototype level as determined by the 
Fitzpatrick grading scale. 

Analysis of these three patients showed that 
the first two cases of BKC patients are severe and 
of the last case is moderate. Using IPL treatment 
combined with topical drug treatment, it showed a 
good effect for these three cases of BKC. Remis-
sion occurred within 17days in the first case, 23 
days in the second case and 7 days in the third 
case. Our observation indicated that BKC with 
Demodex folliculorum mites infestation is more 
serious and more difficult to treat. IPL is non-
invasive and easy to operate that can be completed 
in five minutes. It can quickly reduce the corneal 
neovascularization and make the lesion absorbed. 
It can shorten the process of the disease and in-
crease the vision more quickly compared with the 
traditional treatment. As BKC is chronic and re-
current, additional treatments are often required 
for 2 months to maintain symptom relieve. Ac-
cording to the feature of IPL，we suggest the 
mechanism of IPL for BKC is that IPL allows for 
selective ablation of the neovascularization and the 
superficial vessels. It then reduces telangiectasias 
and decreases inflammation of ocular surface and 
the meibomian glands. Another potential mecha-
nism includes reduction of bacteria and Demodex 
folliculorum mites growth on the eyelids. There is 
also a temporary local thermal effect that warms 
the meibomian gland secretions. This warming 
effect can allow for improved manual expression 
of inspissated meibum within the meibomian 
glands after application of the light. With im-
proved meibum secretion and viscosity, the tear 
film can become more stable. In conclusion, IPL 
therapy is a safe and effective treatment for BKC. 
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Although IPL has a relatively good safety profile, 
some ocular complications have been reported 
when treated without proper eye protection. It has 
been reported that IPL therapy could cause anteri-
or uveitis, permanent iris atrophy and pupillary 

defects [11]. Therefore, it is essential for physi-
cians to protect eyes in IPL treatment. More re-
search is needed with more patients and longer 
follow-up time to assess the long-term outcomes 
of IPL treatment for BKC. 
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ФОРМИРОВАНИЕ ПРИНЦИПОВ ОРГАНИЗАЦИИ МЕДИЦИНСКОГО  

И ЛЕКАРСТВЕННОГО ОБЕСПЕЧЕНИЯ ПОСТРАДАВШИХ  
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В настоящее время большинство стран мира более интенсивно стали подвергаться масштабным стихийным бедствиям, 

авариям, катастрофам, приводящим к масштабным материальным и людским потерям. Кыргызская Республика (КР) явля-
ется потенциально опасным регионом для возникновения чрезвычайных ситуаций (ЧС) различного характера. В современ-
ных условиях в Кыргызской Республике повышается роль и ответственность органов власти в обеспечении безопасности 
населения и защиты окружающей среды от последствий катастроф, подготовке региона в случае возникновения ЧС. В си-
стеме оказания помощи медицинское и лекарственное обеспечение является приоритетным и должно осуществляться с 
помощью единой методологической основы и единых принципов. На основе логического и аналитического анализов меж-
дународного опыта и данных научной литературы и с использованием системного подхода и экспертных мнений специа-
листов сформированы принципы организации медицинского и лекарственного обеспечения пострадавших в условиях 
чрезвычайных ситуаций в Кыргызской Республике, а также пути их реализации. 

Ключевые слова: чрезвычайные ситуации, медицинская помощь, лекарственная помощь, Кыргызская Республика.  
 

A.D. Muratаlievа, S.Sh. Toimatov, G.Ya. Ibragimovа 
DEVELOPMENT OF PRINCIPLES OF MEDICAL AND MEDICINAL PROVISION 

FOR VICTIMS IN EMERGENCY SITUATIONS IN THE KYRGYZ REPUBLIC 
 
Currently, most of the world’s countries are intensively suffering from major natural disasters, accidents, catastrophes leading 

to great material and human losses. The Kyrgyz Republic (KR) is a potentially dangerous region for the emergency situations (ES) 
of different nature. In modern conditions, in KR the role and responsibility of authorities are increasing in the field of safety provi-
sion and protection of environment from catastrophes’ consequences and preparation of region to ES. In the system of rendering as-
sistance, medical and medicinal supplies are priority, which must be implemented on a single methodological basis, with unified 
principles. Based on logical and analytical analysis, international experience, scientific literature, using the systemic approach and 
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expert opinions of specialists, the principles of organization of medical and medicinal provision of victims in emergency situations 
in the Kyrgyz Republic, as well as the possibilities for their implementation are presented. 

Key words: emergency situations, medical assistance, medicinal provision, Kyrgyz Republic. 
 
В настоящее время большинство стран 

мира более интенсивно стали подвергаться 
масштабным стихийным бедствиям, авариям, 
катастрофам, приводящим к масштабным ма-
териальным и людским потерям. Кыргызская 
Республика в силу своего географического 
расположения и экономического состояния 
является потенциально опасным регионом по 
воздействию различных стихийных бедствий 
и антропогенных катастроф. Общая статисти-
ка на территории республики показывает, что 
ежегодно регистрируется порядка 200 чрез-
вычайных ситуаций различного характера, 
только прямой ущерб составляет в среднем 
30-35 миллионов долларов США, имеются 
также и человеческие жертвы [4,11].  

В современных условиях в Кыргызской 
Республике повышается роль и ответствен-
ность органов власти в обеспечении безопас-
ности населения и защиты окружающей сре-
ды от последствий катастроф, подготовке ре-
гиона к возникновению ЧС. В системе оказа-
ния помощи пострадавшим медицинская и 
лекарственная помощь являются приоритет-
ными. Для успешного оказания помощи в ЧС 
при Министерстве здравоохранения Кыргыз-
ской Республики создана Национальная 
служба медицины катастроф, которая должна 
координировать систему государственной ме-
дицинской и лекарственной помощи по лик-
видации последствий катастроф. Эта служба 
располагает всеми необходимыми резервами 
и ресурсами для оказания безотлагательного 
медицинского и лекарственного обеспечения 
пострадавших [4,13]. Построение и совершен-
ствование системы оказания медицинской и 
лекарственной помощи пострадавших в усло-
виях ЧС возможны только на единой теорети-
ческой и методической базе. 

Цель исследования – разработка прин-
ципов организации медицинского и лекар-
ственного обеспечения пострадавших в усло-
виях ЧС и мероприятий по их реализации в 
Кыргызской Республике. 

Материал и методы  
В ходе исследования проведен анализ 

международного опыта оказания медицин-
ской и лекарственной помощи в условиях ЧС 
[9,15], нормативно-правовых документов 
Кыргызской Республики, Министерства чрез-
вычайных ситуаций (МЧС) Кыргызской Рес-
публики [1,8-12], научных публикаций 
[2,3,5,6,7,14]. В процессе исследований ис-
пользовались логический и аналитический 

методы, системный подход, метод экспертных 
оценок с привлечением организаторов здра-
воохранения, имеющих опыт ликвидации по-
следствий ЧС в Кыргызской Республике. 

Результаты и обсуждение  
Существующая организация службы 

медицины катастроф Кыргызской Республики 
не учитывает специфику медицинского снаб-
жения и не обеспечена теоретической и мето-
дологической основой оказания медицинской 
и фармацевтической помощи пострадавшим в 
условиях ЧС. Поэтому для эффективности 
оказания медицинской и лекарственной по-
мощи на основе концепции службы экстрен-
ной медицинской помощи Российской Феде-
рации, собственного и международного опыта 
ликвидации катастроф, научных публикаций, 
экспертной оценки специалистов здравоохра-
нения, согласно стратегии развития здраво-
охранения Кыргызской Республики до 2020 
года, концепции и стратегии комплексной 
безопасности населения и территорий Кыр-
гызской Республики в чрезвычайных и кри-
зисных ситуациях до 2020 года [10, 11], а 
также с учетом системного подхода нами 
сформированы принципы организации меди-
цинского и лекарственного обеспечения по-
страдавших в условиях ЧС, а также показаны 
пути их реализации. К числу основных прин-
ципов мы отнесли:  

1. Общегосударственный характер 
Служба экстренной медицинской помо-

щи в ЧС ‒ централизованная общегосудар-
ственная служба Кыргызской Республики ‒ 
является составной частью общегосударствен-
ной системы по предупреждению ЧС и дей-
ствиям в ЧС. Служба готова к оказанию меди-
цинской помощи в любом регионе страны. 
Государственный характер не исключает со-
здание добровольных медицинских формиро-
ваний под эгидой Красного Полумесяца Кыр-
гызстана при поддержке Международного ко-
митета Красного Креста. Добровольные фор-
мирования включаются в единую систему лик-
видации медицинских последствий ЧС наряду 
с ведомственными медицинскими силами и 
средствами (МО, МПС, ГО, МВД и др.). 

2. Централизация и децентрализация 
управления 

Организация медицинского и лекар-
ственного обеспечения в ЧС производится по 
территориальному принципу с учетом эконо-
мических, медико-географических и других 
особенностей областей и районов республики 
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на базе существующих аптечных и медицин-
ских учреждений. 

Централизация управления подразуме-
вает создание единой информационно-
диспетчерской системы организации меди-
цинского и лекарственного обеспечения, спо-
собной обеспечить информацией все уровни и 
подсистемы, принимающие участие в преду-
преждении и ликвидации катастрофы.  

Централизация управления предусмат-
ривает координацию взаимодействия сил и 
средств Республиканского уровня с силами и 
средствами областного и районного уровней. 

Децентрализация управления преду-
сматривает возможность принятия решения 
каждым звеном системы организации меди-
цинского и лекарственного обеспечения и ав-
тономного выполнения задачи в конкретной 
ситуации по оказанию действенной медицин-
ской и лекарственной помощи пострадавшим. 

3. Плановый характер 
Плановый характер предусматривает 

внедрение и совершенствование заблаговре-
менной подготовки мероприятий, обеспечи-
вающих постоянную готовность сил и средств 
к спасению и оказанию помощи пострадав-
шим в разнообразных по поражающему фак-
тору катастроф и аварий; планирование взаи-
модействия с другими службами быстрого 
реагирования; прогнозирование вариантов 
использования сил и средств различных обла-
стей, специальную подготовку и повышение 
квалификации личного состава медицинских 
и фармацевтических учреждений. 

4. Мобильность, оперативность и по-
стоянная готовность оказания медицинской 
и лекарственной помощи пострадавшим в ЧС 

Принцип обеспечивает постоянную го-
товность медицинских бригад, госпиталей, 
ЛПУ, аптечных учреждений к действиям в 
условиях ЧС, которые должны быть готовы к 
работе в любых очагах поражения без суще-
ственной их перестройки, а также создание 
запаса лекарственных средств и медицинского 
имущества; использование современных 
средств связи, оповещения и транспорта; ре-
гулярное проведение обучений по повыше-
нию готовности медицинского и фармацевти-
ческого персонала. 

5. Дифференцированный подход к ока-
занию медицинской и лекарственной помощи 

Принцип заключается в массовом ока-
зании медицинской и лекарственной помощи 
и проведении двухэтапного оказания меди-
цинской и лекарственной помощи (в очаге 
поражения и в медицинских стационарных 
учреждениях). 

6. Единство медицинской и фармацев-
тической наук и практики, медицинской и 
лекарственной помощи 

Принцип предполагает использование 
новейших отечественных и зарубежных до-
стижений в практике обследования и лечения 
пострадавших. 

7. Сохранение режима работы аптеч-
ных и лечебно-профилактических учреждений 

Порядок медицинского и лекарственно-
го обеспечения сохраняется в соответствии с 
организационной структурой в штатном ре-
жиме. Все органы управления и учреждения 
медицинского и лекарственного обеспечения 
не прекращают своей деятельности и выпол-
няют ряд дополнительных задач, связанных с 
возникновением чрезвычайного режима. 

8. Принцип материальной заинтересо-
ванности, моральной и юридической ответ-
ственности медицинских и аптечных работ-
ников, задействованных в оказании медицин-
ской и лекарственной помощи пострадавшим 

Принцип осуществляется на основе за-
конодательных актов и постановлений Прави-
тельства Кыргызстанской Республики. Уча-
стие личного состава учреждений и формиро-
ваний в ликвидации медико-санитарных по-
следствий межнациональных конфликтов мо-
жет быть только на добровольных началах. 

9. Готовность как предотвращение 
катастрофы 

Внедрение и совершенствование планов 
готовности, системы оповещения и наращи-
вание потенциалов управления при ЧС в 
стране и регулярное проведение учений по 
повышению готовности медицинского и фар-
мацевтического персонала 

10. Принцип унификации разработки 
запасов лекарственных препаратов и изделий 
медицинского назначения (ЛС и ИМН) для 
учреждений и формирований, участвующих в 
ликвидации последствий ЧС  

Формирование запасов ЛС и ИМН про-
водится на основе единых требований и нор-
мативов потребления, которые разрабатыва-
ются на основе предполагаемых видов, струк-
туры и степени поражений и должны макси-
мально обеспечивать необходимый объём 
предполагаемой медицинской помощи по-
страдавшим в условиях ЧС.  

11. Принцип само- и взаимопомощи 
Заключается в обучении населения с 

помощью средств массовой информации пра-
вилам оказания первой медицинской и лекар-
ственной помощи в виде само- и взаимопо-
мощи и правилам поведения при различных 
видах катастроф. 
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Выводы  
Представленные принципы должны 

обеспечить эффективность, доступность и 
своевременность оказания медицинской и ле-
карственной помощи в экстремальных усло-
виях и реализовываться при организации дея-
тельности Национальной службы медицины 
катастроф Кыргызской Республики и её под-
разделений медицинского снабжения. 

Предложенные принципы должны яв- 
 

ляться основой для разработки и планирова-
ния спасательных мероприятий с максималь-
ным учетом географических, экономических, 
экологических и хозяйственных особенностей 
Кыргызской Республики.  

Предложенные принципы могут слу-
жить теоретической основой для разработки 
Концепции организации медицинской и фар-
мацевтической помощи пострадавшим в 
условиях ЧС в Кыргызской Республике.  
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УСПЕШНОЕ ХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ ПАЦИЕНТКИ,  
СТРАДАЮЩЕЙ РАКОМ ЭНДОМЕТРИЯ В СОЧЕТАНИИ  

С ГИГАНТСКОЙ ОПУХОЛЬЮ ЯИЧНИКА 
ГУБЗ «Республиканский клинический онкологический диспансер», г. Уфа 

 
В последние десятилетия в большинстве стран мира отмечается тенденция к увеличению заболеваемости раком эндо-

метрия. У большинства больных патологические процессы эндометрия развиваются на фоне предшествующих эндокрин-
но-обменных нарушений.  

В современной медицинской литературе опубликованы единичные наблюдения пациенток с гигантскими опухолями 
яичников. 

В статье приведены результаты успешного хирургического лечения пациентки, страдающей раком эндометрия в соче-
тании с гигантской опухолью яичника. Приведены данные о заболеваемости, диагностике, лечении данной патологии. 

Ключевые слова: рак эндометрия, опухоль яичника, заболеваемость, диагностика, лечение. 
 

V.A. Pushkarev, K.V. Menshikov, R.R. Fayskhanova,  
R.R. Urazin, Sh. M. Khusnutdinov, A.V. Pushkarev 

A CASE OF SUCCESSIVE SURGICAL TREATMENT OF A PATIENT  
SUFFERING FROM ENDOMETRIAL CANCER IN COMBINATION  

WITH A GIANT OVARIAN TUMOR 
 
In the last decades the tendency to increased incidence of endometrial cancer has been noticed in most countries of the world. In 

most patients pathological endometrial processes develop against prior endocrine and metabolic disorders. 
Current medical literature covers only few cases of patients with giant ovarian tumors. 
The article presents the results of successful treatment of a patient suffering from endometrial cancer in combination with a gi-

ant ovarian tumor. Data on morbidity, diagnosis, and adequate treatment of this pathology are given in the paper. 
Key words: endometrial cancer, ovarian tumor, incidence, diagnosis, treatment. 
 
В настоящее время проблема онкологи-

ческих заболеваний женских половых органов 
сохраняет большую актуальность. Наиболее 
широко распространенным злокачественным 
новообразованием является рак эндометрия 
(РЭ), занимающий второе место среди онко-
логической патологии у женщин [3,5,6,7]. 

В последние десятилетия в большинстве 
стран мира отмечается тенденция к увеличе-
нию данной патологии. Ежегодно в мире вы-
является более 200 тыс. новых случаев забо-
левания. В России регистрируется более 21 
тыс. больных РЭ в год, в Республике Башкор-
тостан – около 400 [3,7]. 

У большинства больных патологиче-
ские процессы эндометрия развиваются на 
фоне предшествующих эндокринно-обменных 
нарушений, которые формируют клинический 
синдром, имеющий единый механизм воз-
растных нарушений гипоталамической регу-
ляции, свойственных нормальному старению 
и опухолевым процессам [3,6]. 

В современной медицинской литературе 
опубликованы единичные наблюдения паци-
енток с гигантскими опухолями яичников 
[2,4,9]. В зарубежной литературе описаны 
доброкачественные муцинозные цистаденомы 
массой до 120 кг [10]. 

В клинической практике гигантские 
опухоли яичников часто принимаются за 

напряженный асцит. Для гигантских опухолей 
яичников характерны ряд признаков: шарооб-
разная форма живота в вертикальном и гори-
зонтальном положении пациентки, пальпиру-
емая толстая капсула с возможно бугристой 
неровной поверхностью за счет многокамер-
ности опухоли, при сканировании наблюда-
ются эхографические признаки опухолевых 
масс. УЗИ органов брюшной полости позво-
ляет определить место расположения опухо-
ли, ее размеры, связь со смежными анатоми-
ческими структурами [8,9]. 

В клинической практике нечасто встре-
чаются гигантские цистаденомы яичника в со-
четании с раком эндометрия. Публикация дан-
ного клинического наблюдения преследует цель 
обратить внимание клиницистов на то, что и в 
наше время в медицинской практике встреча-
ются случаи гигантских опухолей яичников в 
сочетании с другой гинекологической патоло-
гией, которые ошибочно могут быть диагности-
рованы как асцит при соматической патологии 
или осложнение злокачественного процесса, что 
может привести к выбору неадекватной тактики 
лечения. В нашем случае демонстрируется ра-
циональный оперативный доступ, позволяющий 
наиболее эффективно выявить максимальный 
объем операции, уменьшающий риск осложне-
ний во время операции и в раннем послеопера-
ционном периоде. 
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Клинический случай 
Женщина Т., 63 лет, обратилась в гине-

кологическое отделение РКОД (г. Уфа) 
26.07.2017 г. с жалобами на увеличение раз-
меров живота, тяжесть в эпигастрии, невоз-
можность передвигаться. 

Анамнез заболевания: больной себя 
считает с осени 2016 года, когда стала отме-
чать увеличение размеров живота и эпизоды 
кровотечения из половых путей. 

Обратилась в июне 2017 года в цен-
тральную районную больницу по месту жи-
тельства, где было произведено диагностиче-
ское выскабливание стенок матки, в результа-
те которого выявлено наличие аденокарцино-
мы эндометрия. Больная была направлена в 
РКОД на лечение. 

При госпитализации пациентка само-
стоятельно передвигаться и находиться в го-
ризонтальном положении не могла. Отмеча-
лись отеки нижних конечностей, инфильтра-
ция, стрии на коже живота. 

При физикальном обследовании выяв-
лена опухоль, занимающая всю брюшную по-
лость и малый таз. Рост пациентки составлял 
155 см, масса тела – 152 кг, окружность живо-
та – 180 см (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Внешний вид пациентки до операции 

 

Гинекологический статус: месячные с 
13 лет по 3-4 дня, через 28 дней, последние – 
в 2004 году. Беременностей всего 6, из них 
родов – 3, медицинских абортов – 3. 

Вредные привычки отрицает; наслед-
ственность не отягощена. Телосложение ги-
перстеническое, сознание ясное. Кожа и ви-
димые слизистые физиологической окраски. 
Периферические лимфоузлы не увеличены. 
Тоны сердца аритмичные, пульс – 90 ударов в 
минуту, артериальное давление (АД) – 
150/100 мм рт. ст., частота дыхания (ЧД) – 20 
в минуту. Дыхание везикулярное. На спиро-

грамме наблюдается легкое снижение жиз-
ненной емкости легких (ЖЕЛ), признаков 
нарушения прохождения дыхательных путей 
не выявлено. Живот значительно увеличен, 
симметричен, безболезненный в эпигастрии. 
Всю брюшную полость от надлобковой обла-
сти до подреберья занимает объемное плотное 
образование эластичной консистенции. Симп-
томы раздражения брюшины отрицательные. 
Печень не пальпируется. Аускультативно пе-
ристальтика выслушивается в боковых отде-
лах живота. Симптом Пастернацкого отрица-
тельный с обеих сторон. Физиологические 
отправления без особенностей, стул регуляр-
ный, мочеиспускание учащено. 

Данные ультразвукового исследования 
органов брюшной полости показали, что всю 
брюшную полость занимает жидкостное об-
разование гигантских размеров с тонкостен-
ными гиперэхогенными перегородками с при-
стеночными солидными гипоэхогенными 
включениями без кровотока при цветовом до-
пплеровском картировании (ЦДК). Петли ки-
шечника смещены влево, сдавлены опухолью. 
Матка увеличена, ее размеры составили 
85×67×60 мм, миометрий однородный, тол-
щина эндометрия 23 мм, неоднородный; яич-
ники не визуализируются. 

В клинических анализах – анемия (Hb – 
87г/л), тромбоцитоз (Tр – 509×109/л). Других 
клинически значимых изменений не выявлено. 

ОАК от 27.07.2017 г.: лейкоциты – 
7,3×109/л, эритроциты – 4,04×1012/л,; гемогло-
бин – 87 г/л, гематокрит – 29%, тромбоциты – 
509×109/л, СОЭ – 47 мм/ч. 

Биохимический анализ крови от 
27.07.2017 г.: общий белок – 79 г/л; альбуми-
ны – 37г/л; общий билирубин – 12,7 мкмоль/л; 
глюкоза – 6,06 ммоль/л; креатинин – 65 
мкмоль/л; мочевина – 5,1 ммоль/л; холестерин 
– 4,81 мкмоль/л. 

Коагулограмма от 27.07.2017 г.: про-
тромбиновое время по Квику 90%; МНО – 
1,07; АПТВ – 40 с; фибриноген – 5,6 г/л; 
РФМК – 7,5 мг%; этаноловая проба – отр.; Д-
Димер – 4,5 мг/мл. 

Общий анализ мочи в пределах нормы. 
Заключение ЭКГ – гипертрофия мио-

карда левого желудочка.  
По эхокардиографии фракция выброса 

левого желудочка составляла 59%. Из сопут-
ствующих патологий следует отметить нали-
чие ИБС с нарушением ритма – фибрилляция 
предсердий, постоянная форма, тахисистоли-
ческий вариант, гипертонической болезни II 
степени, риска IV; сахарного диабета II типа, 
анемии. 
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После предоперационной подготовки 
31.07.2017 года под эндотрахеальным нарко-
зом произведена операция: лапаротомия, уда-
ление гигантской опухоли левого яичника, экс-
тирпация матки с придатками, резекция боль-
шого сальника, дренирование брюшной поло-
сти. На первом этапе операции операционным 
доступом являлась среднесрединная лапарото-
мия, была вскрыта капсула опухоли, вакуум-
аспиратором эвакуировано 42 литра содержи-
мого опухоли (жидкость бурого цвета). Затем 
разрез продолжен до нижнесрединного. При 
ревизии органов брюшной полости – печень 
гладкая, толстая кишка и петли тонкой, боль-
шой сальник не изменены, физикально забрю-
шинной лимфоаденопатии нет. Произведена 
тотальная гистерэктомия с резекцией большого 
сальника. Брюшная полость дренирована труб-
чатыми двупросветными дренажами. Масса 
опухоли составила 7 кг солидного компонента 
(масса тела перед операцией составляла 152 кг, 
на третий день после операции – 103 кг, таким 
образом, суммарная масса удаленного препа-
рата составляла 49 кг). Продолжительность 
операции – 1 час 45 минут. 

Кровопотеря во время операции состав-
ляла около 500 мл; перелито 280 мл эритро-
цитарной массы, 363 мл эритроцитарной взве-
си, 710 мл свежезамороженной плазмы. 

Послеоперационный период протекал 
без осложнений, проводилась инфузионная, 
гемостимулирующая, антибактериальная, ан-
титромботическая терапия. 

Макропрепарат: опухоль левого яични-
ка размерами 60×60 см. кистозно-солидного 
строения, матка увеличена до 9 недель бере-
менности, на разрезе опухоль прорастала до 
1/3 мышечного слоя. Большой сальник разме-
рами 22×18 см клинически без видимых мета-
стазов. 

Гистологическое заключение удаленно-
го препарата:  

1) матка: высокодифференцииро-
ванная аденокарцинома эндометрия (№ 
50926-29 от 03.08.17 г.). Опухоль представле-
на беспорядочным скоплением тесно распо-
ложенных железистых комплексов с незначи-
тельным количеством цитогенной стромы 
(рис. 2);  

2) опухоль яичника: серозная 
многокамерная цистаденома яичника (№ 
50914-21 от 03.08.17г) (рис. 3); 

3) маточные трубы: хронический 
сальпингит (№ 50931-35 от 03.08.17 г.); 

4) большой сальник: фиброзиро-
ванная жировая ткань с хроническим воспа-
лением (№ 50936-37 от 03.08.17 г.). 

 
Рис. 2. Высокодифференцированная аденокарцинома эндомет-
рия. В нижней части снимка пласты перезрелого многослойно-
го плоского эпителия – плоскоклеточная метаплазия. Окраска 
гематоксилином и эозином, ×100 

 
 

 
Рис. 3. Серозная цистаденома яичника. Полости кисты выстла-
ны кубическим реснитчатым эпителием трубно-маточного 
типа. Окраска гематоксилином и эозином, ×400 

 
Пациентка выписана в удовлетвори-

тельном состоянии на 11-е сутки с основным 
диагнозом: рак эндометрия стадия IВ 
(Т1bN0M0) гр. III; сопутствующие: кистома 
левого яичника гигантских размеров; ИБС: 
аритмический вариант, постоянная фибрилля-
ция предсердий, нормо-систолическая форма; 
ХСН II, ФК III; гипертоническая болезнь, ста-
дия III, степень II, риск IV; ожирение III ст.; 
анемия; сахарный диабет 2 типа (рис. 4). 

 

   
а   б 

Рис. 4. Внешний вид пациентки через 2 месяца после операции: 
а – вид спереди, б – вид сбоку 

 
При выписке из стационара рекомендо-

вана гормонотерапия гестагеном (Депо-провера 
по 500 мг еженедельно в течение трех месяцев), 
гемостимулирующая терапия, профилактика 
тромбозов, диспансерное наблюдение.  
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КАЧЕСТВО ЖИЗНИ БОЛЬНЫХ ЖЕЛЧНО-КАМЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ  
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ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
В настоящее время распространенность заболеваний гепатобилиарной системы среди населения имеет тенденцию к 

неуклонному росту и приобретает статус социальной болезни. В патологии билиарной системы ведущее место занимает 
желчно-каменная болезнь (ЖКБ), которая диагностируется на стадии сформировавшихся конкрементов. 

В исследовании представлены данные о состоянии физической и психической сфер качества жизни у больных желчно-
каменной болезнью. Обследовано 106 пациентов трудоспособного возраста, которым была выполнена холецистэктомия 
лапароскопическим доступом. Для оценки эффективности ускоренной физической реабилитации пациенты были разделе-
ны на две группы: I основная (n =79), в которой проводилась ускоренная послеоперационная реабилитация и восстанови-
тельное лечение в санатории «Юматово», II сравнения (n=27), больные этой группы наблюдались в амбулаторных услови-
ях. После проведенного лечения отмечались клиническое улучшение, восстановление свободнорадикального окисления и 
улучшение уровня качества жизни. Анализ качества жизни в сфере физического и психологического здоровья выявил бо-
лее высокие показатели у пациентов I группы в сравнении со II группой. 

Ключевые слова: качество жизни, холецистэктомия, желчнокаменная болезнь, реабилитация. 
 

Sh.V. Timerbulatov, R.A. Nizamov 
QUALITY OF LIFE OF PATIENTS WITH CHOLELITHIASIS  

AFTER CHOLECYSTECTOMY 
 
Today, the prevalence of hepatobiliary system diseases among population has a tendency to continuous increase and is becom-

ing a social disorder. The leading place among the pathologies of biliary system belongs to cholelithiasis, which can be diagnosed at 
the stage of crystallized concrements. 

The study presents data on the physical and mental aspects of life quality in patients with cholelithiasis. A total of 106 working-
age patients after laparoscopic cholecystectomy were studied. To evaluate the effectiveness of accelerated physical rehabilitation pa-
tients were divided into two groups: I - primary (n = 79), with rehabilitation treatment in the sanatorium "Yumatovo" and II - com-
parison group (n = 27) was observed in the outpatient setting. After treatment, clinical improvement was noted, as well as restora-
tion of free radical oxidation and improvement of quality of life. Analysis of the quality of life in physical and mental health re-
vealed significantly higher values in patients of the I group, compared with the patients of the II group. 

Key words: quality of life, cholecystectomy, cholelithiasis, rehabilitation. 
 
В настоящее время распространенность 

заболеваний гепатобилиарной системы среди 
населения имеет тенденцию к неуклонному 
росту и приобретает статус социальной бо-

лезни. В патологии билиарной системы веду-
щее место занимает желчно-каменная болезнь 
(ЖКБ), которая диагностируется на стадии 
сформировавшихся конкрементов [1,2]. При-
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мерно у 25% населения земного шара старше 
60 лет, и у трети населения старше 70 лет диа-
гностируется ЖКБ [12,14]. 

Золотым стандартом лечения при ЖКБ 
является хирургическое лечение [6,8,10]. Фа-
зовый переход от классической хирургии к 
новым лапароскопическим методам совпал с 
повсеместным внедрением принципов доказа-
тельной медицины [11,13]. Эффективность 
лечения оценивается не только по данным 
проведенного оперативного лечения, но и по 
отдаленным результатам и самочувствию па-
циента [3,7]. Понятие «качество жизни» стало 
применяться в научной терминологии в сере-
дине 20 века [4,5,9]. Изучение эффективности 
лечения пациентов с ЖКБ после холецистэк-
томии, а также оценка клинических и эконо-
мических показателей работы системы здра-
воохранения являются актуальными. 

Цель исследования ‒ изучить показате-
ли качества жизни и динамику показателей 
свободнорадикального окисления у больных 
желчно-каменной болезнью после холе-
цистэктомии.  

Материал и методы 
В исследование было включено 106 паци-

ентов с ЖКБ после холецистэктомии, подпи-
савших информированное согласие на участие в 
исследовании. Отбор пациентов проводился 
методом случайной выборки из числа опериро-
ванных по поводу ЖКБ в ГБУЗ РБ «Больница 
скорой медицинской помощи» (г. Уфа) за пери-
од с 2013 по 2015 гг. Все пациенты были трудо-
способного возраста (20-59 лет), средний воз-
раст которых составил 47,0±2,1 года. Женщин 
было 67 (63,2%), мужчин – 39 (36,7%). Диагноз 
желчно-каменной болезни верифицировался 
согласно МКБ 10 (К80). Длительность заболе-
вания составила от 3-х лет и более.  

Критерием исключения из исследования 
было наличие тяжелой сопутствующей пато-
логии (онкопатология, хронические заболева-
ния в стадии декомпенсации) и кардиохирур-
гического вмешательства. 

В контрольную группу вошли 20 прак-
тически здоровых лиц сопоставимых по полу 
и возрасту. 

Обследование проводилось до опера-
тивного лечения и через месяц после. 

Согласно приказу Минздравсоцразви-
тия России от 27.01.2006 г. всем пациентам 
после холецистэктомии рекомендован сана-
торный этап реабилитации. На территории 
Республики Башкортостан санаторием, специ-
ализирующимся на лечении заболеваний ор-
ганов пищеварения является санаторий 
«Юматово». Обследованные нами пациенты с 

ЖКБ после холецистэктомии были разделены 
на две группы: I основная (n=79), в которой 
пациенты прошли реабилитацию в санатор-
ных условиях, и II сравнения (n=27), в кото-
рой пациенты на этапе реабилитации наблю-
дались в амбулаторных условиях.  

Согласно концепции ускоренной после-
операционной реабилитации для больных 
ЖКБ нами был разработан комплекс лечеб-
ных мероприятий.  

Пациент после холецистэктомии из 
операционной поступал в палату интенсивной 
терапии, в которой в первые 2 часа после 
наркоза проводилось динамическое наблюде-
ние. Через 4-6 часов пациенту рекомендовали 
вставать, ходить и принимать жидкую пищу. 
На следующий день после операции пациент 
должен свободно передвигаться по стациона-
ру на 100-150 метров. На 7-е сутки после хо-
лецистэктомии пациенты направлялись в са-
наторий «Юматово» для проведения даль-
нейшего восстановительного лечения, в кото-
рое входили диета, включавшая прием кумы-
са по 100 мл слабой крепости за 20 минут до 
приема пищи, терренкур и физиотерапия. 

Состояние свободнорадикального окис-
ления в плазме крови изучали по уровню про-
дуктов перекисного окисления липидов – ди-
еновых конъюгатов (ДК) и шиффовых осно-
ваний (ШО) по методу И.А. Волчегорского и 
соавт. (2000). Уровень ферментов антиокси-
дантной защиты определяли по активности 
каталазы (по методике М.А. Королюка и со-
авт. (1988)) и глутатионпероксидазы (с помо-
щью набора Ransel Glutatioe peroxidase (Ran-
dox Laboratories Ltd., США)). 

Качество жизни оценивали по опросни-
ку MOS SF-36 (Medical Outcomes Study-Short 
Form) для определения физической и психо-
логической сфер здоровья.  

Изучение состояния печени и гепатоби-
лиарной системы у больных ЖКБ проводи-
лось на аппарате УЗИ Siemens acuson ×300 
(Германия), при необходимости проводили 
магнитно-резонансную холангиопанкреато-
графию (МРХПГ) на томографе Philips Achiva 
1,5Т (Нидерланды). 

Статистический анализ данных прово-
дился с использованием программы Statistica 
for Windows версии 6.1 / Microsoft Office 7.0.  

Результаты и обсуждение  
Результаты изучения свободноради-

кального окисления у пациентов с ЖКБ вы-
явили высокий исходный уровень продуктов 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) в 
плазме крови: показатели диеновых конъюга-
тов (ДК) были выше на 25%, шиффовых ос-
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нований (ШО) – на 21,7%. Активность фер-
ментов антиоксидантной защиты была сни-
жена: уровень каталазы на 28%, глутатионпе-
роксидазы на 20,1% в сравнении с контролем. 

Представленные данные указывают на уча-
стие свободнорадикального окисления в пато-
генезе ЖКБ и нарушениях защитных меха-
низмов организма (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Динамика показателей свободнорадикального окисления у пациентов с желчно-каменной болезнью 

Параметры 
Группа 

контрольная до оперативного лечения через месяц после операции 
I II I II 

ДК, мкмоль/л 3,04±0,2 3,80±0,08# 3,70±0,11# 3,20±0,09* 3,50±0,08# 
ШО, мкмоль/л 1,85±0,12 0,44±0,03# 0,45±0,01# 0,32±0,01*# 0,37±0,02# 
Каталаза, усл.ед./г 17,5±0,56 12,58±0,26# 13,01±0,35# 17,3±0,37* 15,10±0,32# 
Глутатион-пероксидаза, усл.ед./г 71,6±0,24 57,20±0,21# 57,5±0,3# 70,1±0,34* 67,40±0,41# 

# р<0,05 в сравнении с контролем. * р<0,05 в сравнении со II группой.  
 

В результате проведенного оперативного 
лечения и ускоренной реабилитации в сана-
торных условиях у больных I группы наблю-
дались значимое улучшение общего состояния 
и увеличение активности ферментов антиокси-
дантной защиты по сравнению со II группой. 
После лечения уровень продуктов ПОЛ сни-
зился: в I группе показатель диеновых конъ-
югатов уменьшился на 15,8%, во II группе ‒ на 
5,5%; уровень шиффовых оснований на 27,3% 
и 7,8% соответственно. Показатели антиокси-
дантной защиты у пациентов I группы восста-
новились, а во II группе наблюдалась тенден-
ция к снижению. Уровень каталазы увеличился 
на 37,5 % и 16,1%, глутатионпероксидазы – на 
22,5% и 17,2% соответственно (табл. 1).  

Как видно из представленных данных, в 
результате проведенной ускоренной реабили-
тации в санаторных условиях наблюдалась 
нормализация процессов свободнорадикаль-
ного окисления, что указывает на восстанов-
ление компенсаторно-адаптационных воз-
можностей организма. 

Изучение состояния качества жизни по 
данным психического и физического здоровья 
у больных ЖКБ после оперативного лечения в 
I группе выявило улучшение, кроме показате-
ля «Ролевое функционирование, обусловлен-
ное эмоциональным состоянием (RE)», кото-
рый был значимо выше в сравнении со II 
группой (табл. 2). 

 

Таблица 2 
Динамика показателей качества жизни у пациентов после холецистэктомии 

Показатели  
Группа 

контрольная до оперативного лечения через месяц после операции 
I (n=79) II (n=27) I (n=79) II (n=27) 

Общее состояние здоровья (GH) 87,3±4,3 52,4±2,62 51,89±3,01 65,3±3,1**# 56,1±2,9# 
Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

Физическое функционирование (PF) 81,1±4,1 50,6±2,53 51,5±2,74 65,2±2,68**# 57,2±2,9# 
Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

Ролевое функционирование, обусловленное 
физическим состоянием (RP) 89,1±4,4 52,6±2,6 51,9±2,87 66,4±2,1**# 59,1±2,6# 

Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

Боль (BP) 91,5±4,5 52,8±2,6 50,9±3,4 68,8±2,4**# 61,2±2,8**# 
Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

Жизненная активность (VT) 91,5±4,5 46,3±2,3 47,7±3,1 68,1±3,4**# 60,8±3,0**# 
Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

Социальное функционирование (SF) 83,1±4,1 52,7±2,6# 54,1±3,0# 73,1±2,5**# 65,2±2,9**# 
Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

Ролевое функционирование, обусловленное 
эмоциональным состоянием (RE) 77,1±3,8 46,5±2,3# 46,1±3,5# 61,3±2,9**# 55,0±2,7**# 

Р1-2>0,05 Р1-2>0,05 

Психологическое здоровье (MH) 83,2±4,1 59,1±2,9# 61,2±3,5# 76,2±3,01** 67,1±3,2# 
Р1-2>0,05 Р1-2<0,05 

# р<0,05 в сравнении c контролем. ** р<0,05 в сравнении с данными до лечения. 
 

Анализ исходного уровня качества жиз-
ни у пациентов с ЖКБ показал, что уровень 
физического функционирования (PF) был на 
37,6% ниже по сравнению с контрольной 
группой. Через месяц после проведения реа-
билитации показатель PF в I группе увели-
чился на 28% в сравнении с исходным уров-
нем, а во II группе – на 11%. Показатель роле-
вого функционирования, обусловленный фи-

зическим состоянием (RP) у обследуемых ис-
ходно был ниже на 40,9% в сравнении с кон-
тролем и указывал на ограничение жизнедея-
тельности пациентов с ЖКБ, через месяц по-
сле оперативного лечения показатель RP в I 
группе увеличился на 26,2%, а во II группе – 
лишь на 8,1%. Болевые ощущения играют 
значимую роль в ограничении повседневной 
деятельности, и показатель ВР у пациентов с 
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ЖКБ исходно был ниже на 42,3%. Через ме-
сяц в I группе он увеличился на 30,3%, а во II 
группе – на 20,2 %.  

Таким образом, показатели КЖ в физи-
ческой сфере здоровья у пациентов после хо-
лецистэктомии были значимо выше в I группе 
по сравнению со II группой.  

Показатели КЖ в сфере психологиче-
ского здоровья у больных ЖКБ после холе-
цистэктомии исходно были низкими в срав-
нении с контрольной группой. Так, у всех об-
следуемых определялось ограничение жиз-
ненной активности вследствие эмоциональ-
ных проблем (VT), и данный показатель был 
ниже на 49,4% в сравнении с группой кон-
троля, через месяц он увеличился в I группе 
на 47%, во II группе ‒ на 27,4%. Показатель 
«Социальное функционирование» (SF) исход-
но был ниже на 46,6% в сравнении с контро-
лем, после лечения этот показатель увеличил-
ся на 38,7% и 20,5% соответственно. Показа-
тель «Ролевое функционирование, обуслов-
ленный эмоциональным состоянием» (RE), 
был ниже на 39,7% в сравнении с группой 
контроля, а на фоне лечения увеличился на 
31,8% и 19,3% соответственно.  

Анализ эффективности проводимых ле-
чебно-профилактических мероприятий у паци-
ентов с ЖКБ после холецистэктомии показал 
более значимые улучшения качества жизни в 
сфере психологического здоровья у пациентов 
I группы, которым проводилась ускоренная 
реабилитация в санаторных условиях.  

Таким образом, применением санаторно-
го этапа при проведение ускоренной реабили-
тации пациентов с ЖКБ после холецистэктомии 
рекомендуется для повышения компенсаторно-
адаптационных возможностей организма. 

Выводы 
1. В результате проведенного оператив-

ного лечения и ускоренной реабилитации в са-
наторных условиях у больных с ЖКБ наблюда-
лась нормализация показателей свободноради-
кального окисления – снижение уровня пере-
кисного окисления липидов и повышение уров-
ня ферментов антиоксидантной защиты. 

2. Реабилитация пациентов после холе-
цистэктомии в санаторных условиях обуслав-
ливала значимое улучшение показателей ка-
чества жизни в сферах физического и психо-
логического здоровья в сравнении с пациен-
тами, которые наблюдались амбулаторно.  
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В связи с прогрессирующим ухудшением состояния здоровья молодежи особую значимость приобретает проблема по-

вышения резервов здоровья и адаптивных возможностей организма. В настоящее время у девушек часто диагностируется 
анемия, вызванная снижением концентрации гемоглобина в крови. В статье рассматриваются связи показателей функцио-
нального состояния эритроцитов с физическими возможностями организма и психоэмоциональным статусом у 258 студен-
ток. Определяли основные показатели эритроцитов, оценивали физическую выносливость по величине кардиореспиратор-
ного индекса, физическую работоспособность по величине максимального потребления кислорода и психоэмоциональное 
состояние по результатам анкетирования. Выявлено, что уровень физической выносливости коррелирует с содержанием 
гемоглобина, средним объемом эритроцитов и их насыщенностью гемоглобином. Изменение указанных показателей эрит-
роцитов не влияет на физическую работоспособность. Показатели психоэмоционального статуса студенток коррелируют с 
физической работоспособностью и мощностью работы. 

Ключевые слова: анемия, физическая выносливость, физическая работоспособность, максимальное потребление кис-
лорода, психоэмоциональное состояние.  

 
G.S. Tupinevich, Т.V. Antipinа, V.G. Shamratova 

THE INFLUENCE OF THE FUNCTIONAL STATE OF RED BLOOD  
ON THE INDICATORS OF PHYSICAL CAPACITY AND PSYCHO-EMOTIONAL 

STATUS OF STUDENTS 
 
Due to progressive deterioration of the health status of youth, the problem of increasing the reserves of health and adaptive ca-

pabilities of the organism becomes especially important. Currently, girls are often diagnosed with anemia, caused by a decrease in 
the concentration of hemoglobin in the blood. The article deals with the relationship between the indicators of erythrocytes and the 
physical capabilities of the organism together with the emotional status of 258 female students of the university. The study deter-
mined the main indicators of erythrocytes, assessed physical endurance by the size of the cardiorespiratory index, physical perfor-
mance in terms of the maximum consumption of oxygen and emotional state according to the results of the questionnaire. It was re-
vealed that the level of physical endurance correlates with the hemoglobin content, the average volume of erythrocytes and their 
hemoglobin saturation. The change in these erythrocyte indices does not affect the physical capacity. The indicators of the emotional 
status of students correlate with physical endurance and work capacity. 

Key words: anemia, maximum oxygen consumption, physical endurance, physical working capacity, emotional state. 
 
Проблема повышения резервов здоро-

вья и адаптивных возможностей организма 
приобретает в настоящее время особую зна-
чимость в связи с прогрессирующим ухудше-
нием состояния здоровья молодежи. На сего-
дняшний день около 1,5 млн. студентов вузов 
имеют различные заболевания [11]. Среди 
девушек широко распространенным патоло-
гическим состоянием является анемия, вы-
званная главным образом снижением концен-
трации гемоглобина в крови (менее 120 г/л по 
критерию Всемирной организации здраво-
охранения) [2]. Полноценное снабжение кис-
лородом является необходимым условием для 
нормального функционирования всех клеток 
организма, его недостаточное поступление в 
ткани нарушает деятельность сердечнососу-
дистой и центральной нервной систем, сопро-
вождается повышенной утомляемостью, раз-
дражительностью и т.д. [1,12]. В этой связи 
представляет интерес изучение связи между 
содержанием гемоглобина и показателями 
физических возможностей и психоэмоцио-
нального статуса девушек-студенток. 

Цель исследования – изучение влияния 
функционального состояния красной крови на 
показатели физической выносливости и рабо-
тоспособности, а также уровень тревожности 
студенток.  

Материал и методы 
В исследовании приняло участие 258 

студенток в возрасте 17 лет – 21 года, в пери-
ферической крови которых с помощью гема-
тологического анализатора «ADVIA 60» 
(«BAYER», Германия) определяли содержа-
ние гемоглобина (HGB (г/л), количество эрит-
роцитов RBC (1012/л), гематокрит ‒ HCT (%), 
средний объем эритроцитов ‒ MCV (фл), 
среднее содержание HGB в одном эритроците 
‒ MCH (пг), среднюю концентрацию HGB в 
эритроцитах ‒ MCHC (г/л) и ширину распре-
деления эритроцитов по объему ‒ RDW. 

В 1-ю группу вошли 194 девушки, в 
крови которых уровень гемоглобина превы-
шал показатель 120 г/л. Во 2-ю группу вошли 
64 (24%) девушки, концентрация HGB в кро-
ви которых оказалась ниже 120 г/л. Из них у 
92% наблюдалась анемия легкой степени тя-
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жести (концентрация HGB 119-90 г/л), у 4% ‒ 
анемия средней степени тяжести (89-70 г/л) и 
у 3% девушек была тяжелая степень анемии 
(концентрация HGB ниже 70 г/л) [13].  

Физическую выносливость оценивали 
по кардиореспираторному индексу Самко 
(КРИС) в адинамической фазе (КРИСад) [5]. 
Для определения КРИС у студенток последо-
вательно измеряли артериальное давление, 
частоту сердечных сокращений, максималь-
ное давление выдоха, определяли жизненную 
емкость легких и время максимальной за-
держки дыхания. Расчет КРИС проводили по 
формуле: 

 

где: ЖЕЛ – жизненная емкость легких (за 
единицу измерения принимали 100 мл объе-
ма); МДВ – максимальное давление выдоха 
(мм рт. ст); МЗД – максимальная задержка 
дыхания после спокойного выдоха (с); возраст 
– количество полных лет; СД – систолическое 
давление (мм рт. ст); ДД – диастолическое 
давление (мм рт. ст); ЧСС – частота сердеч-
ных сокращений.  

Физическую работоспособность вычис-
ляли по величине максимального потребле-
нию кислорода (МПК) [4], для определения 
которого студенты совершали восхождение на 
ступеньку высотой 33 см в течение 5 мин. Во 
время восхождения на ступеньку подсчитыва-
ли количество циклов (число подьемов на 
ступеньку за 1 мин). После окончания 5-й ми-
нуты восхождения на ступеньку определяли 
ЧСС в течение первых 10 с. Расчет мощности 
работы выполнялся по формуле: 

N = K×P×h×n, 
где: N – мощность работы (кгм/мин); К – ко-
эффициент, учитывающий величину работы 
при спуске со ступеньки (для взрослой груп-
пы – 1,5); Р – вес испытуемого (кг); h – высота 
ступеньки (м); n – число подъемов в минуту. 

Учитывая мощность работы, расчет 
МПК проводился по формуле: 

 

 
где: А – коэффициент поправки к формуле в 
зависимости от возраста и пола (для взрослой 
группы – 1,29); N – мощность работы 
(кгм/мин); H – пульс на 5-й минуте (уд/мин); -
П – коэффициент поправки к пульсу (для 
взрослой группы – (-60)); К1 – возрастной ко-
эффициент (17 лет – 0,860, 18 лет – 0,853, 19 
лет – 0,846, 20 лет – 0,831, 21 год – 0,823). 

Индекс Гарвардского степ-теста (ИГСТ) 
применяется для оценки уровня физической 
работоспособности по реакции сердечно-
сосудистой системы на дозированную физи-
ческую нагрузку [10]. 

Испытуемые совершали восхождение 
на ступеньку высотой 33 см в течение 5 мин с 
частотой 30 раз в мин. После завершения 
нагрузки у студентов подсчитывалась ЧСС за 
30с на 2-, 3-, 4-й минутах восстановления. 
Расчет ИГСТ производился по формуле: 

 

 
 

где: t – время работы в секундах; f1, f2, f3 – ЧСС 
за 30с на 2-, 3-, 4-й минутах восстановления. 

Оценка результатов Гарвардского степ-
теста: отличная работоспособность – более 90 
усл. ед, очень хорошая – 81-90 усл. ед, хоро-
шая – 71-80 усл. ед, достаточная – 61-70 усл. 
ед, плохая – 51-60 усл. ед, очень плохая – ме-
нее 50 усл. ед.  

Для оценки психоэмоционального состо-
яния использовались: шкала оценки уровня ре-
активной и личностной тревожности Ч.Д. 
Спилберга и Ю.Л. Ханина [3,9] и тест «Само-
оценка психических состояний» по Айзенку [6]. 

Статистическая обработка проводилась с 
помощью пакета прикладных программ Statis-
tica (версия 10.0.0., Statsoft, 2012). Для опреде-
ления достоверных различий между средними 
значениями сравниваемых признаков исполь-
зовали критерий Стьюдента. Взаимосвязи 
между показателями изучали методами корре-
ляционного и факторного анализов. 

Результаты и обсуждение 
В группе девушек с пониженным содер-

жанием гемоглобина было обнаружено измене-
ние большинства базовых показателей красной 
крови. Так, у студенток 2-й группы гематокрит 
составлял 82% от уровня контроля. Индивиду-
альные характеристики эритроцитов (средний 
объем эритроцита и среднее содержание гемо-
глобина) в этой группе также оказались ниже на 
12% и 16% соответственно, чем у здоровых сту-
денток. Заметно снижается и степень насыщен-
ности гемоглобином отдельных эритроцитов, 
по которой судят о дефиците железа (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Показатели красной крови в группах обследованных девушек  
Показатели Группа 1 Группа 2 

HGB, г/л 129±1,23 101±3,06*** 
RBC, 1012/л 4,47±0,05 4,18±0,12* 

HCT, % 41,25±0,40 33,90±1,13*** 
MCV, фл 92,32±0,72 81,34±3,98*** 
MCH, пг 28,79±0,25 24,24±1,11*** 

MCHC, г/л 322,28±2,40 307,50±3,57*** 
RDW, % 16,02±0,08 15,84±0,17 

* p < 0,05; ** p < 0,01; *** p < 0,001. 
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Уменьшение общей дыхательной по-
верхности крови, обусловленное снижением 
размеров эритроцитов на фоне уменьшения их 
наполненности гемоглобином, способствует 
развитию гипоксии в тканях. Учитывая, что 
недостаточное снабжение кислородом мы-
шечной ткани может оказывать негативное 
влияние на физические возможности орга-
низма, мы сравнили показатели физической 
выносливости и работоспособности (табл. 2).  

 
Таблица 2 

Показатели физической выносливости и работоспособности  
в группах обследованных девушек 

Показатели Группа 1  Группа 2  
КРИСад, усл.ед. 0,52±0,01 0,46±0,01* 
МПК, мл/кг 38,80±0,58 37,68±0,81 
Мощность работы, кгм/мин 691,09±20,04 676,36±18,63 
ИГСТ, усл.ед. 73,64±4,63 81,86±5,11 

* Статистически значимые различия (p < 0,05). 
 

Выяснилось, что у девушек с пониженной 
концентрацией гемоглобина в периферической 
крови достоверно уменьшается уровень КРИ-
Сад. При расчёте коэффициентов корреляции 
выявилось наличие тесной положительной кор-
реляции (0,47) между величиной КРИСад и со-
держанием гемоглобина. Достоверные корреля-
ционные связи установлены между КРИСад и 
рядом других параметров красной крови: MCV 
(0,42), MCH (0,50) и MCHC (0,55) (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Корреляционные связи между КРИСад  

и параметрами эритоцитов 
 

Таким образом, ведущим фактором, 
определяющим снижение физической вынос-
ливости девушек, являются изменение инди-
видуальных характеристик эритроцитов, 
уменьшение их корпускулярного объема и 
насыщенности гемоглобином.  

Показатели физической работоспособ-
ности в группах обследованных значимо не 
различаются и сохраняются у студенток с по-
ниженным уровнем гемоглобина на приемле-
мом уровне.  

Полученные результаты соответствуют 
данным ряда исследований, согласно которым 
энергетические запросы организма удовлетво-

ряются разными путями, причем основой для 
физической выносливости служат аэробные 
процессы, а мощности работы – и аэробные, и 
анаэробные [7,8]. В силу этого дефицит кисло-
рода в тканях у девушек 2-й группы сказывает-
ся в первую очередь на кислородзависимых 
процессах (физическая выносливость) и не 
влияет на процессы, которые могут протекать 
как в аэробном, так и в анаэробном режиме 
(физическая работоспособность).  

При оценке показателей психоэмоцио-
нального состояния по методике Ч.Д. Спилбер-
га и Ю.Л. Ханина установлено, что у девушек 2-
й группы выше личностная тревожность по 
сравнению с 1-й группой (p=0,021), а реактив-
ная тревожность не отличается от среднего 
уровня тревожности у здоровых студенток.  

По результатам теста самооценки пси-
хических состояний Айзенка выяснилось, что 
у студенток с пониженным содержанием ге-
моглобина достоверно выше тревожность, 
чем в 1-й группе (p=0,027) и достоверно ниже 
уровень агрессивности (p=0,032). Такие пси-
хические показатели как фрустрация и ригид-
ность, существенно не различались. 

Для выявления взаимосвязей физиче-
ских возможностей и психоэмоциональных 
особенностей студенток с уровнем насыщен-
ности крови гемоглобином использовали фак-
торный анализ. Факторные структуры учтен-
ных показателей у испытуемых представлены 
в табл. 3. 

 
Таблица 3 

Факторная структура показателей психоэмоционального  
состояния и физических возможностей организма 

Показатели F1 F2 F3 
HGB, г/л 0,70   
РТ, усл. ед.  0,75  
ЛТ, усл. ед.   0,71 
Мощность работы, кгм/мин   0,71 
МПК, мл/кг    
ИГСТ, усл.ед.  -0,68  
КРИСaд, усл.ед. 0,71   
Дисперсия, % 22 20 18 
Примечание. Указаны только достоверные корреляции пере-
менных с фактором. 

 
В ходе анализа выделено три фактора, из 

которых F1 характеризует связи физических 
возможностей организма с общим содержани-
ем гемоглобина в крови. При этом чем выше 
концентрация HGB в крови, тем больше физи-
ческая выносливость (КРИСад). Фактор F2 от-
ражает повышение реактивной тревожности 
испытуемых при снижении показателей их фи-
зической работоспособности (ИГСТ). F3 опи-
сывает связи с фактором личностной тревож-
ности и мощностью работы: при более высо-
ком уровне личностной тревожности выше 
мощность работы. Вместе с тем не обнаружено 
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прямой связи между содержанием гемоглобина 
и показателями психоэмоционального состоя-
ния обследованных студенток.  

 

 
Рис. 2. Концентрация гемоглобина у девушек-студенток в ди-

намике обучения в вузе 

 
Следует заметить, что при сравнении со-

держания гемоглобина у студенток в динамике 
обучения (без учета индивидуальных разли-
чий) выявлено достоверное различие между  
 

средними величинами показателя у студенток 
1- и 4-го курсов (p=0,007). Можно констатиро-
вать, что в целом к концу обучения имеет ме-
сто тенденция к нормализации уровня гемо-
глобина в периферической крови (рис. 2).  

Выводы 
1. Уменьшение концентрации ге-

моглобина в крови у девушек-студенток (ниже 
120 г/л) сопровождается снижением уровня 
физической выносливости без существенного 
изменения физической работоспособности. 

2.  Величина кардиореспиратор-
ного индекса положительно коррелирует с 
содержанием гемоглобина, объемом эритро-
цитов и степенью насыщенности гемоглоби-
ном эритроцитов.  

3. Девушкам с гипоксией свой-
ственна повышенная тревожность, а также 
менее выраженная агрессивность по сравне-
нию со здоровыми студентами.  
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Л.С. Демидко, В.И. Руденко, Ю.Л. Демидко, М.Э. Еникеев, М.В. Амосова, Ж.Ш. Иноятов 

ФАКТОРЫ РИСКА ОСТЕОПОРОЗА И ПОВЫШЕНИЕ МАССЫ ТЕЛА  
У БОЛЬНЫХ МОЧЕКАМЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ 

ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет 
им. И.М. Сеченова» Минздрава России, г. Москва 

 
Результаты проведенных эпидемиологических исследований установили связь мочекаменной болезни (МКБ) с кардио-

васкулярными заболеваниями, хронической болезнью почек, диабетом и метаболическим синдромом. 
Возникновение, прогрессирование и рецидив МКБ зависят от множества причин, одной из которых является состояние 

обмена кальция, поскольку это основной элемент, составляющий мочевой камень. 
Целью исследования явилось выявление факторов риска остеопороза (ОП) и клинических проявлений метаболического 

синдрома у больных МКБ. 
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В исследовании участвовали 44 пациента с МКБ. Изучение факторов риска остеопороза проводили путем анкетирова-
ния больных. Клиническое обследование включало измерение окружности талии, определение индекса массы тела и су-
точной экскреции кальция.  

У 20 (45,5%) пациентов с МКБ были выявлены факторы риска ОП. Отмечено преобладание факторов риска ОП у па-
циентов с индексом массы тела (ИМТ) 25 кг/м² и более (р=0,0937), а также при окружности талии 80 см и более (р=0,022). 

Таким образом, на основании результатов анализа факторов риска остеопороза, клинических проявлений метаболиче-
ского синдрома, показателей суточной экскреции кальция у пациентов с МКБ подтверждено существование патогенетиче-
ской связи остеопороза, метаболического синдрома и МКБ. 

Ключевые слова: мочекаменная болезнь, рецидив, остеопороз, индекс массы тела, метаболический синдром. 
 

L.S. Demidko, V.I. Rudenko, Yu.L. Demidko, M.E. Enikeev, M.V. Amosova, Zh.Sh. Inoyatov  
OSTEOPOROSIS RISK FACTORS AND BODY WEIGHT INCREASE  

IN PATIENTS WITH UROLITHIASIS 
 
The results of the conducted epidemiological research revealed the connection between urolithiasis and cardiovascular diseases, 

chronic kidney disease, diabetes and metabolic syndrome. 
Development, progressing and recurrence of urolithiasis depend on many reasons, one of which is the state of calcium ex-

change, because it’s the main element, making up the calculus. 
The study aimed to reveal the risk factors for osteoporosis development and clinical manifestations of metabolic syndrome in 

patients with urolithiasis. 
The study included 44 patients with urolithiasis. Risk factors were assessed using questionnaire, clinical examination included 

waist circumference measurement, determination of BMI and daily calciuria. 
Risk factors for osteoporosis development were revealed in 20 (45.5%) of patients with urolithiasis. These risk factors prevailed 

in patients with BMI 25 kg/m2 and more (р=0,0937), as well as waist circumference being 80 cm and more (p=0.022). 
Thus, the results of analysis of osteoporosis risk factors, clinical manifestations of metabolic syndrome, indices of daily calciuria in 

patients with urolithiasis proved the existence of pathogenetic connection of osteoporosis, metabolic syndrome and urolithiasis. 
Key words: urolithiasis, recurrence, osteoporosis, BMI, metabolic syndrome 
 
Возникновение, прогрессирование и ре-

цидив мочекаменной болезни (МКБ) зависят 
от множества причин, одной из которых явля-
ется состояние обмена кальция, поскольку это 
основной элемент, составляющий мочевой 
камень [1]. Мочекаменная болезнь – это си-
стемное заболевание, связанное с состоянием 
костной ткани и наличием симптомов метабо-
лического синдрома [11]. 

Величина экскреции кальция является 
одним из значимых показателей, характери-
зующих проявление остеопороза (ОП). По-
следствия остеопороза, связанные с измене-
нием структуры костей и повышения вероят-
ности переломов, не только снижают качество 
жизни, но и определяют повышение смертно-
сти у определенной категории пациентов [2]. 
Потеря кальция, связанная со снижением 
плотности костной ткани, потенциально мо-
жет обусловливать развитие МКБ [3]. Сниже-
ние плотности костной ткани сопровождается 
увеличением частоты камней в почках [4]. 
Выявление факторов риска ОП и связанного с 
ним нарушения кальциевого обмена пред-
ставляет интерес в отношении метафилактики 
и профилактики МКБ. Так, физическая актив-
ность и применение бисфосфонатов, замед-
ляющих патологический обмен костной тка-
ни, позволяют снизить риск образования кам-
ней в почках у пациентов с остеопорозом [5].  

Также существуют различные мнения 
относительно влияния массы тела как на 
остеопороз, так и на течение мочекаменной 
болезни. Выявлено повышение частоты осте-
опороза при сахарном диабете, который зави-
сит от длительности и степени нарушений 

углеводного обмена [6]. Существует точка 
зрения, что МКБ является одним из компо-
нентов метаболического синдрома [2,7,8]. Ре-
зультаты эпидемиологических исследований 
показали наличие связи между МКБ и кар-
диоваскулярными заболеваниями, хрониче-
ской болезнью почек, диабетом, метаболиче-
ским синдромом [9]. Последний характеризу-
ется повышенным риском нарушения функ-
ции почек, однако патогенетические меха-
низмы этого процесса малоизвестны [10].  

Целью исследования явилось выявление 
факторов риска остеопороза и клинических 
проявлений метаболического синдрома у 
больных МКБ. 

Материал и методы 
В исследовании принимало участие 44 

больных МКБ, средний возраст которых со-
ставил 47,6±14,0 года. Мужчин было 24 
(54,5%), женщин – 20 (45,5%).  

Поскольку патогномоничных симпто-
мов остеопороза нет, то исследование факто-
ров риска данного состояния является осно-
вой его диагностики. Наличие факторов риска 
ОП у больных МКБ определяли с помощью 
разработанной анкеты, в которой пациенты 
указывали наличие переломов, табакозависи-
мости, диареи и др. 

Существуют различные критерии диа-
гностики метаболического синдрома. Соглас-
но рекомендациям 2009 г., принятым Interna-
tional Diabetes Federation, National Heart, Lung, 
and Blood Institute, World Heart Federation, In-
ternational Atherosclerosis Society, American 
Heart Association, диагностическими критери-
ями метаболического синдрома являются ре-

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 



121 

зультаты измерения окружности талии, опре-
деляемые страной проживания и типом попу-
ляции, повышение уровня триацилглицеридов 
выше 150 мг%, снижение уровня липопроте-
идов высокой плотности (ЛПВП) менее 40 
мг% у мужчин и менее 50 мг% у женщин, по-
вышение систолического АД более 130 мм рт. 
ст. и диастолического более 85 мм рт. ст., по-
вышение уровня глюкозы в плазме натощак 
более 100 мг% [12]. 

При анкетировании пациенты уточняли 
свой рост и вес, на основании которых был 
определен индекс массы тела (ИМТ), среднее 
значение которого составило 27,55±5,90 кг/м2. 
У 17 (38,6%) пациентов ИМТ составил 20-24 
кг/м2, а у 27 (61,4%) – 25 кг/м2 и более. Зна-
чимых различий распределения пациентов с 
нормальной и повышенной массой тела среди 
мужчин и женщин не выявлено (р=0,340). 

Повышение АД выявлено у 8(18,2%) 
пациентов, повышение показателя глюкозы 
натощак – у 1(2,3%) пациента. У 17 (38,6%) 
больных МКБ окружность талии была менее 
80 см, у 27 (61,4%) – 80 см и более. Значимых 
различий распределения этих показателей 
среди мужчин и женщин не выявлено 
(р=0,8669). Таким образом, наиболее распро-
страненным клиническим проявлением мета-
болического синдрома у обследованной груп-
пы пациентов с МКБ было увеличение объема 
талии более 80 см. 

В исследование не включали пациентов 
с резидуальными камнями, с частым рециди-
вом (3 и более камня за последние три года), с 
ранним (до 25 лет) развитием заболевания, 
пациентов с семейным и генетическим 
анамнезом, а также с аномалиями и един-
ственной почкой, пациентов с саркоидозом и 
гиперпаратиреозом. Обследованные пациенты 
не принимали медикаментов, пищевых доба-
вок, содержащих кальций и витамин Д. 

Данные представлены с применением 
методов описательной статистики. Сравнение 
данных выполняли с применение критериев 
хи-квадрат и Крускалла-Уоллиса. Различия 
признавали значимыми при значении Р менее 
0,005. Расчеты выполнены с применением 
программы MedCalc [13]. 

Результаты и обсуждение 
В ходе проведенного исследования фак-

торы риска ОП были выявлены у 20 (45,5%) 
пациентов с МКБ. Среди 17 больных с ИМТ 
20-24 кг/м2 факторы риска ОП выявлены у 5 
(11,4%), а из 27 больных с ИМТ 25 кг/м2 и 
более – у 15(34,1%) пациентов (рис. 1). Отме-
чено статистически незначимое преобладание 

факторов риска ОП у пациентов с ИМТ 25 
кг/м2 и более (р=0,0937). 

 

 
Рис.1. Факторы риска ОП при различном индексе  

массы тела у пациентов с МКБ  
 

Из 17 пациентов с МКБ c окружностью 
талии менее 80 см факторы риска ОП выявлены 
у 4 (23,5 %), а из 27 с окружностью талии 80 см 
и более – у 16 (59,3 %) пациентов (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Факторы риска ОП при различных показателях  

окружности талии у пациентов с МКБ (n=44) 
 

Анализ показателей ИМТ и окружности 
талии в возрастных группах показал, что из 19 
пациентов с МКБ в возрасте до 45 лет ИМТ 
25 кг/м² и более наблюдался у 9 человек, а 
среди 25 пациентов 45 лет и старше – у 18 
(р=0,1004). Больных с объемом талии 80 см и 
более в возрасте до 45 лет было 10, а после 45 
лет – 17 человек (рис. 3). 
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Рис. 3. Окружность талии у больных МКБ  
в различных возрастных группах (n=44) 

 
В настоящее время установлено, что 

фактором образования и рецидива мочека-
менной болезни является уровень экскреции 
кальция, а результатом остеопороза - увели-
чение экскреции кальция с мочой (гиперкаль-
циурия) [14]. Таким образом, повышенное 
выделение кальция почками объединяет дан-
ные патологические состояния. Далее нами 
проведен анализ суточной экскреции кальция 
и показателей, характеризующих риск разви-
тия остеопороза и метаболического синдрома.  

Суточная экскреция кальция при нали-
чии факторов риска ОП у больных МКБ со-
ставила 5,4 (1,1-9,9) ммоль/сут, а при отсут-
ствии факторов риска ОП – 6,3 (2,7-11,2) 
ммоль/сут (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. Суточная экскреция кальция  

и факторы риска остеопороза при МКБ (n=44) 
 

Значимых различий суточной экскреции 
кальция у пациентов с МКБ при наличии или 
отсутствии факторов риска ОП не выявлено 
(р=0,711). 

У пациентов с ИМТ 20-24 кг/м2 суточ-
ная экскреция кальция составила 5,4 (2,7-11,2) 
ммоль/сут. У пациентов с ИМТ 25 кг/м2 и бо-
лее отмечена большая суточная экскреция 
кальция, однако статистически не значимая 
(р=0,6338) – 6,6 (1,1-9,9) ммоль/сут (рис. 5). 

 
Рис. 5. Индекс массы тела и суточная экскреция кальция  

у пациентов с МКБ (n=44) 
 

У пациентов с МКБ с окружностью та-
лии 80 см и более суточная экскреция кальция 
была выше по сравнению с пациентами, у ко-
торых объем талии был менее 80 см, и соста-
вила 6,6 (1,14-11,2) и 5,55 (2,7-10) ммоль/сут 
соответственно (р=0,6343) (рис. 6).  

 

 
Рис. 6. Окружность талии и суточная экскреция кальция  

при МКБ (n=44) 
 

Проведенный анализ позволил устано-
вить значимое преобладание факторов риска 
ОП (р=0,022), а также повышенную суточную 
экскрецию кальция у пациентов с МКБ, кото-
рые имели окружность талии 80 см и более. Та-
ким образом, окружность талии является зна-
чимым показателем метаболического синдрома, 
связанным с факторами риска остеопороза. 

Значимых различий суточной экскреции 
кальция у пациентов с мочекаменной болезнью 
при наличии или отсутствии факторов риска 
ОП не выявлено (р=0,711). Поскольку МКБ – 
это мультифакторное заболевание, в данной 
группе на экскрецию кальция могут влиять и 
другие патологические состояния, в частности 
метаболический синдром. Так, у пациентов с 
ИМТ 25 кг/м2 и более, отмечена большая су-
точная экскреция кальция (р=0,6338).  

Поскольку окружность талии является 
одним из клинических показателей выражен-
ности метаболического синдрома, то полу-
ченные данные могут быть использованы при 
обследовании пациента с МКБ и выборе 
дальнейшей тактики лечения.  
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Заключение 
На основании уточнения факторов рис-

ка остеопороза у пациентов с МКБ, показате-
лей метаболического синдрома, а также су-
точной экскреции кальция подтверждено су-

ществование патогенетической связи данных 
заболеваний. Чаще всего факторы риска осте-
опороза и повышенная суточная экскреция 
кальция были связаны с увеличением окруж-
ности талии.  
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Колоректальный рак (КРР) – группа злокачественных новообразований эпителиального происхождения, расположен-

ных в области толстой кишки и анального канала. КРР является одной из самых часто встречающихся форм рака, составля-
ет почти 10% от общего количества диагностированных случаев злокачественных эпителиальных опухолей во всем мире. 
Распространенность колоректального рака в различных географических зонах сильно различается. Самая высокая заболе-
ваемость выявляется в США, Австралии и странах Западной Европы. 

За последние 10-15 лет значительно изменилось отношение к пациентам с диссеминированными формами КРР благо-
даря прогрессу в хирургическом лечении метастатических поражений и появлению новых лекарственных препаратов. 
Наиболее перспективным направлением в лечении синхронных метастазов является выполнение хирургических вмеша-
тельств, при которых одновременно осуществляется удаление первичной опухоли и метастазов.  

Необходимы дальнейшие исследования КРР с изолированными метастазами, что повысит клиническую эффективность 
и безопасность лечения. 

Ключевые слова: колоректальный рак, печень, метастазы, лечение, резекция, химиотерапия. 
 
 

E.T. Idiyatullina, V.N. Pavlov, Ye Yuan, Benzhi Cai 
MODERN VIEWS TO TREATMENT  

OF COLORECTAL CANCER PATIENTS WITH METASTASES  
 
Colorectal cancer (CRC) is a group of benign neoplasms of epithelial nature, located in the large bowel and anal canal. CRC is one 

of the commonest cancers, making up almost 10% of all diagnosed cases of benign epithelial tumors worldwide. The prevalence of CRC 
in different geographical areas varies a lot. The highest morbidity has been revealed in the USA, Australia and Western Europe. 

Over the last 10-15 years the treatment of patients with liver metastases has significantly changed due to the progress in surgical 
treatment of metastatic lesions of the liver and the emergence of new drugs. The most promising direction in the treatment of syn-
chronous intrahepatic metastases is a surgery, which is carried out simultaneously with removal of the primary tumor and metastases 
in the liver. 

Further investigations of CRC with isolated metastases are required. It will increase clinical efficacy and safety of treatment. 
Key words: colorectal cancer, liver, metastases, treatment, resection, chemotherapy. 
 
В развитых странах мира колоректаль-

ный рак (КРР) занимает третье место в струк-
туре заболеваемости и смертности от онколо-
гических заболеваний [3,4,15]. 

В Российской Федерации КРР находит-
ся на 4–5 местах в структуре заболеваемости 
и смертности от злокачественных новообра-
зований [3,4,9]. 

В 2014 году в Российской Федерации 
зарегистрировано 35089 новых случаев злока-
чественных новообразований ободочной 
кишки и 26785 случаев злокачественных опу-
холей прямой кишки и анального канала [9]. 

У лиц старше 50 лет наиболее часто вы-
является рак толстого кишечника (РТК) [4].  

В общей сложности у 20% пациентов с 
КРР на момент постановки диагноза имеются 
отдаленные метастазы, а примерно у 25-30% 
из них обнаруживаются изолированные мета-
стазы в печени. Метастазирование в печень 
происходит по системе воротной вены, обес-
печивающей перенос опухолевых эмболов 

прямым путем в капиллярную сеть печени, 
которая при данном типе метастазирования 
служит первым фильтром. Средняя продол-
жительность жизни больных с метастатиче-
ским поражением печени без специфического 
лечения составляет менее 1 года, а при син-
хронном метастазировании – 4,5 месяца с мо-
мента установления диагноза [7,13,14]. 

Лечение больных КРР с метастатиче-
ским поражением печени является сложной 
задачей и по мнению большинства специали-
стов должно быть комбинированным, вклю-
чающим хирургический метод, химиотерапию 
(ХТ), иммунотерапию [7]. 

Хирургический подход в лечении ко-
лоректального рака 

Основной метод лечения колоректаль-
ного рака – хирургический. Объем операции 
определяется стадией и локализацией новооб-
разования, степенью нарушения кишечной 
проходимости, тяжестью осложнений, общим 
состоянием и возрастом больного. Обычно 
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выполняют резекцию сегмента кишки, одно-
временно удаляя близлежащие лимфоузлы и 
околокишечную клетчатку. При колоректаль-
ном раке нижних отделов кишечника в зави-
симости от локализации новообразования 
осуществляют брюшно-анальную экстирпацию 
(удаление кишки вместе с замыкательным ап-
паратом и наложение сигмостомы) или сфинк-
теросохраняющую резекцию (удаление пора-
женного отдела кишечника с низведением 
сигмовидной кишки при сохранении замыка-
тельного аппарата) [2,6,8,10]. 

При распространении колоректального 
рака на другие отделы кишечника, желудок и 
брюшную стенку без отдаленного метастазиро-
вания выполняют расширенные операции. При 
колоректальном раке, осложненном кишечной 
непроходимостью и перфорацией кишечника, 
проводят двух– или трехэтапные хирургические 
вмешательства. Сначала накладывают колосто-
му, новообразование удаляют сразу или через 

некоторое время. Колостому закрывают через 
несколько месяцев после первой операции. 
Назначают пред- и послеоперационную химио-
терапию и радиотерапию [1,7,10]. 

Основным принципом в лечении злока-
чественных опухолей толстой кишки является 
строгое соблюдение онкологического радика-
лизма, в основу которого положено два карди-
нальных положения: широкий объем удаляе-
мых тканей, в которых могут содержаться оча-
ги опухолевого роста, и стремление к макси-
мальному предотвращению диссеминации ра-
ковых клеток [7,10]. 

Одной из причин возникновения мета-
стазов и рецидивов является недостаточная 
радикальность хирургического вмешательства 
[2,19,20]. 

Рекомендованные объемы хирургиче-
ских вмешательств при колоректальном раке 
различных локализаций представлены в таб-
лице [1,2,5,6,7,16,17]. 

Таблица 
Типовые операции при различных локализациях опухоли ободочной кишки (по Н.Н. Cимонову, 2000) 

Локализация опухоли Типовая операция 
Слепая кишка, восходящая ободочная кишка Правосторонняя гемиколэктомия 
Печёночный угол  
(правая треть поперечной ободочной кишки) Расширенная правосторонняя гемиколэктомия 

Селезеночный угол  
(правая треть поперечной ободочной кишки) Расширенная левосторонняя гемиколэктомия 

Нисходящая ободочная кишка,  
сигмовидная кишка (проксимальная треть) Левосторонняя гемиколэктомия 

Сигмовидная кишка (дистальные 2/3) Резекция сигмовидной кишки, операция Гартмана 
Средняя треть поперечно-ободочной кишки Субтотальная колэктомия 

 
Несмотря на то, что на сегодня остается 

много нерешенных вопросов в выборе вари-
анта, объема и сроков вмешательства, призна-
но целесообразным выполнение резекций пе-
чени по поводу метастазов КРР. Тенденция к 
расширению показаний к удалению резекта-
бельных метастазов при резектабельной пер-
вичной опухоли поддерживается большин-
ством специалистов [7,10,12,13,14]. 

При наличии синхронных внутрипече-
ночных метастазов многие специалисты скло-
няются к одновременному удалению первич-
ной опухоли и метастазов в печени [7,10]. 

Место химиотерапии в лечении коло-
ректального рака 

Химиотерапия является одним из мето-
дов комплексного лечения колоректального 
рака наряду с хирургией и лучевой терапией. 
Очень важно подчеркнуть, что химиотерапия 
может быть компонентом радикального лече-
ния, когда речь идет о ее применении в потен-
циально излечимых случаях. В некоторых слу-
чаях назначение химиотерапии целесообразно 
в дооперационный период, чтобы уменьшить 
опухоль и увеличить операбельность поражен-
ных болезнью участков. При раке прямой 

кишки чаще всего предоперационная химиоте-
рапия сочетается с лучевой терапией [11]. 

В послеоперационный период химиоте-
рапевтическое лечение проводится в том слу-
чае, если в операционном материале морфоло-
ги обнаруживают пораженные лимфатические 
узлы. Воздействие химическими агентами зна-
чительно улучшает результаты лечения и по-
вышает вероятность длительного безрецидив-
ного периода. Химиотерапия может назначать-
ся и при отсутствии поражения лимфатических 
узлов, если опухоль имела большие размеры, 
отмечались распад или явления кишечной не-
проходимости [12,13]. 

В качестве химиотерапевтического ле-
чения может применяться как монотерапия 
(лечение одним противоопухолевым препара-
том), так и полихимиотерапя (использование 
комбинаций нескольких препаратов). К сожа-
лению, около 70 процентов колоректальных 
опухолей в момент первичного выявления диа-
гностируются на поздних стадиях (местно-
распространенных или с наличием отдаленных 
метастазов), поэтому в большинстве случаев 
применяется более агрессивное лечение. Паци-
енты с четвертой стадией рака чаще всего по-
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лучают так называемую паллиативную химио-
терапию, которая применяется для продления 
жизни и улучшения ее качества. Успехи пал-
лиативного противоопухолевого лечения в по-
следние десятилетия весьма значительны, и па-
циенты с запущенными стадиями заболевания 
могут прожить долгую активную жизнь [16,17]. 

Классическая химиотерапия 
Существует не так много химических 

агентов, которые доказали свою эффектив-
ность в лечении колоректального рака. Это 
прежде всего препараты: 5-фторурацил в со-
четании с лейковорином, капецитабин, ири-
нотекан и оксалиплатин. Данные препараты 
применяются много лет, их использование 
основано на серьезной доказательной базе, и 
именно они включены в протоколы лечения 
колоректального рака [18]. 

В последнее время в лечении опухолей 
других локализаций появились новые химио-
терапевтические агенты, но их эффективность 
в лечении колоректального рака не доказана. 
Во-первых, опухоли желудочно-кишечного 
тракта относятся к числу химиоустойчивых; 
во-вторых, разработке классических цитоток-
сических противоопухолевых препаратов в 
последние годы уделяется меньше времени и 
усилий – производители большее внимание 
уделяют разработке так называемых таргет-
ных препаратов узконаправленного целевого 
действия [13,17,18]. 

Таргетная терапия 
Таргетная терапия – это направление, 

которое активно развивается в течение двух 
последних десятилетий. Суть этой терапии 
заключается в целевом воздействии на опре-
деленные механизмы функционирования опу-
холевых клеток. Например, необходимым 
фактором развития опухоли является развитие 
собственной сети патологических кровенос-
ных сосудов – неоангиогенез. Разработан 
препарат бевацизумаб – моноклональное ан-
титело, которое связывает сосудистый фактор 
роста. Препятствуя неоангиогенезу, бева-
цизумаб улучшает эффективность противо-
опухолевой химиотерапии и уменьшает воз-
можность развития новых метастазов. [18,20]. 

В мировой практике для лечения мета-
стазирующего колоректального рака исполь-
зуется целый ряд таргетных препаратов, арсе-
нал которых постепенно пополняется. Следу-
ющие четыре таргетных препарата, использу-
емые в лечении рака толстой и прямой кишок, 
это: бевацизумаб, цетуксимаб, панитумумаб и 
регорафениб. У каждого из них своя точка 
приложения. Для эффективного применения 
цетуксимаба и панитумумаба необходимы 

генетическое тестирование и подтверждение 
отсутствия мутаций генов KRAS и NRAS; при 
наличии мутаций в этих генах данные препа-
раты работать не будут. Бевацизумаб – уни-
версальный препарат; он может применяться 
независимо от наличия мутаций во всех кли-
нических случаях [18,20]. 

Таргетные препараты целесообразно ис-
пользовать в основном при метастатическом 
колоректальном раке, то есть в составе паллиа-
тивных режимов противоопухолевого лечения. 
Благодаря такому подходу появилась возмож-
ность уменьшить очаги поражения, длительное 
время контролировать болезнь, а также в от-
дельных случаях перевести метастатический 
процесс в операбельную форму [7]. 

Перспективным направлением клиниче-
ских исследований в лечении колоректального 
рака является применение ингибиторов им-
мунных процессов. Эти препараты работают 
путем ориентации молекул, которые тормозят 
иммунный ответ. Блокируя эти молекулы, ин-
гибиторы включают или повышают уже суще-
ствующие противораковые иммунные реакции. 
В настоящее время исследуется их потенци-
альная эффективность в лечении опухолей же-
лудочно-кишечного тракта [18,20]. 

Иммунотерапия солидных опухолей в 
настоящий момент находится в фазе интенсив-
ного накопления новых знаний и зарождения 
новых многообещающих методик. Особенно 
перспективными видятся исследования в обла-
сти поиска новых контрольных точек иммуни-
тета, разработки высокоэффективных иммун-
ных адъювантов на основе рекомбинантных 
вирусов для улучшения результатов примене-
ния противораковых вакцин, а также констру-
ирования химерных рецепторов Т-клеток, 
применяющихся для адоптивной иммунотера-
пии. Приведены некоторые результаты клини-
ческих исследований иммунотерапевтических 
средств, а также экспериментальных исследо-
ваний на животных, которые открывают новые 
перспективы в лечении рака толстой кишки [7]. 

Таким образом, лечение колоректально-
го рака с отдаленными метастазами до настоя-
щего времени не имеет единых стандартов, не 
разработана унифицированная тактика в отно-
шении данной категории пациентов. В совре-
менной литературе недостаточно полно отра-
жены вопросы, касающиеся возможностей 
улучшения отдаленных результатов лечения 
больных с метастазами, и поэтому необходимо 
проведение дальнейших углубленных исследо-
ваний для совершенствования подходов и по-
вышения эффективности и безопасности лече-
ния данной категории больных. 
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И.В. Сахаутдинова, Е.С. Капора 
ПОТЕНЦИАЛ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ДЛИННЫХ НЕКОДИРУЮЩИХ РНК  

В ДИАГНОСТИКЕ ОНКОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ  
В ЦЕЛОМ И РАКА ШЕЙКИ МАТКИ В ЧАСТНОСТИ 

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

 
Рак шейки матки является лидирующим среди онкологических заболеваний женской репродуктивной системы. Боль-

шинство исследований последнего десятилетия посвящены вопросам ранней диагностики и прогнозирования опухолевого 
процесса. Одними из перспективных биомаркеров опухолевого процесса являются длинные некодирующие РНК ‒ ключе-
вые регуляторы большинства внутриклеточных процессов. В обзоре рассмотрены перспективы поиска новых длинных 
некодирующих РНК и использования их потенциала в диагностике онкологических заболеваний в целом и рака шейки 
матки в частности. 

Ключевые слова: рак шейки матки, цервикальный канцерогенез, длинные некодирующие РНК. 
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I.V. Sakhautdinova, E.S. Kapora  
POTENTIAL OF LONG NON-CODING RNAS IN DIAGNOSIS  

OF ONCOLOGICAL DISEASES IN GENERAL AND CERVICAL CANCER  
IN PARTICULAR 

  
Cervical cancer ranks first among oncological diseases of female reproductive system. Most studies of the last decade are de-

voted to the problem of early diagnosis and prediction of tumor process. One of the promising biomarkers of tumor progression are 
long non-coding RNAs, known as key regulators of the majority of intracellular processes. This review considers the perspective of 
searching new long non-coding RNAs and the use of their potential in diagnosis of oncological diseases in general and cervical can-
cer in particular. 

Key words: cervical cancer, cervical carcinogenesis, lncRNA. 
 
Рак является одной из основных причин 

смертности в мире – в 2015 г. от этого заболева-
ния умерло 8,8 млн человек [1]. В Российской 
Федерации в структуре онкологической заболе-
ваемости органов репродукции у женщин рак 
шейки матки (РШМ) занимает второе место, 
уступая по частоте раку молочной железы.  

При диспансеризации, проводимой в 
2013 г. в Российской Федерации, было выяв-
лено 17 095 пациенток с диагнозом злокаче-
ственная опухоль, в 2014 г. ‒ 20 944, из них 
диагноз гинекологический рак был установ-
лен у 3492 (20,4%) и 4435 (21,2%) больных 
соответственно. В структуре гинекологиче-
ского рака доля злокачественного поражения 
шейки матки составила в 2013 и 2014 гг. 44,6 
и 48,2%. Самый высокий прирост выявляемо-
сти, составивший 25%, имел место в возраст-
ной группе 21 год ‒ 36 лет [2]. 

Несмотря на то, что достижения совре-
менной медицины позволяют добиться опре-
деленного снижения уровня летальности от 
РШМ, продолжающийся неуклонный рост за-
болеваемости, увеличение доли заболевших 
молодого возраста и высокий процент выявле-
ния заболевания на поздних стадиях говорят о 
необходимости улучшения процессов ранней 
диагностики и совершенствования имеющихся 
на сегодняшний день методов терапии. Из-
вестно, что успех лечения РШМ в основном 
зависит от стадии процесса, на которой забо-
левание было обнаружено. Пятилетняя выжи-
ваемость больных РШМ в России составляет 
около 45%, но при обнаружении заболевания 
на I стадии этот показатель составляет 86,7%, 
на II ‒ 51,7%, на III ‒ 31,6% [3]. 

Согласно клиническим рекомендациям 
по диагностике и лечению рака шейки матки 
за 2014 г. основным методом скрининга РШМ 
является цитологическое исследование мазков 
по Папаниколау. Также в настоящее время в 
развитых странах используется тестирование 
на ДНК вируса папилломы человека. 

Большой практический интерес пред-
ставляет изучение длинных некодирующих 
РНК (lncRNA) с целью дальнейшего их ис-
пользования в роли биомаркеров онкологиче-

ских процессов. На сегодняшний день доказан 
их большой потенциал для ранней диагности-
ки; определения гистологического типа опу-
холи и выявления патоморфологического ти-
па опухоли; стадирования опухолевого про-
цесса; оценки пролиферативной активности 
клеток опухоли и их потенциала к метастази-
рованию. Также lncRNA имеют потенциал для 
использования в терапии заболеваний и для 
оценки эффективности проводимой терапии 
(лучевой и химиотерапии). 

lncРНК – это молекулы РНК длиной бо-
лее 200 пар нуклеотидов, с которых не транс-
лируются белки. Длинные некодирующие 
РНК могут быть локализованы как в ядре, так 
и в цитоплазме. Известно, что lncРНК обла-
дают высокой тканевой специфичностью – 
11% lncРНК человека синтезируются в клет-
ках только одного типа. В рамках проекта 
ENCODE установлено, что число генов 
lncRNA составляет около 76000 (76% челове-
ческого генома), что значительно превышает 
количество генов, кодирующих белки, – 20% 
генома [7]. Причем, каждый ген, кодирующий 
белки, содержит несколько генов lncRNA, ре-
гулирующих уровень его транскрипции, уро-
вень трансляции матричной РНК и активность 
кодируемого белка [8]. lncRNA подразделя-
ются на онкогенные и антионкогенные (су-
прессоры опухолей) виды и имеют повышен-
ный или пониженный уровень экспрессии при 
развитии злокачественных заболеваний по 
сравнению с таковым в соответствующих 
тканях здоровых людей. В настоящее время 
выявлена роль дисрегуляции и дисфункции 
lncRNA в патогенезе более 200 заболеваний 
(различные онкологические заболевания, са-
харный диабет, болезнь Альцгеймера, ВИЧ и 
др.), причем новые данные продолжают ак-
тивно публиковаться.  

С помощью высокопроизводительного 
секвенирования и других новых исследова-
тельских технологий было выявлено, что 
lncRNA принимают участие в регуляции ши-
рокого диапазона внутриядерных процессов: 
синтеза ДНК, регуляции клеточного роста, 
деления, дифференцировки и апоптоза, тран-
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скрипции, процессинга, сплайсинга и транс-
ляции мРНК. Доказана роль lncRNA в про-
цессах клеточной пролиферации (Metastasis 
Associated Lung Adenocarcinoma Transcript 1 ‒ 
MALAT1), регуляции клеточной миграции 
(Colon Cancer Associated Transcript 1 ‒ 
CCAT1), метастазирования (HOX transcript 
antisense RNA ‒ HOTAIR), регуляции ангио-
генеза (MALAT1) и апоптоза (Growth Arrest 
Specific 5 ‒ GAS5) [4]. 

Диагностическая роль lncRNA 
Среди основных преимуществ lncRNA, 

которые обуславливают возможность их ис-
пользования для диагностики рака, стоит от-
метить их высокую стабильность при цирку-
ляции в жидкостях организма, особенно при 
включении в экзосомы или апоптотические 
тела. Исследования показали, что некоторые 
длинные некодирующие РНК остаются ста-
бильными в плазме даже в экстремальных 
условиях, включая несколько циклов замора-
живания ‒ оттаивания и длительную инкуба-
цию при повышенных температурах [13]. 

В 2015 г. установлено, что присутству-
ющие в периферической крови и плазме паци-
ентов длинные некодирующие РНК, ассоции-
рованные с раком пищевода, обладают боль-
шим потенциалом в качестве мощных неинва-
зивных опухолевых маркеров и их различные 
профили экспрессии в плазме могут быть ис-
пользованы для диагностики заболевания. Ре-
зультаты исследования показали, что уровень 
lncRNA POU3F3 значительно выше в плазме у 
больных плоскоклеточным раком пищевода по 
сравнению с таковым у здоровых пациентов. 
Более того, определение POU3F3 и SCCA (ан-
тиген плоскоклеточной карциномы) в комби-
нации позволит обеспечить более эффектив-
ную диагностику заболевания (чувствитель-
ность ‒ 85,7%, специфичность ‒ 81,4%). При-
чем самым важным является то, что эта ком-
бинация эффективна для обнаружения рака 
пищевода на ранней стадии (80,8%) [9]. Также 
ранее было обнаружено, что уровень lncRNA 
HULC (Highly Up-regulated in Liver Cancer) в 
периферической крови и плазме значительно 
выше у пациентов с гепатоцеллюлярной кар-
циномой по сравнению с показателями у здо-
ровых индивидов, не имеющих признаков за-
болевания печени [10]. Кроме того, было пока-
зано, что измерение lncRNA PCA3 (prostate 
cancer antigene 3) в образцах мочи пациентов 
является более специфическим и чувствитель-
ным методом диагностики рака предстатель-
ной железы по сравнению с широко использу-
емым определением уровня простатспецифи-
ческого антигена (PSA) в сыворотке крови 

[11]. Мета-анализ нескольких исследований 
определил достоверность уровней PCA3 в об-
разцах мочи для диагностики рака простаты с 
суммарной чувствительностью 62% и специ-
фичностью 75%. Для диагностики рака молоч-
ной железы обычно используются биомаркеры 
CEA, CA125, CA153 и AFP. LncRNA RP11-
445H22.4, имеющая повышенный уровень экс-
прессии в тканях рака молочной железы, мо-
жет быть обнаружена в образцах сыворотки 
крови с чувствительностью 92% и специфич-
ностью 74%, что значительно лучше, чем пока-
затели вышеперечисленных биомаркеров [12]. 
При оценке диагностических показателей 
lncRNA TINCR, CCAT2, AOC4P, BANCR, 
LINC00857, AA174084 и H19 в образцах жид-
костей организма (в плазме и желудочном со-
ке) были показаны возможность дифференци-
ровки больных раком желудка и пациентов, не 
страдающих этой патологией и последующее 
эффективное стадирование заболевания (от 
ранних до метастатических форм). В исследо-
ваниях 2015 г. была показана высокая диагно-
стическая ценность H19 для обнаружения рака 
желудка (чувствительность ‒ 82,9%, специ-
фичность ‒ 72,9%). По сравнению в CEA и 
CA199 H19 продемонстрировал большую эф-
фективность на ранней стадии диагностики 
заболевания – чувствительность метода соста-
вила 85,5%, специфичность ‒ 80,1% [14]. 

Роль lncRNA в определении прогноза 
и опухолевой прогрессии при РШМ 

Обнаружено изменение уровня экспрес-
сии нескольких lncRNA при раке шейки мат-
ки. Известно, что HOTAIR играет значитель-
ную роль в регуляции большинства биологи-
ческих процессов при раке. Исследования по-
следних лет показали повышение уровня экс-
прессии HOTAIR при раке шейки матки и ее 
корреляцию со стадией FIGO, размером опу-
холи, наличием лимфатических метастазов, а 
также с глубиной инвазии, что указывает на 
ее участие в прогрессировании рака шейки 
матки и может быть использовано для диа-
гностики и в качестве независимого предик-
тора общей выживаемости. Также была выяв-
лена взаимосвязь между повышением уровня 
HOTAIR и развитием рецидива заболевания, а 
также сокращением общей выживаемости, ука-
зывающих на то, что повышение циркулиру-
ющей lncRNA может быть мощным прогно-
стическим биомаркером при раке шейки матки 
[15]. Экспрессия другой длинной некодирую-
щей РНК – MALAT1 ‒ также значительно по-
вышается при раке шейки матки по сравнению 
с показателями в нормальных тканях. Экспрес-
сия MALAT1 коррелирует с размером и стади-
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ей опухоли, глубиной сосудистой инвазии и 
наличием метастазов в лимфатических узлах и 
является независимым предиктором общей 
выживаемости при раке шейки матки. При 
нокдауне эндогенного MALAT1 обнаружено 
значительное снижение пролиферации клеток 
опухоли [16]. Еще одна lncRNA с обнаружен-
ным достоверным повышением уровня экс-
прессии при РШМ ‒ это CCAT2. Высокая экс-
прессия CCAT2 значительно коррелирует со 
стадией FIGO, наличием метастазов в лимфа-
тических узлах и глубиной инвазии и является 
независимым плохим прогностическим факто-
ром для пациентов с РШМ [17]. 

При РШМ также были обнаружены три 
lncRNA со сниженным уровнем экспрессии – 
GAS5 (growth arrest-specific transcript 5), 
TUSC8 (tumor suppressor candidate 8) и 
lncRNA-LET (lncRNA low expression in tumor). 
Даун-регуляция GAS5 в тканях рака шейки 
матки значительно коррелировала с прогрес-
сией заболевания, что позволило идентифи-
цировать данную длинную некодирующую 
РНК как отдельный биомаркер для прогнози-
рования клинического состояния пациентов с 
РШМ. Данные исследований in vitro показы-
вают, что нокдаун GAS5 способствует кле-
точной пролиферации, миграции и инвазии 
[5]. При РШМ отмечается значительное сни-
жение уровня экспрессии TUSC8, коррелиру-
ющее со стадией FIGO, размером опухоли и 
уровнем антигена плоскоклеточной карцино-
мы (SCCA ‒ squamous cell carcinoma antigen). 
Кроме того, при раке шейки матки TUSC8 
участвует в регуляции клеточной пролифера-
ции путем снижения уровня c-Myc [6]. Сни-
жение уровня экспрессии длинной некодиру-
ющей РНК LET было обнаружено при раке 
шейки матки, а также при гепатоцеллюлярной 
карциноме, колоректальном раке и плоско-
клеточном раке легких. При РШМ была дока-
зана связь между сниженной экспрессией LET 
и стадией FIGO, наличием метастазов в лим-
фатические узлы и глубиной инвазии опухо-
ли. Пациенты с низким уровнем LET имеют 
значительно худший прогноз по сравнению с 
пациентами с высоким уровнем этой длинной 

некодирующей РНК. Данное открытие может 
быть использовано для прогнозирования и 
таргетной терапии РШМ [15]. 

Бесспорное преимущество использова-
ния lncRNA заключается в том, что данный 
метод позволяет выявить индукцию патоло-
гических процессов до момента проявления 
их морфологически. Комплексное использо-
вание биомаркеров опухолевого процесса у 
больных РШМ способствует решению двух 
основных задач онкологии: ранней диагно-
стики и улучшения результатов лечения зло-
качественных заболеваний. 

Чтобы внедрить использование цирку-
лирующих длинных некодирующих РНК в 
клинической практике, необходимо проведе-
ние дальнейших исследований и усовершен-
ствований в отношении стандартизации про-
токолов подготовки проб, эндогенного кон-
троля lncRNA в биологических жидкостях, а 
также должны быть унифицированы методы 
их экстракции. 

Заключение 
Использование длинных некодирующих 

РНК в качестве биомаркеров удобно потому, 
что образцы, содержащие циркулирующие 
lncRNA, могут быть легко и неинвазивно по-
лучены у пациентов с раком, а также потому, 
что эти lncRNA остаются относительно ста-
бильными в биологических жидкостях. Они 
обнаруживаются в образцах цельной крови, 
плазмы, сыворотки, мочи, слюны и желудоч-
ного сока при использовании множества об-
щих методов молекулярной биологии, таких 
как ПЦР в реальном времени (qRT-PCR), мат-
ричная гибридизация и секвенирование 
(например RNA-seq). Поскольку lncRNA 
обычно различаются в различных жидкостях 
организма в основном в зависимости от типа 
заболевания, эффективная диагностика рака и 
определение прогноза в настоящее время за-
висят от сочетания различных потенциальных 
lncRNA с ранее установленными биомаркера-
ми. Некоторые циркулирующие lncRNA уже 
зарекомендовали себя как перспективные и 
чувствительные биомаркеры, но много вопро-
сов еще предстоит решить. 
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ВОПРОСЫ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕБНОЙ ТАКТИКИ  

ПРИ ГНОЙНО-СЕПТИЧЕСКИХ ОСЛОЖНЕНИЯХ ВИЧ-ИНФЕКЦИИ 
ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Уфа 
 
В статье представлен обзор отечественной и зарубежной литературы по вопросам диагностики, выбора метода лечения 

гнойно-септических осложнений при ВИЧ-инфекции и СПИДе. Клинические проявления гнойных осложнений при ВИЧ-
инфекции слабо выражены, атипичны и часто не соответствуют как самой тяжести осложнения, так и выявленным измене-
ниям при дополнительных методах исследования. Отмечается целесообразность проведения лучевых методов исследова-
ния для выявления гнойных осложнений. Важными являются лабораторные методы исследования крови, характеризующи-
еся лейкопенией (особенно лейкоцитопенией), анемией, тромбоцитопенией, усугубляющими моментами являются оппор-
тунистические инфекции и коморбидная патология. Лейкопения и тромбоцитопения одновременно являются прогностиче-
скими факторами смертности. В диагностике гнойных процессов ведущими методами являются компьютерная томогра-
фия, особенно мультиспиральная, и магнитно-резонансная томография. Данные методы отличаются высокой чувствитель-
ностью и специфичностью (90-95%), позволяют выявлять даже малые абсцессы (<10 мм), точно устанавливать локализа-
цию, в том числе в 3D-измерении и, соответственно, выбрать рациональные и безопасные методики пункции и дренирова-
ния. В статье обсуждаются вопросы хирургической тактики при абсцессах органов грудной и брюшной полостей и забрю-
шинного пространства. 

Ключевые слова: диагностика, хирургическое лечение, гнойные осложнения при ВИЧ-инфекции, СПИДе. 
 
 

V.M. Timerbulatov, Sh.V. Timerbulatov, V.M. Sibaev, M.V. Timerbulatov 
DIAGNOSIS AND TREATMENT TACTICS OF PATIENTS  

WITH PURULENT-SEPTIC COMPLICATIONS OF HIV INFECTION 
 
The article presents an overview of Russian and foreign literature on diagnosis, selection of a method for treatment of purulent-

septic complications in HIV infection and AIDS. Clinical manifestations of suppurative complications in HIV infection are poorly 
expressed, atypical and often do not correspond to the severity of the complication, and the revealed changes with additional meth-
ods of investigation. It is noted that it is expedient to conduct radiation research methods to detect purulent complications. Important 
are the laboratory methods of blood testing, characterized by leukopenia (especially leukocytopenia), anemia, thrombocytopenia, 
aggravating moments are opportunistic infections and comorbid pathology. Leukopenia, thrombocytopenia are also prognostic fac-
tors of mortality. In the diagnosis of purulent processes, the leading methods are computed tomography, especially multispiral, 
magnetic resonance imaging. These methods are characterized by high sensitivity and specificity (90-95%), allow to identify small 
abscesses (<10 mm), to accurately establish localization, including in 3D measurement and, accordingly, to choose rational and safe 
methods of puncture and drainage. Questions of surgical tactics in the abscesses of the thoracic and abdominal cavities, retroperito-
neal space are discussed in the article. 

Key words: diagnostics, surgical treatment, suppurative complications in HIV infection, AIDS. 
 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5 (71), 2017 



132 

Диагностика, раннее распознавание, 
определение тактики и методы лечения боль-
ных с гнойно-септическими состояниями при 
ВИЧ-инфекции до настоящего времени оста-
ются сложной проблемой [1,2]. 

Число больных с ВИЧ-инфекцией в ста-
ционаре скорой помощи с каждым годом уве-
личивается [2, 3]. В большинстве случаев вра-
чи стационаров не информированы о наличии 
у больного ВИЧ-инфекции, выраженности 
иммуносупрессии и вирусной активности [2].  

Клинические проявления ВИЧ-инфекции 
многообразны, так же, как и проявления вос-
палительных процессов, выявляемых лабора-
торными и инструментальными методами ис-
следования [4-6]. Получение полной инфор-
мации о вирусологическом статусе, сопут-
ствующих и вторичных инфекционных пора-
жениях, дополненной лучевыми и другими 
методами исследования, существенно повы-
шает диагностическую и терапевтическую 
уверенность врача и эффективность лечения. 

Диагностика хирургической патологии 
у пациентов с прогрессирующими стадиями 
вируса иммунодефицита (ВИЧ 4-5) – слож-
ный клинический и лабораторный процесс из-
за тяжелого коморбидного фона, наличия со-
путствующих заболеваний, а также из-за мас-
кировки коморбидной патологии и слабого 
иммунного ответа [7-10]. В связи с этим даже 
местный патологический процесс у больных 
СПИДом на фоне множества оппортунисти-
ческих инфекций протекает атипично. Осо-
бенностью течения хирургической патологии 
является также несоответствие значительных 
находок при лучевых методах исследования 
слабовыраженным клиническим симптомам. 
Длительное формирование капсулы гнойни-
ков приводит к затяжному течению заболева-
ния, а наличие ВИЧ-ассоциированных опухо-
лей к крайнему полиморфизму клиническо-
диагностических признаков и рентгенологи-
ческой картины [11]. Кроме того, полиорган-
ные и множественные поражения, склонность 
к рецидивированию влекут за собой сложно-
сти в диагностике гнойно-септических 
осложнений у больных СПИДом. 

Наличие неспецифической картины при 
коморбидных состояниях, в том числе опухо-
левых процессах [12], является причиной не-
адекватного лечения и высокой смертности 
[13,14], а частота диагностических ошибок 
достигает 22% [15]. 

Зачастую хирурги проводят обследование 
для поиска патологии по своей специальности, а 
у больных в последующем выявляют внелегоч-
ный туберкулез, лимфомы различной локализа-

ции, саркомы кишечника, нередко осложненные 
перфорацией, рецидивирующей пневмоцистной 
инфекцией или пневмотораксом, множествен-
ными абсцессами легких, средостения, пери-
карда, септическим эндокардитом. 

На продвинутых стадиях ВИЧ-
инфекции нарушения иммунной системы мо-
гут привести к развитию панцитопении [21]. 
У больных, не получавших антиретровирус-
ную терапию (АРТ), частота анемии составля-
ет 11,9%, нейтропении (абсолютное количе-
ство нейтрофилов <1300 клеток/мл) – 4,3%, 
тромбоцитопении (количество тромбоцитов 
<120 тыс/мкл) – 7,2% [22], причем у ВИЧ-
инфицированных женщин анемия встречается 
чаще [23]. При присоединении оппортунисти-
ческих инфекций частота таких нарушений 
возрастает в несколько раз. 

Механизм развития указанных патоло-
гических изменений связан в ВИЧ-инфекцией 
и другими инфекциями (Mycobacterium avium 
intracellulare, Mycobacterium tuberculosis, 
парвовирус В19, цитомегаловирус, грибковые 
инфекции), которые подавляют эритропоэз, 
тромбоцитопоэз, в меньшей степени лейкопо-
эз посредством инфильтрации костного мозга, 
высвобождения воспалительных цитокинов и 
сокращения продукции гемопоэтических фак-
торов роста, а также прямым цитопатическим 
действием на гемопоэтические клетки-
предшественники [24-26]. 

Одним из механизмов развития анемии 
является перераспределение железа, которое 
недостаточно используется для эритропоэза, а 
депонируется главным образом в виде ферри-
тина [24]. В развитии анемии при воспалении 
могут иметь значение снижение чувствитель-
ности эритроидных клеток к эритропоэтину и 
уменьшение продолжительности жизни эрит-
роцитов [27]. При некоторых состояниях 
(саркома Капоши, лимфома ЖКТ, геморраги-
ческий гастрит, инфекционные энтероколиты) 
возникает нарушение обмена или дефицит 
железа от хронической кровопотери [28]. Де-
фицит витамина В12 встречается у 30% ВИЧ-
инфицированных больных [29]. 

Мета-анализ данных 10 исследований 
больных ВИЧ-инфекцией, впервые начинаю-
щих АРТ, выявил тесную связь между исход-
ной анемией (до начала АРТ) и смертностью; 
относительный риск смерти возрастал с 1,42 
(95% ДИ: 1,17-1,73) для больных с легкой 
формой анемии (Hb – 110-130 г/л – у мужчин, 
100-120 г/л – у женщин) до 5,26 (95% ДИ: 3,55-
7,81) у пациентов с уровнем Hb 80 г/л [30]. 

Лейкопения является частым следстви-
ем ВИЧ-инфекции и развивается у 75% боль-
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ных СПИДом. Снижение лейкоцитов может 
свидетельствовать о поражении как лимфоид-
ного, так и миелоидного ростков крови [31]. В 
случае СПИДа наиболее часто имеет место 
лимфопения (75%), нейтропения выявляется у 
10-30% больных с ранними клиническими 
проявлениями ВИЧ-инфекции и у 50% боль-
ных СПИДом [32,33]. 

Параллельно с нейтропенией обнаруже-
ны диспластические изменения миелоидных 
клеток периферической крови и костного моз-
га, функциональные дефекты способности 
гранулоцитов к фагоцитозу и элиминации 
внутриклеточных микроорганизмов, а также 
снижение продукции эндогенного гранулоци-
тарного колониестимулирующего фактора 
(ГКСФ) [31]. 

Тромбоцитопения разной степени (от 
умеренной до выраженной) может встречаться 
на любой стадии заболевания и часто бывает 
ее первым гематологическим проявлением и 
встречается в 3-8% случаев при бессимптом-
ной ВИЧ-инфекции и в 30-45% – при СПИДе 
[31]. У больных наблюдаются снижение про-
должительности жизни тромбоцитов, измене-
ние цитокинов и факторов роста, а также нали-
чие циркулирующих и связанных с тромбоци-
тами иммунных комплексов и антитромбоци-
тарных антител [31]. АРТ способствует вос-
становлению количества тромбоцитов [27]. 
Так, на фоне увеличения количества СД4+-
клеток и низкой вирусной нагрузки количество 
тромбоцитов повышается через 3 месяца в 
среднем на 18-45 тыс. клеток/мкл [22,34,35]. 

Клинические проявления в виде повы-
шенной кровоточивости слизистой рта, носа, 
половых органов, петехиальных кровоизлия-
ний на коже возникают при снижении количе-
ства тромбоцитов <50 тыс/мкл [31]. Тяжелые 
кровотечения из желудочно-кишечного тракта 
или кровоизлияния в ЦНС развиваются редко 
при количестве тромбоцитов менее 30 тыс/мкл 
и имеющихся дополнительных факторов риска 
(язвенная болезнь желудка или 12-перстной 
кишки, артериальная гипертензия и др.) [36]. 

Наиболее информативным методом лу-
чевой диагностики патологических процессов 
у ВИЧ-инфицированных больных является 
спиральная многослойная компьютерная то-
мография (МСКТ), которую рекомендуют вы-
полнять по традиционной методике с болюс-
ным трехфазным усилением [37]. Использо-
вание различных реконструкций с элементами 
виртуального моделирования позволяет осу-
ществлять четкую топическую диагностику 
гнойного процесса и других патологических 
изменений органов брюшной полости и за-

брюшинного пространства, их распростра-
ненность и связь с другими органами. 

Трехмерная реконструкция позволяет 
получить объемное целостное представление 
обследуемой области, полученные данные 
имеют большое значение при планировании 
хирургического вмешательства, причем 
МСКТ используют не только при подозрении 
на наличие хирургической патологии органов 
брюшной полости, но и в качестве метода ак-
тивного поиска патологии [37]. 

Информативным методом исследования 
брюшной полости и забрюшинного простран-
ства является магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ), в обязательном порядке с болюс-
ным контрастным усилением препаратами 
гадолиния, томография в режиме Т1-ВИ и Т2-
ВИ дополняется программами с подавлением 
сигнала от жировой ткани и диффузионно-
взвешенными изображениями. Для выбора 
хирургической тактики лечения абсцессов 
печени при подозрении на наличие гепатоби-
лиарных, в том числе подкапсульных свищей 
печени, применяют гепатоспецифический 
контрастный препарат. 

МСКТ у ВИЧ-инфицированных боль-
ных позволяет достоверно выявлять абсцессы 
легких, в том числе субплевральные, эмпиему 
плевры, абсцессы средостения, перикардиты. 

Пациентам с продвинутыми стадиями 
ВИЧ-инфекции для диагностики патологии 
грудной полости принципиально важно вы-
полнять МСКТ, так как дифференцировать 
мелкие гнойные процессы в легких, особенно 
в средостении, на фоне тотально встречаю-
щейся микст-инфекции даже с использовани-
ем цифровой рентгенографии крайне затруд-
нительно [37]. Чувствительность МСКТ, по 
данным авторов, при гнойной патологии ор-
ганов грудной полости составляет 99,5%, спе-
цифичность – 97,5%. МСКТ рекомендуется 
выполнять всем пациентам с продвинутыми 
стадиями ВИЧ-инфекции не только первично 
при подозрении на наличие воспалительных 
процессов в брюшной полости, но и для оцен-
ки динамики послеоперационного периода и 
раннего выявления рецидивов воспалитель-
ных деструктивных очагов [37]. МСКТ позво-
ляет достоверно (с чувствительностью 96% и 
специфичностью 82%) оценить объем, харак-
тер, локализацию воспалительного экссудата, 
состояние кишечной стенки, брыжейки, брю-
шины, мезентериальных лимфоузлов, выяв-
лять не только наличие перфорации кишки, 
но и уточнить ее локализацию, обнаружить 
внеорганные абсцессы брюшной полости, 
включая мелкие межпетельные. 
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У больных СПИДом абсцессы печени 
встречаются довольно часто (12,5% случаев 
всех острых хирургических заболеваний), при 
этом в половине случаев представляют собой 
множественные воспалительные очаги, раз-
меры которых могут варьировать от 1 до 5 см, 
хотя возможности МСКТ при диагностике 
абсцессов печени ограничены визуализацией 
гиподенсивной области различной локализа-
ции размером более 10 мм. 

Абсцессы селезенки у больных с терми-
нальной стадией ВИЧ-инфекции, особенно 
при генерализации оппортунистической ин-
фекции, наблюдаются практически всегда в 
виде мелких (до 10-15 мм) множественных 
(>3) субкапсулярных округлых образований с 
четко выраженной капсулой. В таких случаях 
метод МРТ является приоритетным, так как 
достоверно позволяет дифференцировать ин-
фаркты и абсцессы [37]. 

Внеорганные абсцессы выявляются в 
25% случаев всей хирургической патологии у 
данной категории больных, размеры абсцес-
сов достигают 5 см (при МСКТ), кроме того, 
выявляются топическая, в том числе межпе-
тельная локализация абсцессов, их капсула, 
связь со стенкой кишки, свищи (до 10%) [3]. 
Часто выявляется тотальное поражение под-
желудочной железы [2]. 

При 4Б и 5 стадиях ВИЧ-инфекции пе-
ритониты протекают особенно тяжело, во всех 
случаях присутствует туберкулезная инфекция 
в брюшной полости, в 50% случаев наблюда-
ются монотуберкулезные поражения, в 40% – 
бактериальная микст-инфекция с наличием 
туберкулеза, в 10% – микст-патология в 
брюшной полости при сочетании злокаче-
ственной лимфомы и туберкулеза [14,38]. 

Течение перитонита при ВИЧ-инфекции 
имеет три варианта [22,37]: 

I вариант – больные с асцит-
перитонитом с выраженным экссудативным 
воспалительным процессом в брюшной и 
грудной полостях, с наличием интраопераци-
онно подтвержденной милиарной диссемина-
цией брюшины, с тяжелым рецидивирующим 
затяжным течением. При КТ выявляют боль-
шое количество свободной жидкости в брюш-
ной и грудной полостях, при контрастном 
усилении брюшины брыжейка выглядит не-
равномерно утолщенной, бугристой за счет 
милиарной диссеминации, она интенсивно 
накапливает контрастное вещество в веноз-
ную фазу. Петли кишечника резко расшире-
ны, содержат большое количество жидкости и 
газа, стенка тонкой кишки утолщена, опреде-
ляется скопление жидкости между ее слоями. 

Явных признаков перфорации кишечника нет. 
Морфологически в свободной жидкости, биоп-
татах брюшины, стенки кишки, лимфоузлах у 
больных с асцит-перитонитом выявляются ми-
кобактерии туберкулеза, спаечный процесс не 
выражен. Клиническая картина отличается тя-
жестью состояния в связи с наличием тяжелого 
сепсиса и явления рецидивирующего полисеро-
зита. У всех пациентов наблюдаются плеврит 
(эмпиема плевры) и экссудативный перикардит. 

II вариант – перитонит на фоне рециди-
вирующих перфораций кишечника с массив-
ным гнойно-казеозным воспалением брюши-
ны, множественными межпетельными скоп-
лениями экссудата, с наличием внутренних 
кишечных свищей. Морфологически в содер-
жимом экссудата, биоптатах брюшины, стен-
ки кишки и лимфоузлах – обширная микст-
инфекция (грибковая, цитомегаловирусная) с 
наличием микобактерий туберкулеза, жид-
кость в брюшной полости визуализируется в 
виде отграниченных множественных межпе-
тельных скоплений, в том числе определяют-
ся и межкишечные свищи. 

Тяжесть течения заболевания при дан-
ном варианте обусловлена недостаточной эф-
фективностью проводимых лечебных меро-
приятий на фоне рецидивов воспалительных 
деструктивных процессов в брюшной поло-
сти, повторных перфораций кишечника, фор-
мированием свищей. Клинические проявле-
ния перитонита могут быть слабо выражены, 
хотя при лучевых и лабораторных исследова-
ниях выявляются значительные изменения, 
нередко требуется повторное КТ для поиска 
дополнительных перфораций кишечника, 
оценки динамики перитонита. 

III вариант – «сухой» отграниченный 
перитонит с наличием конгломератов увели-
ченных мезентериальных лимфатических уз-
лов. При КТ выпот в брюшной полости визу-
ализируется в небольшом количестве, чаще 
осумкован, определяется массивное внеор-
ганное образование, не отделимое от стенки 
кишки, имитирующее конгломерат мезенте-
риальных лимфоузлов. Во время операции 
выявляется массивное наложение фибрина по 
брюшине с распространенной лимфомой 
брюшной полости и вовлечением в процесс 
кишечника. Эти данные часто расцениваются 
как злокачественная лимфома, но при морфо-
логическом исследовании выявляют и мико-
бактерии туберкулеза.  

Острая хирургическая патология у боль-
ных ВИЧ-инфекцией протекает значительно 
тяжелее из-за иммунодефицита, оппортунисти-
ческих и сопутствующих инфекций, особенно 
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при генерализации коинфекции и наличии нео-
пластических процессов [21, 39-44]. Поэтому 
трудны не только диагностика, но и выбор так-
тики и метода лечения. Основные ошибки в ле-
чении острой хирургической патологии у боль-
ных с 4Б и 5 стадиями ВИЧ-инфекции (22%) 
делят на диагностические и тактические в пред- 
и послеоперационном периодах [15]. 

Септическая пневмония является наибо-
лее частой патологией у больных ВИЧ-
инфекцией [45, 46]. Пациенты с мелкими суб-
плевральными абсцессами легких не нужда-
ются в хирургическом лечении, особенно если 
диагностируется сочетанная патология легких 
на фоне генерализации оппортунистических 
инфекций (диссеминированный туберкулез, 
пневмоцистная пневмония, микоз) [47 – 49]. 
При гидротораксе на фоне сочетанной пато-
логии и генерализации процесса в легких для 
эвакуации и лабораторного исследования вос-
палительной жидкости необходимо выполне-
ние торакоцентеза, а при рецидиве гидрото-
ракса – повторной пункции плевральной по-
лости [15]. При наличии крупных абсцессов 
легких у больных с продвинутыми стадиями 
ВИЧ-инфекции хорошие результаты лечения 
получают при бронхиальной санации поло-
стей, деструкции и местном антисептическом 
лечении даже при наличии оппортунистиче-
ской инфекции. При хронической эмпиеме 
плевры и даже при сочетанной патологии лег-
ких необходимо хирургическое лечение [50], 
которое включает в себя торакоцентез с эваку-
ацией жидкости, хотя полости хронических 
эмпием ликвидировать крайне сложно. В слу-
чае неэффективности наружного дренирования 
при наличии плотной капсулы и больших раз-
меров полостей (>1/3 плевральной полости) 
необходима торакоскопия с санацией плев-
ральной полости. 

Самым радикальным способом лечения 
хронических эмпием с ликвидацией как поло-
сти деструкции, так и ее капсулы является 
торакотомия, которая выполняется при отсут-
ствии генерализованного туберкулеза в слу-
чае наличия рецидивирующих полостей, а 
также неэффективности лечения двумя 
предыдущими методами. 

Особой тяжестью течения отличаются 
нагноительные процессы в средостении [15, 
47], диагностика которых крайне сложна без 
МСКТ, чувствительность метода составляет 
96%, специфичность 87%. Лечение абсцессов 
средостения хирургическое даже на фоне ге-
нерализации оппортунистических инфекций 
[11]. Ранняя медиастинотомия (трансколяр-
ная, трансторакальная, трансдиафрагмальная) 

и ранняя местная антисептическая терапия 
средостения значительно улучшают эффек-
тивность лечения. 

Помимо легочной патологии часто встре-
чаются нагноительные процессы в брюшной 
полости и забрюшинном пространстве.  

Абсцессы печени довольно часто встре-
чаются у больных СПИДом [19,47,50]. Гной-
ные процессы в печени чаще всего отличают-
ся множественностью поражения и довольно 
крупными размерами полостей деструкции 
(до 10-15 см). Вне зависимости от генерали-
зации оппортунистических инфекций мето-
дом выбора лечения является хирургический 
– наружное дренирование под КТ-контролем, 
при его невозможности или неэффективности 
выполняют лапаротомию и санацию патоло-
гического очага. При небольших абсцессах 
(<3 см) диагностическая ценность МРТ выше, 
чем МСКТ, особенно с использованием гепа-
тоспецифического контрастного препарата 
(примовист), в том числе и для выявления ге-
патобилиарных свищей. Для решения такти-
ческих вопросов важно оценивать связь аб-
сцесса с дренирующим протоком, его наличие 
свидетельствует о благоприятном течении 
нагноительного процесса. В этом случае хи-
рургическое лечение не требуется. 

Абсцессы селезенки чаще всего являют-
ся случайной находкой [11,45], поскольку мас-
кируются проявлением генерализованных оп-
портунистических инфекций. При их визуали-
зации в виде мелких множественных округлых 
образований на фоне выраженной спленомега-
лии показана спленэктомия. Если имеется 
крупная полость деструкции селезенки (>3 см), 
целесообразно наружное дренирование под 
контролем КТ, при неэффективности необхо-
дима лапаротомия с ликвидацией патологиче-
ского очага и последующим дренированием. 

Абсцессы почек у данных больных отли-
чаются особой тяжестью, обусловленной соче-
танной патологией в виде генерализации ин-
фекций и наличия деструктивного процесса, 
которые могут привести к развитию почечной 
недостаточности. Хирургическое лечение – ма-
лоинвазивное дренирование под КТ-контролем 
– проводится при отсутствии генерализирован-
ных инфекций (туберкулез, пневмоцистная 
пневмония, токсоплазмоз, микоз и др.).  

У больных с внеорганным забрюшин-
ным нагноением тяжесть состояния обуслов-
лена сепсисом и явлениями почечной недо-
статочности, после стабилизации состояния 
им вне зависимости от наличия генерализации 
инфекций проводят дренирование и санацию 
забрюшинного пространства. 
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Внеорганные абсцессы при терминаль-
ной стадии ВИЧ-инфекции с локализацией в 
брюшной полости и забрюшинном простран-
стве – наиболее частая острая хирургическая 
патология. Абсцессы брюшной полости выяв-
ляются в 25-50% случаев [10,11,19], их диа-
гностика может вызывать сложности при 
наличии сопутствующего асцита. МСКТ с 
контрастным болюсным усилением позволяет 
выявлять не только топическую локализацию 
абсцессов, но и связь с просветом кишки. До-
вольно часто клиническая картина абсцессов 
брюшной полости у больных с терминальной 
стадией ВИЧ-инфекции не соответствует тя-
жести состояния пациентов. При небольших 
абсцессах (до 1-3 см) показано мини-
инвазивное хирургическое лечение (дрениро-
вание), при крупных (>3 см) – лапаротомия. 
Внеорганные забрюшинные абсцессы встре-
чаются реже, чем абсцессы брюшной полости 
[19, 22], но клинически протекают тяжелее из-
за более частой почечной недостаточности. 
Известно, что у ВИЧ-инфицированных паци-
ентов практически всегда наблюдаются явле-
ния сепсиса [38]. У больных с терминальной 
стадией СПИДа забрюшинные абсцессы 
устраняют хирургически, проводят санацию и 
дренирование забрюшинного пространства.  

У больных с продвинутыми стадиями 
ВИЧ наиболее часто (до 70%) в основе разви-
тия панкреонекроза лежит туберкулез. При 
обширном некрозе поджелудочной железы 
тяжесть состояния обусловливается распро-
страненностью некротического процесса с 
массивным скоплением воспалительного экс-
судата в брюшной полости и забрюшинном 
пространстве. В брюшной полости выявляет-
ся генерализованная милиарная паренхима-
тозная и мезентериальная диссеминации ту-
беркулеза. В таких случаях необходимы про-
граммированная лапаротомия, активное дре-
нирование и санация брюшной полости. Ко-
гда туберкулезное воспаление протекает по 
типу казеозного некроза, наблюдаются при-
знаки «творожистой» деструкции поджелу-
дочной железы. В таких случаях больным 
проводят санацию и малоинвазивное дрени-
рование брюшной полости. Реже встречаются 
токсоплазменный панкреонекроз (до 10-15%) 
с наличием мелких множественных кистоз-
ных образований (цист) в области деструкции 
или микотическое воспаление поджелудочной 
железы (до 10-15%) с микроабсцессами и ми-
нимальными экссудативными изменениями 
брюшной полости. В обоих этих случаях 
больным требуются санация и малоинвазив-
ное дренирование брюшной полости. 

Особенно тяжело у ВИЧ-
инфицированных больных протекает перито-
нит, причем при морфологическом исследова-
нии во всех случаях обнаруживается туберку-
лезная инфекция [51,52]. У больных с асцит-
перитонитом тяжесть состояния обусловлена 
выраженным полисерозитом, полиорганной 
недостаточностью, сепсисом, в брюшной и 
грудной полостях выявляется большое количе-
ство свободной жидкости. Таким больным по-
казаны программированные лапаротомии и 
повторное дренирование грудной полости. По-
слеоперационная летальность достигает 40%. 

При казеозном воспалении в брюшной 
полости у больных с продвинутыми стадиями 
ВИЧ-инфекции имеются коинфекции в содер-
жимом жидкостных скоплений, биоптатах 
брюшины, стенки кишки и лимфоузлах. Луче-
вые и лабораторные исследования позволяют 
получить более четкую картину изменений, 
клинически слабовыраженных. Рецидивирую-
щие перфорации стенки кишки, формирование 
внутренних кишечных свищей и межпетельных 
скоплений воспалительной жидкости обуслав-
ливают необходимость в повторном ушивании 
свищей пищеварительного тракта, а в тяжелых 
случаях – в выведении энтеро- и колостом 
(12,5%), санации и дренирования брюшной по-
лости. Послеоперационная летальность при 
данных вмешательствах достигает 25% [53]. 

У больных с сочетанной патологией 
брюшной полости на фоне генерализации опу-
холевого процесса (злокачественной лимфо-
мы) явления перитонита выражены слабо и 
зачастую диагностируются интраоперационно. 
Хирургическое вмешательство в этом случае 
выполняется экстренно на фоне прорастания 
опухолью стенок кишечника и развития ки-
шечной непроходимости в объеме паллиатив-
ной коло- или энтеростомы и малоинвазивного 
дренирования брюшной полости. При морфо-
логическом исследовании микобактерии ту-
беркулеза в брюшине, лимфоузлах, экссудате 
высеваются в 20% случаев. 

Таким образом, гнойно-септические 
осложнения при ВИЧ-инфекции и СПИДе 
встречаются часто, характеризуются атипич-
ностью течения, клинические симптомы слабо 
выражены и не соответствуют тяжести патоло-
гических процессов и результатам дополни-
тельных инструментальных методов исследо-
вания. Кроме того, для них характерны сопут-
ствующие оппортунистические инфекции, что 
также создает сложности в их лечении. Хирур-
гические вмешательства зачастую характери-
зуются высокой травматичностью, должны 
проводиться своевременно и быть направлены 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 



137 

на радикальное устранение абсцессов, которые 
нередко являются источником развития сепси-
са у данной категории больных. 

Работа выполнена при поддержке Рос-
сийского фонда фундаментальных исследова-
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За последние десятилетия проблема распространенности и лечения розацеа возросла. В настоящее время считается, что 

ведущая роль в развитии этого заболевания отводится ангионеврозу с преимущественным поражением сосудов лица как 
проявлению вегетососудистой дистонии. Согласно данным литературы, на эффективность терапии розацеа влияют дав-
ность процесса, тяжесть заболевания и наличие сопутствующей патологии. Системная терапия розацеа включает в себя 
назначения антибактериальных препаратов и ретиноидов. 

Ключевые слова: розацеа, антиген, вульгарные угри, роаккутан. 
 

N.M. Rakhmatullina, G.Z. Garifullina, N.A. Sibgatullina,  
D.G. Akhmedzyanova, G.N. Zakirova, O.R. Trofimova 

ROSACEA 
 
Тhe problem of rosacea prevalence and treatment has increased over the last few decades. Currently, it is believed that the leading 

role in the disease development is given to angioedema with the primary lesion of the face vessels as the manifestation of vegetative dys-
tonia. According to the available literature data the rosacea therapy effectiveness depends on the duration of the process, the severity of 
the disease and the concomitant pathology. Systemic rosacea therapy includes prescription of antibacterial drugs and retinoids. 

Key words: rosacea, antigen, acne vulgaris, roaccutane. 
 
Розацеа – хроническое рецидивирую-

щее заболевание полиэтиологической приро-
ды со стадийным течением, проявляющееся 
хроническим воспалительным заболеванием 

кожи лица с развитием эритемы, телеангиэк-
тазий, папул, пустул, поражением глаз, век и 
формированием ринофимы. Встречается пре-
имущественно у лиц старше 30 лет. Основной 
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пик заболеваемости приходится на возраст 40-
60 лет. На частоту возникновения розацеа 
влияют гендерные признаки, соотношения 
больных розацеа у мужчин и женщин состав-
ляет 1,5-2,0:1,0. Показатели розацеа варьиру-
ют в широких пределах из-за отсутствия чет-
ких диагностических критериев. В популяции 
заболеваемость розацеа достигает 10 % и со-
ставляет 3-5% всех дерматозов. Исследовате-
ли приводят различные данные о встречаемо-
сти данного заболевания в Европе и США – 
от 1 до 20 %. Наиболее высокая заболевае-
мость розацеа наблюдается у светлокожих 
европейцев, проживающих в Швеции, Фин-
ляндии и Дании. Гранулематозная розацеа 
чаще наблюдается у пациентов монголоидной 
и негроидной расы [9,11,21,23]. 

Ведущую роль в патогенезе розацеа от-
водится ангионеврозу с преимущественным 
поражением сосудов лица как проявлению ве-
гетососудистой дистонии [8]. Типичные для 
заболевания поражения центральной части ли-
ца объясняются замедлением кровотока и ве-
нозным застоем в области оттока venae facialis 
et angularis, характерные для розацеа [4,10,25]. 

Высыпания, локализующиеся над неак-
тивной мускулатурой лица, приводят к фор-
мированию отека ткани, который не дрениру-
ется сокращением мышц. Длительный отек в 
сочетании с венозным застоем и тканевой ги-
поксией обусловливает гиперплазию соеди-
нительной ткани и сальных желез, что приво-
дит к развитию фиматозных изменений [7,14]. 

Появлению розацеа способствуют гене-
тически обусловленное расположение терми-
нальных сосудов при 1- и 2-м фототипах кожи 
по Фицпатрику и повышенная сосудистая ре-
активность. 

Психоэмоциональные факторы способ-
ствуют снижению выработки эндорфинов и 
нарушению работы каликреин-кининовой си-
стемы, регулирующей тонус сосудов. 

В последние годы активно изучается 
влияние микроорганизмов на развитие роза-
цеа. В ряде научных публикаций подтвержде-
на роль Demodex folliculorum в патогенезе 
данного заболевания. Клещ D. folliculorum, 
обитающий на коже лица в области щек и лба, 
чаще встречается при папулёзно-пустулёзной 
форме розацеа [17].  

В дермальных инфильтратах в области 
поражений обнаруживаются Т- лимфоциты, 
сенсибилизированные к антигенам D. 
folliculorum. Из клещей D. folliculorum, извле-
ченных из кожи лица больных розацеа, выде-
лены бактерии Bacillus oleronius, присутствие 
которых обуславливает развитие розацеа [8]. 

Антигены В. оleronius стимулируют 
пролиферацию мононуклеаров перифериче-
ской крови у больных розацеа чаще (73%),чем 
у здоровых людей (29%). Обсуждается также 
роль бактерий Staphylococcus epidermidis, 
Staphylococcus hamolyticus, Staphylococcus 
aureus в развитии розацеа [23,27]. 

Ключевую роль в патогенезе розацеа иг-
рает кожный воспалительный процесс. Воспа-
ление инициируется при участии TLR2 (Toll-
like receptor, Толл-подобные рецепторы) кера-
тиноцитов. Эти трансмембранные структуры 
могут активироваться физическими факторами 
(УФО, высокие и низкие температуры), рядом 
антигенов (хитиновая оболочка D. folliculorum, 
гликопротеиды В. oleronius), нейропептидами 
стресса (нейроиммунные механизмы) или 
формированием висцеро-кутанных рефлексов. 
Дальнейшее развитие воспаления обусловлено 
секрецией кератиноцитами воспалительных 
протеаз (матричные металлопротеиназы, кал-
ликреинкиназы) и антимикробных пептидов 
(альфа-, бета-дефензины и кателицидин LL-37) 
[25,26]. В настоящее время именно кателици-
дину LL-37 отводится значимая роль в разви-
тии розацеа. Этот антимикробный полипептид, 
состоящий из 37 аминокислот, относится к се-
мейству калликреин-кинина. Его уровень в 
пораженной коже значительно повышен при 
всех субтипах розацеа [17]. 

Продукция LL-37 усиливается под влия-
нием УФО (за счет синтеза витамина D), высо-
ких и низких температур, инфекционных аген-
тов. Внутрикожные инъекции LL-37 вызывают 
у экспериментальных животных развитие дер-
матита, клинически схожего с розацеа. 

Патофизиологические эффекты катели-
цидина LL-37 сводятся к повышению продук-
ции хемокинов клетками дермы (лейкоцита-
ми, гистиоцитами, тучными клетками), хемо-
таксису иммунных клеток в очагах воспале-
ния, усилению пролиферации эндотелия со-
судов и ангиогенеза за счет увеличения сек-
реции фактора роста эндотелия сосудов 
(VEGF – vascular endothelialgrowth factor). В 
результате нарушаются архитектура межкле-
точного матрикса, неоангиогенез и регуляция 
нейрососудистых связей в коже. Формируют-
ся стойкая эритема и телеангиэктазии – ос-
новные признаки розацеа [17]. 

Для большинства пациентов с эритема-
тозно-телеангиэктатической формой розацеа 
характерно наличие эритемы, отека, телеанги-
эктазий. Этиопатогенез эритемы при розацеа 
неизвестен [7]. 

Клинически покраснения при розацеа по-
добно «Asian flushing syndrome» («Азиатский 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5 (71), 2017 



140 

синдром покраснения»), и характеризуется по-
явлением красных пятен на коже лица и туло-
вища и повышением температуры кожи вслед-
ствие накопления ацетальдегида. Накопление 
ацетальдегида может быть вызвано генетиче-
ским отклонением в гене, кодирующем фермент 
ацетальдегидрогеназу (ALDH2), который в 
норме расщепляет ацетальдегид, основной про-
дукт метаболизма этанола. Фермент ALDH2 
ответственен за окисление ацетальдегида, полу-
ченного из метаболизма этанола, а также раз-
личных других эндогенных и экзогенных альде-
гидов. Ацетальдегид приводит к вазодилатации 
при «Asian flushing syndrome» [30]. 

Антитела к белку GroEI chaperonin теп-
лового шока были обнаружены в В. оleronius, 
выделенных от клещей Demodex у больных 
розацеа. Белок GroEi chaperonin играет клю-
чевую роль в нормальной инактивации 
ALDH2. Антитела GroEi chaperonin, взаимо-
действуя с человеческим белком GroEi 
chaperonin, препятствуют инактивация 
ALDH2 в полном объеме, вследствие чего 
фермент не окисляет ацетальдегид [28]. По-
вышенное содержание ацетальдегида в крови 
вызывает расширение сосудов кожи. 

Розацеа часто ассоциируется с язвенной 
болезнью желудка – Helicobacter pylori обна-
руживается у 67% больных розацеа. 

Появление приливов на лице связывают 
с активацией вазоактивных пептидов под дей-
ствием H.pylori, накоплением токсинов, ока-
зывающих сосудорасширяющий эффект [3]. 
H.pylori вырабатывает большое количество 
ацетальдегида, который образуется в резуль-
тате метаболизма этанола или углеводов и 
циркулирует в крови в течение длительного 
времени. Ацетальдегид метаболизируется в 
печени ферментом CYP2E1 (р 450). 

Установлены триггерные факторы воз-
никновения розацеа: ультрафиолетовое облуче-
ние (УФО); длительное пребывание в условиях 
высокой или низкой температуры; острая и го-
рячая пища; злоупотребление алкоголем; ча-
стые эмоциональные стрессы; физическое пере-
напряжение; использование средств по уходу за 
кожей, содержащих циннамальдегид [20]. 

С патофизиологической точки зрения 
выделяют 4 стадии заболевания: прерозацеа; 
сосудистое розацеа; воспалительное розацеа; 
позднее розацеа. Прерозацеа соответствует 
временным реакциям покраснения кожи (пре-
ходящая эритема и гиперемия); сосудистое 
розацеа характеризуется стойкой эритемой и 
телеангиэктазиями; воспалительное розацеа 
сопровождается папулами и пустулами; позд-
нее розацеа соответствует ринофиме [9,24]. 

Типичная локализация высыпаний при 
розацеа – на коже лица, преимущественно на 
коже щек, носа, лба и подбородка, иногда в 
зоне декольте. Диагностическими критериям 
розацеа являются: транзиторная, постоянная 
эритема на протяжении более трех месяцев; 
поражение центральной части лица (Т-зоны); 
телеангиэктазии, папулы, пустулы. 

Клинически в течении розацеа выде-
ляют 3 стадии: эритематозно- телеангиэкта-
тическая; папулёзно-пустулёзная; пустулёз-
но-узловатая. 

Эритемато-телеангиэктатическая розацеа 
характеризуется развитием персистирующей 
эритемы в центральной зоне лица и многочис-
ленных телеангиэктазий. Обычно периорби-
тальные области остаются свободными от вы-
сыпаний. Больные предъявляют жалобы на пе-
риодическое чувство жара, жжения, зуд, кото-
рые развиваются или усиливаются после упо-
требления горячей и острой пищи, алкоголя, 
физической нагрузки, горячей ванны. Гистоло-
гически для эритематозной стадии характерно 
значительное расширение капилляров дермы. 

При папулёзно-пустулёзной стадии ро-
зацеа на фоне гиперемии развиваются мелкие 
папулы, пустулы. Чаще они локализуются в 
области щек, лба, подбородка. Папулы розово-
красного цвета, диаметром 3-5 мм, плотноэла-
стической консистенции, не склонные к слия-
нию. При дальнейшем прогрессировании забо-
левания появляются папуло-пустулы, склон-
ные к группировке в области носа, носогубных 
складок, подбородка. На их поверхности отме-
чается незначительное шелушение, гнойно-
геморрагические корочки. Субъективно боль-
ных беспокоит жжение, зуд. При остром тече-
нии заболевания возникает выраженная отеч-
ность. Высыпания могут располагаться и на 
передней поверхности шеи, груди. Гистологи-
чески при этой стадии обнаруживают в дерме 
диффузный или периаппендикулярный (вокруг 
волосяных фолликулов и сальных желез) вос-
палительный инфильтрат из лимфоцитов, ги-
стиоцитов и плазматических клеток. 

Пустулёзно-узловатая стадия характе-
ризуется стойкой эритемой, множественными 
телеангиэктазиями, папулами, пустулами и 
отёчными узлами. Крупные папулёзные эле-
менты на этой стадии за счёт слияния обра-
зуют бляшки. Развивающийся фиброз соеди-
нительной ткани ухудшает крово- и лимфооб-
ращение, возникают пастозность и отёчность 
лица. Появившиеся опухолевидные разраста-
ния локализуются на носу (ринофима), щеках, 
в области надпереносья (метафима), подбо-
родка (гнатофима), лобной поверхности и 
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ушных раковин (отофима), обезображивая 
внешний вид. Гистологически сальные желе-
зы гиперплазированы и увеличены в разме-
рах, окружены избыточно развитой новообра-
зованной соединительной тканью, содержа-
щей эктатически расширенные кровеносные 
сосуды и инфильтраты из мононуклеаров, 
среди которых могут преобладать плазмати-
ческие клетки. 

К особым формам розацеа относятся 
стероидная; гранулематозная или люпоидная; 
грамотрицательная; конглобатная; фульми-
нантная; болезнь Морбигана (розацеа с со-
лидным персистирующим отеком); офтальмо-
розацеа; ринофима [9]. 

Стероидная розацеа развивается после 
длительного применения наружных кортико-
стероидных мазей, особенно фторированных. 
При этой форме возникает феномен «стеро-
идной кожи», характеризующийся легкой 
субатрофией, обширной темно-красной эри-
темой, на поверхности которой находятся те-
леангиэктазии и папулёзно-пустулезные эле-
менты. Отмена местных кортикостероидов 
приводит, как правило, к обострению розацеа. 

Люпоидная, или гранулематозная роза-
цеа, проявляется плотно прилегающими друг 
к другу мелкими плотными папулами, иногда 
единичными узлами, которые имеют серо-
желтый оттенок при диаскопии [11]. Морфо-
логическая картина данного розацеа сводитя к 
наличию многочисленных эпителиоидных 
гранулем. Гистологически воспалительный 
инфильтрат в области пилосебацейных ком-
плексов имеет туберкулоидное строение с по-
явлением гранулемоподобных скоплений ги-
стиоцитов и гигантских многоядерных клеток 
Лангханса.  

Грамнегативная форма розацеа пред-
ставлена многочисленными фолликулитами и 
пустулами. Данная форма является результа-
том осложнения после длительной нерацио-
нальной терапии антибиотиками, преимуще-
ственно тетрациклинового ряда. При исследо-
вании содержимого пустул обнаруживаются 
грамотрицателные бактерии. 

Конглобатная форма проявляется круп-
ными шароидными узлами. 

Фульминантная – развивается стреми-
тельно с развитием отечных конгломератов из 
слившихся узлов и бляшек. 

Розацеа с солидным персистирующим 
отеком (болезнь Морбигана) характеризуется 
эритемой и стойким плотным отеком верхней 
половины лица [11]. 

У 20-60% больных с розацеа в патоло-
гический процесс вовлекаются глаза [21]. При 

офтальмической розацеа развиваются симп-
томы воспаления глазного яблока и век. 

При поражении глаз отмечаются су-
хость, чувство инородного тела, зуд, жжение, 
светобоязнь, отек, гиперемия и телеангиэкта-
зии конъюнктивы, нечеткое зрение, кератит. 
Поражение век (блефарит) характеризуется 
гиперемическими пятнами и периорбитальной 
эритемой, отеком, сухостью, шелушением ко-
жи век, воспалением мейбомиевых желез, 
формированием халазионов и телеангиэктазий 
края век. Перечисленные симптомы офтальми-
ческого розацеа выявляются совместно с оф-
тальмологами. При этом проводится осмотр 
больного с помощью щелевой лампы [18]. 

Дифференциальный диагноз розацеа 
необходимо проводить с вульгарными акне, 
мелкоузелковым саркоидозом кожи, себорей-
ным дерматитом, надбровной ульэритемой. 

При вульгарных угрях наблюдаются 
воспалительные папулезные и пустулезные 
элементы в основании комедонов, что не ха-
рактерно для розацеа. 

Гистологически при вульгарных угрях 
вокруг сальных желез обнаруживается воспа-
лительный инфильтрат, состоящий из 
нейтрофилов и лимфоцитов. В сально-
волосяных фолликулах при этом отмечается 
скопление кожного сала, кератотических и 
паракератотических клеток, которые в сово-
купности формируют комедоны. Со временем 
за счет появления гистиоцитов и фибропла-
стов перифолликулярный инфильтрат заме-
щается фиброзной тканью [7,11]. 

Мелкоузелковый саркоидоз кожи вна-
чале заболевания проявляется мелкими сим-
метрично расположенными пятнами розовато-
красного цвета, трансформирующимися в 
процессе существования в папулы величиной 
от 2 до 5 мм в диаметре, бледно-розового или 
кирпичного цвета, полушаровидной формы, с 
четкими границами и гладкой поверхностью. 
На крупных элементах могут наблюдаться 
телеангиэктазии и отрубевидное шелушение. 
При диаскопии папул выявляются желтоватые 
пятнышки (феномен запыленности). При ре-
грессе на их месте остаются временная пиг-
ментация, телеангиэктазии и поверхностная 
атрофия. Гистологически мелкоузелковый 
саркоидоз характеризуется наличием в дерме 
и подкожно-жировой клетчатке четко ограни-
ченных эпителиоидно-клеточных гранулем, 
часто расположенных группами. Среди эпи-
телиоидных клеток имеется небольшая при-
месь лимфоцитов. Многоядерные гигантские 
клетки, иногда содержащие тельца Шаумана 
или астероидные тельца, встречаются непо-
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стоянно в небольшом количестве. Иногда в 
центре гранулем имеются небольшие фокусы 
коагуляционного некроза. В «старых» грану-
лемах нарастают явления склероза с разраста-
нием коллагеновых волокон между эпитело-
идными клетками [11,25]. 

Ульэритема надбровная рубцующаяся 
проявляется преимущество в детском и юно-
шеском возрасте. Начинается на наружной 
части бровей, в процессе распространяется на 
лоб, виски и щеки. Клинически проявляется 
эритемой с легким цианотичным оттенком, 
фолликулярными остроконечными папулами 
с отчетливым гиперкератозом. Атрофия и по-
верхностные рубцы, выраженные в области 
бровей, приводят к их поредению вплоть до 
полного облысения. Гистологически отмеча-
ется резко выраженный глубокий фоллику-
лярный гиперкератоз с очагами незначитель-
ного акантоза, истончение эпидермиса на от-
дельных участках в дерме, в окружности фол-
ликулов, сальных и потовых желез имеется 
инфильтрат из лимфоцитов и плазматических 
клеток. Сосуды дермы расширены, имеется 
незначительный отек [11]. 

Себорейный дерматит локализуется 
преимущественно в области носощечных 
складок, подбородка, волосистой части голо-
вы и заушных складок. В очагах наблюдается 
эритема с четкими границами, с жирными 
желтоватыми чешуйками. Себорейный дерма-
тит имеет неспецифическую гистологическую 
картину, соответствующую хроническому 
дерматиту, – выраженный паракератоз с пла-
стинчатым шелушением [7,11]. 

Постановка диагноза розацеа основыва-
ется на данных анамнеза, клиники и морфоло-
гических данных. Различают основные и второ-
степенны диагностические признаки розацеа. К 
основным признакам относятся: преходящая 
эритема, стойкая эритема, папулы, пустулы, 
телеангиэктазии. Второстепенные признаки: 
жжение или болезненность кожи, бляшки, су-
хость кожи, отёк, офтальморозацея, экстрафа-
циальная розацеа, фиматозные изменения. 

Для постановки диагноза необходимо 
наличие, как минимум, одного основного и од-
ного второстепенного признака. Выбор тактики 
лечения зависит от клинической формы заболе-
вания, тяжести, длительности течения, перено-
симости препаратов, наличия сопутствующей 
соматической патологии, возраста, пола, пси-
хоэмоциональных особенностей пациента. Те-
рапевтические мероприятия необходимо начи-
нать с выявления и устранения сопутствующих 
заболеваний совместно с терапевтом, эндокри-
нологом, гастроэнтерологом, офтальмологом 

(офтальморозацеа), неврологом, гинекологом и 
другими специалистами [5,19,29]. 

Лечение розацеа должно быть ком-
плексным и индивидуальным. Перед лечени-
ем рекомендуется провести клинико-
лабораторное обследование больного, выяс-
нить причину возникновения данного заболе-
вания, факторы риска. 

Лабораторные исследования должны 
включать общий и биохимические анализы 
крови, выделение и идентификацию микроб-
ной флоры кожи с определением чувствитель-
ности к антибиотикам, соскоб с кожи век и ли-
ца для идентификации D. folliculorum. 

Согласно данным литературы эффек-
тивность терапии розацеа зависит от давности 
заболевания, тяжести клинической формы и 
наличия сопутствующей патологии (инфек-
ционной, соматической, эндокринной) [3,13]. 
Системная терапия розацеа включает назна-
чение антибактериальных препаратов и рети-
ноидов. Из антибактериальных лекарствен-
ных средств используются в основном анти-
биотики тетрациклиновой группы и макроли-
ды. Из антибиотиков тетрациклинового ряда 
назначается доксициклин (Юнидокс Солютаб) 
в дозе 100 мг в сутки в течение 8-16 недель. 
Терапевтический эффект доксициклина обу-
словлен подавлением воспалительного про-
цесса путем ингибирования протеаз. 

Из группы макролидов применяется 
джозамицин пропионат (Вильпрафен Солю-
таб) в дозе 500 мг 2 раза в день в течение пер-
вых 2-4 недель, далее по 500 мг 1 раз в сутки в 
качестве поддерживающей терапии в течение 
6-8 недель.  

Метронидазол принимают по 1,0-1,5 г в 
сутки, курс – 4-8 недель. Эффективность пре-
парата связана с его антимикробной активно-
стью, направленной на подавление жизнедея-
тельности D. folliculorum. 

Системные ретиноиды снижают экспрес-
сию патогенассоциированных рецепторов – 
TLRs. Изотретиноин (роаккутан) назначают в 
дозе 0,5 мг/кг в сутки в течение 4-6 месяцев [13].  

Роаккутан редко является причиной ге-
патоксических реакций, значительно уступая 
по частоте их развития антибиотикам, несте-
роидным противовоспалительным препаратам 
и гормональным контрацептивам. Риск их раз-
вития возрастает при одновременном исполь-
зовании других медикаментов, поэтому лече-
ние ретиноидами рекомендуется проводить 
при минимальном количестве сопутствующих 
назначений. Еще в 1988 г. в исследовании H.R. 
Roenigk описано повышение проб печени ме-
нее чем у 10% пациентов, принимающих 
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изотретионин, причем эти изменения были 
полностью обратимы. На основании этих ис-
следований J. Barth и соавт. предложили ис-
следовать функцию печени только до начала 
приема роаккутана, так как применение рети-
ноидов может усугубить имеющуюся патоло-
гию, а при отсутствии патологии контролиро-
вать печеночные пробы необязательно [3,29,31]. 

Изотретиноин обладает тератогенным 
действием (изотретиноиновая эмбриопатия 
включает пороки развития ЦНС и сердечно-
сосудистой системы). Женщине детородного 
возраста, получающей препарат, необходимо 
применять эффективные противозачаточные 
средства за месяц до лечения, в течение всего 
периода лечения и в течение месяца после его 
завершения. Среди побочных эффектов при 
применении роаккутана отмечаются: ретино-
идные хейлиты (90-96%) и ретиноидные дер-
матиты(55%) [3]. Эти побочные эффекты ни-
велируются при использовании увлажняющих 
флюидов. 

Роаккутан не обладает фотосенсибили-
зирующим и фототоксичным действием. 
Осторожность использования его при ультра-
фиолетовом облучении связана с повышенной 
чувствительностью эпидермиса вследствие 
усиления эпидермопоэза, приводящего к ис-
тончению рогового слоя. 

С этой целью для предотвращения по-
бочного действия используются наружные 
средства с высоким фактором защиты (SPF 40-
60). Роаккутан при соответствующей защите 
успешно применяется в весенне-летний период. 

К дополнительным системным сред-
ствам лечения розацеа относятся ангиопро-
текторы. Никотиновую кислоту в дозе 0,05-
0,1 г три раза в сутки применяют в комбина-
ции с кальция добезилатом 0,5 г два раза в 
сутки, курс 1,0-1,5 месяца. Одновременное 
назначение этих препаратов способствует 
нормализации тонуса сосудов кожи лица, раз-
решению эритемы. Терапия гранулематозной 
розацеа достаточно сложна в силу ее торпид-
ного течения. Наиболее эффективен фтивазид 
1,0-1,5 г в сутки до достижения курсовой до-
зы 160 г и/или изотретиноин 0,5 мг/кг в сутки 
в течение 4-6 месяцев [2,17,30].  

Совместно с антибактериальной систем-
ной терапией применяются местные антибак-
териальные средства: 1% гель клиндамицин 
(Далацин Т); крем/гель метронидазол (Розекс, 
Розамет, Метрогил, Метрогель), 15-20% 
крем/гель азелаиновой кислоты (Скинорен). 

Действие 1% геля клиндамицина 
направлено на угнетение роста бактерий на 

поверхности кожи; 1% крем/гель метронида-
зол оказывает антимикробное действие на 
анаэробные бактерии и подавляет жизнедея-
тельность D. folliculorum. 

Основными механизмами действия азе-
лаиновой кислоты являются нормализация 
процессов кератинизации в сально-волосяном 
фолликуле с торможением биосинтеза белка 
клеточных мембран; антимикробное действие 
на P. аcnes и S. epidermidis; противовоспали-
тельный эффект с уменьшением метаболизма 
нейтрофилов и снижением выработки ими 
свободнорадикальных форм кислорода. 

При розацеа дополнительно применяется 
физиотерапевтическое лечение с использование 
лазерной допплеровской флуометрии с помо-
щью лазерного анализатора капиллярного кро-
вотока «ЛАКК-01» (НПП «Лазма», Москва). 
Параметры воздействия: длительность импуль-
са – 60 мс интенсивность импульса 0,2 кВт/см2, 
мощность 60-70 Дж/см2. Время воздействия 30-
40 минут. На курс 2 процедуры лазерного воз-
действия с интервалом в 2 недели [8]. 

При гранулематозной форме розацеа 
показаны деструктивные методы, поскольку 
имеющиеся структурные изменения в системе 
микроциркуляторного русла кожи лица носят 
необратимый характер. В этой ситуации 
назначают лазерную абляцию с целью удале-
ния гипертрофированной ткани, например 
при ринофиме. При этом возможно использо-
вание импульсного С02- лазера или фракци-
онного эрбиевого лазера с модулированным 
импульсным режимом. 

При воспалении и зуде назначаются ан-
тигистаминные препараты второго поколения 
(блокаторы Н1-гистаминных препаратов) – 
цетиризина гидрохлорид (зиртек, цетрин), 
эбастин (кестин) и третьего поколения – 
дезлоратадин (эриус). 

При проявлении вегетососудистой 
дистонии включают в комплексную терапию 
седативные средства – глицин, препараты ва-
лерианы и пустырника. 

В профилактических целях необходимо 
откорректировать режим питания: ограничить 
потребление животных жиров, копченостей, 
алкоголя, острой и горячей пищи. 

Больным не рекомендуется длительное 
время находиться в помещении с высокой тем-
пературой воздуха, следует избегать инсоляции.  

Таким образом, для достижения положи-
тельного результата в лечении розацеа необхо-
димо учитывать индивидуальные особенности 
организма, степень клинического проявления, 
наличия сопутствующей патологии. 
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Инфекции, ассоциированные с оказанием медицинской помощи (ИАМП) или внутрибольничные инфекции (ВБИ) 

(Healthcare associated infections – HAIS), – это инфекции, приобретённые пациентами в процессе лечения и ухода. Инфек-
ционное поражение области хирургического вмешательства (ИOXB, SSI – Surgical site infection), по данным ВОЗ, – наибо-
лее частый вид внутрибольничной инфекции (ВБИ) в странах со средним уровнем дохода. ИОХВ встречается у 1/3 боль-
ных, перенесших хирургические вмешательства. В обзоре приводятся данные об эпидемиологии и распространенности 
ИОХВ, а также описываются методы предоперационной профилактики. 

Ключевые слова: инфекционные осложнения, хирургия, профилактика. 
 
 
Sh.V. Timerbulatov, R.M. Garipov, M.V. Timerbulatov, A.M. Sargsyan, E.N. Gainullina  

PREVENTION OF INFECTIOUS COMPLICATIONS IN SURGERY. PART I  
 
Infections associated with health care (IAHC) or nosocomial infection (NI) (Healthcare associated infections – HAIS) are infec-

tions acquired by patients during treatment and medical care. Surgical site infections (SSI), according to WHO are the most frequent 
type of nosocomial infection in countries with middle income. SSI is found in 1/3 of patients after surgical intervention. The review 
provides data about the epidemiology and prevalence of SSO and describes methods of preoperative prevention. 

Key words: infectious complications, surgery, prevention. 
 
Инфекции, ассоциированные с оказани-

ем медицинской помощи (ИАМП или ВБИ) 
(Healthcare associated infections – HAIS), – это 
инфекции, приобретённые пациентами в про-
цессе лечения и ухода.  

ИАМП главным образом вызываются 
микроорганизмами, резистентными к часто 
используемым противомикробным препара-
там и характеризуются множественной лекар-
ственной устойчивостью. Хотя из-за трудно-
сти сбора достоверные данные неизвестны. 
По оценкам экспертов сотни миллионов паци-
ентов страдают от ИАМП, которые являются 
причиной значительной смертности и финан-
совых потерь. 

Из 100 госпитализированных пациентов 
в развитых странах у 7, а в развивающихся у 
15 возникнет хотя бы одна ИАМП. Уровень 
ИАМП существенно выше (в 2-3 раза) в стра-
нах с низким и средним уровнями доходов, 
чем в странах с высоким доходом, особенно у 
пациентов, госпитализированных в отделения 
реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) и 
отделения новорожденных. 

Инфекционное поражение области хи-
рургического вмешательства (ИOXB, SSI – 
Surgical site infection) по данным ВОЗ, – 
наиболее частый вид внутрибольничной ин-
фекции (ВБИ) в странах со средним уровнем 
дохода. ИОХВ затрагивает до 1/3 больных, 
перенесших хирургические вмешательства. 
Средний показатель ИОХВ составляет 11,8 на 
100 операций (диапазон от 1,2 до 23,6) [1]. 

Частота ИОХВ гораздо ниже в странах с 
высоким доходом, но продолжает занимать 

второе место в структуре ВБИ в Европе и 
США, а в некоторых странах Европы это 
наиболее частый тип ВБИ. Самые высокие 
показатели осложнений наблюдаются в хи-
рургии толстой кишки – 9,5%, при аортокоро-
нарном шунтировании (АКШ) – 3,5%, кесаре-
вом сечении – 2,9%, холецистэктомии – 1,4%, 
эндопротезировании тазобедренного сустава – 
1,0%, полипэктомии – 0,8%, протезировании 
коленного сустава – 0,75% [2]. 

Многие факторы в процессе маршрути-
зации хирургического больного определяются 
как риск развития ИОХВ. Профилактика этих 
осложнений является сложной задачей и тре-
бует интеграции мероприятий до, во время и 
после операции. Международные стандарты и 
руководящие документы по профилактике 
ИОХВ в настоящий момент отсутствуют. До-
ступны рекомендации некоторых стран (Ев-
ропа, Северная Америка), но и в них имеется 
несоответствие в интерпретации доказа-
тельств предлагаемых мер и рекомендаций. 
Меры профилактики ИОХВ упоминалась в 
«Руководстве по безопасной хирургии» 
(2009), ВОЗ [3,4]. 

ИОХВ как потенциальные осложнения 
ассоциируются с любыми типами и классами 
хирургических вмешательств. Хотя ИОХВ 
относятся к наиболее предотвратимым фор-
мам ВБИ [5,6], они по-прежнему представля-
ют проблему с точки зрения осложнений для 
пациентов, смертности и дополнительных 
расходов [1,7,8]. 

ИОХВ относятся к наиболее частым изу-
чаемым формам ВБИ в госпиталях стран с низ-
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ким и средним достатком [1]. Существует мне-
ние, что частота ИОХВ может отражать низкий 
уровень качества медицинской помощи [9].  

По данным SS EJ Magill et al. (2014) в 
период с 2006 по 2008 гг. ИОХВ занимали 
второе место (всего 157 тыс. случаев) в струк-
туре ВБИ [10]. Результаты исследования Y. 
Mu et al. (2011) показали, что в 2006-2008 гг. 
на 749659 хирургических вмешательств при-
ходилось 16147 (1,9%) случаев ИОХВ [11]. 
Наиболее часто встречались инфекции, вы-
званные стафилококком (30,4%), ванкоми-
цинрезистентным стафилококком (11,7%), 
синегнойной палочкой (9,4%) [12]. 

По данным 3654 больниц в США (страна 
с высоким доходом) за 2014 г. было зареги-
стрировано 201916 случаев ИОХВ на 2417933 
хирургических вмешательства. За 2008-2014 
гг. было отмечено сокращение числа ИОХВ на 
17% при выполнении 10 основных хирургиче-
ских вмешательств, в частности при трансаб-
доминальной гастрэктомии на 17% и при опе-
рациях на толстой кишке на 2%. 

Определение уровня экономических за-
трат в 2005 г. на ИОХВ было проведено с ис-
пользованием данных 1054 больниц из 37 гос-
ударств. Продление сроков госпитализации в 
среднем составило 9,7 дня, при этом увеличе-
ние расходов на 1 случай составило 20842 дол-
лара. Суммарно госпитализация по причине 
ИОХВ составила 406730 дней, а дополнитель-
ные расходы – более 900 млн. долларов [13]. 
ИОХВ являются статьей расходов на ВБИ, на 
которые затрачивается 3,5-10 млрд. долларов. 
Стоимость лечения одного пациента колеба-
лась от 1087 до 29443 долларов [14]. 

В 2011-1012 гг. в странах Европы 
ИОХВ являлись наиболее частой причиной 
ВБИ [15]. В последнее время отмечено 
уменьшение осложнений ИОХВ при кесаре-
вом сечении, эндопротезировании тазобед-
ренного сустава и полипэктомии. При инфек-
ционных осложнениях средний показатель 
пребывания больного увеличивается на 6,5 
дня, стоимость лечения – в 3 раза [16]. 

По результатам 13-летнего мультицен-
трового исследования в Швейцарии (1998-
2010 гг.) показатель ИОХВ после колоэкто-
мии составил 18,2%, аппендэктомии – 6,4%, 
холецистэктомии – 2,3%, грыжесечения – 
1,7%, артропластики бедра – 1,6% и артропла-
стики коленного сустава – 1,3% [17]. 

В Англии хирургические инфекции ча-
ще возникали при оперативном лечении забо-
леваний тонкой кишки – 8,3%, толстой кишки 
– 4,9%, желчных путей, печени, поджелудоч-
ной железы – 4,9%, при холецистэктомии – 

4,6%. Минимальные показатели наблюдались 
при эндопротезировании коленного сустава – 
0,4%. В среднем продолжительность стацио-
нарного лечения увеличилась на 10 дней (от 7 
до 13 дней) [18]. 

В Японии при возникновении ИОХВ 
продолжительность госпитализации увеличи-
вается на 20,7 дня, а стоимость лечения – на 
8791 доллар. При этом в абдоминальной хи-
рургии сроки лечения увеличиваются на 17,6 
дня, расходы – на 6624 доллара, а в кардиохи-
рургии – на 48,9 дня и 28534 доллара соответ-
ственно [19]. Чаще ИОХВ встречаются в хи-
рургии ободочной и прямой кишок – 15% и 
17,8% соответственно [20]. 

К потенциальным факторам развития 
ИОХВ, которые могут вызвать раневую инфек-
цию, относятся факторы, связанные с пациен-
том (эндогенные) и технологией/вмешательст-
вами (технологические/процедурные) (экзоген-
ные). Некоторые переменные являются немо-
дифицируемыми, такие как возраст и пол. Кон-
тролирование других способствует уменьше-
нию вероятности инфицирования – это питание 
больного, отказ от употребления табака, рацио-
нальное применение антибиотиков, правильная 
интраоперационная техника. Целесообразность 
оценки факторов риска остается спорной, ввиду 
очень малого количества исследований, осно-
ванных на оценке риска развития инфекцион-
ных осложнений [21,22]. 

Анализ результатов 57 исследований, 
проведенных в странах как с высоким, так и 
низким и средним доходами, позволил выде-
лить следующие факторы, связанные с повы-
шенным риском ИОХВ, – это высокий индекс 
массы тела, высокая оценка по национальной 
системе наблюдения нозокомиальной инфек-
ции (NNIS–National Nosocomial Infections Sut-
veillance), класс раны, сахарный диабет и про-
должительность операции [23, 24], оценка со-
стояния больного > 3 ст. по ASA, пребывание 
больного в стационаре до операции (минимум 
2 дня) [25]. Другие авторы также к факторам 
риска относят отсутствие или проведение ан-
тибиотикопрофилактики менее чем за 1 час до 
операции, тип операций (загрязненные или 
грязные) [26]. 

В больницах с большим и средним ко-
ечным фондом, при проведении операций хи-
рургами высокой квалификации наблюдаются 
более низкие показатели ИОХВ [27,28]. 
Основными признаками ИОХВ являются [29]: 

– гнойное отделяемое из раны или выде-
ления из ран при непосредственном осмотре; 

– покраснение, увеличение размеров 
покраснения (эритемы), болезненные, распро-
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страненные эритемы, свидетельствующие о 
целлюлите; 

– гнойное отделяемое из дренажа из-под 
фасции; 

– гнойное отделяемое из дренажа, по-
мещенного через рану в орган /пространство; 

– высев микроорганизмов, выделенных из 
отделяемого или тканей органа/пространства; 

– рана спонтанно расходится (открыва-
ется); 

– боль; 
– лихорадка (t >39о C); 
– локальный отек; 
– абсцесс или другие доказательства 

инфекции при прямом исследовании. 
На сегодня существует более 40 мето-

дик определения хирургических инфекций 
(SSI) [30]. Только 4 из них являются стан-
дартными – CDC (Centers fo Disese Control and 
Prevention); SESG (Surgical Infection Study 
Group); NPS (National Prevalence Survey); 
PHLS (Public Health Laboratory Service). 

Введение различных способов контроля 
хирургических инфекций, позволяет добиться 
их снижения. Так, в Англии за 5 лет наблюде-
ний ИОХВ при ортопедических операциях 
снизились на 64 - 69%, во Франции за 8 лет 
наблюдений совокупно при различных опера-
циях – на 30% [31], в Германии – за 4 года 
наблюдения – на 25% [32], в Нидерландах за 5 
лет – на 57% [33], в Швейцарии за 13 лет 
наблюдении – на 3 – 22% [34], в США за 5 лет 
– на 35% [35]. 

При анализе результатов наблюдения и 
контроля различными методами установлено, 
что золотым стандартом является проспек-
тивное прямое наблюдение, хотя этот метод 
занимает много времени, является трудоем-
ким и дорогостоящим [36]. Так, при исполь-
зовании CDC-рекомендации как косвенного 
метода наблюдения чувствительность состав-
ляет 84-89%, специфичность – 99,8%. При 
этом проводят анализ данных записей в исто-
риях болезни и результатов микробиологиче-
ских исследований, учитывают случаи по-
вторной госпитализация и/или повторной 
операции, а также другую информацию (опе-
ративные отчеты, заказ противомикробных 
препаратов и пр.) [36]. 

Значительная часть ИОХВ (13 – 71%) 
обнаруживается после выписки больных – от 
[37]. Сокращение срока стационарного лечения 
в последние десятилетия способствовало пере-
ходу «стационарной» инфекции в «амбулатор-
ную». Кроме того, имплантатассоциированные 
инфекции могут не проявляться до года после 
оперативных вмешательств. Поэтому многими 

авторами рекомендуется наблюдение за боль-
ными после выписки из стационара, хотя стан-
дартной методики наблюдения не существует 
[38]. Это касается различных подходов к сбору 
данных и классификации осложнений. Неко-
торыми авторами предлагается сократить сро-
ки наблюдения до 90 дней, а не в течение года. 
Это направлено на упрощение наблюдения 
после выписки и сокращение числа случаев 
задержки обратной связи, хотя данное мнение 
не является общепринятым [39]. Некоторые 
авторы утверждают, что частота ИОХВ в ста-
ционарах является более показательным инди-
катором, принимая во внимание различные 
сроки пребывания больных в стационаре, а 
также различные методы наблюдения после 
выписки [40]. 

Предлагается подсчет стандартизован-
ных коэффициентов инфекции, представляю-
щих собой соотношение между наблюдаемы-
ми и ожидаемыми частотами осложнений 
[41]. При этом значение коэффициента >1 
означает, что произошло больше случаев 
ИОХВ, чем ожидалось, а <1 указывает на 
противоположный результат. Самым простым 
способом вычисления ожидаемого количества 
инфекционных осложнений (ИОХВ) является 
умножение числа операций в каждой катего-
рии процедур (операций) на коэффициент 
ИОХВ и деление на 100. 

Предоперационные меры профилактики 
ИОХВ 

Предоперационное купание или приня-
тие душа с применением антимикробного мы-
ла (4% хлоргексидина глюконата в сочетании 
с моющим средством или препаратом трикло-
зана) – важная мера для устранения бактери-
ального загрязнения, особенно в области хи-
рургического доступа [42, 43], хотя четких 
доказательств влияния данной процедуру на 
частоту ИОХВ нет [44, 45]. Большинство ав-
торов рекомендуют купание с мылом в день 
операции или накануне, учитывая при этом 
возможность возникновения аллергических 
реакций на хлоргексидин.  

В 9 исследованиях (7 РКИ и 2 обсерва-
ционных исследования) с участием 17087 па-
циентов [46, 47] проведено сравнение резуль-
татов предоперационного купания и принятия 
душа с противомикробным мылом с результа-
тами предоперационного купания с простым 
мылом, которое не показало существенного 
снижения числа операционных осложнений 
(OR: 0,92; 95% Д.И.: 0,80-1,04). Кроме того, 
существуют исследования, результаты кото-
рых показали снижение ИОХВ при предопе-
рационном применении салфеток, пропитан-
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ных хлоргексидином, по сравнению с пред-
операционным купанием с антисептическим 
мылом или без купания. 

В Кокрановском обзоре (2011) отмеча-
ется, что не обнаружено статистически зна-
чимой разницы в частоте хирургических ин-
фекций при подготовке операционного поля с 
удалением или без удаления волос. Удаление 
волос может потребоваться для адекватной 
экспозиции и маркировки кожи в области 
операционного доступа. Кроме того, наличие 
волос может затруднять ушивание операци-
онной раны и применение перевязочного ма-
териала. Оптимальным является удаление во-
лос незадолго до или в день операции [87]. 
Настоятельно не рекомендуется бритье, так 
как увеличивается риск инфицирования за 
счет микроскопических травм во время бри-
тья, что может быть сведено к минимуму при 
применении хирургической атравматичной 
бритвы (Surgical Clipper), а также электриче-
ских ножниц с одноразовой головкой в день 
операции [88-91]. Предлагается также исполь-
зовать крем для удаления волос. 

Ведущими возбудителем ВБИ является 
золотистый стафилококк (St. аureus), что обу-
словлено широким распространением мети-
циллинрезистентного золотистого стафило-
кокка (MRSA). Стафилококковые инфекции 
возникают регулярно в больницах и могут 
иметь серьезные последствия, включая после-
операционные раневые инфекции, назокоми-
альную пневмонию и катетер-связанные бак-
теремии [48, 49]. Исследования, проведенные в 
США, показали, что данные инфекции состав-
ляют более 7 млн. случаев госпитализации, из 
них 12 000 смертельных. Продолжительность 
госпитализации увеличивается на 2,7 млн. 
дней, а дополнительные затраты в стационарах 
составляют 9,5 млрд. долларов [50]. 

Учитывая такие существенные затраты 
для пациентов и здравоохранения, более эф-
фективнее и важнее являются превентивные 
стратегии. Традиционно контроль S. аureus 
заключается в предотвращении его распро-
странения между пациентами [51]. Однако 
неоднократно было показано, что значитель-
ная доля (около 80%) у послеоперационных 
больных стафилококковой ВБИ происходит 
от микрофлоры самих пациентов [52].  

Выделение S. aureus из слизистой поло-
сти носа в настоящее время считается четко 
определенным фактором риска последующего 
инфицирования. Назначение мази мупироци-
на (2 раза в день в течение 5 дней) является 
эффективным, безопасным и относительно 
дешевым средством для устранения инфекции 

носа. Мупироцин эффективен и в отношении 
MRSA [53]. Использование 2% мази мупиро-
цина в комбинации или без нее с мытьем ан-
тисептическим мылом (хлоргексидин глюко-
нат) показало существенное снижение ИОХВ 
по сравнению с плацебо или отсутствием ле-
чения (OR: 0,46; 95% Д.И.: 0,31-0,69) [54]. 

Антибиотикопрофилактика 
В последние годы отмечено увеличение 

больных с ESBL бактериями (продуцирую-
щие β-лактамазы), которые как грамотрица-
тельная флора, находятся в желудочно-
кишечном тракте (ЖКТ), и достичь их деко-
лонизации очень трудно. Наиболее часто ин-
фекции, вызванные ESBL бактериями, встре-
чаются в мочевыводящих путях.  

Антибиотикопрофилактика (АП) отно-
сится к методам профилактики инфекцион-
ных осложнений посредством введения эф-
фективного антимикробного средства до за-
грязнения во время операции [57, 58]. Пре-
имущества АП для профилактики ИОХВ дав-
но доказаны при хирургических операциях с 
имплантацией. Еще одним доказательством 
обоснованности АП является ее применение и 
при других чистых операциях (хирургия 
сердца, нейрохирургия), при которых инфек-
ции будут иметь тяжелые последствия. Одна-
ко АП не влияет на проявления ИОХВ при 
послеоперационном инфицировании. 

Рекомендуется проводить АП в течение 
120 минут до хирургического разреза в зави-
симости от типа операции с учетом периода 
полураспада антибиотика. Во время хирурги-
ческого разреза и на протяжении всего перио-
да хирургического вмешательства в тканях 
должны присутствовать адекватные концен-
трации антибиотика. Показано, что при низ-
кой концентрации антибиотиков в тканях в 
момент закрытия ран риск инфекции возрас-
тает [55,56,57,60,61]. 

Для обеспечения адекватной концен-
трации в сыворотке крови и тканях во время 
хирургического разреза и вмешательства 
необходимо учитывать период полураспада 
антибиотиков и связывание их с белками как 
наиболее важные фармакокинетические пара-
метры АП. 

Для антибиотиков с коротким периодом 
полураспада (цефазолин, пенициллин, цефок-
ситин) АП может проводиться менее чем за 
60 минут до вмешательства.  

При выборе препарата для больных с ги-
попротеинемией (критические больные, пожи-
лые люди) проблемы могут возникнуть с бел-
ково-связанными антибиотиками, такими как 
цефтриаксон, тейкопланин, эртапенем. Кроме 
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того, недостаточное питание, ожирение, кахек-
сия, заболевание почек с протеинурией могут 
привести к неоптимальному эффекту за счет 
увеличения концентрации антибиотиков. 

Повторное введение антибиотиков про-
изводится в том случае, если продолжитель-
ность операции превышает 2 полураспада ан-
тибиотика или при большой кровопотере [57]. 
Некоторые антибиотики требуют введения 
через 1-2 часа, например фторхинолоны и 
ванкомицин. Таким образом, введение этих 
препаратов следует начинать в течение 120 
минут до хирургического разреза. 

Прием до операции пероральных анти-
биотиков в сочетании с механической очист-
кой кишечника должен использоваться для 
уменьшения риска ИОХВ у больных перед 
плановыми колоректальными хирургически-
ми вмешательствами и не рекомендуется ис-
пользовать в этих ситуациях механическую 
очистку кишечника (МОК) в качестве само-
стоятельного метода подготовки[63-67]. МОК 
может снизить риск ИОХВ путем уменьшения 
внутрипросветных фекальных масс и сниже-
ния бактерий в просвете кишечника. Также 
считалось, что это предотвращает возможные 
механические препятствия в зоне анастомозов 
при прохождении фекальных масс, рекомен-
дуется выполнение МОК интраоперационно 
для улучшения обработки кишечника. Прием 
пероральных антибиотиков (ПАБ) направлен 
на уничтожение потенциально патогенных 
бактерий в ЖКТ преимущественно грамотри-
цательных, St. аureus, грибов. Данная методи-
ка известна как «селективная деконтаминация 
ЖКТ». Этот термин заимствован из интен-
сивной медицины и подразумевает примене-
ние тобрамицина, амфотерицина-А, полимик-
сина в сочетании с внутривенным введением 
антибиотиков, чаще цефотаксима. 

Наиболее часто используемыми сред-
ствами для МОК являются полиэтиленгли-

коль и фосфат натрия. При применении пре-
паратов натрия фосфата для МОК редко мо-
жет наблюдаться тяжелое осложнение – ост-
рая фосфатная нефропатия с развитием 
острой почечной недостаточности (ОПН) [68]. 
Отмечены отрицательные последствия при 
применении эритромицина, предпочтительнее 
использовать нерассасывающиеся препараты 
антибиотиков [63-71]. 

Проводились исследования влияния на 
частоту ИОХВ и смертность в колоректаль-
ной хирургии применения ПАБ совместно с 
МОК, а также по отдельности [63-66]. Иссле-
дования с участием 2416 пациентов показали, 
что МОК в сочетании с ПАБ снижает частоту 
ИОХВ по сравнению с результатами проведе-
ния только АП (OR: 0,56; 95% Д.И.: 0,37-
0,83). При этом данные процедуры не влияют 
на развитие несостоятельности колоректаль-
ных анастомозов (OR: 0,64; 95% Д.И.: 0,33-
1,22). В 13 РКИ, включающих 4869 пациен-
тов, установлено что МОК не влияет на сни-
жение частоты ИОХВ (OR:1,31; 95% 
Д.И.:1,00-1,72) [72-80] и развитие несостоя-
тельности анастомозов (OR:1,03; 95% Д.И.: 
0,73-1,44). 

В исследованиях, в которых сравнивали 
эффективность МОК в сочетании с ПАБ и без 
сочетания, наблюдалась более низкая смерт-
ность пациентов при приеме пероральных анти-
биотиков [68,71]. Другие исследования показа-
ли снижение ИОХВ при АП независимо от со-
четания или без сочетания с МОК [82-84]. Кро-
ме того, отмечается, что рекомендуемые препа-
раты (эритромицин, метронидазол, аминоглико-
зиды) недорогие, легко доступные в странах с 
низким и средними доходами [85]. Имеются 
исследования, показавшие значительное сниже-
ние инфекционных осложнений при примене-
нии МОК в сочетании с ПАБ по сравнению с 
внутривенным введением антибиотиков при 
лапароскопических вмешательствах [86]. 
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Трансплантация внутренних органов является методом выбора в лечении многих острых и хронических заболеваний в 

их конечной стадии, а также в некоторых случаях первичных злокачественных новообразований. С увеличением количе-
ства выполняемых операций стали накапливаться сведения о множестве различных осложнений данных вмешательств, в 
том числе и неврологических.  

Пациенты, перенесшие трансплантацию внутренних органов, вынуждены находиться на иммуносупрессивной терапии. 
Она включает в себя назначение глюкокортикоидов (преднизолон или метилпреднизолон), ингибиторов кальциневрина 
(циклоспорин А или такролимус), ингибиторов инозинмонофосфатдегидрогеназы (мофетил микофенолат или микофеноло-
вая кислота). Степень тяжести неврологических расстройств может варьировать от умеренных (головная боль, головокру-
жение, парестезии, дизестезии, тремор, нарушение сна, светобоязнь) до крайне тяжелых проявлений (спутанность созна-
ния, судороги, корковая слепота, энцефалопатия и кома). Как правило, эти симптомы возникают вскоре после трансплан-
тации. Вероятнее всего, нейротоксичное действие препаратов развивается на фоне интенсивной терапии иммунодепрессан-
тами и оказывает значительное влияние на выживаемость и качество жизни пациентов. 

Ключевые слова: нейропатия, синдром обратимой задней лейкоэнцефалопатии, центральный понтинный миелинолиз, 
абсцесс головного мозга, вирусный менингоэнцефалит, трансплантация, такролимус. 

 
 

E.R. Khasanova, K.Z. Bakhtiyarova 
POSTTRANSPLANTATION DISODERS OF THE NERVOUS SYSTEM 

 
Organs transplantation is a method of choice in the treatment of many acute and chronic diseases in their final stage, as well as 

in some cases of primary malignant neoplasms. With the increase in the number of operations performed, data on a variety of com-
plications of these interventions, including neurological ones, began to accumulate.  

Patients, who underwent transplantation of internal organs, are forced to be on immunosuppressive therapy. It includes the ap-
pointment of glucocorticoids (prednisolone or methylprednisolone), inhibitors of calcineurin (cyclosporine A or tacrolimus), inhibi-
tors of inosine monophosphate dehydrogenase (mycophenolate mofetil or mycophenolic acid). The severity of neurological disor-
ders can range from mild (headache, dizziness, paresthesia, dysesthesia, tremor, sleep disturbance, photophobia) to extremely severe 
manifestations (mental confusion, seizures, cortical blindness, encephalopathy and coma). Typically, these symptoms occur soon af-
ter transplantation. Most likely, the neurotoxic effect of drugs develops against the background of intensive therapy with immuno-
suppressants and has a significant impact on the survival and life quality of patients. 

Key words: neuropathy, reversible posterior leukoencephalopathy syndrome, central pontine myelinolysis, brain abscess, viral 
meningoencephalitis, transplantation, tacrolimus. 
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Такролимус (FK 506) относится к груп-
пе природных макролидов и является одним 
из самых сильнодействующих иммуносупрес-
сивных препаратов, использующихся для 
предотвращения реакции «трансплантат про-
тив хозяина» после пересадки органов и тка-
ней. Это продукт метаболизма актиномицет 
вида Streptomyces tsukubaensis[1]. Такролимус 
по иммуносупрессивным эффектам сходен с 
циклоспорином. Иммуносупрессивный эф-
фект такролимуса и циклоспорина опосредо-
ван ингибированием кальциневрина. Это при-
водит к кальцийзависимому ингибированию 
Т-клеточных сигнальных путей трансдукции 
и предотвращению транскрипции дискретной 
группы лимфокинных генов. Препараты по-
давляют формирование цитотоксических 
лимфоцитов, которые в основном отвечают за 
отторжение трансплантата, снижают актива-
цию Т-клеток и зависимую от Т-хелперов 
пролиферацию В-клеток, а также подавляют 
формирование лимфокинов, таких как интер-
лейкины-2 и 3 и гамма-интерферон и экспрес-
сию рецептора интерлейкина-2 [2]. 

Циклоспорин и такролимус метаболи-
зируются в печени с участием цитохрома 
P450 3A4 (CYP3A4), который играет важную 
роль в лекарственном взаимодействии. В ре-
зультате образуется 8 метаболитов, один из 
которых обладает существенной иммуносу-
прессивной активностью. Одновременный 
прием веществ, ингибирующих или индуци-
рующих CYP3A4, может повлиять на метабо-
лизм циклоспорина и такролимуса и, соответ-
ственно, снижать или повышать их концен-
трацию в плазме крови. Противогрибковые 
препараты, относящиеся к группе азолов, яв-
ляются ингибиторами CYP3A4 и вызывают 
повышение концентрации циклоспорина и 
такролимуса в крови. Сообщалось, что итра-
коназол провоцирует развитие нейротоксич-
ных эффектов при применении циклоспорина 
[2, 3]. Одновременный прием нейро- и нефро-
токсических лекарственных средств (ами-
ногликозиды, ингибиторы гиразы, ванкоми-
цин, ко-тримоксазол, НПВП, ганцикловир, 
ацикловир) повышает риск развития нейро- и 
нефротоксичности. Кроме того концентрацию 
такролимуса в плазме крови повышают (мо-
жет потребоваться коррекция их дозы): кето-
коназол, флуконазол, итраконазол, клотрима-
зол, вориконазол, нифедипин, никардипин, 
эритромицин, кларитромицин, джозамицин, 
ингибиторы ВИЧ-протеаз, даназол, этинил-
эстрадиол, омепразол, БМКК (в т.ч. дилтиа-
зем), нефазодон, грейпфрутовый сок [2]. Не-
фазодон также метаболизируется с участием 

CYP3A4 и повышает концентрацию такроли-
муса в плазме крови. В литературе описан 
случай развития энцефалопатии у пациента 
после трансплантации почки [4].  

Такролимус и циклоспорин снижают 
экспрессию гликопротеина-Р, который пред-
ставляет собой АТФ-зависимый насос, лока-
лизованный на внешней мембране эндотелио-
цитов гематоэнцефалического барьера, вызы-
вая его дисфункцию. Результатом такого воз-
действия является повреждение гематоэнце-
фалического барьера, что сопровождается ва-
зогенным отеком головного мозга. Длитель-
ное воздействие этих препаратов приводит к 
апоптозу клеток эндотелия капилляров [5,6]. 

Такролимусиндуцированные рас-
стройства нервной системы 

Частота возникновения нейротоксичных 
эффектов на фоне приема такролимуса колеб-
лется от 25 до 31% [7,8]. У пациентов, полу-
чающих такролимус, в качестве побочных 
эффектов, неврологические расстройства раз-
личной степени выраженности от легкой до 
крайне тяжелой. Легкие неврологические рас-
стройства, включая головную боль, паресте-
зии, дизестезии, тремор, нарушение сна, све-
тобоязнь были зарегистрированы у 40 – 60% 
пациентов. Неврологические осложнения тя-
желой степени, такие как спутанность созна-
ния, судороги, корковая слепота, энцефалопа-
тия и кома, встречаются у 5- 8% пациентов, 
получавших препарат [1]. Примерно у 20 % 
пациентов наблюдаются следующие невроло-
гические нарушения: тремор (наиболее ча-
стый симптом), бессонница, головная боль, 
вертиго, полинейропатия, светобоязнь, эмо-
циональная лабильность. Как правило, эти 
симптомы возникают вскоре после транс-
плантации. В проспективном исследовании, 
включившем 294 пациента, у 16 (5,4%) были 
выявлены неврологические нарушения, боль-
шая часть которых возникала в течение пер-
вых 30 дней после трансплантации, и во мно-
гих случаях ассоциировались с высокой кон-
центрацией такролимуса в плазме крови [7]. 

Периферическая нейропатия является 
довольно редким, но серьезным побочным 
эффектом при использовании такролимуса. У 
3 из 1000 пациентов развивается тяжелая 
мультифокальная демиелинизирующая сен-
сомоторная полинейропатия через 2-10 недель 
после начала терапии такролимусом [9]. Со-
общалось о двух пациентах после ортотопи-
ческой трансплантации печени, у которых 
развилась двигательная аксонопатия с вялым 
тетрапарезом и гипорефлексией. В одном 
случае симптомы разрешились через 5 дней 
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после уменьшения дозы препарата, в другом – 
при полной отмене такролимуса [10]. В ре-
троспективном исследовании среди 50 паци-
ентов после ортотопической трансплантации 
печени были выявлены два случая инвалиди-
зирующей периферической нейропатии. У 
одного пациента сенсомоторная нейропатия 
была диагностирована до трансплантации, 
клинические признаки которой усугубились 
после пересадки органа. У другого пациента 
была выявлена впервые возникшая сенсомо-
торная нейропатия тяжелой степени тяжести в 
раннем послеоперационном периоде. Уровень 
такролимуса был в пределах нормы у обоих 
пациентов, но неврологические проявления 
заболевания уменьшились или полностью 
разрешились после отмены препарата [11]. 

Синдром обратимой задней лейкоэн-
цефалопатии (СОЗЛ) – это клинико-
радиологический синдром, который ассоции-
руется с тяжелыми неврологическими прояв-
лениями (головная боль, изменения психиче-
ского статуса, корковая слепота, рвота, очаго-
вый неврологический дефицит, судорожные 
приступы) и преходящими изменениями по 
данным нейровизуализации в связи с отеком 
головного мозга. Данный синдром может раз-
виваться на фоне различных состояний, таких 
как артериальная гипертензия, эклампсия, по-
чечная недостаточность, а также при назначе-
нии иммуносупрессивной терапии [12]. 

W.P. Dillon и H. Rowley используют 
термин синдром обратимого заднего отека 
мозга (СОЗОМ), поскольку он более точно 
отражает локализацию патологического очага 
[13]. В некоторых случаях СОЗОМ возникает 
как проявление токсической реакции в ответ 
на терапию циклоспорином, такролимусом и 
цисплатином. Такролимус-индуцированная 
нейротоксичность возникала у пациентов по-
сле трансплантации различных внутренних 
органов [1,14-16].  

При МРТ-исследовании выявляются 
двусторонние изменения, часто несколько 
асимметричное распределение признаков ва-
зогенного отека преимущественно в белом 
веществе задних отделов полушарий головно-
го мозга с акцентуацией в теменно-
затылочных областях. Эти изменения обрати-
мы после коррекции основных причин [17]. 
Диффузионно-взвешенная МРТ помогает в 
распознавании вазогенного отека [18-21]. 
Очаги поражения при СОЗОМ характеризу-
ются гиперинтенсивным сигналом в Т2- и 
FLAIR-режимах, что связано с внеклеточным 
отеком головного мозга. Существует склон-
ность к поражению подкорковых дугообраз-

ных волокон в белом веществе затылочных и 
теменных долей [1,13,15-17,22-24].  

СОЗОМ на фоне терапии такролимусом 
и циклоспорином сопровождается нормаль-
ным системным артериальным давлением, что 
не вызывает срыва процессов церебральной 
ауторегуляции. Такролимус-индуцированная 
нейротоксичность может быть причиной оте-
ка белого вещества головного мозга у данной 
категории пациентов. Препарат может вызы-
вать повреждение гематоэнцефалического 
барьера или нарушать цереброваскулярную 
ауторегуляцию [1,22]. Эта нейротоксичность 
может быть вторичной по отношению к мест-
ной вазоконстрикции, опосредуемой эндоте-
лином и нейропептидами [15,17,22]. 

Дифференциальный диагноз при такой 
клинической картине проводится с экстрапон-
тийным миелолинолизом, демиелинизирую-
щими заболеваниями и воспалительными 
процессами в ЦНС. Интенсивность изменен-
ного МР-сигнала при оппортунистической 
инфекции (например, прогрессивная мульти-
фокальная лейкоэнцефалопатия) или новооб-
разовании (например, лимфома) и выявление 
очагов ишемии или инфаркта могут служить 
дифференциально-диагностическими призна-
ками. Изображения, полученные в режиме 
DWI и на ADC-картах при проведении маг-
нитно-резонансной томографии, могут по-
мочь дифференцировать СОЗЛ от ишемиче-
ского инсульта, так как дают возможность 
отличить внеклеточный отек от цитотоксиче-
ского [24]. 

Центральный понтинный миелино-
лиз (ЦПМ) – редкое и тяжелое неврологиче-
ское осложнение, характеризующееся острой 
центральной демиелинизацией нейронов мо-
ста [26]. ЦПМ был впервые диагностирован в 
1959 году у пациентов с алкогольным анамне-
зом и нарушением алиментарного статуса 
[27]. Первое описание ЦПМ после трансплан-
тации печени датировано 1978 годом [28]. Ча-
стота ЦПМ, ассоциированного с транспланта-
цией печени, составляет от 1,2 до 10%. Это 
осложнение имеет драматически высокую 
частоту летальности. В общей популяции па-
циентов она составляет порядка 50% в первые 
две недели и около 90% в течение полугода. У 
выживших пациентов зачастую наблюдается 
выраженный неврологический дефицит [29, 
30]. ЦПМ при трансплантации печени, явля-
ется следствием воздействия нескольких фак-
торов. Основными среди них являются: 1) тя-
желая гипонатриемия, особенно в случае ее 
быстрой коррекции [31]; 2) нейротоксичность 
циклоспорина А и такролимуса также может 
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вызывать или обострять ЦПМ [32]; 3) тяже-
лые нарушения функции печени до транс-
плантации ассоциированы с высокой вероят-
ностью развития ЦПМ, особенно у пациентов 
с печеночной энцефалопатией и гиперхоле-
стеринемией; 4) кровотечения, инфекции, со-
судистые осложнения и дисфункция графта 
после трансплантации печени могут приво-
дить к возникновению ЦПМ. В патогенезе 
ЦПМ также могут участвовать и иммунные 
факторы, такие как формирование антител к 
миелиновой оболочке [33]. 

ЦПМ – клинический синдром, характе-
ризующийся тетраплегией и псевдобульбар-
ным параличом, также часто ассоциирован с 
нарушениями сознания [34]. Прогрессирующая 
летаргия, тетрапарез, дизартрия, офтальмопле-
гия, дисфазия, атаксия и нарушения рефлексов 
развиваются на 2–7-е сутки после чрезмерной 
коррекции гипонатриемии [35]. Впоследствии 
развивается типичная псевдокома, известная 
как loked-in syndrome (квадриплегия, анартрия, 
возможность следить глазами, но невозмож-
ность выполнять команды, билатеральный 
симптом Бабинского) [33]. 

Диагностическим методом выбора яв-
ляется магнитно-резонансная томография, 
которая играет фундаментальную роль в 
определении количества очагов и протяжен-
ности повреждения, визуализируя в острый 
период симметричные участки демиелиниза-
ции с пониженной интенсивностью в Т1W и 
повышенной интенсивностью в Т2W. В подо-
строй фазе визуализируются микрокровоиз-
лияния вследствие эндотелиального повре-
ждения. Демиелинизация становится замет-
ной при МРТ через несколько дней или 
недель после манифестации симптомов [29]. 

Основной мерой в профилактике ЦПМ 
у пациентов, подвергающихся транспланта-
ции печени, является предотвращение быст-
рой коррекции гипонатриемии [36]. Медлен-
ная коррекция гипонатриемии должна быть 
критической опцией в интенсивной терапии 
данной категории пациентов перед операцией. 
Темп восстановления концентрации сыворо-
точного натрия не должен превышать 15 
ммоль/л за 24 часа или 18 ммоль/л за 48 часов. 
Необходимо по возможности избегать чрез-
мерного подъема концентрации натрия в сы-
воротке крови во время операции [37]. По-
скольку большинство применяемых интрао-
перационно-инфузионных сред и компонен-
тов крови имеют супранормальные концен-
трации натрия, наиболее эффективной мерой 
профилактики ЦПМ во время операции явля-
ется использование методов, направленных на 

снижение величины кровопотери и, следова-
тельно, необходимость в трансфузии [38]. 

Во избежание нейротоксичности пока-
зан тщательный мониторинг концентрации 
препаратов для иммуносупрессии [32]. Необ-
ходимо проведение МРТ всем пациентам, у 
которых развивается неврологическая или 
психиатрическая симптоматика после транс-
плантации печени [39]. 

Посттрансплантационные нейроин-
фекции 

К развитию абсцесса головного мозга 
предрасполагают незрелость или угнетение 
иммунитета (например, при сахарном диабе-
те, злокачественных опухолях, лейкозах, 
лимфомах, СПИДе, иммуносупрессивной те-
рапии). Непосредственно с иммунодефецит-
ными состояниями связано примерно 6 % 
случаев абсцесса мозга. Возбудителем обычно 
является большое количество микроорганиз-
мов, редко вызывающих инфекцию у челове-
ка. При дефекте Т-лимфоцитов и фагоцитов 
(например при лимфомах у больных, которым 
проводилась пересадка органа или кортико-
стероидная терапия) возбудителем часто яв-
ляются Nocardia asteroides, Listeria 
monocytogenes, грибы (Cryptococcus species, 
Aspergillus species, Candida), а также 
Toxoplasma, которая чаще вызывает не истин-
ные абсцессы, а фокальные гранулемы [40]. 

Абсцесс мозга является редким инфек-
ционным осложнением у реципиентов почеч-
ного трансплантата. R. Selby и др. [41] описали 
различные группы пациентов с абсцессами го-
ловного мозга в отношении сроков, восприим-
чивости и предрасположенности. Авторы об-
наружили, что в то время, как грибы 
(Aspergillus species, Candida, Mucorales species) 
способствовали в большинстве случаев ранне-
му развитию абсцессов головного мозга (в 
среднем 24 дня), абсцессы, которые развива-
лись позднее, в среднем в течение 264 дней 
после трансплантации, были вызваны такими 
микроорганизмами, как Nocardia asteroides и 
Toxoplasma gondii [42]. Инфекции, вызванные 
Scedosporium apiospermum, составляют около 
3% всех грибковых инфекций у пациентов по-
сле трансплантации и в 70% случаев приводят 
к летальному исходу [43]. Scedosporium 
apiospermum обычно вызывает кожную инфек-
цию, однако иногда может вызывать генерали-
зованный инфекционный процесс [44-46], изо-
лированное поражение головного мозга разви-
вается крайне редко. Обзор статей из баз 
Pubmed и EMBASE выявил около восьми слу-
чаев сцедоспориоза мозга после транспланта-
ции почки [41,45,47-52]. 
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Вирусный менингоэнцефалит являет-
ся редким, угрожающим жизни пациентов 
осложнением после трансплантации гемопоэ-
тических стволовых клеток (ГСК). Реактива-
ция вируса ветряной оспы является частым 
осложнением после аллогенной ГСК, но это 
не всегда приводит к развитию менингоэнце-
фалита. J. Suzuki и др. описали пациента, у 
которого развился менингоэнцефалит, ассо-
циированный с вирусом Varicella Zoster, через 
два года после трансплантации ГСК по пово-
ду острого миелобластного лейкоза [53]. 

Менингоэнцефалит, ассоциированный с 
вирусом простого герпеса 2-го типа (ВПГ-2), 
подтвержденный выделением вируса из образ-
цов спинно-мозговой жидкости и биоптатов 
головного мозга, описан у 44-летнего мужчины 
после трансплантации почки. Спустя две неде-
ли после трансплантации у пациента развилась 
генитальная инфекция, вызванная ВПГ-2, за 
которой через десять дней последовало разви-
тие менингоэнцефалита [54]. 

В ретроспективном исследовании, про-
веденном на 1148 пациентах в течение 100 
дней после трансплантации аллогенных ГСК, 
рассматривались клинические характеристики 
менингоэнцефалита, ассоциированного с ви-
русом герпеса 6-го типа. Из 1148 пациентов 
после трансплантации за период с января 1999 
г. по декабрь 2003 г., у 11 (0,96%) пациентов 
был диагностирован вирусный мениногоэн-
цефалит. У 9 пациентов развитию неврологи-
ческих симптомов предшествовали появление 

кожной сыпи и пиретическая температура те-
ла. На МР-томограммах головного мозга в T2-
режиме у 5 пациентов зарегистрирован гипе-
ринтенсивный сигнал от гипоталамуса [55]. 

Заключение 
У пациентов, находящихся на иммуно-

супрессивной терапии после трансплантации 
внутренних органов, в частности такролиму-
сом, существует множество факторов риска, 
способствующих развитию неврологических 
нарушений. К этим факторам риска можно 
отнести печеночную и почечную недостаточ-
ность, подавление клеточного иммунитета, 
артериальную гипертензию, высокую концен-
трацию препарата в крови, назначение лекар-
ственных средств, влияющих на метаболизм 
иммунодепрессантов.  

Такролимус – это потенциально нейро-
токсичный препарат. В случае необходимости 
его замена на другой иммунодепрессант мо-
жет предотвратить дальнейшее развитие 
неврологических нарушений, не повышая 
риска отторжения трансплантата. Циклоспо-
рин и такролимус являются ингибиторами 
кальциневрина, обладая одним и тем же ме-
ханизмом иммуносупрессивного действия. 
Тем не менее переход на циклоспорин сокра-
щает количество такролимусиндуцированных 
побочных эффектов со стороны нервной си-
стемы. Таким образом, если снижение дозы 
препарата не приводит к регрессу неврологи-
ческой симптоматики, то следует заменить 
такролимус на циклоспорин. 

 
Сведения об авторах статьи: 

Хасанова Элона Рустэмовна – аспирант кафедры неврологии с курсами нейрохирургии и медицинской генетики ФГБОУ 
ВО БГМУ Минздрава России. Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Ленина, 3. E-mail: preys1@yandex.ru. 
Бахтиярова Клара Закиевна – д.м.н., профессор кафедры неврологии с курсами нейрохирургии и медицинской генетики 
ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России, руководитель республиканского центра «Рассеянный склероз ГБУЗ РКБ им. Г.Г. 
Куватова». Адрес: 450008, г. Уфа, ул. Ленина, 3. Тел.: 8(347)248-23-01. E-mail: bsmu-neuro@yandex.ru. 
 
ЛИТЕРАТУРА 

1. Neuroimaging findings in patients on immunosuppressive therapy: experience with tacrolimus toxicity / B. Appignani [et al.] // AJR 
Am. J. Roentgenol. – 1996. – Vol. 166. – P. 683–688. 

2. Государственный реестр лекарственных средств. Официальное издание: в 2 т.- М.: Медицинский совет, 2009. – Т.2, ч.1. – 568 с.; 
ч.2. – 560 с. 

3. Neurotoxicity in the setting of pediatric atopic dermatitis treated with modified cyclosporine and itraconazole / S. Bayers [et al.] // J. 
Am. Acad. Dermatol. – 2013. – Vol. 69. – P. e177-8. 

4. Interaction between tacrolimus and nefazodone in a stable renal transplant recipient / A. Olyaei [et al.] // Pharmacotherapy. – 1998. – 
Vol. 18. – P. 1356-1359. 

5. Wijdicks, E.F. Neurotoxicity of immunosuppressive drug / E.F. Wijdicks // Liver Transpl. – 2001. – Vol. 7. – P. 937-942. 
6. Ташенова, А. Транспортная система гликопротеина-Р и фармакокинетика лекарственных средств / А. Ташенова // Биомедици-

на. – 2010. – № 4. – С. 24-32. 
7. Neurologic complications of FK 506 / B. Eidelman [et al.] // Transplant. Proc. – 1991. – Vol. 23. – P. 3175-3178. 
8. FK506-induced neurotoxicity in liver transplantation / E. Wijdicks [et al.] // Ann. Neurol. – 1994. – Vol. 35. – P. 498-501. 
9. Sensorimotor neuropathy resembling CIDP in patients receiving FK506 / J. Wilson [et al.] // Muscle Nerve. – 1994. – Vol. 17. – P. 528-532. 
10. Peripheral neurotoxicity with tacrolimus / R. Ayres [et al.] // Lancet – 1994. – Vol. 343. – P. 862-3. 
11. Successful conversion to rapamycin for calcineurin inhibitor-related neurotoxicity following liver transplantation / B. Forgacs [et al.] // 

Transplant. Proc. – 2005. – Vol. 37. – P. 1912-14. 
12. Пизова, Н. Синдром обратимой задней лейкоэнцефалопатии при системной красной волчанке / Н. Пизова // Неврологический 

журнал. – 2014. – №19 (6). – С. 44-49. 
13. Dillon, W.P. The reversible posterior cerebral edema syndrome [comment] / W.P. Dillon, H. Rowley // AJNR Am. J. Neuroradiol. – 

1998. – Vol. 19. – P. 591. 
14. Expressive dysphasia possibly related to FK506 in two liver transplant recipients / J. Reyes [et al.] // Transplantation – 1990. – Vol. 50. –  

P. 1043-1045. 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 

mailto:preys1@yandex.ru


157 

15. Cortical blindness and white matter lesions in a patient receiving FK506 after liver transplantation / L. Shutter [et al.] // Neurology – 
1993. – Vol. 43. – P. 2417-2418. 

16. MR imaging of reversible cyclosporin A-induced neurotoxicity / C. Truwit [et al.] // AJNR Am. J. Neuroradiol. – 1991. – Vol. 12. – P. 651-659. 
17. A reversible leukoencephalopathy syndrome / J. Hinchey [et al.] // N. Engl. J. Med. – 1996. – Vol. 334. – P. 494-500. 
18. Albayram, S. MR imaging findings of cortical blindness following cerebral angiography: is this entity related to posterior reversible 

leukoencephalopathy? / S. Albayram, H. Ozer // Am. J. Neuroradiol. – 2005. – Vol. 26. – P. 193. 
19. Diffuse metabolic abnormalities in reversible posterior leukoencephalopathy syndrome / F. Eichler [et al.] // Am. J. Neuroradiol. – 2002. – 

Vol. 23. – P. 833-7. 
20. Diffusion-weighted MR imaging of posterior reversible leukoencephalopathy syndrome: a pictorial essay / T. Kinoshita [et al.] // Clin. 

Imag. – 2003. – Vol. 27. – P. 307-15. 
21. Atypical manifestations of reversible posterior leukoencephalopathy syndrome: findings on diffusion imaging and ADC mapping / K. 

Ahn [et al.] // Neuroradiology. – 2004. – Vol. 46. – P. 978-83. 
22. Immunosuppression-induced leukoencephalopathy from tacrolimus / S. Small [et al.] // Ann. Neurol. – 1996. – Vol. 40. – P. 575-580. 
23. Cisplatin neurotoxicity presenting as reversible posterior leukoencephalopathy syndrome / Y. Ito [et al.] // AJNR Am. J. Neuroradiol. – 

1998. – Vol. 19. – P. 415-417. 
24. Posterior leukoencephalopathy without severe hypertension: utility of diffusion-weighted MRI / H. Ay [et al.] // Neurology. – 1998. – 

Vol. 15. – P. 1369-1376. 
25. Transient neurotoxicity associated with FK506: MR findings / N. Tomura [et al.] // J. Comput. Assist. Tomogr. – 1998. – Vol. 22. – P. 505-507. 
26. Neurologic complications in adult living donor liver transplant recipients / B. Kim [et al.] // Clin. Transplant. – 2007. – Vol. 21, № 4. – 

P. 544-547. 
27. Adams, R. Central pontine myelinolysis: a hitherto undescribed disease occurring in alcoholic and malnourished patients / R. Adams, M. 

Victor, E. Mancall // AMA Arch. Neurol. Psychiatry. – 1959. – Vol. 81. – P. 154-172. 
28. Acute neurological complications after liver transplantation with particular reference to intraoperative cerebral air embolus / T. Starzl [et 

al.] // Ann. Surg. – 1978. – Vol. 187, № 3. – P. 236-240. 
29. Brown, W.D. Osmotic demyelination disorders: central pontine and extrapontine myelinolysis / W. D. Brown // Curr. Opin.Neurol. – 

2000. – Vol. 13. – P. 691-697. 
30. Newell, K.L. Central pontine myelinolysis at autopsy; a twelve year retrospective analysis / K.L. Newell, B.K. Kleinschmidt-DeMasters //  

J. Neurol. Sci. – 1996. – Vol. 142. – P. 1394-1399. 
31. Central pontine and extrapontine myelinolysis: a rare and fatal complication after liver transplantation / P. Cascales Campos [et al.] // 

Transplant. Proc. – 2011. – Vol. 43, № 6. – P. 2237-2238. 
32. Central pontine myelinolysis (CPM) associated with tacrolimus (FK506) after liver transplantation / K. Fukazawa [et al.] // Ann. Trans-

plant. – 2011. – Vol. 16, № 3. – P. 139-142. 
33. Neurological complications of liver cirrhosis and liver transplant / G. Ardizzone [et al.] // Transplant. Proc. – 2006. – Vol. 38, № 3. – P. 789-792. 
34. Price, B.H. Behavioral manifestations of central pontine myelinolysis / B.H. Price, M.M. Mesulam // Arch. Neurol. – 1987. – Vol. 44. – 

P. 671-673. 
35. Soupart, A. Therapeutic relowering of the serum sodium in a patient after excessive correction of hyponatremia / A. Soupart, M. Ngassa, 

G. Decaux // Clin. Nephrol. – 1999. – Vol. 51. – P. 383-386. 
36. Harris, C.P. Symptomatic hyponatraemia: can myelinolysis be prevented by treatment? / C.P. Harris, J.J. Townsend, J.R. Baringer // J. 

Neurol. Neurosurg. Psychiatry. – 1993. – Vol. 56. – P. 626-632. 
37. Mittal, R. Management of hyponatraemia / R. Mittal, H. Sheftel, Y Demssie // Br. J. Hosp. Med. (Lond). – 2011. – Vol. 72, № 2. – P. 22-25. 
38. Possible causes of central pontine myelinolysis after liver transplantation / J. Yu [et al.] //World J. Gastroenterol. – 2004. – Vol. 10,  

№ 17. – P. 2540-2543. 
39. Clinical and radiologic correlations of central pontine myelinolysis syndrome / J. Graff-Radford [et al.] // Mayo Clin. Proc. – 2011. – 

Vol. 86, № 11. – P. 1063-1067. 
40. Мельничук, П.В. Инфекционные и паразитарные заболевания нервной системы. Абсцесс мозга // Болезни нервной системы/ 

под ред. Н.Н. Яхно / П.В. Мельничук, Д.Р. Штульман. – М.: МЕДИЦИНА, 2007. – Т. 1. – 340 с. 
41. Brain abscess in solid organ transplant recipients receiving cyclosporine-based immunosuppression / R. Selby [et al.] // Arch. Surg. – 

1997. – Vol. 132. – P. 304-310. 
42. Baddley, J.W. Fungal brain abscess in transplant recipients: epidemiologic, microbiologic, and clinical features / J. Baddley, D. Salz-

man, P. Pappas // Clin. Transplant. – 2002. – Vol. 16. – P. 419-424. 
43. Pseudallscheria boydii (Anamorph Scedosporium apiospermum) infection in organ transplant recipients in a tertiary medical center and 

review of the literature / B. Castiglioni [et al.] // Medicine – 2002. – Vol. 81. – P. 333-348. 
44. Disseminated scedosporium apiospermum infection in renal transplant recipient: long-term successful treatment with voriconazole: a 

case report / P. Rogasi [et al.] // Transplant. Proc. -2007. – Vol. 39. – P. 2033-2035. 
45. Disseminated pseudallescheria boydii (scedosporium apiospermum) infection in a renal transplant patient / E. Campagnaro [et al.] // 

Transpl. Infect. Dis. – 2002. – Vol. 4. – P. 207-211. 
46. Walker, D.H. Disseminated petriellidosis (allescheriasis) / D. Walker, T. Adamec, M. Krigman // Arch. Pathol. Lab. Med. – 1978. – Vol. 

102. – P. 158-160. 
47. Bilateral pseudallescheria boydii endophthalmitis in an immunocompromised patient / J. Caya [et al.] // Wis. Med. J. – 1988. – Vol. 87. –  

P. 11-14. 
48. Nesky, M.A. Pseudallescheria boydii brain abscess successfully treated with voriconazole and surgical drainage: case report and literature review 

of central nervous system pseudallescheriasis / M. Nesky, E. McDougal, J. Peacock // Clin. Infect. Dis. – 2000. – Vol. 31. – P. 673-677. 
49. Lavarde, V. Brain abscess due to pseudallescheria boydii in a renal transplant patient / V. Lavarde, F. Traore, D. Farge // Bull. Soc. Fr. 

Mycol. Medical. – 1989. – Vol. 18. – P. 149-152. 
50. Infection due to scedosporium apiospermum in renal transplant recipients: a report of two cases and literature review of central nervous 

system and cutaneous infections by pseudallescheria boydii / M. Montejo [et al.] // Sc. Mycoses. – 2002. – Vol. 45. – P. 418-427. 
51. Pseudallescheria boydii brain abscess in a renal transplant recipient: first case report in southeast Asia / B. Satirapoj [et al.] // Transplant. 

Proc. – 2008. – Vol. 40. – P. 2425-2427. 
52. Treatment of a brain abscess caused by scedosporium apiospermum and phaeoacremonium parasiticum in a renal transplant recipient / 

N. Larbcharoensub [et al.] // Southeast Asian J. Trop. Med. Public Health – 2013. – Vol. 44. – P. 484-489. 
53. Varicella zoster virus meningoencephalitis after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation / J. Suzuki [et al.] // Transpl. Infect. 

Dis. – 2012. – Vol. 14, № 4. – P. 7-12. doi: 10.1111/j.1399-3062.2012.00720.x. 
54. Herpesvirus hominis type 2 meningoencephalitis following renal transplantation / CC. Jr. Linnemann [et al.] // Am. J. Med. – 1976. – 

Vol. 61, № 5. – P. 703-708. 
55. Human herpesvirus 6 meningoencephalitis in allogeneic hematopoietic stem celltransplant recipients / K. Fujimaki [et al.] // Int. J. He-

matol. – 2006. – Vol. 84, № 5. – P. 432-437. 
  

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5 (71), 2017 



158 

ЮБИЛЕИ 
 

ДИНА НАУМОВНА ЛАЗАРЕВА 
(К 95-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ) 

 
 

«… Обладать только умом и талантом мало.  
Надо иметь еще энергию, реальный интерес, 

 чистоту мысли и чувство долга» 
Даниил Хармс 

 
11 сентября этого года исполнилось 95 лет со дня рождения 

лауреата Государственной премии Российской Федерации, заслу-
женного деятеля науки Российской Федерации и Республики Баш-
кортостан, Почетного академика Академии наук Республики Баш-
кортостан, доктора медицинских наук, профессора Дины Наумовны 
Лазаревой. 

Ее имя стоит в одном ряду с такими известными в стране 
фармакологами, как И.В. Маркова, И.В. Заиконникова, А.С. Сара-

тиков, П.П. Денисенко, Я.И. Хаджай и др. Непререкаемый авторитет для всех фармакологов 
академик Михаил Давыдович Машковский сказал: «Дина Наумовна ‒ это труженица, выдаю-
щийся ученый и замечательный человек редких по нынешним временам душевных качеств – 
доброты и соучастия в решениях жизненных проблем».  

Дина Наумовна – ученица основателя кафедры фармакологии в Башкирском медицин-
ском институте, талантливого ученого и педагога Исая Абрамовича Лермана. Окончив с отли-
чием Башкирский медицинский институт в 1943 году, она становится одной из первых трех ас-
пиранток вуза. В 1946 году Дина Наумовна защитила кандидатскую диссертацию, в 1961 – док-
торскую. Она является главой школы башкирских фармакологов, подготовила 12 докторов и 45 
кандидатов медицинских наук. Ученики Дины Наумовны успешно работают во многих городах 
России и за рубежом. Она – пример классического универсального фармаколога, успешно ра-
ботавшего во многих областях фармакологии. Прежде всего, это фармакологические исследо-
вания флоры Башкортостана. Под ее руководством были изучены фармакологические свойства 
растений семейства норичниковых (коровяк, льнянка), марьяника, копытня европейского, го-
рицвета сибирского и т.д., издано пять монографий о лекарственной флоре республики. 

Основатель отечественной токсикологии, крупнейший фармаколог, Н.В. Лазарев благо-
словил Д.Н. Лазареву на изучение фармакологических свойств пиримидинов и их производных. 
Д.Н. Лазарева посвятила более 40 лет работы становлению иммунофармакологии. Под ее руко-
водством были развернуты масштабные исследования по иммунофармакологии пиримидино-
вых производных, в результате которых родился оригинальный иммуностимулятор оксимети-
лурацил (иммурег), разрешенный МЗ РФ к применению в медицине. Она в соавторстве со сво-
ими учениками написала 4 монографии по лекарственной регуляции иммунитета.  

В 1972 году Д.Н. Лазарева совместно с академиком Г.А. Толстиковым создали лаборато-
рию новых лекарственных средств, коллектив которой продолжает работать и в настоящее 
время. В лаборатории исследовались различные виды фармакологической активности новых 
химических соединений, синтезированных в ИОХ УНЦ РАН. Итогом явилось создание проти-
вовоспалительных средств, таких как: доксилан, бисульфамин, метилан, комплексное соедине-
ние аспирина с глицирризиновой кислотой; медицинских клеев – сульфакрилата и силакрилата, 
а также аналогов синтетических простагландинов – эстуфалана и клатрапростина. Последние 
были внедрены в ветеринарную практику. За эту работу Дина Наумовна совместно с учеными 
УНЦ РАН получила Государственную премию РФ, а ее результаты были обобщены в моногра-
фии «Простагландины и их аналоги в репродукции животных и человека». Монография Д.Н. 
Лазаревой «Действие лекарственных веществ при патологических состояниях» дважды переиз-
давалась. Д.Н. Лазарева является также соавтором монографии «Клиническая фармакология в 
онкологии». Это первый в России труд подобного рода.  

Перу Дины Наумовны принадлежит свыше 360 работ, она автор и соавтор 132 изобрете-
ний, 25 монографий. Дине Наумовне присуще органичное сочетание крупного теоретика и ве-
ликолепного экспериментатора. Она – сплав таланта и работоспособности. Дина Наумовна 56 
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лет преподавала фармакологию, из них 36 лет заведовала кафедрой. Всей своей жизнью она 
подтверждает высказывание Луи де Бройля «Исследования и образование почти неотделимы 
друг от друга…». Студенты, слушая ее блестящие лекции, восхищались ее эрудицией и оратор-
скими способностями. Она – учитель, масштаб личности которого огромен. Она была велико-
лепным методистом, воспитавшим не одно поколение преподавателей. Будучи заведующей ка-
федрой, Дина Наумовна одновременно в течение 7 лет была проректором по научной работе 
БГМУ. 

Научную и учебную деятельность Д.Н. Лазарева всегда сочетала с огромной обществен-
ной работой. Многие годы она являлась председателем совета научных медицинских обществ 
при МЗ РБ, была членом трех проблемных комиссий, членом Научного совета по сераоргани-
ческим соединениям ГКНТ, членом трех диссертационных советов. До 85 лет была председате-
лем общества фармакологов Республики Башкортостан, членом правления Российского науч-
ного общества фармакологов, членом редакционного совета журнала «Экспериментальная и 
клиническая фармакология». За выдающийся вклад в развитие фармакологической науки она 
награждена медалью Н.П. Кравкова, орденом Дружбы народов, юбилейной медалью «За доб-
лестный труд», дважды Почетной грамотой Верховного совета БАССР. 

Дина Наумовна – человек высочайшей нравственности и культуры, широчайшего круго-
зора и энциклопедических знаний. Она любит и чувствует музыку, сама играет на фортепиано, 
знает и поет массу романсов, большой любитель и ценитель театрального искусства. Этому не-
мало способствовало воспитание, которое она получила в семье. Её отец был чрезвычайно об-
разованным плановиком-экономистом, занимавшимся восстановлением металлургических за-
водов в Уральском регионе, в том числе в городе Белорецке. Родственники со стороны отца 
были крупными учеными и педагогами, в том числе в области медицины, знали иностранные 
языки, играли на музыкальных инструментах. Талантливый человек талантлив во всем. Дина 
Наумовна увлекалась спортом: стрельбой и плаванием. Она великолепная хозяйка. Вместе с 
мужем, участником ВОВ, врачом-рентгенологом и организатором здравоохранения В.Г. Плече-
вым, она создала замечательную семью, их дети и внуки пошли по стопам родителей и также 
честно с полной самоотдачей служат медицине. Ее сын В.В. Плечев и дочь Т.В. Моругова – 
доктора медицинских наук, профессора, заведующие кафедрами БГМУ.  

Дина Наумовна после ухода из БГМУ в восьмидесятилетнем возрасте продолжала тру-
диться дома, рецензировала статьи и диссертации, писала монографии. На пороге 95-летия она 
сохранила ясность ума и интерес к делу, которому посвятила свою жизнь.  

 
Дорогая Дина Наумовна! Фармакологи Башкирии поздравляют Вас и желают Вам креп-

кого здоровья и долгих лет жизни! 
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САУБАН НУРЛЫГАЯНОВИЧ ХУНАФИН 
(К 80-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ) 

 
Саубан Нурлыгаянович Хунафин родился 7 июля 1937 года в 

селе Ново-Каръявды Чекмагушевского района Башкирской АССР. В 
1951 году поступил в Башкирский государственный медицинский 
институт, который окончил в 1960 году, и в течение 7 лет работал 
хирургом в Шаранском и Иглинском районах Башкирской АССР. В 
1967 году поступил в аспирантуру при кафедре госпитальной хи-
рургии БГМИ. В 1970 году успешно защитил кандидатскую диссер-
тацию на тему "Моторно-эвакуаторная функция желудочно-
кишечного тракта у больных спаечной болезнью брюшины". С 1970 
по 1985 гг. являлся ассистентом кафедры госпитальной хирургии, а 
в 1985-1988 гг. ‒ доцентом той же кафедры. В 1986 году им защи-
щена докторская диссертации на тему "Спаечная болезнь брюшины 
(диагностика, профилактика, реабилитация)", а в 1989 году С.Н. 

Хунафину присвоено звание профессора кафедры госпитальной хирургии. В том же году после 
крупной техногенной катастрофы вблизи ст. Улу-Теляк создается кафедра скорой помощи и 
медицины катастроф, заведующим которой был избран С.Н. Хунафин. Одновременно профес-
сора С.Н. Хунафина избирают деканом факультета усовершенствования врачей (ФУВ), а в 1997 
году после преобразования факультета в Институт последипломного образования он становит-
ся его директором. В этой должности С.Н. Хунафин проработал до апреля 2006 года. В 2001-
2003 гг. исполнял обязанности проректора по лечебной работе. 

Основные научные работы профессора С.Н. Хунафина посвящены диагностике, лечению, 
реабилитации больных спаечной болезнью брюшины, организации оказания неотложной и 
специализированной помощи обожженным, больным с острыми хирургическими заболевания-
ми и травмами органов брюшной полости, оказанию неотложной медицинской помощи по-
страдавшим на этапах медицинской эвакуации при техногенных катастрофах. 

В 2001 году на кафедре скорой помощи и медицины катастроф был открыт курс термиче-
ской травмы, который очень скоро стал крупным научно-исследовательским центром и цен-
тром подготовки врачей по этому профилю в Республике Башкортостан. Сотрудниками кафед-
ры под руководством С.Н. Хунафина совместно с институтом органической химии Уфимского 
научного центра РАН был получен грант РАН «Физико-химические основы создания полимер-
ных материалов с управляемыми свойствами для медицинского применения на основе полиме-
ров природного происхождения» (2008-2010 гг.). Грантами АН РБ были поддержаны исследо-
вания по оптимизации оказания неотложной медицинской помощи на догоспитальном этапе 
пострадавшим с острой черепно-мозговой травмой» (2007-2008 гг.) и оценке медицинских ас-
пектов тяжести последствий дорожно-транспортных происшествий в зонах геомагнитных ано-
малий (2008-2009 гг.). Совместно с Национальным научно-исследовательским институтом об-
щественного здоровья РАМН был получен грант РФ и региона Поволжье «Анализ структуры 
травматических повреждений по профилю и степени тяжести у различных участников дорож-
ного движения» (2008 г.). 

В республиканском ожоговом центре М3 РБ под руководством профессора С.Н. Хунафи-
на разработаны и запатентованы ряд устройств и способов по лечению обожженных: ориги-
нальная сетка-кровать для временного размещения обожженных, что позволило снизить часто-
ту инфицирования ожоговых ран и сократить сроки лечения; для профилактики гнойно-
септических осложнений ожоговой болезни в практику лечения были внедрены стафило-
протейно-синегнойная адсорбированная (СПСА) вакцина и церулоплазмин. 

За годы врачебной и научно-педагогической деятельности С.Н. Хунафиным опубликова-
но 1060 работ, получено 87 патентов РФ на изобретение и полезную модель, издано 11 моно-
графий, справочников и руководств. Под его руководством выполнено 26 кандидатских дис-
сертаций. Профессор С.Н. Хунафин член оргкомитетов, участник многих международных, все-
российских, республиканских конференций по организации службы скорой медицинской по-
мощи, медицины катастроф, хирургии, комбустиологии. 

Саубан Нурлыгаянович, крупный ученый, опытный хирург и педагог, который внес су-
щественный вклад в последипломную подготовку специалистов здравоохранения, активно со-
четает научную, педагогическую и общественную деятельность. Он отличник здравоохранения 
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СССР (1967 г.), хирург высшей категории, заслуженный врач Республики Башкортостан (1992 
г.) и Российской Федерации (2002 г.), заслуженный изобретатель СССР, заслуженный работник 
высшей школы РФ, академик РАЕ и МТА, основатель школы комбустиологов РБ (2010 г.), 
член правления Башкирского регионального отделения Всероссийской общественной органи-
зации «Российское общество врачей скорой медицинской помощи», член Правления проблем-
ной комиссии ассоциации хирургов РБ, член правления проблемной комиссии Всероссийской 
общественной организации по термической травме «Мир без ожогов» Минздрава России, член 
редакционного совета журнала «Скорая медицинская помощь» (г. Санкт-Петербург), председа-
тель Правления Башкирского отделения Всероссийской ассоциации комбустиологов. Ему вру-
чена премия «Золотой скальпель» (2004 г., 2015 г.), утвержденная ассоциацией хирургов РБ, 
награжден золотым значком Всероссийской общественной организации комбустиологов «Мир 
без ожогов», дипломами БГМУ «За верность профессии» (2009 г.), почетной грамотой Респуб-
лики Башкортостан «Лучший заведующий кафедрой по инновационной деятельности» (2006, 
2007, 2009 гг.), лауреат Государственной премии РБ в области науки и техники (2013 г.), По-
четный заведующий кафедрой БГМУ, «Человек года» (2013 г.), эксперт Росздравнадзора по РБ 
(2015 г.). 

В настоящее время профессор С.Н. Хунафин является председателем Совета старейшин 
университета, принимает активное участие в совершенствовании обучения студентов и после-
дипломной подготовки врачей Республики Башкортостан. 

Саубан Нурлыгаянович полон энергии, направленной на выполнение новых задач по раз-
витию служб скорой медицинской помощи, медицины катастроф, комбустиологии, неотложной 
хирургии, клинической трансфузиологии и свое 80-летие встречает в расцвете сил с большими 
планами на будущее. Поздравляем Саубана Нурлыгаяновича с юбилеем и желаем ему доброго 
здоровья, благополучия и долгих лет плодотворной работы. 

 
Ректорат, профком сотрудников БГМУ, 

Правление ассоциации хирургов, врачей скорой медицинской помощи, комбустиологов РБ, 
сотрудники кафедры скорой помощи и медицины катастроф с курсом термической травмы 

и трансфузиологии ИДПО 
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МАРС ТИМЕРБУЛАТОВИЧ ЮЛДАШЕВ 
(К 80-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ) 

 
Профессия врача ‒ уникальная профессия в человеческом 

обществе, ибо она непосредственно связана со здоровьем и жиз-
нью человека. В характере врача должны быть такие общечело-
веческие черты, как доброта, человеколюбие, готовность прийти 
на помощь в любой ситуации. А у хирурга, кроме этих качеств, 
обязательны такие, как ясный ум, конкретность мышления, глу-
бокие знания, умение быстро принимать решение в плане диа-
гностики заболевания и оказания хирургической помощи боль-
ным даже в безнадежной ситуации. 

Вот такими качествами обладает заслуженный врач Рос-
сийской Федерации и Республики Башкортостан, доктор меди-
цинских наук, член-корреспондент Российской академии есте-
ственных наук, профессор Марс Тимербулатович Юлдашев. В 
этом году он отмечает 80-летие со дня рождения, 55-летие вра-

чебной и 52 года научно-педагогической деятельности, а также 50 лет работы в Башкирском 
государственном медицинском университете. 

Окончив в 1962 году лечебный факультет Башкирского государственного медицинского 
института, он по направлению Минздрава Российской Федерации едет на работу в Якутскую 
АССР. Работа «универсальным» хирургом в больнице г. Якутска в 1962-1965 гг. дала возмож-
ность М.Т. Юлдашеву освоить самые сложные операции в любой области человеческого орга-
низма, накопить громадный практический опыт. 

Возвратившись в родной Башкортостан, он поступает в аспирантуру к профессору С.З. 
Лукманову с целью дальнейшего совершенствования своих теоретических знаний и хирургиче-
ского мастерства. Завершив свою научную работу, Марс Тимербулатович защитил диссерта-
цию на соискание ученой степени кандидата медицинских наук в г. Фрунзе Киргизской ССР в 
день своего рождения 14 апреля 1971 года. 

В 1972 году он был назначен на должность ассистента вновь организованной кафедры 
детской хирургии, которая базировалась в только что открывшейся Республиканской детской 
клинической больнице. 

Работа на кафедре ‒ это не только обучение и воспитание студентов, будущих педиатров 
и детских хирургов, но и лечение тяжело больных детей. В те годы среди детей младшей воз-
растной группы было широко распространено такое тяжелое заболевание легких, как острая 
гнойная деструктивная пневмония. Несмотря на комплексное лечение, возникали тяжелые 
гнойные осложнения со стороны легких и плевры. Смертность детей от этого тяжелого гнойно-
септического заболевания была очень высокой. Сколько сил, энергии, умения, внимания вкла-
дывали врачи РДКБ и сотрудники кафедры детской хирургии для спасения этих больных. Про-
блемой ранней диагностики, разработкой и проведением щадящих хирургических методов ле-
чения острой деструктивной пневмонии у детей занялся неугомонный хирург М.Т. Юлдашев. 
Он привлек к этой работе молодых детских хирургов, бывших своих студентов: Р.Р. Вахитова, 
М.А. Ерошина, Т.А. Алсынбаева, Г.М. Коновалову, В.В. Кудинова, Р.А. Кадырова и других, 
которые проявили большой интерес и энтузиазм к разработке новых методов лечения таких 
больных. Со своими учениками Марс Тимербулатович проводил эксперименты на кроликах с 
целью отработки деструктивной пневмонии и лечения. Разработанные в эксперименте новые 
методы щадящих хирургических способов лечения были применены при лечении больных и 
получены отличные результаты. Эти результаты в 1987 году были продемонстрированы в па-
вильоне «Здравоохранение» ВДНХ СССР в г. Москве. В результате широкого применения в 
клинике новых методов лечения было достигнуто резкое снижение смертности больных от де-
структивной пневмонии. Итогом многолетней научно-исследовательской деятельности М.Т. 
Юлдашева явилась диссертация на соискание ученой степени доктора медицинских наук, кото-
рую он защитил 30 мая 1990 года в г. Москве на диссертационном совете Московского НИИ 
педиатрии и детской хирургии Министерства здравоохранения Российской Федерации. В 1986 
году на базе Городской детской клинической больницы №17 г. Уфы решено было организовать 
кафедру детской хирургии факультета усовершенствования врачей (ФУВ), где тогда доцент 
М.Т. Юлдашев возглавил всю лечебную работу многопрофильной больницы по детской хирур-
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гии, урологии, травмотологии, ортопедии и реанимации. Кроме того, в 1994-1996 гг. он парал-
лельно работал деканом постдипломного образования, организовал обучение врачей-интернов 
и клинических ординаторов, а в 2000-2003 гг. работал деканом педиатрического факультета. 

В 2001-2003 гг. одновременно был Председателем итоговой аттестационной комиссии 
(ИТАГ) педиатрического факультета БГМУ. 

С 1996 года он возглавил одну из ведущих кафедр университета ‒ кафедру оперативной 
хирургии, где передавал глубокие теоретические знания и свой богатый хирургический опыт 
студентам лечебного и педиатрического факультетов. 

Марс Тимербулатович ведет большую научно-исследовательскую работу, он автор более 
300 научных публикаций, 15 патентов на изобретения, под его научным руководством защище-
ны 3 кандидатские диссертации и подготовлена докторская диссертация.  

За большие заслуги в области здравоохранения профессору М.Т. Юлдашеву в 1992 году 
было присвоено Почетное звание «Заслуженный врач Республики Башкортостан», в 2003 году 
‒ «Заслуженный врач Российской Федерации». 

В 2010 году за большой вклад в развитие медицинской науки в Российской Федерации он 
награжден медалью имени академика Вернадского и за большой вклад в развитие изобрета-
тельства в медицину медалью имени академика Альфреда Нобеля. 

В 2015 году он награжден орденом Екатерины Великой за служение науке и просвеще-
нию. В 2010 году ему присвоено почетное звание «Член-корреспондент Российской академии 
естественных наук». В 2011 г. Российской академией естественных наук М.Т. Юлдашев при-
знан как создатель научной школы в области хирургии за цикл научных исследований «Экспе-
риментально-клиническое обоснование новых оперативных вмешательств при травматических 
повреждениях внутренних органов и создание новых модификаций существующих методов 
операций». 

Профессор М.Т. Юлдашев является лауреатом Общественной премии Всемирного Ку-
рултая башкир за выдающийся вклад в развитие материальной и духовной культуры башкир-
ского народа (2012 г.). 

В марте 2012 года Ученый совет Башкирского государственного медицинского универси-
тета присвоил ему звание «Почетный заведующий кафедрой оперативной хирургии БГМУ». 

Все успехи профессора М.Т. Юлдашева неразрывно связаны с любимой женой Флюрой 
Мазитовной, «Золотой Юбилей» совместной жизни они отметили в 2011 году, принимали по-
здравления от Президента республики. 

Семья Юлдашевых воспитала дочерей Лиру, врача-педиатра, завотделением функцио-
нальной диагностики Республиканского детского неврологического центра, и Индиру, сотруд-
ника банковской системы г. Уфы, сына Салавата, хирурга высшей категории, кандидата меди-
цинских наук, главного хирурга горздрава г. Уфы. 

Свой славный 80-летний юбилей профессор М.Т. Юлдашев встречает в кругу своих кол-
лег, учеников, друзей и родных в расцвете сил с большими планами на будущее как профессор 
кафедры факультетской педиатрии с курсами педиатрии, неонатологии и симуляционным цен-
тром ИДПО. 

 
Зав. кафедрой факультетской педиатрии 

с курсами педиатрии, неонатологии и  симуляционным центром ИДПО 
заслуженный врач РБ, РФ, профессор В.В. Викторов 
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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]). 

Медицинский вестник Башкортостана. Том 12, № 5(71), 2017 



165 

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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