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С. Н. АЛЕКСЕЕНКО, В. А. КРУТОВА

К 25-ЛЕТИЮ БАЗОВОЙ АКУШЕРСКО-ГИНЕКОЛОГИЧЕСКОЙ КЛИНИКИ: 
ОТ РЕГИОНАЛЬНОГО НАУЧНО-МЕТОДИЧЕСКОГО ЦЕНТРА 

ДО УНИВЕРСИТЕТСКОЙ КЛИНИКИ

Базовая акушерско-гинекологическая клиника Федерального государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения  Российской Федерации, Зиповская 4/1, г. Краснодар, Россия, 350072.

S. N. ALEKSEENKO, V. A. KRUTOVA

REACHING 25TH ANNIVERSARY OF BASE CLINIC OF OBSTETRICS AND GYNECOLOGY: FROM 
REGIONAL SCIENTIFIC & METHODOLOGICAL CENTER TO UNIVERSITY HOSPITAL

Basic obstetric and gynecologic clinic of Federal state-funded educational institution of the higher education 
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Фото 1. Организатор и научный руководитель Клиники 
д.м.н., профессор Ермошенко Б.Г.

Photo 1. Founder and scientific director of the Clinic 
professor, MD, Ermoshenko B.G.

Фото 2. Территория Клиники по адресу г. Краснодар, ул. 
Зиповская, д. 4/1.

Photo 2. Land area of the Clinic at 4/1, Zipovskaya str., 
Krasnodar.

Базовая акушерско-гинекологическая клиника (далее – 
Клиника) была создана Приказом Министерства здра-
воохранения Российской Федерации N 65 от 2 апреля 
1993 года в результате реорганизации Краснодарского 
краевого лечебно-научно-диагностического Центра ма-
тери и ребенка и располагалась в помещениях по ул. 
Шаумяна, д. 4 в г. Краснодаре. 
Организатор и научный руководитель созданной первой 
клинической базы Кубанского медицинского института 
им. Красной Армии – доктор медицинских наук, про-
фессор Борис Григорьевич Ермошенко, который на тот 
момент был проректором по лечебной работе, а с 1994 
года по 2007 год – ректором ВУЗа (фото 1).

Первым главным врачом Клиники был назначен 
высококвалифицированный специалист – врач-а-
кушер-гинеколог Владимир Сергеевич Коденцов.

В январе 1995 года Клиника была перемещена 
на территорию по адресу ул. Зиповская, 4/1, где и 
размещается в настоящее время (фото 2).

С января 1995 года главным врачом был на-
значен врач-акушер-гинеколог высшей квалифи-
кационной категории, к.м.н., доцент Самвел Алек-
сеевич Галустян, который внес большой вклад в 
проведение полной реконструкции зданий и поме-
щений Клиники, оснащение ее современным обо-
рудованием, в решение кадровых вопросов с це-
лью привлечения опытных специалистов (фото 3). 

Активное участие в решении возникавших 
проблем на этом сложном этапе работы Клини-
ки, принял заместитель главного врача по ле-
чебной работе, врач-акушер-гинеколог высшей 
квалификационной категории, к.м.н., доцент  
Василий Викторович Цветков (фото 4).

В результате проведенных организационных 
мероприятий в Клинике были открыты: консульта-
тивно-диагностическая поликлиника с кабинетом 
функциональной диагностики; стационар дневно-
го пребывания беременных и гинекологических 
больных групп повышенного риска (на 30 коек, в 
две смены); клинико-диагностическая лаборато-
рия; отделение планирования семьи и репродук-
ции; отделение реабилитации с физиотерапевти-
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ческим кабинетом, грязелечебницей, кабинетом 
лечебной физкультуры. 

Руководители структурных подразделений Н.В. 
Белкина, Е.Г. Богданов, З.Н. Мищенко, И.А. Петро-
сян, М.Е. Сигарева, Г.А. Соколова, К.А. Танасиен-
ко и многие другие сотрудники внесли весомый 
вклад в становление Клиники (фото 5).

Расширение спектра оказываемых медицин-
ских услуг, освоение новых, прогрессивных ме-
тодов лечения пациентов, растущее професси-
ональное мастерство медицинского персонала 
инициировали открытие новых отделений Клини-
ки. Так, с сентября 1998 года начало свою работу 
единственное на юге России отделение детской и 
подростковой гинекологии. Оно было организова-
но по принципу специализированного курсового 
амбулаторного лечения (СКАЛ), имело в своем со-
ставе поликлинику и стационар (на 15 коек). 

В марте 1999 года открылось отделение опе-
ративной и консервативной гинекологии (на 40 
коек), которому на протяжении последующих лет 
было суждено играть ведущую роль в лечебной 
деятельности Клиники. При руководстве Клиникой 
С.А. Галустяном начали активно использоваться 

эндоскопические методы диагностики и лечения 
гинекологических заболеваний (фото 6).

В операционном блоке были оборудованы две 
большие операционные на три операционных сто-
ла и малая операционная на три гинекологических 
кресла, реанимационная палата на 8 коек. 

Сотрудниками профильной кафедры и отделе-
ния разработаны и внедрены в практику органо-
сохраняющие операции при внематочной трубной 
беременности, реконструктивно-пластические 
операции на матке и придатках при доброкаче-
ственных опухолевых образованиях. Был разра-
ботан, защищен патентом и широко использовал-
ся лапароскопический органосохраняющий метод 
лечения кист и кистом яичников (Галустян С.А., 
Белкина Н.В., 1999 г.), выполнялись уникальные 
пластические операции по формированию искус-
ственного влагалища при его отсутствии по мето-
ду, разработанному первым заведующим кафе-
дрой акушерства, гинекологии ФПК и ППС КМИ, 
профессором Г.К. Сокушевым, сотрудниками кли-
ники был изобретен инструмент для формирова-
ния канала при хирургическом лечении врожден-
ной аплазии влагалища (патент на полезную мо-
дель, Галустян С.А., Белкина Н.В., Наумова Н.В., 
Крутова В.А., 2005 г.). 

В феврале 2009 года было создано отделе-
ние лучевой диагностики (заведующая отделени-
ем к.м.н. Наумова Н.В.), которое объединило все 
кабинеты УЗИ, ранее входившие в состав других 
отделений.

В апреле 2010 года Приказом ректора ГОУ ВПО 
КГМУ Росздрава С.Н. Алексеенко от 05.04.2010 
№69-кл главным врачом Клиники была назначена 
врач отделения оперативной гинекологии, ныне 
проректор по лечебной работе и последиплом-
ному обучению, д.м.н., профессор кафедры аку-
шерства, гинекологии и перинатологии ФГБОУ ВО 
КубГМУ Минздрава России Крутова В.А. 

В 2010 году была получена лицензия на ока-
зание высокотехнологичной медицинской помощи 
по профилю «Акушерство и гинекология», и с 2011 
года Клиника впервые участвовала в выполнении 
государственного задания на оказание высокотех-
нологичной медицинской помощи гражданам Рос-
сийской Федерации за счет бюджетных ассигнова-
ний федерального бюджета (Приказ Минздравсо-
цразвития России №1248 от 31 декабря 2010 г.) по 
профилю акушерство и гинекология.

В 2011 году была продолжена начатая в 2010 
году оптимизация организационной структуры 
клиники. Лицензирование на осуществление фар-
мацевтической деятельности позволило выделить 
в структуре Клиники такое подразделение, как ап-
тека (заведующая Смирнова Т.И.), и систематизи-
ровать работу с расходными материалами, реак-
тивами и лекарственными средствами.

На основании Постановления Правительства 
РФ от 21.12.2011 № 1069 (ред. от 25.05.2016) «О 
финансовом обеспечении создания обучающих 

Фото 3. Главный врач Клиники (1995-2010 гг.) к.м.н., до-
цент Галустян С.А.

Photo 3. Chief Physician of the Clinic, associate professor, 
PhD, Galustyan S. A. (1995-2010).

Фото 4. Заместитель главного врача по лечебной работе 
(1995-2010 гг.) к.м.н., доцент Цветков В.В.

Photo 4. Deputy Chief Physician, associate professor, PhD, 
Tsvetkov V.V. (1995-2010).
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симуляционных центров в федеральных государ-
ственных бюджетных учреждениях» решением 
ректората от 5 марта 2012 года на базе Клини-
ки был организован симуляционно-тренинговый 
центр, позволяющий специалистам врачам аку-
шерам-гинекологам, анестезиологам-реанимато-
логам, неонатологам, эндоскопистам совершен-
ствовать навыки оперативных вмешательств и 
медицинских процедур, диагностики и оказания 
неотложной помощи, отдельных практических 
манипуляций, алгоритмов врачебных действий в 
сложных клинических ситуациях и формировать 
комплексное клиническое мышление на интерак-
тивных тренажерах (фото 7, 8). 

По программе модернизации системы здраво-
охранения в 2012 году в Клинике был проведен ка-
питальный ремонт на площади 1488,5 кв. метров 
(отделение анестезиологии и реанимации, гинеко-
логическое отделение (взрослое), гинекологиче-
ское отделение (детское и подростковое), отделе-
ние лучевой диагностики); созданы центральное 
стерилизационное отделение (ЦСО) и отделение 
вспомогательных репродуктивных технологий 
(ВРТ), смонтирована современная система ме-
дицинских газов. Было приобретено современное 
медицинское оборудование для оснащения лабо-
ратории ВРТ и ЦСО в полном объеме, дооснащены 
клинико-диагностическая лаборатория, отделение 
анестезиологии и реанимации, куплены цифровая 
рентгеновская установка для маммографических 
исследований, новейшие ультразвуковые аппара-
ты с функцией 3D реконструкции – в общей слож-
ности более 20 единиц. Была создана локальная 
вычислительная сеть на 120 рабочих мест с до-
ступом к высокоскоростному интернету, приобре-
тено 60 рабочих станций, укомплектованных всем 
необходимым программным обеспечением, в том 
числе средствами защиты информации, приобре-
тена и введена в эксплуатацию систему видеокон-
ференцсвязи. 

В созданном отделении ВРТ (заведующая от-
делением Коваленко Я.А.) выполняются все виды 
услуг по применению вспомогательных репродук-

тивных технологий: индивидуальный подбор про-
токола стимуляции суперовуляции в программе 
ЭКО, пункция яичников с целью получения оо-
цитов, инсеминация ооцитов in vitro, интрацито-
плазматическая инъекция сперматозоида в ооцит, 
культивирование эмбриона, криоконсервация и 
хранение сперматозоидов и эмбрионов, проведе-
ние внутриматочной инсеменации спермой мужа 
(партнера) или донора на современном меди-
ко-эмбриологическом оборудовании и высокока-
чественных расходных материалах (фото 9, 10).

В июне 2014 года Клинике были выделены до-
полнительные площади по адресу ул. Зиповская 
4/3 (корпус № 3), куда переведено консульта-
тивно-диагностическое отделение (заведующая 
отделением Шефер В.В.), ставшее мультидис-
циплинарным подразделением с высококвали-
фицированными специалистами врачами акуше-
рами-гинекологами, урологами, терапевтами, эн-
докринологом, физиотерапевтом, стоматологом, 
врачом функциональной диагностики, хирургом, 
педиатром, иммунологом-аллергологом, инфекци-
онистом, сердечно-сосудистым хирургом, маммо-
логом, дерматовенерологом, онкологом, невроло-
гом, гастроэнтерологом, диетологом, рефлексоте-
рапевтом. 

Освободившиеся площади в корпусе № 1 были 
переданы дневному стационару (заведующая от-
делением к.м.н. Чулкова А.М.), который на сегод-
няшний день насчитывает 71 койко-место при ра-
боте в две смены.

Коллективом врачей накоплен достаточный 
опыт консервативного лечения большого спектра 
гинекологической патологии, как то: женское бес-
плодие различного генеза, генитальный эндоме-

триоз, воспалительные заболевания органов ма-
лого таза, климактерические расстройства, пред-
менструальный синдром, нарушения менстру-
ального цикла, ассоциированные с избыточным 
весом, опущения половых органов при несостоя-
тельности мышц тазового дна (консервативное ле-
чение с использованием электромиостимуляции 
и метода биологической обратной связи (БОС)). 
Широко применяется современная аппаратная 
физиотерапия, иглорефлексотерапия, лечебная 
физкультура, диетическое питание.

Фото 6. Работа в операционной (1999 г.).
Photo 6. Work of the operating room (1999).

Фото 5. Заведующая отделением планирования семьи И.А. 
Петросян консультирует пациента (1995 г.).

Photo 5. Head of the Department of Family Planning 
Petrosyan I.A. during consultation (1995).
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Современное оснащение клинико-диагности-
ческой лаборатории (заведующая лаборатори-
ей Егорова И.А.) позволяет проводить широкий 
спектр клинических лабораторных исследований, 
который включает: общеклинические, биохимиче-
ские, гормональные исследования, в том числе 
оценку статуса щитовидной железы и репродук-
тивной системы, определение концентрации он-
комаркеров, показателей свёртывающей системы 
крови, андрологические исследования с проведе-
нием биологических проб и посткоитальных те-
стов при бесплодии, микроскопические исследо-
вания влагалищных мазков на флору и наличие 
атипических клеток, выявление ИППП методом 
ПЦР в режиме реального времени. Качество пре-
доставляемых услуг подтверждается участием 
лаборатории клиники в программах Федеральной 
Системы Внешней Оценки Качества клинических 
лабораторных исследований.

С 2013 года в отделении анестезиологии и 
реанимации Клиники (заведующий отделени-
ем к.м.н. Чуприн С.В.) осуществлен переход на 
современные стандарты анестезиологического 
обеспечения и послеоперационной интенсивной 
терапии гинекологических пациентов с четким со-
ответствием вида анестезии виду оперативного 
вмешательства, основанном на принципах «дока-
зательной медицины». Значительно расширены 

возможности анестезиологического обеспечения у 
пациентов с сопутствующей патологией. Впервые 
в Краснодарском крае были внедрены стандарты 
термосбережения во время проведения анесте-
зии, схемы оптимального послеоперационного 
обезболивания с использованием аутоаналгезии 
под управлением больного, стала использоваться 
методика низкопоточной ингаляционной анасте-
зии на основе десфлурана. Разработан протокол 
применения инновационной технологии малопо-
точной ингаляционной анестезии десфлураном с 
использованием ларингеальной маски для ане-
стезиологического обеспечения длительных тран-
свагинальных пункций яичников в отделении ВРТ 
(фото 11). 

В отделении гинекологии (взрослой) (заведу-
ющая отделением Мелконьянц Т.Г.) выполняются 
все виды гинекологических операций. Возросла 
хирургическая активность как каждого специа-
листа в отдельности, так и в целом по клинике. 
Следует отметить увеличение доли технически 
сложных оперативных вмешательств, внедрение 
и успешное применение новых оперативных мето-
дик, таких как петлевые операции при пролапсах 
гениталий и стрессовом недержании мочи, опера-
ции при пороках развития женских половых орга-
нов, освоена методика консервативных миомэкто-
мий влагалищным доступом с лапароскопической 

Фото 7. В отделении реанимации и интенсивной терапии 
новорожденных симуляционного центра.

Photo. 7. The Neonatal Intensive Care Unit of KSMU 
Simulation Center.

Фото 8. Ректор КубГМУ Алексеенко С.Н. в родильном 
зале симуляционного центра.

Photo. 8. Rector of the KSMU S. N. Alekseenko in Labour 
Room of KSMU Simulation Center.

Фото 9. Манипуляционная отделения ВРТ.
Photo 9. Manipulation room of Department of ART (Assisted 

Reproductive Technologies).

Фото 10. Микроманипулятор для проведения процедуры 
ИКСИ.

Photo 10. Microscopic manipulator for ICSI 
(Intracytoplasmatic Sperm Injection).
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ассистенцией, а также сакровагинопексия лапаро-
скопическим доступом (фото 12).

28.09.2015 г. вступил в силу приказ МЗ Красно-
дарского края №5498, утверждающий дорожную 
карту оказания медицинской помощи девочкам с 
гинекологическими заболеваниями в Краснодар-
ском крае. С этого времени специалисты Клиники 
(заместитель главного врача по лечебной работе, 
заведующая отделением гинекологии детского 
и подросткового возраста, к.м.н. Асланян И.Э.) 
участвуют в оказании специализированной, в том 
числе высокотехнологической, медицинской по-
мощи девочкам с гинекологическими заболевани-
ями в Краснодарском крае согласно указанной в 
документе маршрутизации больных.

В мае 2015 года в реконструированном здании 
на территории Клиники открылось патологоана-
томическое отделение (заведующая отделением 
к.м.н. Чуприненко Л.М.), оснащенное современ-
ным автоматизированным оборудованием (фото 
13). В отделении осуществляется в кратчайшие 
сроки прижизненная патоморфологическая диа-
гностика заболеваний с использованием широкого 
спектра дополнительных методов исследования. 
Диагностика опухолевых и предопухолевых за-
болеваний, а также женского бесплодия включа-
ет выполнение иммуногистохимических реакций, 
что расширяет возможности патоморфологиче-
ского исследования. Применяется современный 
метод жидкостной цитологии с использованием 
единственной рекомендованной ВОЗ методики 
окрашивания цитологических препаратов по Г.Н. 
Папаниколау. Оценка достоверности полученного 
препарата и результата исследования проводится 
в соответствии с системой Bethesda (TBS).

Сотрудники клиники постоянно повышают свои 
профессиональные навыки, проходят специа-
лизацию в ведущих лечебных центрах Москвы, 
Санкт-Петербурга, а также за рубежом (Рим, 
Страсбург, Клермон-Ферран, Мадрид, Париж, Пра-
га), ежегодно принимают участие в международ-
ных, всероссийских, региональных научных кон-
грессах, форумах и семинарах. 

На базе Клиники проводятся научно-
практические конференции, мастер-классы по 
вопросам акушерства, гинекологии и репродукции 
с традиционным участием ведущих специалистов 
России в этих областях: Беженаря В.Ф., д.м.н., 
профессора, руководителя клиники акушерства 
и гинекологии ГБОУ ВПО СПбГМУ им. акад. И.П. 
Павлова; Галлямова Э.А., д.м.н., профессора 
кафедры факультетской хирургии №1 ГБОУ ВПО 
МГМСУ им. А.И. Евдокимова МЗ РФ; Гвоздева 
М.Ю., д.м.н., доцента кафедры урологии 
ГБОУ ВПО МГМСУ им. А.И. Евдокимова МЗ 
РФ; Ключарова И.В., к.м.н., доцента кафедры 
акушерства и гинекологии КГМУ; Попова А.А., 
д.м.н., профессора, руководителя отделения 
эндоскопической хирургии ГБУЗ МО МОНИИАГ; 
Пучкова К.В., д.м.н., профессора, руководителя 

SwissClinic; Роговской С.И., вице-президента 
РАГИН, д.м.н., профессора кафедры акушерства 
и гинекологии ГБОУ ДПО РМАПО, профессора 
кафедры дерматовенерологии, микологии и 
косметологии УНМЦ Управделами Президента РФ; 
Уваровой Е.В., главного внештатного специалиста 
по гинекологии детского и юношеского возраста 

МЗ РФ, д.м.н., профессора, заслуженного деятеля 
науки РФ; Штырова С.В., д.м.н., профессора 
ФГБОУ ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова Минздрава 
России (фото 14).

Начиная с 2012 года, организованы выезды в 
ЛПУ Краснодарского края, Республики Адыгея и 
Республики Крым, где специалисты Клиники орга-
низовывают научно-практические семинары для 
врачей, консультации пациентов.

Фото 11. Палата интенсивной терапии.
Photo 11. Intensive Care Unite.

Фото 13. Исследования в патологоанатомическом отде-
лении.

Photo 13. Research at Pathology.

Фото 12. В операционной, 2015 г.
Photo 12. In the operating room (2015).
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Положительно среди коллег зарекомендовали 
себя мастер-классы и стажировки для врачей аку-
шеров-гинекологов и урологов проводимые в Кли-
нике, за последний год обучение практическим на-
выкам прошли более 50 специалистов из разных 
уголков нашей страны. В 2017 году Клиника стано-
вится обучающим центром по хирургической кор-
рекции пролапса гениталий сетчатыми протезами. 

Сотрудники Клиники активно занимаются на-
учно-исследовательской деятельностью. За по-
следнее десятилетие опубликовано свыше 500 
научных работ, получено пять патентов, издано 8 
учебно-методических пособий для ординаторов и 
практических врачей.

Врачами Клиники, на основе полученных ре-
зультатов при осуществлении лечебной работы, 
проведены исследования и защищены доктор-
ская (В.А. Крутова – 2016 г.) и кандидатские дис-
сертации (И.Н. Ананьев, И.В. Сурнина – 2002 г., 
В.А. Крутова – 2006 г., Н.В. Наумова – 2007 г., И.Э. 
Асланян, А.М. Чулкова – 2011 г., О.В. Авагимова – 
2012 г., Л.В. Макаренко – 2013 г.). 

С 2015 года Клиника, обладая высоким науч-
но-практическим потенциалом сотрудников, а так 
же необходимой материально-технической базой, 
стала принимать активное участие в проведении 

клинических апробаций, клинических исследова-
ний лекарственных средств, а также клинических 
испытаний медицинских изделий.

С 2017 года сотрудники Клиники активно вклю-
чились в реализацию Программы непрерывного 
медицинского образования под патронажем Минз-
драва России, на базе учреждения проходят ак-
кредитованные в совете НМО образовательные 
мероприятия и циклы повышения квалификации.

За добросовестный и безупречный труд, про-
фессиональное мастерство, способствование 
развитию здравоохранения 20 сотрудников Кли-
ники награждены нагрудным знаком «Отличник 
здравоохранения», столько же награждены почет-
ными грамотами Министерства здравоохранения 
РФ. Трем работникам Министром здравоохране-
ния Российской Федерации объявлены благодар-
ности, одному сотруднику присвоено почетное 
звание «Заслуженный врач Кубани», а четырем 
объявлены благодарности и вручены почетные 
грамоты Минздрава Краснодарского края.

Сегодня в Клинике функционируют 20 струк-
турных подразделений, в которых работают 290 
сотрудников, в том числе 92 высококвалифици-
рованных врача, среди которых 2 доктора и 18 
кандидатов медицинских наук, 41 врач высшей 
квалификационной категории. Медицинская дея-
тельность осуществляется на основании лицензий 
по 27 направлениям в амбулаторно-поликлиниче-
ском звене, в условиях дневного стационара, по 
23 направлениям специализированной стацио-
нарной помощи, в том числе высокотехнологич-
ной медицинской помощи.

Сложившемуся за четверть века плодотворно-
му сочетанию лечебно-диагностической, учебной 
и научно-исследовательской деятельности способ-
ствовала слаженная работа коллектива Клиники. 
Важным результатом этой работы стали сформи-
ровавшиеся и во многом реализованные черты 
Университетской клиники – научно-методического и 
учебного центра по акушерству и гинекологии в Юж-
ном федеральном округе Российской Федерации. 

Клиника остается верной провозглашенному 
её создателями лозунгу: 

Фото 14. Мастер-класс для специалистов Клиники про-
водит главный хирург ГУП «Медицинский центрУправле-
ния делами Мэра и Правительства Москвы», д.м.н. Галля-
мов Э.А.

Photo 14. Gallyamov E.A., MD, Leading Surgeon of Govern-
mental Medical Center (Office of the Mayor and Government of 
Moscow) while conducting a master-class for the Clinic's staff.

«ЗДЕСЬ ЛЕЧАТ, УЧАТ, ЗАНИМАЮТСЯ НАУКОЙ»
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И. Э. АСЛАНЯН, В. А. КРУТОВА, А .И.ТУЛЕНДИНОВА, Е. А.РОМАНОВИЧ, 
С. С. МЕЛКУМЯН, С. Ю. ХОЛОДОВА, Т. А. КОТЛОВА

ОПЫТ И ПЕРСПЕКТИВЫ КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕНИЯ
АНОМАЛЬНЫХ МАТОЧНЫХ КРОВОТЕЧЕНИЙ У ДЕВОЧЕК

Базовая акушерско-гинекологическая клиника Федерального государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, ул. Зиповская, д. 4/1, Краснодар, Россия, 35072.

АННОТАЦИЯ
Цель. Повысить эффективность классического подхода терапии аномальных маточных кровотечений поэтапным 
применением персонифицированных схем лечения в комплексе с методами аппаратной физиотерапии. 
Материалы и методы. Анализу были подвергнуты медицинские карты девочек пубертатного периода пролечен-
ных ранее (архивный материал) с верифицированным диагнозом аномальные маточные кровотечения пубертат-
ного периода (АКМПП). Создана база данных, из которой было выбрано 367 случаев, больным было проведено 
лечение в два классических этапа. Во вторую группу для лечения и наблюдения были отобраны 367 девушек, 
соответствующих требуемым критериям и давших согласие на участие в исследовании. В данной группе реаби-
литационный этап проводился с использованием персонифицированных схем, в состав которых были включены 
немедикаментозные физиотерапевтические процедуры, подобранные с учетом типа кровотечения.
Результаты. Примененная методика персонифицированного лечения пациенток с АМКПП под УЗ-контролем по-
зволила снизить число рецидивов АМКПП.
Заключение. Применение персонифицированных схем лечения аномальных маточных кровотечений пубертат-
ного периода дополненных комплексом физиотерапевтических процедур, подобранных с учетом особенностей 
кровотечения и проводимых под динамическим ультразвуковым контролем показало значительное сокращение 
периода восстановительного лечения и реабилитации пациенток.

Ключевые слова: аномальное маточное кровотечение пубертатного периода, персонифицированные схемы 
лечения, физиотерапевтические процедуры
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COMPLEX TREATMENT PRINCIPLES OF THE PATIENTS WITH THE ABNORMAL UTERINE BLEEDINGS 
IN THE PUBERTAL PERIOD

Fundamental Obstetric-Gynecological Clinic of Kuban State Medical University of Ministry of Healthcare 
of the Russian Federation, Zipovskaya str., 4/1, Krasnodar, Russia, 350072.

ABSTRACT
Aim. To increase the effectiveness of the classical approach to the therapy of abnormal uterine bleeding by the phased use 
of personalized treatment regimens in conjunction with the methods of the physiotherapeutic methods.
Materials and methods. The case maps of the girls of the pubertal period previously treated (archival material) with the 
verified diagnosis of abnormal uterine bleeding of the pubertal period (AUBPP) were subjected to analysis. A database 
was created, of which 367 cases were selected; patients were treated in two classical stages. In the second group, 367 
girls were selected for treatment and supervision that met the required criteria and agreed to participate in the study. 
In this group, the rehabilitation stage was carried out using personified schemes, which included non-pharmacological 
physiotherapy procedures, selected taking into account the type of bleeding.
Results. The applied method of personalized treatment of patients with AUBPP under ultrasound control allowed reducing 
the number of relapses AUBPP.
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Conclusion. The use of personalized regimens for the treatment of abnormal uterine bleeding in the pubertal period 
supplemented by a complex of physiotherapy procedures, selected taking into account the bleeding peculiarities and 
conducted under dynamic ultrasound control, showed a significant reduction in the period of restorative treatment and 
rehabilitation of patients.

Keywords: abnormal uterine bleeding, personalized treatment regimen, physiotherapeutic treatment

Введение
В настоящее время репродуктивная функция, 

как самая кардинальная из биологических функ-
ций, является важнейшим интегральным показа-
телем соматического здоровья женщины [1], каче-
ства ее жизни и, отражая целый ряд медико-соци-
альных факторов, становится важной проблемой 
общего здоровья нации в целом [2]. 

Залогом полноценного материнства и здорово-
го потомства является поддержание и сохранение 
репродуктивного потенциала с детского возраста 
[3]. В связи с этим, особую обеспокоенность вызы-
вает отмечающееся в последние десятилетия рез-
кое ухудшение соматического и, тесно связанного 
с ним, репродуктивного здоровья девушек [4]. До 
75% современных девушек страдают различны-
ми хроническими соматическими заболеваниями, 
10-15% – имеют гинекологические расстройства, 
ограничивающие их фертильность [5]. За послед-
ние пять лет в подростковом возрасте отмечено 
возрастание в 3,8 раз числа эндокринных нару-
шений и в 2,9 – болезней мочеполовой системы. 
Ежегодно девочкам в возрасте до 18 лет в стра-
не выполняется более 35 тыс. гинекологических 
операций, при этом обращает на себя внимание 
рост патологии с соответствующим увеличением 
хирургической активности после 14 лет [6]. 

Аномальные маточные кровотечения пубертат-
ного периода (АКМПП), согласно данным ведущих 
российских и зарубежных научно-исследователь-
ских центров, остаются в ряду наиболее распро-
страненных гинекологических заболеваний, явля-
ясь не только фактором усугубляющим степень 
гинекологических и экстрагенитальных наруше-
ний, но и состоянием, в ряде случаев угрожающем 
жизни девочек.

Применение этапа медицинской реабилитации 
у девочек, страдающих нарушениями менструаль-
ной функции, играет существенную роль в дости-
жении стойких позитивных клинических резуль-
татов и обеспечивает физиологическое развития 
женской репродуктивной системы.

Обязательным механизмом профилактики ре-
цидивов АМКПП и развития стойкого позитивного 
эффекта является проведение восстановитель-
ного лечения и реабилитационной коррекции вов-
леченных в патологический процесс системных 
защитно-приспособительных механизмов гомеос-
таза, психо-эмоционального состояния пациентки.

Особую значимость в современных неблаго-
приятных экономических условиях приобретают 
медико-экономические перспективы предлагае-
мого нами метода лечения АКМПП в связи с пред-

ставляющейся возможностью демедикализации, а 
значит и серьезного удешевления лечебного про-
цесса за счет отсутствия необходимости примене-
ния широкого спектра препаратов, оказывающих 
профилактическое или лечебное воздействие на 
организм. Нельзя не отметить и возможность со-
кращения частоты и длительности необходимых 
курсов гормонотерапии, что позволит минимизи-
ровать ее побочные эффекты на формирование 
важнейших специфических функций женского ор-
ганизма [7, 8].

Значительная востребованность терапии по-
добных состояний в детском и подростковом воз-
расте обусловила внедрение в 1998 году на базе 
отделения детской гинекологии БАГК модели 
специализированного курсового лечения. В осно-
ву данной модели были заложены доступность и 
специализированный характер оказываемой по-
мощи, возможность амбулаторного использования 
полного комплекса лечебных и диагностических 
мероприятий, обеспечение преемственности при 
необходимости длительного амбулаторного и ста-
ционарного наблюдения пациенток. Многолетний 
опыт работы отделения показал эффективность 
выбранной модели, обеспечивающей высокий 
уровень оказания медицинской помощи на всех 
этапах курирования больных гинекологического 
профиля. 

Цель исследования: повысить эффектив-
ность классического подхода терапии аномальных 
маточных кровотечений поэтапным применением 
персонифицированных схем лечения в комплексе 
с методами аппаратной физиотерапии. По резуль-
татам проведенного исследования разработать 
рекомендации для практического здравоохране-
ния, позволяющие у девочек пубертатного перио-
да добиться стойкой ремиссии постгеморрагиче-
ских состояний, существенно сократить частоту 
рецидивов кровотечений и сроки пребывания в 
стационаре. 

Материалы и методы
Исследование проводилось по результатам 

анализа показателей работы отделения гинеко-
логии (детское и подростковое) БАГК. Анализу 
были подвергнуты медицинские карты девочек 
пубертатного периода пролеченных ранее (архив-
ный материал) с верифицированным диагнозом 
АКМПП, создана база данных, из которой было 
выбрано 367 случаев, при которых больным было 
проведено лечение в два классических этапа.

Во вторую группу для лечения и наблюдения 
были отобраны 367 девушек, соответствующих 
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требуемым критериям и давших согласие на уча-
стие в исследовании. В данной группе этап вос-
становительной терапии проводился с использо-
ванием персонифицированных схем, состоящих 
из комплекса немедикаментозных физиотерапев-
тических процедур, подобранных с учетом типа 
кровотечения и проводимых под динамическим 
ультразвуковым контролем.

На основании всех собранных данных, паци-
ентки обеих групп были распределены по типам 
кровотечения: гиперэстрогенный (89 девочек – 
24,25%), гипоэстрогенный (72 девочки – 19,6%), 
нормоэстрогенный (206 человек – 56,15%) тип АМ-
КПП. На заключительном этапе была произведена 
оценка проведенного лечения и состояния паци-
енток в постреабилитационном периоде (адекват-
ность выбранной схемы лечения, динамика пока-
зателей раннего и позднего восстановления и др.), 
выполнено проспективное сравнение архивной 
группы материала с контрольной группой.

Результаты и обсуждение
Обследование пациенток проводилось с ис-

пользованием традиционных клинических мето-
дов исследования: сбор анамнеза, подробного 
анализа жалоб больной, особенностей течения 
беременности и родов у матери пациентки, се-
мейного и гинекологического анамнеза, особенно-
сти становления и формирования менструальной 
функции пациентки, наличие соматических забо-
леваний и частота инфекционных заболеваний; 
психологические методы диагностики; вегетатив-
ные пробы и методы оценки уровня адаптацион-
ных реакций гомеостаза; лабораторные (клиниче-
ские, биохимические) методы исследования крови 
гинекологических больных с применением совре-
менных аналитических систем; аналитический 
метод. Общее клиническое обследование всех 
пациенток включало – определение индекса мас-
сы тела, типа телосложения, степени оволосения, 
степени развития молочных желез. Всем пациент-
кам производилось исследование показателей 
общего анализа крови по уровню гемоглобина и 
эритроцитов определялось наличие анемии и сте-
пень ее выраженности, тем самым определялась 
тактика ведения пациенток; гемостазиограмма: 
оценивалось состояние свертывающей системы, 
проводилось исключение из исследования па-
циенток с первичной патологией свертывающей 
системы; эхографическое исследование органов 
малого таза и щитовидной железы; обязательным 
скрининговым методом являлась оценка состо-
яния шейки матки и влагалища с помощью ваги-
носкопии; во всех случаях исследовали: мазок из 
влагалища для определения степени чистоты и 
оценки микробиоценоза; мазок из влагалища для 
выявления хламидий, микоплазм, уреаплазм ме-
тодом полимеразной цепной реакции (ПЦР). Па-
циенток консультировал педиатр. 

Гормональное обследование пациенток про-

изводили в день поступления, а затем через 14 
дней. Определяли показатели ФСГ, ЛГ, пролакти-
на (Прл), прогестерона (П), эстрадиола (Э), 17-
ОПК, ДЭА-С, тестостерона (Т), ТТГ.

У пациенток с гиперэстрогенным типом АМ-
КПП при ультразвуковом исследовании были вы-
явлены следующие варианты УЗ-картины: муль-
тифолликулярные яичники с гиперплазией эндо-
метрия: двустороннее симметричное увеличение 
объема яичников ≥10 см³ с интраовариальными 
анэхогенными включениями диаметром 2-6 мм 
более 12 в одном эхосрезе, расположенными как 
по периферии, так и в толще стромы, персистен-
ция фолликула. Интраовариальный кровоток в те-
чение всего менструального цикла монотонный: 
значения RI 0,52-0,62, Vmax 16-18 см/с. Многочис-
ленные цветовые локусы в строме яичников при 
цветовой допплерографии в раннюю пролифера-
тивную фазу (3-5-й день). Размеры матки соответ-
ствовали возрастной норме. В маточных артериях 
отмечалась монотонная высокая резистентность 
кровотока RI 0,9-1,2. Толщина эндометрия – бо-
лее 10 мм. Эндометрий повышенной эхогенности, 
однородной эхоструктуры, с эффектом акустиче-
ского усиления прохождения ультразвука, с мно-
жественными цветовыми локусами с низким RI 
0,45-0,42. Циклические изменения эхоструктуры 
эндометрия отсутствовали. Яичниково-маточный 
индекс >3,5. В первую фазу менструального цик-
ла матка и яичники соответствовали возрастной 
норме. Доминантный фолликул до середины мен-
струального цикла развивался нормально (еже-
дневная прибавка диаметра на 1-2 мм). На 13-14-й 
день определялось незначительное усиление ва-
скуляризации стенки преовуляторного фолликула 
диаметром 18-24 мм с низкой резистентностью 
кровотока RI 0,45-0,39. С 14-15-го и до 28-го дня 
цикла диаметр доминантного фолликула оста-
вался 18-24 мм, округлой формы, с однородным 
анэхогенным содержимым. С 17-18-го дня отмеча-
лось незначительное утолщение стенки фоллику-
ла, повышение ее эхогенности. При ЦДК в стенке 
определялось усиление васкуляризации по срав-
нению с первой половиной цикла, монотонность 
гемодинамических показателей RI и Vmax. 

Оценив УЗ-картину, пациенткам с гиперэстро-
генным фоном применялся физиотерапевтиче-
ский метод – электросон (воздействие импуль-
сным током постоянного направления и низкой ча-
стоты на головной мозг). Под влиянием этого тока 
у больных изменялось функциональное состоя-
ние нервной системы, оказывалось седативное 
действие. Действие электросонтерапии направле-
но на нормализацию психо-соматического состо-
яния, процессов торможения и возбуждения. Все 
это способствовало восстановлению центральной 
нервной системы, которая играет основную роль в 
регуляции менструальной функции.

У пациенток с гипоэстрогенным типом АМКПП 
при проведении эхографии, выявлялась следую-
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щая ультразвуковая картина: мультифолликуляр-
ные яичники с истонченным эндометрием; двусто-
роннее симметричное увеличение объема яични-
ков ≥ 10 см³ с интраовариальными анэхогенными 
включениями диаметром 2-6 мм более 12 в одном 
эхосрезе, расположенными как по периферии, так 
и в толще стромы. Интраовариальный кровоток в 
течение всего менструального цикла монотонный: 
значения RI 0,52-0,62, Vmax 16-18 см/с. Многочис-
ленные цветовые локусы в строме яичников при 
цветовой допплерографии в раннюю пролифера-
тивную фазу (3-5-й день). Размеры матки соответ-
ствовали возрастной норме. В маточных артериях 
отмечалась монотонная высокая резистентность 
кровотока RI 0,54-0,69. Толщина эндометрия не 
более 6 мм. Эндометрий изоэхогенной, однород-
ной эхоструктуры, аваскулярный. Циклические 
изменения эхоструктуры эндометрия отсутство-
вали. Яичниково-маточный индекс>3,5. Недоста-
точность желтого тела: в первую фазу менстру-
ального цикла матка и яичники соответствовали 
возрастной норме. Эндометрий во вторую фазу 
цикла начиная с 13-14-го дня оставался изоэго-
генным, толщиной 5-8 мм. Характерные секре-
торные изменения эндометрия не определялись. 
В базальных маточных артериях в течение всей 
второй фазы менструального цикла RI 0,71-0,74. 
В яичниках с 13-14-го дня менструального цикла 
определялось желтое тело диаметром 11-17 мм 
с толщиной стенки 1-2 мм. Эхоструктура желтого 
тела неспецифична, но в большинстве случаев 
наблюдалось кистозное его строение. При цвето-
вой допплерографии определялся прерывистый 
сосудистый кольцевидный рисунок или единич-
ные локусы кровотока. В сосудах желтого тела в 
течение всей лютеиновой фазы Vmax 13-9 см/с и 
RI 0,56-0,67.

С целью регуляции менструальной функции и 
профилактики рецидивов пациенткам с АМКПП 
гипоэстрогенного типа назначались физиотера-
певтические процедуры, обладающие физиче-
скими факторами, повышающими эстрогенную 
насыщенность организма, к которым относятся: 
преформированные физические факторы (ульт-
развук в импульсном режиме излучения, электро-
форез меди, эндоназальная гальванизация, маг-
нито-инфракрасное лазерное излучение (с целью 
улучшения гормональной функции яичников). При 
этом проявляется положительное влияние гальва-
нического тока на нейросекрецию клеток гипота-
ламуса с последующим улучшением выделения 
гонадотропных и половых гормонов, влияющих на 
овуляцию и секреторные изменения эндометрия. 
Воздействие ультразвука производилось на об-
ласть проекции матки и яичников. Лечебный эф-
фект ультразвука основан на механическом дей-
ствии (микро-массаж клеток и тканей), термиче-
ском действии (образование тепла в глубине тка-
ней) и физико-химическом (связан с увеличением 
процессов диффузии и проницаемости клеточных 

мембран, увеличением многих ферментных реак-
ций, усилением обмена веществ, аминокислот). 
Электрофорез меди на область яичников оказы-
вает прямое эстрогеноподобное действие. 

Пациентки с нормоэстрогенным типом АМ-
КПП имели следующую УЗ-картину: персистенция 
желтого тела; при ультразвуковом исследовании 
матка и яичники соответствовали возрастной нор-
ме. Толщина эндометрия не превышала 15 мм, 
изоэхогенной однородной эхоструктуры. Цикличе-
ские изменения эхоструктуры эндометрия отсут-
ствовали. RI в маточных артериях в I фазу цикла 
0,86-0,94, во II фазу 0,80-0,91. В сосудах желтого 
тела в течение всей лютеиновой фазы Vmax 12-9 
см/с и RI 0,57-0,67. 

Пациенткам с нормоэстрогенным типом АМ-
КПП применялись: ультразвук в импульсном режи-
ме на область проекции матки и яичников в первую 
фазу ОМЦ, магнито-инфракрасная лазерная тера-
пия. Взаимодействие лазерного излучения с био-
логическими молекулами реализуются чаще всего 
на клеточных мембранах, что приводит к повыше-
нию активности ферментных и обменных процес-
сов, повышению уровня потребления кислорода 
тканями и усилению внутриклеточного окисления 
органических веществ, т.е. – улучшению трофики 
в облучаемых тканях. Кроме того за счет расшире-
ния сосудов нормализуется локальный кровоток и 
микроциркуляция.

В ходе проведенного исследования при сравне-
нии групп архивного и исследуемого материалов 
удалось выявить, что у пациенток с гиперэстро-
генным типом АМКПП частота рецидивов умень-
шилась на 54,9%, с гипоэстрогенным типом – на 
45,9%, с нормоэстрогенным – на 51,3%.

Заключение
Применение персонифицированных схем ле-

чения аномальных маточных кровотечений пубер-
татного периода, дополненных комплексом физио-
терапевтических процедур, подобранных с учетом 
типа кровотечения и проводимых под динамиче-
ским ультразвуковым контролем, показало значи-
тельное сокращение периода восстановительного 
лечения и реабилитации пациенток, выраженное 
улучшение общего состояния со стойкой нормали-
зацией менструального цикла и формированием 
длительной ремиссии по сравнению с классиче-
ской двухкомпонентной схемой.

Многолетний опыт отделения гинекологии (дет-
ское и подростковое) БАГК в лечении подобных 
состояний и разработанная его сотрудниками ме-
тодика могут быть использованы в составе персо-
нифицированных схем лечения, регуляции мен-
струальной функции, а также профилактики раз-
вития рецидивов тяжелых постгеморрагических 
состояний у девочек-подростков.

Наряду с вышесказанным, преимуществом 
предлагаемого метода является возможность из-
менять схему лечения, в зависимости от индиви-
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дуальной клинической ситуации, типа кровотече-
ния и схемы гормонотерапии с целью получения 
максимального положительного результата как со 
стороны внутренних половых органов (перифери-
ческое звено), так и со стороны организма в целом 
(центральное звено). 
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УДК 616-055.2:616-053.13+618.177:616-08						      ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Я. А. КОВАЛЕНКО, А. В. МАЛЬКО, И. И. РЯЗАНЦЕВ, Д. Г. ТРУНЯН,  
Е. Ф. ФИЛИППОВ, В. А. КРУТОВА

ВЛИЯНИЕ ВОЗРАСТА ПАЦИЕНТОК НА КАЧЕСТВО ПОЛУЧАЕМЫХ 
ООЦИТОВ, ЭМБРИОНОВ И ИСХОДОВ ПРОГРАММ ВСПОМОГАТЕЛЬНЫХ 

РЕПРОДУКТИВНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ

Базовая акушерско-гинекологическая клиника Федерального государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, ул. Зиповская 4/1, г. Краснодар, Россия, 350072.

АННОТАЦИЯ
Цель. Изучение влияния возраста пациенток на количество и качество получаемых ооцитов, качество эмбрионов и 
исходы лечения после проведения процедуры экстракорпорального оплодотворения и переноса эмбрионов (ЭКО 
и ПЭ).
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ эмбриологических протоколов 688 пар с возрастом 
пациенток от 19 до 43 лет, у которых лечение бесплодия проводилось методами экстракорпорального оплодотво-
рения и переноса эмбрионов. В анализ включены данные по количеству и качеству полученных ооцитов, их опло-
дотворению, способу оплодотворения и информация об исходах программы ЭКО и ПЭ. Эффективность лечения 
бесплодия оценивалась по частоте наступления беременности.
Результаты. Доля пациенток старшей возрастной группы (старше 35 лет) составила 25,1%. У данных пациенток 
наблюдается снижение показателей, которые оценивались при проведении анализа данных: количество получен-
ных ооцитов, количество оплодотворенных ооцитов; количество эмбрионов хорошего качества. Главный показа-
тель оценки эффективности программ ЭКО и ПЭ – частота наступления беременности, также снижается с увели-
чением возраста пациенток.
Заключение. Проведенный анализ данных подтверждает снижение эффективности лечения бесплодия методами 
ЭКО и ПЭ у пациенток старше 35 лет. Для пациенток разного возраста необходимо применение разных методов 
вспомогательных репродуктивных технологий: отмена переноса с криоконсервацией всех эмбрионов, перенос од-
ного эмбриона отличного качества и применение программ ЭКО и ПЭ с донорскими ооцитами.

Ключевые слова: поздний репродуктивный возраст, качество ооцитов, качество эмбрионов, экстракорпораль-
ное оплодотворение, частота наступления беременности (ЧНБ)
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ABSTRACT
Aim. The aim of this study was to investigate the effect of the age of patients on the quantity and quality of their oocytes, 
quality of embryos and the results of in vitro fertilization and embryo transfer.
Materials and methods. We conducted retrospective analysis of 668 embryo records of couples with women aged from 
19 to 43, who were treated by in vitro fertilization and embryo transfer. In this analysis we included the data of the quantity 
and quality of their oocytes, their fertilization, methods of fertilization and the results of in vitro fertilization and embryo 
transfer. The efficiency of treatment was estimated by the pregnancy rate.
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Results. The amount of elder group of patients (aged 35 years and older) was 25,1%. For this group we observed the 
decrease of studied parameters: quantity of oocytes, quantity of fertilized oocytes, and quantity of “good” (viable) oocytes. 
The main indicator of IVF & ET efficiency, the pregnancy rate also declined with the increase of the age of patients. 
Conclusion. We analyzed the obtained data and confirmed the decline in efficient treatment of infertility by in vitro fertilization 
and embryo transfer in the group of patients aged 35 years and older. It is necessary to apply different reproductive 
methods for the patients of different ages: cancelling of embryo transfer with cryopreservation, transfer of a certain best 
quality embryo, applying the programs of IVF & ET with donor oocytes.

Keywords: late reproductive age, oocyte quality, embryo quality, in vitro fertilization, pregnancy rate

Введение
В настоящее время бесплодие является ак-

туальной проблемой для очень большого числа 
людей – как женщин, так и мужчин. Только в 2015 
году в России проведено более 100000 циклов 
ЭКО и ПЭ, и с каждым годом эта цифра увеличи-
вается [1].

Современная медицина сделала большие 
шаги и добилась значительных успехов в вопро-
се лечения бесплодия. Высокая эффективность и 
доступность лечения бесплодия методами вспо-
могательных репродуктивных технологий (ВРТ) 
позволяет оказывать помощь пациентам разного 
возраста, как с женским, так и с мужским фактором 
бесплодия. Пациентки старшей возрастной группы 
(старше 35 лет) составляют значительную часть 
от общего количества пациенток, нуждающихся 
в помощи ВРТ. У пациенток старшей возрастной 
группы чаще других встречаются такие диагнозы 
как миомы матки, гиперплазии эндометрия, недо-
статочность функции яичников. Даже при отсут-
ствии выраженной патологии фертильность после 
38 лет жизни женщины снижается. Так же, исходя 
из данных S.Richardson и соавторов, после 36 лет 
в яичниках женщин происходит увеличение вдвое 
скорости атрезии фолликулов [1].

Частота наступления беременности снижается 
с увеличением возраста пациенток [2]. 

Таким образом, возраст пациенток оказывает 
значительное влияние на исход программ ЭКО и 
ПЭ. По имеющимся данным частота наступления 
беременности (ЧНБ) после 35 лет снижается до 
18,5%, по сравнению с пациентками до 35 лет, у 
которых ЧНБ составляет 40,0% [3, 4, 5, 6].

Основные факторы, обуславливающие сниже-
ние ЧНБ – это цитогенетические – специфическая 
дегенерация (апоптоз) ооцитов, усиливающаяся 
после 35-37 лет и генетические изменения – хро-
мосомные аномалии, накопление которых также 
происходит с увеличением возраста пациенток 
(моносомии, трисомии, хромосомные аберрации) 
[7, 8, 9]. Известно, что с возрастом женщины сни-
жается ответ яичников на стимуляцию овуляции, 
уменьшается количество эмбрионов развившихся 
до стадии бластоцисты, и реже наступает опло-
дотворение и беременность [10].

Согласно последним данным возрастной фак-
тор влияет на снижение фертильности и миними-
зирует вероятность успешного исхода в использо-
вании программ ЭКО и ПЭ чаще ввиду ухудшения 

качества созревающих ооцитов, происходящего 
на фоне снижения овариального резерва [11]. 

По данным Назаренко Т.А. и соавторов реко-
мендуется использование донорских ооцитов в 
программах ЭКО для пациенток старшей возраст-
ной группы, т.к. применение донорских ооцитов, 
полученных в результате стимуляции молодых 
женщин – доноров, у возрастных пациенток со-
провождается увеличением ЧНБ и уменьшением 
спонтанного прерывания беременностей на ран-
них сроках [12].

Цель исследования: изучить влияния возрас-
та пациенток на количество и качество получае-
мых ооцитов, качество эмбрионов и исходы лече-
ния после проведения процедуры ЭКО и ПЭ.

Материалы и методы
Произведен анализ проведенных протоколов 

ЭКО и ПЭ, а так же данных об исходах беременно-
сти у пациенток отделения ВРТ Базовой акушер-
ско-гинекологической клинки ФГБОУ ВО КубГМУ 
Минздрава России за 2016 год. 

Выделены 2 категории пациенток. Первая ка-
тегория включает 490 пациенток в возрасте от 19 
до 43 лет, которые проходили лечение бесплодия 
методом ЭКО и ПЭ.

Критерии включения в исследование:
1. программа ЭКО и ПЭ;
Критерии исключения: 
1. программы ЭКО в естественном цикле;
2. программы ЭКО с донорскими ооцитами;
3. программы ЭКО с суррогатным материн-

ством.
Ко второй категории были отнесены 198 паци-

енток в возрасте от 19 до 43 лет после программ 
переноса криоконсервированных эмбрионов. 

Критерии исключения: 
1. переносы криоконсервированных эмбрио-

нов, полученных из донорских ооцитов;
2. переносы криоконсервированных донорских 

эмбрионов;
3. переносы криоконсервированных эмбрионов 

суррогатным матерям.
Пациенты каждой категории были разделены 

на 5 групп в соответствии с возрастом. Данные 
представлены в таблице.

Для пациенток первой категории проводился 
анализ следующих показателей:

1. количество полученных ооцитов;
2. количество зрелых ооцитов;
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3. количество оплодотворенных ооцитов;
4. способ оплодотворения (ЭКО или ИКСИ);
5. количество эмбрионов хорошего качества;
6. частота наступления беременности;
7. частота многоплодных беременностей (двой-

ни);
8. частота неразвивающихся беременностей.
Для пациенток второй категории проводился 

анализ следующих показателей:
1. частота наступления беременности;
2. частота многоплодных беременностей (двой-

ни);
3. частота неразвивающихся беременностей.
При комбинированном оплодотворении 

ЭКО+ИКСИ пациентка относилась к группе с опло-
дотворением методом ИКСИ.

К категории эмбрионов хорошего качества от-
носились эмбрионы с количеством бластомеров 
от 6 до 9 и качеством А и В для 3-го дня переноса, 
и эмбрионы качества 3ВВ и выше для 5-го дня пе-
реноса. 

Оценка эмбрионов на 3-й день развития произ-
водилась через 72 часа после получения ооцитов 
основанная на количестве бластомеров и степе-
ни фрагментации (A. Van Steiterghem et al., 1995). 
Оценка эмбрионов на 5-й день развития произво-
дилась через 120 часов после получения ооцитов 
в соответствии с классификацией бластоцист по 
Гарднеру [13].

Результаты и обсуждение
Доля пациенток возрастной группы (старше 

35 лет) составляла 25,1% от первой категории и 
28,3% от пациенток второй категории.

Среднее количество полученных ооцитов на 
1 пациентку составляло: в группе 1 – 13,1, груп-
пе 2 – 13,3, группе 3 – 8,8, группе 4 – 7,4, группе 
5 – 6,6. Процент зрелых ооцитов от общего числа 
полученных ооцитов: в группе 1 – 87,5%, группе 2 
– 84,2%, группе 3 – 73,3%, группе 4 – 85,2%, группе 
5 – 84,8%. Количество полученных ооцитов начи-
нает снижаться в группе 3. У пациенток после 40 
лет среднее количество ооцитов снижается вдвое 
по сравнению с пациентками в возрасте до 30 лет. 
Однако проведенный анализ данных показал, что 

процентное соотношение зрелых ооцитов не сни-
жалось в зависимости от возраста, что может сви-
детельствовать о большей равномерности роста 
фолликулов при общем уменьшении их числа. 

Результаты анализа качества ооцитов, полу-
ченных от пациенток исследуемых возрастных 
групп, показывают увеличение частоты их дегене-
ративных форм у женщин старше 35 лет. В таких 
ооцитах встречаются деформация и лизис струк-
турных компонентов, фрагментация и образова-
ния вакуолей и другие признаки ухудшения каче-
ства ооцитов.

Процент оплодотворенных ооцитов соста-
вил: в группе 1 – 83,5%, группе 2 – 76,6%, группе 
3 – 83,8%, группе 4 – 76,6%, группе 5 – 68,6%. В 
группах 1, 2, 3 и 4 доля оплодотворения методом 
ИКСИ была практически одинакова – от 69,0% до 
73,0%. В группе 5 доля оплодотворения методом 
ИКСИ резко снизилась до 8,0%. Увеличение числа 
процедур оплодотворения методом ИКСИ можно 
объяснить малым количеством получаемых ооци-
тов и неоднократными попытками ЭКО и ПЭ в ана-
мнезе. Процент эмбрионов хорошего качества со-
ставил: в группе 1 – 51,2%, группе 2 – 41,3%, груп-
пе 3 – 43,5%, группе 4 – 37,0%, группе 5 – 41,7%. 
Процент оплодотворенных ооцитов и эмбрионов 
хорошего качества ниже у пациенток старшей воз-
растной группы.

Частота наступления беременности в пер-
вой категории пациенток составила: в группе 1 – 
54,6%, группе 2 – 40,6%, группе 3 – 31,2%, группе 4 
– 24,4%, группе 5 – 20,0%. Одновременно, анализ 
ЧНБ среди пациенток второй категории показал 
следующее: в группе 1 – 66,6%, группе 2 – 45,0%, 
группе 3 – 38,5%, группе 4 – 35,1%, группе 5 – 
31,8%. Данные представлены на рисунке.

Анализ данных свидетельствует о снижении 
частоты наступления беременности с увеличени-
ем возраста пациенток. Таким образом, старший 
репродуктивный возраст является неблагоприят-
ным фактором, влияющим на снижение эффек-
тивности лечения бесплодия. При применении 
протоколов с переносом криоконсервированных 
эмбрионов ЧНБ выше, чем в стимулированных 
циклах, но также снижается с возрастом. Для по-

Таблица / Table 
Распределение пациенток по возрастным группам

The amount of patients by age groups

Группа Возраст, лет

Количество пациенток

Категория 1.
Циклы со стимуляцией 

суперовуляции

Категория 2.
Циклы с переносом 

криоконсервированных 
эмбрионов

Группа 1 19-25 11 4
Группа 2 26-30 176 72
Группа 3 31-35 180 65
Группа 4 36-40 98 37
Группа 5 41-43 25 19
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лучения более высоких показателей ЧНБ у воз-
растных пациенток имеет смысл применение ци-
клов с отменой переноса, криоконсервацией всех 
хороших эмбрионов и дальнейшем переносе за-
мороженных эмбрионов. 

Процент неразвивающихся беременностей 
среди пациенток из стимулированных циклов: в 
группе 1 – 10,7%, группе 2 – 3,7%, группе 3 – 8,9%, 
группе 4 – 4,2%, группе 5 – 20,0%. Среди пациен-
ток из циклов с криопереносами: в группе 1 – 0,0%, 
группе 2 – 0,0%, группе 3 – 8,9%, группе 4 – 4,2%, 
группе 5 – 0%. Частота многоплодных беремен-
ностей среди пациенток из стимулированных ци-
клов: в группе 1 – 16,7%, группе 2 – 2,8%, группе 
3 – 3,9%, группе 4 – 12,4%, группе 5 – 0,0%. Среди 
пациенток из циклов с криопереносами: в группе 
1 – 0,0%, группе 2 – 11,1%, группе 3 – 8,0%, группе 
4 – 7,7%, группе 5 – 6,7%. 

Анализ показателей неразвивающихся и мно-
гоплодных беременностей затруднен в связи с 
единичным количеством таких случаев. У пациен-
ток старше 40 лет происходит резкое увеличение 
процента неразвивающихся беременностей как в 
стимулированных циклах, так и в циклах с крио-
переносами. Для снижения частоты наступления 
многоплодных беременностей и исключения ос-
ложнений, связанных с ними, пациенткам в воз-
расте до 40 лет рекомендуется производить се-
лективный перенос одного эмбриона. У пациенток 
старше 40 лет многоплодных беременностей при 
анализе данных не выявлено. В наши дни приме-
нение переноса одного эмбриона хорошего каче-
ства является распространенной методикой и все 
больше находит применение в практике работы 
клиник ВРТ по всему миру. В таких случаях ЧНБ 
снижается, и составляет 50%, по сравнению с пе-
реносом двух эмбрионов отличного качества, где 
ЧНБ составляет 70% [14].

Анализ результатов показал, что в группах 
старшего репродуктивного возраста у пациенток 
после 35 лет происходит снижение исследуемых 
показателей: количество полученных ооцитов, 

процент оплодотворенных ооцитов и количество 
эмбрионов хорошего качества. Снижение этих по-
казателей приводит и к снижению ЧНБ как глав-
ного показателя эффективности применения ме-
тодов ВРТ.

Таким образом, возраст пациенток значитель-
ным образом влияет на результаты и исходы ле-
чения бесплодия с помощью программ ЭКО и ПЭ. 
Это позволяет делать прогнозы и выстраивать 
тактику применения методов ВРТ.

Заключение
На основании проведенного исследования 

можно сделать следующий вывод. Возраст паци-
енток влияет на качество ооцитов, эмбрионов и 
исход программ ВРТ. У пациенток старшей воз-
растной группы (старше 35 лет) эти показатели 
значительно снижаются. Это необходимо учи-
тывать при подготовке пациенток к циклам ВРТ 
и прогнозировании их результатов. При лечении 
бесплодия с помощью ВРТ нужно подбирать для 
каждой конкретной пациентки наиболее эффек-
тивные методы ВРТ, такие как отмена переноса 
с криоконсервацией всех эмбрионов, перенос од-
ного эмбриона отличного качества и применение 
программ ЭКО и ПЭ с донорскими ооцитами.
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ЭНДОМЕТРИТА

Базовая акушерско-гинекологическая клиника Федерального государственного бюджетного образовательного 
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АННОТАЦИЯ
Цель. Целью настоящего исследования явилась оценка информативности анамнестических данных в диагностике 
хронического эндометрита до его гистологического подтверждения и возможности своевременного начала ком-
плексной терапии патологии. 
Материалы и методы. Для достижения поставленной цели проведен ретроспективный анализ 303 историй болез-
ни пациенток, которым в 2017 г проводилась пайпель-биопсия эндометрия в плане обследования перед исполь-
зованием вспомогательных репродуктивных технологий. Особый интерес, в нашем случае, представлял специ-
альный анамнез, включающий рассмотрение менструальной, половой и репродуктивной функций, перенесенных 
гинекологических заболеваний и вмешательств.
Результаты. При анализе полученных результатов выявлены наиболее постоянные признаки хронического эндо-
метрита: нарушения менструальной и секреторной функции; отмечался высокий индекс внутриматочных вмеша-
тельств, значительная частота выявления полипов эндометрия и цервикального канала (40,1%), патологических 
новообразований шейки матки (30,8%). 
Заключение. Таким образом, анамнестические данные пациенток с верифицированным эндометритом, особенно 
в расширенном варианте, с включением нетрадиционных, но актуальных на современном этапе дополнительных 
признаков, показали высокую информативность для неоадъювантной диагностики патологии эндометрия воспа-
лительного характера. Только на фоне своевременно начатой комплексной терапии происходит восстановление 
многочисленных показателей рецептивности эндометрия, что приводит к купированию клинической симптоматики 
и закладывает основу для успешной реализации репродуктивной функции.
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ABSTRACT
Aim. The purpose of this research was informational content assessment of the anamnestic data in diagnosing of 
chronic endometritis before its histologic confirmation and possibility of the timely beginning of complex therapy  
of pathology.
Materials and methods. To achieve the aim of the retrospective analysis of 303 case reports of patients who underwent 
endometrium papel biopsy as a part of examination plan before assisted reproductive treatment in 2017. A particular 
interest, in our case, submitted the special anamnesis including consideration of menstrual, sexual and reproductive 
functions, past gynecologic diseases and interventions.
Results. In the analysis of the received results the most constant signs of chronic endometritis: disorders of menstrual and 
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seсretory functions; the high index of intrauterine interventions, considerable frequency of identification of endometrium 
polyps and the cervical channel (40,1%), pathological cervical neoplasia (30,8%) were noted.
Conclusion. Thus, anamnestic data of patients with the verified endometritis, especially extended one, with inclusion of 
nonconventional, but relevant at the present stage additional signs, have shown high informational content for neoadjuvant 
diagnosis of pathology of endometrium of inflammatory character. Only against the background of timely initiated complex 
therapy, numerous endometrial receptivity parameters are restored, which leads to relief of clinical symptoms and lays the 
foundation for the successful implementation of reproductive function.

Keywords: chronic endometritis, endometritis diagnosing, complex treatment of endometritis

Введение
Хронический (аутоиммунный) эндометрит – 

клинико-морфологический синдром, представ-
ляющий собой комплекс морфофункциональ-
ных изменений эндометрия воспалительного ха-
рактера, которые сопровождаются нарушением 
нормальной циклической трансформации и ре-
цептивности ткани [1, 2, 3]. Многие исследовате-
ли рассматривают эндометрит как обязательную 
стадию при восходящей инфекции половых ор-
ганов. Выявление у больной спаечного процесса 
в малом тазу, особенно III–IV степени распро-
странения, и хронического сальпингоофорита 
являются важными предикторами хронического 
эндометрита, особенно при отсутствии анамне-
стических указаний на проведение адекватной 
антибактериальной и противовоспалительной 
терапии [4].

Опасность хронического эндометрита заклю-
чена в том, что его длительное течение без адек-
ватной терапии неминуемо влечет за собой раз-
рушение экстрацеллюллярного матрикса эндо-
метрия, изменение архитектоники ткани и после-
дующую ишемию [5]. Все это не может не влиять 
на основную функцию эндометрия, поскольку 
имплантация бластоцисты и развитие беремен-
ности возможны только при условии успешного 
«диалога» между слизистой оболочкой матки и 
эмбрионом в течение достаточно короткого вре-
мени – имплантационного окна [2, 6, 7]. Воспа-
ление слизистой оболочки матки нарушает им-
плантацию, что очевидно уже по клиническим 
проявлениям, таким как бесплодие, привычное 
невынашивание, серийные неудачи экстракор-
порального оплодотворения (ЭКО), разнообраз-
ные осложнения беременности и родов, гипер-
пластические процессы эндометрия [6, 8, 9, 10]. 
«Золотым стандартом» и окончательным этапом 
диагностики хронического эндометрита являет-
ся морфологическое исследование эндометрия. 
Распространенность хронического эндометрита 
у пациенток с бесплодием и невынашиванием 
колеблется, по мнению отечественных исследо-
вателей, от 2,8 до 70%. В исследовании Kasius 
и соавт., опубликованном в 2011 г. хронический 
эндометрит диагностирован у 2,8% пациенток, 
подвергшихся гистероскопии и диагностическо-
му выскабливанию перед программой ЭКО [11]. 
По данным Е.В. Козыревой частота встречае-
мости этой патологии составляет 72,5±5,4% у 

пациенток с бесплодием и 86,1±5,8% у женщин 
с невынашиванием беременности репродук-
тивного возраста [12]. Такой разброс данных 
обусловлен малой чувствительностью рутин-
ных диагностических методов, существенной 
экономической составляющей культуральных и 
молекулярно-биологических методов исследо-
вания содержимого полости матки. При патоло-
гии репродуктивной функции морфологическая 
«гипердиагностика» эндометрита оправдана, 
т.е. сомнительные случаи лучше трактовать как 
эндометрит, чем упустить возможность своевре-
менного лечения, при этом всегда необходима 
взвешенная и обоснованная антимикробная те-
рапия [1].

По данным литературы, почти в 70% случа-
ев воспалительных заболеваний органов малого 
таза (ВЗОМТ) применение рутинных методов ди-
агностики не позволяет выявить этиологический 
фактор [2, 13]. Результаты неточных микробио-
логических исследований в большей степени 
вводят в заблуждение клиницистов и не способ-
ствуют эффективному лечению, а в реальности 
антимикробная терапия ВЗОМТ всегда являет-
ся эмпирической. При этом схемы лечения эм-
пирически должны обеспечивать элиминацию 
широкого спектра возможных патогенных микро-
организмов, включая хламидии, гонококки, три-
хомонады, грамотрицательные факультативные 
бактерии, анаэробы и стрептококки, в связи с 
чем целесообразно назначить комбинацию ан-
тибактериальных средств [1, 2, 4, 14, 15]. При 
стерильных посевах эндометрия и невозможно-
сти проведения микробиологического исследо-
вания у пациенток с признаками хронического 
эндометрита всегда оправдано проведение эм-
пирической терапии препаратами широкого ан-
тибактериального и противовирусного спектра 
действия. Вопрос об обязательном выявлении 
того или иного микробного агента в рутинной 
амбулаторной практике не имеет положитель-
ного ответа, так как мировой опыт, включающий 
научные исследования с высоким уровнем до-
казательности, демонстрирует необходимость 
эмпирической терапии, основанной на мини-
мальных клинических критериях, ведь в против-
ном случае последствия для репродуктивной 
системы могут быть непоправимы [16]. Схемы 
эмпирической антимикробной терапии проводят 
в соответствии с рекомендациями CDC (2015 
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г.), отечественными рекомендациями [14]. Учи-
тывая многообразие патологических процессов 
в организме при ВЗОМТ, которые невозможно 
купировать с помощью антибактериальной те-
рапии, вторым обязательным этапом лечения 
должна быть реабилитация [4, 16].

Неадекватная и отсроченная терапия может 
привести к формированию клинически стертых 
форм эндометрита со сменой ведущего микробно-
го агента, значительным распространением вос-
палительного процесса и глубоким повреждением 
эндометрия, что в дальнейшем будет представ-
лять большие сложности в определении тактики 
и прогноза восстановления репродуктивной функ-
ции [1, 17].

По данным Г.Т. Сухих, А.В. Шуршалиной (2013 
г.), после применения поэтапной комплексной 
терапии хронического эндометрита частота на-
ступления беременности без учета наличия со-
четанных патологических процессов составляет 
41,4%; без применения программы ВРТ – 47,8% и 
в программах ЭКО – 35,8%. С учетом перинаталь-
ных потерь, частота донашивания беременности 
после курса лечения составляет 37,4%. У пациен-
ток с изолированным хроническим эндометритом 
частота наступления беременности после оконча-
ния лечения составляет 79,2%, частота донашива-
ния беременности – 75%.

С момента основания Базовой акушерско-ги-
некологической клиники Кубанского государствен-
ного медицинского университета (далее Клиника) 
существует и расширяется отделение «Стационар 
дневного пребывания», мощность которого в на-
стоящее время равна 71 койке, работающее в 2 
смены. Сотрудниками отделения накоплен доста-
точный опыт диагностики и консервативного ле-
чения гинекологической патологии, постоянно со-
вершенствуются алгоритмы выявления различных 
нозологических форм. 

Цель исследования: дать оценку информа-
тивности анамнестических данных в диагностике 
хронического эндометрита до его гистологическо-
го подтверждения и возможности своевременного 
начала комплексной терапии патологии. 

Материалы и методы 
Для достижения поставленной цели проведен 

ретроспективный анализ 303 медицинских карт 

пациенток, которым в 2017г. проводилась пай-
пель-биопсия эндометрия в плане обследования 
перед использованием вспомогательных репро-
дуктивных технологий. Биопсию эндометрия про-
водили устройством Pipelle de Cornaна на 7-10-й 
дни менструального цикла при отсутствии любых 
проявлений инфекционно-токсического компонен-
та воспаления. 

В исследование вошли пациентки в возрасте 
от 23 до 44 лет (средний возраст – 33,4 ±1,7г.), с 
первичным бесплодием – у 165 женщин (56,5%), 
вторичным – у 127 (43,5%); с длительностью бес-
плодия от 1 до 17 лет (средняя длительность – 
4,3±1,1г.). 

Гистологическое исследование аспирацион-
ного материала осуществляли по стандартной 
методике: фиксация ткани 10% раствором ней-
трального формалина, обезвоживание с исполь-
зованием изопропилового спирта, пропитывание 
парафином. Из парафиновых блоков изготавлива-
ли срезы толщиной 5мкм, окрашивали гематокси-
лином и эозином. При обнаружении в эндометрии 
лимфо-макрофагальной инфильтрации стромы 
с периваскулярным и перигландулярным распо-
ложением клеточного инфильтрата, лимфоидных 
фолликулов в функциональном слое эндометрия, 
склероза стенок спиральных артерий и фиброза 
стромы, а также микрополипов ставился диагноз 
хронического эндометрита (полная морфологи-
ческая картина). В случае обнаружения двух или 
трех критериев из перечисленных – указывали 
«неполную морфологическую картину» хрониче-
ского эндометрита. 

Результаты и обсуждение
При проведении гистологического исследова-

ния пайпель-биопсий эндометрия морфологиче-
ские признаки хронического эндометрита обна-
ружены у 292 пациенток (96,4%). Распределение 
вариантов гистологических заключений представ-
лено в таблице 1.

Для обоснования клинического диагноза в це-
лом и основного диагноза детально на протяжении 
ряда лет нами используется комплексная схема, 
разработанная на основании классических крите-
риев ВЗОМТ, которая представлена в таблице 2.

Особый интерес, в нашем случае, представлял 
специальный анамнез, включающий рассмотре-

Таблица 1 / Table 1
Результаты пайпель-биопсии  эндометрия (n=303)

Results of endometrium papel biopsy 
Гистологическое заключение Абс. %

Эндометрий фазы пролиферации без признаков воспаления 
и фиброза стромы 11 3,63

Хронический эндометрит (полная морфологическая картина) 90 29,70

Неполная морфологическая картина хронического 
эндометрита 202 66,67



26

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)
Таблица 2 / Table2

Комплексная схема обоснования клинического диагноза ВЗОМТ
Complex scheme which is the basis for the clinical diagnosis of IDBSP 

(Inflammatory diseases of bodies of a small pelvis)

На основании: Относительно диагноза основного заболевания: 
Хронический метроэндометрит

Относительно диагноза основного заболевания: 
Хронический сальпингоофорит

Жалоб

- боли внизу живота тянущего, ноющего характера;
- приобретенные нарушения менструального цикла
- патологические выделения из половых путей;
- болезненный половой акт

- боли внизу живота тянущего, ноющего характера;
- приобретенные нарушения менструального цикла;
- патологические выделения из половых путей;
- болезненный половой акт

Анамнеза 
заболевания

Жалобы беспокоят:
1. ___недель, месяцев;
2. после инвазивных вмешательств на половых органах 
(внутриматочных)
3. после________
4. Заключение гистероскопии*
5. Гистологическое заключение*
Эхография:
Признаки диффузных изменений миометрия и 
эндометрия;
Кольпоскопия:
Эндоцервицит, вагинит
Положительные результаты обследования на ИППП

Жалобы беспокоят:
1. ___недель, месяцев;
2. после инвазивных вмешательств на половых органах 
3. после________
4. заключение лапароскопии*
5. Гистологическое заключение*
Эхография:
Признаки диффузных изменений в яичниках;
Расширение маточных труб с анэхогенным содержимым*;
Жидкость в малом тазу*
Кольпоскопия: КС-признаки вагинита, эндоцервицита
Положительные результаты обследования на ИППП

Анамнеза жизни

Специального 
анамнеза

Вторичные нарушения менструального цикла 
(гиперполименорея, метроррагии, гипоолигоменорея, 
дисменорея);
Нарушение секреторной функции
Хронический метроэндометрит с ____года
Острый метроэндометрит в анамнезе 
Неоднократные внутриматочные вмешательства, с 
осложнениями
Результаты гистологического исследования 
эндометрия*
ИППП в анамнезе

Вторичные нарушения менструального цикла 
(гиперполименорея, опсоменорея, тахименорея, 
дисменорея);

Хронический сальпингоофорит с ____года;
Острый сальпингоофорит в анамнезе
Заключение лапароскопии*
Результаты гистологического исследования придатков матки*
ИППП в анамнезе

Данных общего 
обследования

1. Гипертермия 
2. Болезненность при пальпации в нижних отделах 
живота

1. Гипертермия
2. Болезненность при пальпации в нижних отделах живота

Данных 
влагалищного 
исследования

В зеркалах:
- гиперемия слизистой оболочки влагалища, шейки 
матки;
- патологические выделения из цервикального канала, 
влагалища
Бимануально:
матка: 
- увеличена;
- размягчена;
- болезненная
Болезненные тракции шейки матки

В зеркалах:
- гиперемия слизистой оболочки влагалища, шейки матки
- патологические выделения из шейки матки, влагалища
Бимануально:
придатки матки:
- увеличены, без четких контуров;
- тяжистые;
- болезненные
Болезненные тракции шейки матки

Данных 
лабораторного 
исследования

Лейкоцитоз периферической крови;
Сдвиг лейкоцитарной формулы влево;
Повышение СОЭ; 
Положительный СРБ;
Лейкоцитоз отделяемого из ц/канала, влагалища
Положительные результаты обследования на ИППП

Лейкоцитоз периферической крови;
Сдвиг лейкоцитарной формулы влево;
Повышение СОЭ;
Положительный СРБ;
Лейкоцитоз вагинального содержимого, отделяемого из ц/
канала
Положительные результаты обследования на ИППП

Данных 
инструментального 

обследования**

Эхография:
- Признаки диффузных изменений миометрия и 
эндометрия; Кольпоскопия:
- КС-признаки эндоцервицита, вагинита

Эхографии:
Признаки диффузных изменений в яичниках;
Расширение маточных труб с анэхогенным содержимым*;
Жидкость в малом тазу*

Заключения 
смежных 

специалистов**

Примечание: * - определяющие критерии ВЗОМТ, ** - после поступления в отделение.
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ние менструальной, половой и репродуктивной 
функций, перенесенных гинекологических заболе-
ваний и вмешательств.

Из анамнеза: нарушения менструального 
цикла отмечала 161 пациентка. В виде дисмено-
реи – 10 пациенток, у 31 пациентки – нерегуляр-
ные менструации, в 120 случаях – нарушение 
менструального цикла по типу гиперполимено-
реи. Условно «специфичные» для метроэндо-
метрита  – у 125 пациенток, для оофорита  – в 
36 наблюдениях. Бели различного характера 
периодически имели место в 264 случаях.Ука-
зание на наличие хронического воспаления ге-
ниталий отмечали все пациентки, длительность 
ВЗОМТ от 1 года до 19 лет (средняя 6,3±2,1г). 
Предоставленные схемы лечения оказались 
адекватными лишь в 5 случаях, в остальных не 
выдерживалась длительность использования 
медикаментов, зачастую терапия сводилась к 
антимикробной монотерапии выявленных ИППП 
и условно-патогенной флоры, бесконтрольному 
назначению иммуномодуляторов, активному и 
неоднократному местному лечению, параллель-
ному назначению нескольких эубиотических 
препаратов.

Противовирусная терапия назначалась 
лишь при наличии специфической патологии, 
диагностированной в кабинете патологии шей-
ки матки (остроконечные кондиломы влагали-
ща и вульвы, плоская кондилома шейки матки) 
и положительных результатах ПЦР-диагности-
ки папилломавирусной инфекции. Острый вос-
палительный процесс матки и придатков при 
госпитализации диагностирован у 4 пациенток. 
Инвазивных вмешательств, предпринятых в 
связи с бесплодием, наличием очаговых обра-
зований в области придатков и при патологии 
эндометрия, при подозрении на трубную бе-
ременность, проведено, при общем подсчете: 
лапаротомий – 29 (в 4 случаях – кесарево се-
чение) (23 пациента), лапароскопий –316 (1,1 
на 1 пациентку) (263 пациентки); сальпингэк-
томий – 123 (по поводу гидросальпинкса – 63 
случая, пиосальпинкса – 3, эктопической бе-
ременности – 57); 56 цистэктомий; деструк-
тивное лечение малых форм наружного гени-
тального эндометриоза – 117, адгезиолизис – в 
144 случаях; диагностических и лечебно-диа-
гностических внутриматочных манипуляций 
(гистероскопия, раздельное выскабливание 
матки, ЦУГ-эндометрия, пайпель-биопсия эн-
дометрия, ЭхоГСГ, роды через естественные 
родовые пути) – 346 (1,2 на 1 пациентку) (274 
пациентки). 

Хронический и острый сальпингит при лапа-
роскопии подтвержден у 152 больных, гистологи-
чески доказан во всех случаях (113 пациенток). 
Гистологические признаки хронического воспали-
тельного процесса в эндометрии выявлены у 97 
пациенток, полип эндометрия и цервикального 

канала подтверждены в 117 случаях. Осложнения 
плановых инвазивных вмешательств отмечено в 
анамнезе в 16 случаях, с метроррагией в 11 из них. 
Изолированные или сочетанные ИППП зафикси-
рованы в анамнезе у 109 пациенток. Лечение по 
поводу патологии шейки матки у соответствующих 
специалистов получали 90 пациенток, в 12 случа-
ях – в связи с рецидивированием патологических 
новообразований.

Суммируя полученные результаты, в пользу 
ВЗОМТ той или иной локализации указывали сле-
дующие анамнестические данные (табл. 3, 4).

Анализируя полученные результаты, отметим: 
наиболее постоянным проявлением эндометри-
та, помимо нарушений менструальной, следует 
считать нарушения секреторной функции. Отме-
чается высокий индекс внутриматочных вмеша-
тельств, предпринятых в связи с проявлениями 
(осложнениями) воспалительного процесса или 
послуживших толчком для его возникновения. В 
большинстве случаев отсутствует манифестное 
начало заболевания, и оно протекает как первич-
но хроническое. Удручает факт, что при наличии 
в большом количестве наблюдений достоверных 
признаков патологии в анамнезе, отмечается ми-
нимализм ответных действий в пользу выздоров-
ления или стабилизации процесса. 

Обращает на себя внимание высокая частота 
выявления полипов эндометрия и цервикального 
канала (40,1%), патологических новообразова-
ний шейки матки (30,8%) у пациенток с верифи-
цированным диагнозом эндометрита. Данная па-
тология не относится к классическим критериям 
диагностики ВЗОМТ, но, на наш взгляд, требует 
внесения в список дополнительных критериев для 
диагностики эндометрита в обоих случаях, саль-
пингоофорита – в последнем.

Таким образом, анамнестические данные па-
циенток с верифицированным эндометритом, 
особенно в расширенном варианте, с включением 
нетрадиционных, но актуальных на современном 
этапе дополнительных признаков, показали высо-
кую информативность для неоадъювантной диа-
гностики патологии эндометрия воспалительного 
характера. 

Вооружившись четкими представлениями о 
последовательности терапевтических мероприя-
тий, каждый врач амбулаторного звена на своем 
уровне или своевременно направляя пациент-
ку в медицинские организации, располагающие 
достаточным набором лечебно-диагностических 
возможностей, способен повлиять на исход такой 
непростой, но весьма важной для репродуктивной 
функции женщины проблемы.

Только на фоне своевременно начатой ком-
плексной терапии происходит восстановление 
многочисленных показателей рецептивности эн-
дометрия, что приводит к купированию клини-
ческой симптоматики и закладывает основу для 
успешной реализации репродуктивной функции.
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Таблица 3 / Table3
Данные специального анамнеза в пользу хронического метроэндометрита

Data of the special anamnesis indicating chronic metroendometritis
Специальный анамнез Абс. %

Вторичные нарушения менструального цикла 
(гиперполименорея, метроррагии, гипоолигоменорея, дисменорея) 125 42,8
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Таблица 4 / Table4
Данные специального анамнеза в пользу хронического сальпингоофорита

Data of the special anamnesis indicating chronic salpingo-oophoritis
Специальный анамнез Абс. %
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опсоменорея, тахименорея, дисменорея) 36 12,3

Хронический сальпингоофорит с ____года
(длительность заболевания) 6,3±2,1 г

Острый сальпингоофорит в анамнезе 4 1,4

Заключение лапароскопии* 152 52,1

Результаты гистологического исследования придатков матки* 113 38,7

ИППП в анамнезе 109 39,3
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Н. В. НАУМОВА, Е. А. БОЛДОВСКАЯ, В. В. МАКУХИНА, В. А. КРУТОВА

ИНТРАОПЕРАЦИОННАЯ УЛЬТРАЗВУКОВАЯ НАВИГАЦИЯ 
ПРИ ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ МИОМ МАТКИ

Базовая акушерско-гинекологическая клиника Федерального государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, ул. Зиповская 4/1, Краснодар, Россия, 350072.

АННОТАЦИЯ
Цель. Улучшение результатов хирургического лечения миом матки с использованием интраоперационной ультраз-
вуковой навигации.
Материалы и методы. Под наблюдением находились 74 женщины с миомами матки, обследованные и опериро-
ванные эндоскопическим доступом с применением до- и интраоперационных методов эхографической диагности-
ки. Контрольную группу составили 74 пациентки с миомами матки, которым проводили традиционное ультразвуко-
вое исследование органов малого таза до и после операции.
Результаты. Применение интраоперационной трансвагинальной и лапароскопической эхографии уменьшает вре-
мя хирургической ревизии, снижает частоту интра- и послеоперационных осложнений, частоту рецидивов в после-
операционном периоде.
Заключение. Интраоперационная ультразвуковая навигация представляет собой ценный метод исследования, по-
зволяющий четко определить объем хирургического вмешательства, обеспечить его безопасность, а также более 
точно оценивать адекватность проведенного хирургического лечения.

Ключевые слова: интраоперационая ультразвуковая навигация, миома матки, лапароскопическая эхография
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N. V. NAUMOVA, E. A. BOLDOVSKAYA, V. V. MAKUKHINA, V. A. KRUTOVA

INTRAOPERATIVE ULTRASOUND NAVIGATION IN SURGICAL TREATMENT OF UTERINE MYOMAS

Fundamental Obstetric-Gynecological Clinic of Kuban State Medical University of Ministry of Healthcare 
of the Russian Federation, Zipovskaya str., 4/1, Krasnodar, Russia, 350072.

ABSTRACT
Aim. Improvement of the results of surgical treatment of uterine myomas using intraoperative ultrasound navigation.
Materials and methods. 74 women with uterine myomas under supervision were examined and operated with endoscopic 
access using pre- and intraoperative methods of echographic diagnostics. The control group consisted of 74 patients with 
uterine myomas who underwent traditional ultrasound examination of pelvic organs before and after the operation.
Results. The use of intraoperative transvaginal and laparoscopic echography reduces the time of surgical revision, reduces 
the frequency of intra- and postoperative complications, and the frequency of relapses in the postoperative period.
Conclusion. Intraoperative ultrasound navigation is an important research method to clearly define the scope  
of the surgery, ensure its safety, and also more accurately assess the adequacy of the surgical treatment performed.

Keywords: intraoperative ultrasound navigation, uterine myoma, laparoscopic echography

Введение
В настоящее время хирургия органов малого 

таза практически немыслима без полноценной 
ультразвуковой ревизии, что отмечается в рабо-
тах крупных отечественных и зарубежных авторов 
[1, 2]. Обнаружение внутриорганных образований 

небольших размеров (в том числе небольшие ми-
оматозные узлы), не деформирующих контуры и 
полость матки, является довольно сложной за-
дачей, их интраоперационное выявление сопро-
вождается значительной травматизацией миоме-
трия [3].
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С появлением инраоперационной трансваги-
нальной (ИОТВЭ) и лапароскопической (ЛЭ) уль-
тразвуковой навигации расширяются возможности 
более четко идентифицировать структуру патоло-
гических образований независимо от их величины 
и локализации; выявить патологические процессы, 
которые не были диагностированы при трансабдо-
минальной (ТАЭ) и трансвагинальной эхографии 
(ТВЭ), а также обеспечить контроль эффективно-
сти выполнения хирургического вмешательства и 
предотвратить инраоперационные осложнения [4, 
5]. Большая мобильность и высокая информатив-
ность, отсутствие лучевой нагрузки и относитель-
но небольшая стоимость явились предпосылками 
для интенсивного исследования и применения 
возможностей интраоперационной ультразвуко-
вой навигации в гинекологии [6]. Важно отметить, 
что в последние годы было создано новое поколе-
ние ультразвуковых приборов для дигностической 
и интраоперационной эхографии, использование 
которых позволяет более четко идентифициро-
вать структуру патологических образований неза-
висимо от их величины и локализации. 

Разработка и внедрение в практику специаль-
ных эндоскопических ультразвуковых датчиков с 
управляемой головкой, а также возможность доп-
плеровского исследования кровотока дают воз-
можность еще более расширить диагностические 
возможности данного метода [5].

Цель исследования: улучшение результатов 
хирургического лечения миом матки с использова-
нием интраоперационной ультразвуковой навига-
ции.

Материалы и методы
Под наблюдением находились 74 женщины с 

миомами матки, обследованные и оперированные 
эндоскопическим доступом с применением до- и 
интраоперационных методов эхографической 
диагностики. Контрольную группу составили 74 
пациентки с миомами матки, которым проводили 
традиционное ультразвуковое исследование орга-
нов малого таза до и после операции. Исследо-
вание проводилось на базе отделений оператив-
ной гинекологии и лучевой диагностики базовой 
акушерско-гинекологической клиники Кубанского 
государственного медицинского университета. 
Возраст пациенток составил от 25 до 45 лет в ос-
новной группе (средний возраст 38,6±0,2 лет), от 
27 до 45 лет в контрольной группе (средний воз-
раст 38,9±0,2 лет).

На дооперационном этапе трансабдоми-
нальное и трансвагинальное сканирование ор-
ганов малого таза выполнено на аппаратах 
GEVolusonE6 (Австрия), с возможностью трех-
мерного посрезового анализа изображения, 
интерактивной 3D-реконструкцией и RealTime 
4Dтрансабдоминальным и трансвагинальным 
датчиками объемного сканирования в реальном 
времени; PhilipsHD11 XE (Голландия) датчиками 

внутриполостным широкополосным микрокон-
вексным С9-5EC, конвексным С6-3;FlexFocus500 
B-KMedical (Дания) датчиками внутриполостным-
микроконвексным7,5 МГц и конвексным 3,5 МГц. 
Интраоперационная эхография выполнена на 
уз-сканере FlexFocus800 B-KMedical (Дания) дат-
чиками трансабдоминальным 8764 (3,5-6 МГц), 
внутривагинальным 8819 (9-5 МГц) и 4-way ла-
пароскопическим 8666-RF с гибкой управляемой 
головкой (10-4,3 МГц) для полипозиционного ис-
следования. Лапароскопический датчик вводили 
в брюшную полость через специальный 10-мм 
троакар. Для улучшения визуализации во время 
операции перед лапароскопической эхографией в 
брюшную полость вводили около 500-600 мл сте-
рильного физ. раствора; при контактной визуали-
зации поверхность органа увлажняли с помощью 
ирригатора. Продолжительность интраоперацион-
ной ультразвуковой навигации составила от 4 до 
10 минут (в среднем 7±1,6 мин).

Лапароскопия выполнялась по общепринятой 
методике, с помощью лапароскопафирмы “Karl-
Storz” (Германия). В послеоперационном периоде 
УЗ-мониторинг проводился на 1-е и 4-е сутки по-
сле операции, а также через 1,3 и 6 месяцев после 
операции. При этом оценивали размеры послео-
перационного рубца на матке, восстановление 
кровотока в зоне операции, отсутствие отграни-
ченных жидкостных скоплений в зоне операции.

Для статистического анализа данных использо-
вали пакет Statistica 6.0. Различия между группами 
считали значимыми при p<0,05 [7].

Результаты и обсуждение
Во время лапароскопических и гистероскопи-

ческих миомэктомий размеры матки соответство-
вали 8-16 нед. беременности (в среднем 9,1±2,5 
нед.); при этом было обнаружено от 1 до 9 мио-
матозных узлов. Из всех инраоперационно диа-
гностированных миоматозных узлов узлы с интер-
стициальной локализацией составили в основной 
группе 41,5%, в контрольной группе 40,0%; суб-
серозные миоматозные узлы – 23,8% в основной 
группе и 24,2% в контрольной; субмукозные мио-
матозные узлы – 9,1% в основной группе, и 7,4% 
в контрольной; узлы смешанной локализации – 
25,6% в основной группе и 28,1% в контрольной 
группе (рисунок). В основной группе пациенток 
на дооперационном этапе было выполнено ком-
плексное трансвагинальное (ТВУЗИ) и трансабдо-
минальное (ТАУЗИ) ультразвуковое исследование 
органов малого таза. 

В основной группе пациенток на дооперацион-
ном этапе было выполнено комплексное трансва-
гинальное (ТВУЗИ) и трансабдоминальное (ТАУ-
ЗИ) ультразвуковое исследование органов малого 
таза. При этом процент ложноотрицательных ре-
зультатов составил 8%, ложноположительных – 
3%. Диагностическая точность метода составила 
68%. На интраоперационном этапе визуальный 



32

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)

осмотр при лапароскопии (ЛС) и гистероскопии 
(ГС) показал ложноотрицательный результат в 
10% случаев, диагностическая точность методов 
ЛС и ГС составила 93%. Сочетанное применение 
интраоперционной транвагинальной эхографии 
(ИОТВЭ) и лапароскопической эхографии (ЛЭ) по-
зволило дополнительно выявить еще 14 миомато-

зных узлов, не определенных на дооперационном 
этапе и интраоперационном визуальном осмотре. 
При этом диагностическая точность метода соста-
вила 99% (табл. 1).

Из данной таблицы видно, что использование 
интраоперационной ультразвуковой навигации 
(ИОТВЭ+ЛЭ) значительно повышает эффектив-

Рис. Локализация миоматозных узлов у пациенток в основной и контрольной группах, %.
Fig. Localization of myomatous nodes in patients in the main and control groups, %.

Таблица 1 / Table 1
Сравнительная оценка информативности различных методов  

до- и интраоперационной диагностики миом матки в основной группе
Comparative evaluation of the informative value of various methods pre- and intraoperative 

diagnosis of myoma of the uterus in the main group
Методы диагностики

ТВУЗИ+ТАУЗИ ЛС+ГС ИОТВЭ ЛЭ ИОТВЭ+ЛЭ
Чувствительность 86% 87% 93% 96% 98%
Специфичность 50% 100% 100% 100% 100%
Диагностическая
точность 68% 93% 96% 98% 99%

Таблица 2 / Table 2
Продолжительность операции, объем кровопотери,  

инра- и послеоперационные осложнения в основной и контрольной группах 
у пациенток с миомами матки

Duration of operation, volume of blood loss, intraoperative and postoperative complications 
in the main and control groups in patients with uterine myomas

Признак Основная группа
(n=74)

Контрольная группа 
(n=74)

Длительность операции (мин), M±m 78±11,5* 93±15,1*
Интраоперационные осложнения:
-перфорация стенок матки
-перфорация кишечника

0 1

0 1

Объем кровопотери (мл), M±m 134±24,7* 170±30,2*
Послеоперационные осложнения 
(гематомы в зоне операции 
на матке)

0 2

Частота повторных оперативных 
вмешательств 0 4

Примечание: контрольная группа – пациентки, которым инраоперационная эхография не проводи-
лась; М – средняя, ±m – стандартная ошибка среднего; * − р<0,05.
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ность лапароскопической миомэктомии. Кроме 
того, использование метода инраоперационной 
ультразвуковой навигации повлияло на ход опера-
ции у 36,7% пациенток. При небольших размерах 
интерстициальных узлов и отсутствии деформа-
ции наружных контуров матки интраоперационная 
ультразвуковая навигации помогла уточнить ло-
кализацию и расположение миоматозных узлов, 
проконтролировать ход операции, полноту иссе-
чения миоматозных узлов, избежать развития ин-
траоперационных осложнений. 

Применение инраоперационной ультразвуко-
вой навигации позволило сократить объем опе-
рации в среднем на 15 мин. в основной группе 
по сравнению с контрольной группой, уменьшить 
объем кровопотери в основной группе на 40 мл, 
уменьшить количество интра- и послеоперацион-
ных осложнений, снизить частоту повторных опе-
ративных вмешательств и рецидивов миом матки 
(табл. 2).

Заключение
Применение инраоперационной ультразвуко-

вой навигации (ИОТВЭ+ЛЭ) должно рассматри-
ваться как обязательное условие при выполне-
нии хирургических вмешательств на органах ма-
лого таза, в том числе при лапароскопических и 
гистероскопических миомэктомиях. Основными 
преимуществами интраоперационной эхогра-
фии являются: уменьшения времени оператив-
ного вмешательства, снижения объема крово-
потери, отсутствие интра- и послеоперацион-
ных осложнений, снижение частоты рецидивов 
миом матки и количества повторныхо опера-
тивных вмешательств. Кроме того, интраопе-
рационная ультразвуковая навигации позволя-
ет определить оптимальный объема операции; 
контролировать ход выполнения оперативного 
вмешательства, оценить адекватность и пол-
ноту проведенного оперативного лечения. Вы-
сокая диагностическая точность метода (99%) 
интраоперационной ультразвуковой навигации 

делает его незаменимым при операциях на ор-
ганах малого таза; данный метод по праву мо-
жет считаться «золотым стандартом» интраопе-
рационной диагностики.
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УДК 618.182-089.84:618.1-089								        ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

О. В. ТАРАБАНОВА, Т. Г. МЕЛКОНЬЯНЦ, А. А. ОРДОКОВА, Е. И. СОКОЛОВА, Н. А. КРАВЦОВА,
И. И. КРАВЦОВ, А. В. ЕФИМЕНКО

MESH-АССОЦИИРОВАННЫЕ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННЫЕ ОСЛОЖНЕНИЯ 
ПРИ УСТАНОВКЕ СИНТЕТИЧЕСКИХ СЕТЧАТЫХ ИМПЛАНТОВ 

ТРОАКАРНОЙ И ЯКОРНОЙ МЕТОДИКАМИ

Базовая акушерско-гинекологическая клиника Федерального государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, ул. Зиповская, д. 4/1, Краснодар, Россия, 35072.

АННОТАЦИЯ
Цель. Снижение частоты mesh-ассоциированных осложнений путем сравнительного анализа результатов ваги-
нальной экстраперитонеальной вагинопексии с применением троакарной и "якорной" методик установки синтети-
ческого импланта.
Материалы и методы. Был проведен ретроспективный анализ амбулаторных карт и карт стационарного больного 
160 пациенток, которым было проведено оперативное лечение пролапса гениталий путем вагинальной экстра-
перитонеальной вагинопексии системами Prolift, (Johnson&Johnson, США) по системе Пелвикс (Линтекс, РФ), по 
системе Elevate (AMS, США), по системе Calistar (Promedon, Аргентина). Длительность послеоперационного на-
блюдения составила 3 года. В 1 группе пациентки были прооперированы с использованием троакарных методик 
(Prolift, Пелвикс). Вторую группу составили пациентки, прооперированные с использованием «якорных» технологий 
по методике Elevate и Calistar. Степень пролапса гениталий определялась по системе POP-Q. Индекс влияния 
пролапса гениталий на качество жизни (ИВКЖ) оценивали с помощью валидированного опросника ПД-КЖ. Для 
проверки точности гипотезы использовался Хи-квадрат. Достоверными считали различия при p<0,05.
Результаты. В 1 группе среднее время операции составило 98±26 мин. Частота эрозий слизистой влагалища – 
10,9%, в 4,1% случаях было проведено частичное иссечение импланта. У 1,4% отмечено сморщивание импланта, 
сопровождавшеесяне купируемым болевым синдромом, в связи с чем имплант был частично иссечен. Хроническая 
тазовая боль была отмечена у 11,3% пациенток. Диспареуния de novo отмечена у 11,0% пациенток. Инфицирова-
ние импланта наблюдалось у 2,7%, было произведено удаление импланта. Протрузия импланта в мочевой пузырь 
произошла у 1 пациентки, имплант был частично иссечен. Частота рецидива пролапса гениталий составила 10,4%. 
Во 2-й группе среднее время операции составило 79±32 мин. Частота эрозий слизистой влагалища составила 
3,1%, в 1 случае потребовалось частичное иссечение импланта. Диспареуния de novo отмечена у 6,1% пациенток, 
у 1 из них имплант был частично иссечен. Хроническая тазовая боль была отмечена у 3,1% пациенток – болевой 
синдром был купирован консервативно. Частота рецидива пролапса гениталий во 2-й группе составила 9,8%. 
Заключение. Операции хирургической коррекции пролапса гениталий с применением синтетических сетчатых им-
плантов высокоэффективны не зависимо от способа фиксации импланта. При этом целесообразно отдавать пред-
почтение якорным технологиям, учитывая более низкую частоту mesh-ассоциированных осложнений.

Ключевые слова: mesh-ассоциированные осложнения, пролапс гениталий, якорные методики, троакарные 
методики
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ABSTRACT
Aim. To reduce incidence of mesh-related complications by comparative analysis of the results of vaginal extraperitoneal 
mesh-vaginopexy with use of trocar and anchoring systems.
Materials and methods. A retrospective analysis of outpatient and hospital charts of 160 patients was performed, who 
underwent operative treatment of genital prolapse by vaginal extraperitoneal vaginopexy with Prolift, Johnson & Johnson, 
USA, Pelvix (Lintex, RF), Elevate (AMS, USA) and the Calistar system (Promedon, Argentina). The duration of postoper-
ative follow-up was 3 years. In the 1st group, the patients were operated on using trocar techniques (Prolift, Pelvix). The 
second group consisted of patients operated on with the use of anchor technologies using the Elevate and Calistar meth-
ods. The degree of prolapse of the genitals was determined by the POP-Q system. The index of the influence of genital 
prolapse on the quality of life (IVQV) was assessed using a validated PD-QL questionnaire. To verify the accuracy of the 
hypothesis, Chi-square was used. Differences were considered valid for p<0,05.
Results. In group 1, the mean time of surgery was 98±26 min. The frequency of erosions of the vaginal mucosa was 
10,9%, in 4,1% of cases, a partial excision of the implant was carried out. In 1,4% there was a wrinkling of the implant, 
accompanied by a pain relief syndrome, in connection with which the implant was partially excised. Chronic pelvic pain was 
noted in 11,3% of patients. Dyspareunia de novo was noted in 11,0% of patients. Infection of the implant was observed in 
2,7%, the implant was removed. Implant protrusion into the bladder occurred in 1 patient, the implant was partially excised. 
The frequency of recurrence of prolapse of the genitals was 10,4%.
In group 2, the mean time of surgery was 79±32 min. The frequency of erosions of the vaginal mucosa was 3.1%, in 1 case, 
partial excision of the implant was required. Dyspareunia de novo was noted in 6,1% of patients, in 1 of them the implant 
was partially excised. Chronic pelvic pain was noted in 3,1% of patients − the pain syndrome was treated conservatively. 
The frequency of recurrence of genital prolapse in the 2nd group was 9,8%. 
Conclusion. Surgical treatment of genital prolapse with the use of synthetic meshes is highly effective, with both trocar and 
anchoring systems in use. It is advisable to give preference to anchor technologies, given the lower frequency of mesh-
related complications.

Keywords: mesh-related complications, genital prolapse, anchoring systems, trocar systems

Введение
Сетчатые протезы для влагалищной хирургии 

стали применять по аналогии с пластической хи-
рургией абдоминальных грыж, но анатомическая 
и гистологическая составляющие апоневроза и 
влагалищной фасции имеют значимые отличия, 
а цель оперативного лечения генитального про-
лапса состоит не только в восстановлении анато-
мических, но и функциональных нарушений тазо-
вых органов. 

Проблема хирургической коррекции пролапса 
гениталий остается не решенной по настоящее 
время. Предложено около 200 оперативных вме-
шательств, направленных на решение этой про-
блемы, около 500 модификаций, но процент реци-
дива, требующий повторной операции, остается 
высоким – от 30 до 58%. Разработка и внедрение 
синтетических имплантов снизило риск рецидива 
пролапса гениталий до 10%, но при этом качество 
жизни пациентов на фоне развития mesh-ассоци-
ированных осложнений сводит к нулю все усилия 
хирурга [1, 2, 3].

Mesh-ассоциированные осложнения – термин, 
утвержденный Международной урогинекологиче-
ской ассоциацией (IUGA terminology committee) в 
2009 г. для описания группы осложнений, развитие 
которых связано с имплантацией синтетического 
материала в организм пациента. Возрастающая 
частота данного вида осложнений активно об-
суждается современным научным сообществом. 
Цель дискуссий – выявление факторов риска и 
способов профилактики развития данных ослож-
нений [1-5].

К mesh-ассоциированным осложнениям отно-
сят синехии влагалища, эрозии, протрузию им-
планта в мочевой пузырь, симптомное сморщи-
вание, болевой синдром, диспареунию, инфици-
рование. Кроме того, в современной литературе 
были описаны протрузии импланта в прямую киш-
ку и миграция импланта [1-4].

В современной литературе выделяются три 
основные группы факторов риска развития спец-
ифических осложнений, связанных с установкой 
синтетического сетчатого импланта: 

характеристики импланта;
особенности реактивности организма пациент-

ки на инородное тело;
техника выполнения операции. 
Требования к синтетическим имплантам были 

определены еще в 1952 году Camberland и Scales, 
а дополнены в 2003 году – синтетический имплант 
должен выдерживать физическое воздействие 
на разрыв, не вызывать аллергическую реакцию, 
быть химически инертным, не быть канцероген-
ным, не менять свои физические свойства под 
воздействием среды организма, устойчив к инфек-
ции, лучшая реакция in vivo по сравнению с ауто-
тансплантантом, не формировать спайки между 
органом и имплантом [6, 7]. На решение данных 
задач направлены усилия специалистов химиче-
ской индустрии.

К факторам риска возникновения mesh-ассоци-
ированных осложнений, связанных с пациенткой, 
можно отнести: возраст постменопаузы, гипоэ-
строгению, атрофические изменения урогениталь-
ной области, метаболический синдром, сахарный 
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диабет, аутоиммунные и онкологические заболе-
вания, регулярное использование системных сте-
роидов, курение. Данные факторы необходимо 
учитывать и по возможности модифицировать на 
этапе отбора и подготовки пациентки к операции 
[1-5, 8].

На результат операции безусловно влияют 
особенности техники выполнения операции. Так, 
установка синтетического импланта не в под-
фасциальное пространство, а, на пример, в под-
слизистом слое, интраоперационно приведет к 
повышенной кровопотере, в раннем послеопера-
ционном периоде риск образования гематом, а в 
течение первого месяца ожидаемо формирование 
эрозии влагалища. Однако, кроме ошибок в уста-
новке сетчатого импланта, на частоту развития 
mesh-ассоциированных осложнений может повли-
ять способ фиксации самого импланта к связочно-
му аппарату [1-3, 5, 9].

Существуют два принципиально разных спо-
соба крепления рукавов сетчатого импланта. Тро-
акарная методика предполагает использование 
металлического проводника, с помощью которого 
хирург проводит рукав импланта через ткани паци-
ента. Применение троакарной методики, особенно 
при коррекции заднего отдела тазового дна, может 
сопровождаться травмой люмбосакрального спле-
тения в процессе прохождения троакара через 
мышцу, поднимающую задний проход, и седалищ-
ную фасцию – в ишиоректальное пространство. 
Болевой синдром у данной категории пациентов 
характеризуется болями в ягодице и парестезия-
ми в области задней поверхности бедра [3, 9].

Якорная методика используется при установке 
имплантов, рукава которых оснащены специаль-
ными фиксирующими системами, вследствие чего 
они не нуждаются в «слепом» проведении через 
мягкие ткани [1, 5]. При применении якорной мето-
дики в ходе фиксации импланта к сакро-спиналь-
ной связке существует риск травмирования над-
костницы седалищных остей, что может привести 
к формированию периостита. Клинически прояв-
ляется болевым синдромом во время продолжи-
тельного сидения.

Цель исследования: снижение частоты 
mesh-ассоциированных осложнений путем срав-
нительного анализа результатов вагинальной экс-
траперитонеальной вагинопексии с применением 
троакарной и якорной методик установки синтети-
ческого импланта.

Материалы и методы
Нами проведен ретроспективный анализ амбу-

латорных карт и карт стационарного больного 160 
пациенток, прооперированных в условиях гинеко-
логических отделений БАГК ФГБОУ ВО КубГМУ 
Минздрава России и ГБУЗ НИИ ККБ №1 им. про-
фессора С. В. Очаповского с 2009 года по 2014 
год. Пациенткам было проведено оперативное ле-
чение пролапса гениталий путем вагинальной экс-

траперитонеальной вагинопексии системами Pro-
lift, (Johnson&Johnson, США) по системе Пелвикс 
(Линтекс, РФ), по системе Elevate (AMS, США), по 
системе Calistar (Promedon, Аргентина).

Длительность послеоперационного наблюде-
ния составила 3 года, что позволило всесторонне 
изучить и детально проанализировать особенно-
сти развития поздних mesh-ассоциированных ос-
ложнений у исследуемых пациенток.

Критериями включения в исследование были: 
согласие пациенток на оперативное лечение с 
применением синтетического импланта, наличие 
цистоцеле 3-ей или 4-ой стадии (в том числе в 
сочетании с апикальным пролапсом), рецидивы 
после реконструкции тазового дна собственными 
тканями, наличие клинических признаков у паци-
ентки недифференцированной дисплазии соеди-
нительной ткани, состояние естественной или по-
стхирургической постменопаузы.

Критериями исключения являлись: репродук-
тивный возраст, пролапс гениталий 1-ой-2-ой ста-
дии, отказ пациентки или наличие противопоказа-
ний к применению синтетических имплантов.

Для оценки результатов операционных ослож-
нений больные были разделены на две группы. В 
первую группу были включены пациентки, проо-
перированные по поводу пролапса тазовых орга-
нов с использованием троакарных методик (Pro-
lift, Пелвикс).Вторую группу составили пациентки, 
прооперированные по поводу пролапса гениталий 
с использованием «якорных» технологий по мето-
дике Elevate и Calistar.

Степень пролапса гениталий у всех пациенток 
была оценена по системе POP-Q (Pelvic Organ 
Prolapse Quantification, International Continence So-
ciety, 1996).

Степень выраженности клинических признаков 
недифференцированной дисплазии соединитель-
ной ткани (нДСТ) оценивалась согласно шкале Т. 
Ю. Смольновой [8].

Индекс влияния пролапса гениталий на каче-
ство жизни (ИВКЖ) исследуемых пациенток оце-
нивали с помощью валидированного опросника 
ПД-КЖ на догоспитальном этапе, а также в ходе 
послеоперационного наблюдения через 1, 6, 12, 
24 и 36 месяцев [10].

Всем пациенткам проводилась коррекция ги-
поэстрогении путем местного вагинального при-
менения эстриолсодержащих препаратов, а также 
сопутствующей экстрагенитальной патологии.

При выборе анестезиологического пособия 
предпочтение отдавалось регионарным методам 
(пролонгированная эпидуральная анестезия). В 
случае необходимости выполнения влагалищной 
гистерэктомии с лапароскопической ассистенцией 
применялась комбинированная эндотрахеальная 
анестезия.

Синтетические сетчатые импланты устанавли-
вались по стандартизированной методике, заяв-
ленной фирмой производителем. 
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В раннем послеоперационном периоде обезбо-
ливание, антибиотикопрофилактика, профилак-
тика венозных тромбоэмболических осложнений 
проводились согласно принципам ранней реаби-
литации после операции (ERAS, early rehabilitation 
after surgery) [11].

Тактика лечения эрозии слизистой влагалища 
зависела от ее размера. При диаметре менее 2 см 
выбирали консервативную тактику, которая вклю-
чала в себя применение суппозиториев с анти-
септиками и эстриолсодержащими препаратами. 
Если размер эрозии превышал 2 см, а также при 
отсутствии эффекта от консервативной терапии, 
проводили частичное иссечение импланта с нало-
жением вторичных швов.

Полное или частичное иссечение импланта 
также проводили в случае его сморщивания, со-
провождающегося болевым синдромом, при раз-
витии диспареунии и синдрома хронических тазо-
вых болей, а также при инфицировании импланта.

При формировании синехий влагалища произ-
водили их рассечение острым путем с последу-
ющей терапией местными эстриолсодержащими 
препаратами.

В случаях, когда миграция импланта приводи-
ла к формированию рецидива пролапса генита-
лий, производили лапароскопическую сакроваги-
нопексию.

При развитии протрузии сетчатого импланта 
в мочевой пузырь дальнейшее лечение прово-
дилось в условиях профильного отделения (ли-
тотрипсия камней мочевого пузыря, иссечение 
импланта с восстановлением целостности стенки 
полого органа).

Статистическую обработку данных проводили 
с помощью пакета прикладных программ Statistica 
6.0. Для определения статистической значимости 
полученных результатов определялся довери-
тельный интервал (ДИ) с коэффициентом довери-
тельной вероятности 95%. Для проверки точности 
гипотезы использовался Хи-квадрат. Достоверны-
ми считали различия при p<0,05. Для оценки ин-
формативности применяли непараметрический 
метод с помощью критерия U Манна-Уитни для 
малых выборок.

Результаты и обсуждение
Возраст пациенток составил от 50 до 71 года 

(средний возраст – 57±2,7 лет).
В первую группу вошли 73 пациентки: про-

лапс гениталий III стадии был диагностирован 
у 52 (71,2%) пациенток, у 21 (28,8%) пациентки 
была выполнена коррекция пролапса IV стадии. 
Среднее время операции составило 98±26 мин. 
У 37 (50,7%) пациенток имелась элонгация шейки 
матки, в связи с чем была проведена ампутация 
шейки матки. У 21 пациентки (28,8%) вагинальная 
экстраперитонеальная вагинопексия сопровожда-
лась вагинальной гистерэктомией.

Частота эрозий слизистой влагалища состави-

ла 10,9%. В 8,2% случаев эрозий влагалища опе-
рация была выполнена с вагинальной гистерэкто-
мией, и в 2,7% случаев – с сохранением матки. У 
6,8% пациенток эрозия возникла через 3-9 меся-
цев после операции, у 4,1% пациенток эрозия вы-
явлена через 2-3 года после операции. Лечебная 
тактика заключалась в наблюдении, использова-
нии локальных эстрогенов (свечи с эстриолом в 
дозе 500 мкг/сутки интравагинально ежедневно). 
В 4,1% случаях в связи с отсутствием эффекта от 
консервативной терапии было проведено частич-
ное иссечение импланта и наложение вторичных 
швов.

У одной пациентки (1,4%) отмечено сморщива-
ние импланта, диагностировано через 12 месяцев 
после операции. Уменьшение размеров сетчатого 
импланта по данным УЗИ составило 40% от пер-
воначальной длины. Сморщивание импланта со-
провождалось болевым синдромом, который не 
удалось купировать консервативными методами, 
в связи с чем было произведено частичное иссе-
чение импланта.

Хроническая тазовая боль была отмечена у 
11,3% пациенток. Диспареуния de novo отмечена у 
11,0% пациенток. Показанием для частичного ис-
сечения импланта хроническая тазовая боль ста-
ла в 4,2% случаев, диспареуния – в 2,7% случаев.

Синехии влагалища были обнаружены у 4,1% 
пациенток – всем была проведена операция их 
рассечения.

Инфицирование импланта наблюдалось у 2 па-
циенток (2,7%) на 12 и 19 день после операции. 
В обоих случаях было произведено удаление им-
планта, дренирование и санация операционной 
раны.

Протрузия импланта в мочевой пузырь произо-
шла у 1 (1,4%) пациентки и была выявлена через 
3 года после операции. При этом поводом для об-
ращения данной пациентки послужила дизурия. 
Цистоскопия выявила участок импланта, высту-
пающий в просвет мочевого пузыря, что сопрово-
ждалось образованием конкремента диаметром 
10 мм. В условиях урологического стационара 
данной пациентке первым этапом была произве-
дена литотрипсия, после чего комбинированным 
доступом имплант был частично иссечен, целост-
ность стенки мочевого пузыря восстановлена.

Во вторую группу вошли 97 пациенток, которым 
была произведена вагинальная экстраперитоне-
альная вагинопексия с использованием систем 
Elevate (39 случаев) и Calistar (58 случаев). Про-
лапс гениталий III стадии был диагностирован у 73 
(75,3%) пациенток, у 24 (24,7%) пациенток была 
выполнена коррекция пролапса IV стадии. Сред-
нее время операции составило 79±32 мин. 19 
(19,6%) пациенткам одномоментно была проведе-
на ампутация шейки матки, 17 пациенткам (17,5%) 
– вагинальная гистерэктомия.

Частота эрозий слизистой влагалища состави-
ла 3,1%, причем во всех случаях операция была 
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выполнена с вагинальной гистерэктомией. Сроки 
формирования эрозии составили 12-18 месяцев 
после операции. Лечебная тактика в 2 случаях за-
ключалась в наблюдении, использовании эстриол-
содержащих препаратов (500 мкг/сутки интраваги-
нально ежедневно), а в 1 случае потребовалось 
частичное иссечение импланта и наложение вто-
ричных швов.

Диспареуния de novo отмечена у 6,1% пациен-
ток, у 1 из них имплант был частично иссечен. 

Частота рецидива пролапса гениталий в 1-й 
группе составила 10,4%.

Хроническая тазовая боль была диагностиро-
вана у 3,1% пациенток. Во всех случаях болевой 
синдром был купирован консервативно.

Синехии влагалища, инфицирования и протру-
зии импланта среди пациенток 2 группы выявлено 
не было.

Частота рецидива пролапса гениталий во 2-й 
группе составила 9,8%. Динамика качества жизни 
пациенток согласно опроснику ПД-КЖ отражена в 
таблице.

Эффективность операции вагинальной экс-
траперитонеальной вагинопексии с применени-
ем троакарных и якорных методик сопоставима 
(p>0,05). Однако оценка динамики качества жизни 
у исследуемых пациенток показала, что большая 
частота осложнений троакарной методики значи-
мо снижает качество жизни пациенток (p<0,05).

Время операции при использовании троакар-
ных методик оказалось достоверно выше, чем в 
группе, где операция была выполнена с примене-
нием якорной методики (p<0,05), что соответству-
ет результатам существующих исследований [1, 2, 
5, 10]

Частота таких mesh-ассоциированных ослож-
нений, как хронические тазовые боли и диспаре-
уния, была достоверно выше в группе, где приме-
нялись троакарные методики. Данный факт объ-
ясняется проведением проводника через большой 
объем мягких тканей, а также проведением его 
вслепую, что исключает визуальный контроль и 
повышает вероятность травмы люмбо-сакрально-
го сплетения. К данному выводу пришли авторы 
многих исследований [1, 2, 5, 10].

Частота формирования эрозии слизистой вла-
галища при одномоментном выполнении гистерэк-
томии оказалась выше, чем при изолированной 

вагинальной экстраперитонеальной вагинопексии 
(p<0,05), что подтверждается существующими ис-
следованиями [1, 5, 8].

Частота развития синехий влагалища и смор-
щивания импланта была сопоставима в обеих 
группах (p>0,05).

Заключение
Операции хирургической коррекции пролапса 

гениталий с применением синтетических сетчатых 
имплантов высокоэффективны, независимо от 
способа фиксации импланта.

Учитывая более высокую частоту развития 
mesh-ассоциированных осложнений при исполь-
зовании троакарной методики фиксации имплан-
та, целесообразно отдавать предпочтение якор-
ным технологиям.
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ОПЫТ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ТРАНСВАГИНАЛЬНОГО 
ЭКСТРАПЕРИТОНЕАЛЬНОГО ДОСТУПА В ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ 
НЕСОСТОЯТЕЛЬНОСТИ РУБЦА НА МАТКЕ ПОСЛЕ КЕСАРЕВА СЕЧЕНИЯ
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АННОТАЦИЯ
Цель. Cравнительный анализ результатов применения различных доступов для метропластики при несостоятель-
ности рубца на матке после кесарева сечения.
Материалы и методы. Был проведен ретроспективный анализ карт стационарного больного 51 пациентки, ко-
торые были разделены на три группы в зависимости от примененного хирургического доступа: 1 группа – лапа-
ротомный доступ, 2 группа – лапароскопический доступ, 3 группа – трансвагинальный доступ. У всех пациенток 
были определены гистероскопические и УЗ-признаки несостоятельности рубца на матке после кесарева сечения 
(толщина миометрия в области рубца менее 4 мм, наличие «ниши»). Через 1 месяц после операции все пациентки 
были осмотрены врачом акушером-гинекологом, всем было проведено контрольное УЗИ с целью оценки состояния 
рубца на матке. Для оценки достоверности различий между группами, значимыми считали различия при p<0,05.
Результаты. Средний возраст исследуемых составил 30,5±3,4 года. Из них 76,4% пациенток имели в анамнезе 
одно кесарево сечение, 23,5% пациенток – два кесарева сечения. При опросе 11,7% женщин указали на гной-
но-септические осложнения в первые сутки после операции кесарева сечение. У остальных 88,23% пациенток 
послеродовый период протекал без осложнений. Лапаротомный доступ для иссечения несостоятельного рубца и 
метропластики применили у 33,3% пациенток, лапароскопический – у 29,4%, а влагалищный доступ использовали 
в 37,3% случаев. При лапароскопическом и влагалищном доступах обезболивающий эффект был достигнут при-
менением НПВС. Выраженность болевого синдрома после лапаротомии потребовала назначения наркотических 
анальгетиков. Осложнений при проведении данных операций не выявлено. По результатам контрольного осмотра 
и УЗИ через 1 месяц после операции состояние рубца было оценено как удовлетворительное, планирование бере-
менности рекомендовано через 4-6 месяцев после операции.
Заключение. Эффективность влагалищного доступа при выполнении иссечения несостоятельного рубца на матке 
после кесарева сечения сопоставима с лапаротомным и лапароскопическим доступом. Доступ обладает рядом 
преимуществ: не требуется дорогостоящее эндоскопическое оборудование, небольшой объем интраоперацион-
ной кровопотери и малая травматичность операции, умеренный болевой синдром в послеоперационном периоде, 
короткие сроки восстановления трудоспособности.

Ключевые слова: несостоятельность рубца на матке, метропластика, влагалищный доступ
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ABSTRACT
Aim. A comparative analysis of mertoplasty results for treatment of uterine scar leak by different approaches.
Materials and methods. A retrospective analysis of hospital records of 51 patients was made, which were divided into 
three groups depending on the surgical approach used: group 1 – laparotomy access, group 2 – laparoscopic access, 
group 3 – transvaginal access. All patients had hysteroscopic and ultrasound signs of uterine scar leak after cesarean 
section (thickness of the myometrium in the scar area less than 4 mm, discontinuity of the scar). One month after the 
surgery, all the patients were examined by an obstetrician-gynecologist, all had a control ultrasound to assess the condition 
of the uterine scar. To assess the reliability of differences between groups, differences were considered significant at p 
<0.05. 
Results. The mean age of the patients was 30.5±3.4 years. 76.4% of patients had one cesarean section, 23.5% of patients 
had had two caesarean sections. 11.7% of women had mentioned septic complications in the first 24 hours after cesarean 
section. The remaining 88.23% of patients had had no complications during postpartum period. Laparotomic access for 
excision of the uterine scar leak and metroplasty were used in 33.3% of patients, laparoscopic access – in 29.4% of cases, 
and vaginal access was used in 37.3% of patients. Pain severity after laparoscopy or transvaginal approach for metroplasty 
was moderate and allowed to use NSAIDs only, while pain severity after laparotomy required using of narcotic analgesics.
There were no complications in patients under study. Based on the results of the follow-up examination and ultrasound 
examination, uterine scar was considered as satisfactory 1 month after the surgery in all patients, pregnancy planning was 
recommended 4-6 months after the surgery.
Conclusion. Results of metroplasty by vaginal access are comparable with those of laparotomic and laparoscopic 
access. This access has the following advantages: its use requires no expensive endoscopic equipment, small amount of 
intraoperative blood loss and low degree of invasiveness, moderate intensiveness of postoperative pain syndrome, short 
period of vocational rehabilitation. 

Keywords: uterine scar leak, metroplasty, vaginal approach

Введение
Частота формирования несостоятельности 

рубца на матке после кесарева сечения составля-
ет 10-15%, при этом доля абдоминального родо-
разрешения за последние годы неуклонно возрас-
тает [1-6]. По данным российских авторов, от 15,2 
до 42,0% родов заканчиваются операцией кесаре-
во сечение. Кроме того, вследствие активного раз-
вития вспомогательных репродуктивных техноло-
гий, а также увеличения возраста деторождения, 
частота наступления беременности в позднем ре-
продуктивном периоде возросла, и, как следствие, 
увеличился груз экстрагенитальной патологии, 
создающей показания для оперативного родораз-
решения [1-4]. Формирование несостоятельности 
рубца на матке после кесарева сечения является 
серьезной проблемой при планировании следую-
щей беременности. Так, разрывы матки по рубцу 
после предыдущего кесарева сечения происходят 
в 0,62-9,0% случаев и часто становятся причиной 
антенатальной и интранатальной гибели плода, и 
жизнеугрожающего для беременной кровотечения 
[1, 4-6]. 

Стандарты ведения пациентки с рубцом на 
матке после оперативного родоразрешения опре-
деляют необходимость проведения ультразвуко-
вого исследования области рубца через год после 
операции кесарева сечения, а также при плани-
ровании беременности. Так, в письме Минздрав-
соцразвития России от 24.06.2011г. значится сле-
дующее: «При наличии несостоятельного рубца 
на матке с целью профилактики ее разрыва при 
последующей беременности показано производ-
ство реконструктивной операции – пластики пе-
решейка матки, которая производится в гинеколо-

гическом стационаре высококвалифицированным 
хирургом-гинекологом лапаротомным или лапаро-
скопическим доступом» [7].

В практической деятельности хирургов-гинеко-
логов чаще применяется трансабдоминальный до-
ступ для выполнения метропластики (лапаротом-
ный или лапароскопический) [4, 5]. Операция ха-
рактеризуется высокой травматичностью, а также 
повышенным риском послеоперационных ослож-
нений: ранения смежных органов, развития спаеч-
ного процесса малого таза. В послеоперационном 
периоде после лапаротомии в 5-50% случаях в 
связи с парезом кишечника возникает необходи-
мость проведения медикаментозной стимуляции 
кишечника, а также проведения инфузионной те-
рапии с целью коррекции ОЦК [8-11]. Кроме того, 
выраженность болевого синдрома обусловливает 
необходимость применения в послеоперационном 
периоде сильнодействующих обезболивающих 
препаратов [12, 13]. 

Лапароскопический доступ характеризуется 
меньшей травматичностью, но требует длитель-
ного обучения, наличия дорогостоящего операци-
онного оборудования и расходных материалов.

Коллегами из Казанского государственного ме-
дицинского университета Еремкиной В.И. и Гари-
фулловой Ю. В. в 2014 г. было дано подробное 
описание метропластики трансвагинальным до-
ступом с оценкой преимущества данного доступа 
перед общепринятыми [14, 15]. С 2016 г. данный 
способ был внедрен в работу гинекологического 
отделения БАГК ФГБОУ ВО КубГМУ Минздрава 
России.

Цель исследования: провести сравнительный 
анализ результатов применения различных досту-
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пов для метропластики при несостоятельности 
рубца на матке после кесарева сечения.

Материалы и методы
Был проведен ретроспективный анализ карт 

стационарного больного пациенток, обративших-
ся в БАГК ФГБОУ ВО КубГМУ Минздрава России в 
2016-2017 годах. Показанием для операции было 
наличие УЗ-признаков несостоятельности рубца 
на матке, желание пациентки иметь беременность 
в будущем. Критериями невключения было нали-
чие сопутствующих доброкачественных опухолей 
матки и придатков и выполненная репродуктивная 
функция. За критерий исключения была принята 
неявка пациентки на контрольный осмотр через 1 
месяц после операции.

Пациентки были разделены на три группы в за-
висимости от примененного хирургического досту-
па: 1 группа – лапаротомный доступ (17 человек), 
2 группа – лапароскопический доступ (15 человек), 
3 группа – трансвагинальный доступ (19 человек). 

Предоперационное обследование было произ-
ведено согласно утвержденным стандартам [16]. 
Всем было проведено трансабдоминальное и 
трансвагинальное УЗИ органов малого таза аппа-
ратом Voluson ES (Австрия), по данным которого 
были выявлены УЗ-признаки несостоятельности 
рубца на матке после кесарева сечения (толщи-
на миометрия в области рубца менее 4 мм, на-
личие «ниши»). Данный диагноз подтвержден ги-
стероскопически во всех случаях (визуализация 
«ниши») [17-19]. 

С целью обезболивания во время операции 
применялись длительная эпидуральная анесте-
зия (для лапаротомного и трансвагинального до-
ступов) или комбинированный эндотрахеальный 
наркоз (для лапаротомного и лапароскопического 
доступов). В послеоперационном периоде приме-
нялись ненаркотические (НПВС) и наркотические 
обезболивающие средства.

Оценивались такие параметры операции, как 
время операции, объем интраоперационной кро-
вопотери, частота назначения наркотических 
анальгетиков и проведения инфузионной терапии 
и стимуляции кишечника, длительность госпита-
лизации. В послеоперационном периоде интен-
сивность болей оценивалась по 10-бальной визу-
альной аналоговой шкале (ВАШ) через 3, 6, 12, 24 
и 48 часов после операции. 

При наличии показаний в раннем послеопе-
рационном периоде с целью стимуляции работы 
кишечника применялись антихолинэстеразные 
препараты. Для коррекции водно-электролитного 
баланса применялись растворы электролитов,-
глюкозы и плазмозамещающие растворы.

На 3-4 сутки послеоперационного периода 
всем пациенткам было произведено контрольное 
трансвагинальное УЗИ области хирургического 
вмешательства.

Через 1 месяц после операции все пациентки 

были осмотрены врачом акушером-гинекологом, 
всем было проведено контрольное УЗИ с целью 
оценки состояния рубца на матке. Были также 
оценены сроки временной нетрудоспособности в 
послеоперационном периоде. 

Статистическую обработку данных проводили 
с помощью пакета прикладных программ Statistica 
6.0. Для оценки достоверности различий между 
группами, значимые различия считали при p<0,05, 
для оценки информативности применяли непара-
метрический метод с помощью критерия U Ман-
на-Уитни для малых выборок.

Методика операции. После обработки опе-
рационного поля под общим обезболиванием обе-
спечивают адекватный доступ к переднему своду 
влагалища. После предварительной гидропрепа-
ровки выполняют поперечный полулунный разрез 
в переднем своде влагалища. Перед разрезом 
осуществляют гидропрепаровку передней стенки 
влагалища для обеспечения более безопасного 
доступа к рубцу, уменьшения кровоточивости тка-
ней. В качестве гидропрепаровки используют изо-
тонический раствор натрия хлорида. Количество 
раствора – не менее 80 мл. Мочевой пузырь от-
слаивают от передней губы шейки матки до пузы-
рно-маточной складки тупым и острым путем без 
вскрытия брюшной полости. Цервикальный канал 
расширяют бужами Гегара от №8 до 10, после чего 
производят визуальную и пальпаторную ревизию 
области рубца на матке. Края дефекта ограни-
чивают двумя швами-держалками для дополни-
тельной визуализации границ и фиксации места 
разреза. На расширителе Гегара выполняют ис-
сечение несостоятельного рубца до границ здо-
ровой ткани. Ушивание места дефекта произво-
дят отдельными узловыми мышечно-мышечными 
швами рассасывающейся нитью. В дренировании 
области операции необходимости нет. Слизистую 
влагалища ушивают отдельными узловыми шва-
ми. После операции производят тугую тампонаду 
влагалища в течение 24 часов. В послеопераци-
онном периоде производят обработку влагалища. 
Антибиотикопрофилактика – в профилактическом 
режиме.

Результаты и обсуждение
В период 2016-2017 гг. в гинекологическом от-

делении БАГК ФГБОУ ВО КубГМУ Минздрава Рос-
сии операция по поводу несостоятельности рубца 
на матке после кесарева сечения была проведена 
51 пациентке. Средний возраст составил 30,5±3,4 
года. Из них 39 пациенток (76,4%) имели в анам-
незе одно кесарево сечение, 12 (23,5%) пациенток 
– два кесарева сечения. При опросе 6 пациенток 
(11,7%) указали на гнойно-септические осложне-
ния в первые сутки после операции кесарево се-
чение. У остальных 45 (88,23%) пациенток после-
родовый период протекал без осложнений.

Лапаротомным доступом выполнено иссечение 
несостоятельного рубца и метропластика у 17 па-
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циенток (33,3%) (табл. 1) по общепринятой мето-
дике. Лапароскопический доступ применили у 15 
пациенток (29,4%). Влагалищный доступ исполь-
зовали в 19 случаях (37,3%). 

Средний балл по ВАШ через 3 часа после опе-
рации составил 6,1 (95%; 5,9-8,3) при лапароско-
пическом доступе, а при влагалищном – 5,5 (95%; 
4,1-6,9), и обезболивающий эффект был достигнут 
применением НПВС. Средний балл по ВАШ через 
3 часа после лапаротомии составил 9,5 (95%; 
9-10), что потребовало назначение наркотических 
анальгетиков (табл. 2).

Осложнений при проведении данных операций 
не выявлено. 

Гистологическое исследование материала 
представлено двумя группами заключений: рубцо-
вое замещение миометрия с воспалительной ре-
акцией – 36 случаев (70,6%) и эндометриоидными 
гетеротопиями на фоне рубцового замещения тка-
ней – 15 случаев (29,4%).

По результатам контрольного осмотра и УЗИ 
через 1 месяц после операции состояние рубца 
было оценено как удовлетворительное, планиро-
вание беременности рекомендовано через 4-6 ме-

Таблица 2 / Table2
Динамика болевого синдрома в послеоперационном периоде

Dynamics of postoperative pain syndrome

Доступ Через 3 часа Через 6 часов Через 12 
часов Через 24 часа Через 48 

часов
Лапаротомный 9,5±0,5 9,0±1 8±0,5 5,7±0,3 3,8±0,2
Лапароскопический 6,1±1,2* 3±0,5* 2±0,4* 2±0,5* 1±0,1*
Трансвагинальный 5,5±1,4** 4±0,8** 2±0,3** 1±0,2** 1±0,2**

Примечание: *, **– �статистическая значимость различий значения относительно лапаротомного 
доступа соответствует р<0,05.

Таблица 1 / Table1
Характеристики хирургических вмешательств различными доступами 
по поводу несостоятельности рубца на матке после кесарева сечения

Metroplasty characteristics by different approaches in treatment of uterine scar leak after 
caesarian section

Доступ Абдоминальный
n=17

Лапароскопический
n=15

Трансвагинальный
n=19

Анестезиологическое 
пособие

Длительная 
эпидуральная анестезия
или комбинированный 

эндотрахеальный наркоз

Комбинированный 
эндотрахеальный наркоз

Длительная 
эпидуральная анестезия
или комбинированный 

эндотрахеальный наркоз

Использование 
медицинского 
инструментария

Общехирургический 
набор для лапаротомии

Эндоскопическая стойка
Эндоскопический 

инструмент: зажимы, 
ножницы, монополярный 
коагулятор, биполярный 

коагулятор, 
иглодержатель

Набор для влагалищной 
хирургии, включая 

расширители Гегара

Объем интраоперационной 
кровопотери (мл) 135,4±18,4 80,6±10,2 45,3±11,5*

Длительность операции 
(мин) 80,2±10,8 102,5±15,1 72,5±7,5

Осложнения нет нет нет
Необходимость стимуляции 
работы кишечника 
в послеоперационном 
периоде (%)

100 0* 0*

Необходимость 
использования 
наркотических анальгетиков 
в послеоперационном 
периоде (%)

100 0* 0*

Сроки временной 
нетрудоспособности 
в послеоперационном 
периоде

18,8±1,2 дней 13,5±1,5 дней 12,4±3,6 дней

Примечание: * – статистическая значимость различий в группах соответствует р<0,05.
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сяцев после операции.
Считается, что одной из главных причин фор-

мирования несостоятельности рубца на матке 
после кесарева сечения являются гнойно-септи-
ческие осложнения в раннем послеоперационном 
периоде [1, 3, 5]. Однако в последние годы поя-
вились новые сведения о влиянии недифферен-
цированной дисплазии соединительной ткани на 
репаративные процессы в миометрии [3, 5]. Наш 
опыт показывает, что у 88,23% пациенток послео-
перационный период протекал без осложнений, в 
связи с чем представляется необходимым более 
глубокое изучение различных факторов риска не-
состоятельности рубца на матке после кесарева 
сечения.

На практике способ выполнения операции опре-
деляется предпочтениями и навыками отдельно 
взятого хирурга. Удовлетворительные результаты 
проведенных нами операций с применением тран-
свагинального доступа, а также их относительная 
простота и короткий период реабилитации, приве-
ли к увеличению частоты его применения. Данные 
результаты согласуются с результатами, получен-
ными другими авторами [15, 16]. 

Вероятность интраоперационного поврежде-
ния смежных органов приблизительно одинакова 
при всех видах доступа, но особенности лапаро-
скопического доступа связаны с риском повреж-
дения смежных органов и сосудов на этапе нало-
жения пневмоперитонеума. [2, 3] Согласно совре-
менным представлениям, экстраперитонеальное 
выполнение операции снижает риск развития в 
послеоперационном периоде перитонита и спаеч-
ного процесса, что подтверждает преимущества 
предложенного трансвагинального доступа для 
выполнения метропластики.

В нашем исследовании осложнений во время 
и после метропластики с применением трансваги-
нального доступа отмечено не было. Низкую ча-
стоту осложнений отмечают и другие исследова-
тели [15, 16].

Заключение
Трансвагинальная метропластика может вы-

полняться в учреждениях разного уровня осна-
щенности, так как для ее выполнения не требуется 
дорогостоящее эндоскопическое оборудование.

Объем интраоперационной кровопотери при 
трансвагинальном доступе достоверно ниже, чем 
при лапаротомии. Умеренный болевой синдром в 
раннем послеоперационном периоде после тран-
свагинальной метропластики позволяет избежать 
применения наркотических анальгетиков, а малая 
травматичность операции не требует назначения 
инфузионной терапии с целью коррекции ОЦК и 
стимуляции кишечника. 

Сроки восстановления трудоспособности по-
сле трансвагинальной метропластики значитель-
но ниже, чем при применении лапаротомного до-
ступа, и соответствуют таковым для лапароскопи-

ческих операций.
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УДК 612.17+612.8+612.2								        ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

М. А. БОЛОГОВ, Г. А. ПЕНЖОЯН

КЛИНИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ  
РАЗВИТИЯ АНОМАЛИЙ РОДОВОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ И СТРЕСС

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования «Кубанский 
государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации,

 ул. Седина, 4, Краснодар, Россия, 350063

АННОТАЦИЯ
Цель. Определить взаимовлияние клинических факторов и стресса на развитие аномалий родовой деятельности.
Материалы и методы. Проанализировано 1542 истории родов при доношенной беременности, у 425 беремен-
ных проведено дополнительное обследование с последующей оценкой его результатов, у 154 беременных –  
с аномалиями родовой деятельности.
Результаты. Низкая стрессоустойчивость может быть прогностическим маркером аномалий родовой деятельно-
сти, для развития которой характерным является наличие регулярного менструального цикла и болезненных мен-
струаций. Доля оперативных родов при аномалиях родовой деятельности составляет 66,88%. Среди экстрагени-
тальной патологии лидирует нейро-циркуляторная дистония, заболевания сердечно-сосудистой системы. 
Заключение. Низкая стрессоустойчивость, болезненные менструации, повышение частоты заднего вида заты-
лочного предлежания, нейроциркуляторная дистония и сердечно-сосудистая патология приводят к повышению 
частоты оперативного родоразрешения за счет развития аномалий родовой деятельности.
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ABSTRACT
Aim. To study stress factors influence on labor course.
Materials and methods. 1542 deliveries of term pregnancies were analyzed, in 425 women the assessment of regulatory-
adaptive status on parameters of cardio-respiratory synchronism tests have been performed, in 154 of these cases the 
clinical laboratory parameters have been determined. 
Results. The low stress resistance could be the prognostic marker of abnormalities of labor, which is characterized by the 
regular menstrual cycle and painful menstruation. The rate of operative delivery in abnormalities of labor was 66,88%. The 
neurocirculatory dystonia takes the lead among the other extragenital pathologies. 
Conclusion. The low stress resistance, which was assessed by the dynamics of regulatory-adaptive status, could be one 
of the prognostic markers of abnormalities of labor. 

Кeywords: abnormalities of labor, stress

Введение
При нарушенных процессах синхронизации 

между плодом и матерью могут развиться анома-
лии родовой деятельности [1, 2, 3]. Выявление бе-
ременных с угрозой развития нарушений родовой 

деятельности является актуальной задачей [4, 5, 
6, 7, 8]. Аномалии родовой деятельности – рас-
пространенное явление, причина более чем 50% 
первичных родов, в том числе закончившихся опе-
ративным путем [9]. 
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Российская классификация аномалий родовой 
деятельности, основанная на МКБ X пересмотра, 
подразумевает под ними «расстройства сократи-
тельной деятельности матки (тонуса, интенсивно-
сти, продолжительности, ритмичности, частоты и 
координированности сокращений), приводящие к 
нарушению механизма раскрытия шейки матки и/
или продвижения плода по родовому каналу» [10], 
в числе которых выделяют: слабость родовой дея-
тельности (первичную и вторичную), дискоордини-
рованную родовую деятельность, стремительные 
роды. Перед родами в норме имеется физиологи-
ческий прелиминарный период, длящийся в сред-
нем 5-8 часов. Если течение этого периода нару-
шается, что чаще связывают с лабильной нервной 
системой, неврозами, нейро-циркуляторной ди-
стонией (НЦД), метаболическими и эндокринными 
нарушениями, соматической патологией, развива-
ется патологический прелиминарный период, ко-
торый в англо-американской литературе называ-
ют «фальшивые роды», а частота его составляет 
10-17% [11]. Сам по себе патологический прелими-
нарный период переходит или в дискоординацию 
родовой деятельности, или в ее слабость. Отме-
чают, что у пациенток с патологическим прелими-
нарным периодом имеются выраженные вегета-
тивные нарушения [11].

Согласно данным научных исследований, тре-
вога от умеренного до высокого уровня – один 
из наиболее важных факторов риска аномалий 
родовой деятельности у беременных. По мне-
нию исследователей, тревога и страх приводят к 
продукции стрессовых гормонов, что может спо-
собствовать аномалиям родовой деятельности, 
тревожность сопровождается высвобождением 
катехоламинов, которые прерывают координацию 
маточных сокращений, связывая ß-адренорецеп-
торы, расположенные в миометрии, замедляют 
прогрессию родовой деятельности [12, 13]. В ис-
следовании Laursen et al. (2009) сообщается, что 
частота кесаревых сечений у женщин со страхом 
в третьем триместре была в 1,3 раза выше [12]. 

По мнению ряда авторов [4, 12, 14, 15, 16] 
наиболее значимым фактором риска аномалий 
родовой деятельности у беременных была трево-
жность от умеренной до высокой, задний вид за-
тылочного предлежания плода, стрессовые состо-
яния, вызванные, в том числе, самим процессом 
начинающихся родов. Учет стрессоустойчивости 
перед родами, во время родовой деятельности и в 
родах у беременных группы высокого риска может 
эффективно предупреждать аномалии развития 
родовой деятельности и ее осложнения.

Цель исследования: определить взаимовлия-
ние клинических факторов и стресса на развитие 
аномалий родовой деятельности.

Материалы и методы
Нами было проанализировано 1542 истории 

родов доношенных беременностей. В результа-

те были получены данные клинического течения 
родов, уровня гормонов, биохимических показате-
лей крови, ультразвукового исследования плода, 
матки. Полученные данные явились основой для 
формирования опросника, который был нами ис-
пользован для отбора беременных, угрожаемых 
по развитию аномалий родовой деятельности. Из 
1542 проанализированных историй родов, ано-
малии родовой деятельности были у 19,97% (308 
родов доношенным плодом), которые были пред-
ставлены дискоординированной родовой деятель-
ностью у 31,17% (96 пациенток), слабостью родо-
вой деятельности у 47,73% (147 пациенток), пато-
логическим прелиминарным периодом у 15,58% 
(48 пациенток), стремительными родами у 5,52% 
(17 пациенток). Опираясь на опросник и разрабо-
танную А.В. Злобиной (2013) формулу: EF=(RR-1)/
RR х 100, где RR – соответствующий показатель; 
EF – влияние фактора риска развития анома-
лий родовой деятельности [17], протестированы 
ретроспективно 308 родильниц. Оказалось, что 
специфичность опроса в совокупности с исполь-
зованием формулы, составила 90,26%. 

На основании полученных данных, проспектив-
но обследовано 425 беременных, в том числе у 
них была проведена оценка регуляторно-адаптив-
ного статуса по параметрам пробы сердечно-ды-
хательного синхронизма. Из этого числа у 228 
беременных (53,65%) выявлено снижение регуля-
торно-адаптивного статуса. С помощью компью-
тера определяли длительность развития сердеч-
но-дыхательного синхронизма от начала пробы 
до его формирования в кардиоциклах, которую 
определяли на минимальной границе диапазона 
синхронизации. По результатам пробы составлял-
ся протокол тестирования при помощи компьютер-
ной программы. Учитывая высокую степень риска 
развития аномалий родовой деятельности, все 
беременные были обследованы повторно с интер-
валом в 5-7 дней. 

Все беременные были обследованы в соот-
ветствии с приказом 572н. Дополнительно у них 
определяли уровень гормонов крови: эстрогены, 
прогестерон, кортизол, тироксин, натощак с 08.00 
до 09.00 часов с использованием гормонально-
го анализатора Cobas Core II («Roche», Швейца-
рия) и тест-систем иммунохемилюминесценции 
«IMMULITE». 

Оценка регуляторно-адаптивного статуса про-
водилась на установке «ВНС-Микро» по создан-
ной компьютерной программе «Система для опре-
деления сердечно-дыхательного синхронизма у 
человека» [18]. Продолжительность пробы состав-
ляла 60 секунд. Автоматически устанавливалось 
наличие или отсутствие синхронизации между 
заданным ритмом дыхания и сердцебиений. По 
параметрам сердечно-дыхательного синхронизма 
(СДС) определяли индекс регуляторно-адаптивно-
го статуса (ИРАС). ИРАС рассчитывали по форму-
ле: ИРАС = ДС/ДлР мин.гр. х 100, а по нему регу-
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ляторно-адаптивные возможности организма [19]. 
Беременные со снижением регуляторно-а-

даптивного статуса на 5-6% составили группу с 
высоким уровнем стрессоустойчивости, с умень-
шением на 50% – умеренный уровень стрессо-
устойчивости, снижением более 50% – низкий 
уровень стрессоустойчивости [20]. Все статисти-
ческие исследования проведены в среде пакета 
STATISTICA.

Результаты и обсуждение
Все беременные со снижением регуляторно- 

адаптивного статуса (228 женщин) были обследо-
ваны в динамике через 5-7 дней. Оказалось, что 

аномалии родовой деятельности развились у 154 
беременных. Эти беременные составили 4 клини-
ческие группы: 1 группа – 27 беременных (17,54%) 
с патологическим прелиминарным периодом; 2 
группа – 39 беременных (25,32%) со стремитель-
ными родами; 3 группа – 41 беременная (26,62%) 
со слабостью родовой деятельности и 4 группа – 
47 беременных (30,52%) с дискоординацией родо-
вой деятельности.

По возрасту и массе тела беременные распре-
дилились следующим образом (табл. 1), в которой 
даны средние показатели со средними отклонени-
ями, нижняя и верхняя квартили.

Достоверных различий между группами не вы-
явлено ни в возрасте, ни в массе тела, ни в пока-
зателях веса и индекса массы тела (ИМТ). Ана-
лиз данных по группам возраста начала первой 
менструации не выявил различий, оказалось, что 
и нижняя, и верхняя квартили находятся на од-
ном уровне: от 12 до 15 лет. Разброс начала мен-
струаций (минимум и максимум) во всех группах 
составил от 11 до 17 лет (рис. 1). Анализ показал, 
что у обследованных всех групп с нарушением 
родовой деятельности длительность менструа-
ции составила от 3 до 7 дней, что соответствует 
нормальным показателям. При этом у 87,01% бе-
ременных длительность менструации составля-
ла 4-5 дней.

Данные по регулярности менструаций, болез-
ненности в группах представлены в табл. 2.

Анализ показал, что чаще встречаются болез-
ненные менструации – у 72,34%, безболезненные 

Таблица 1 / Table 1 
Распределение обследованных по возрасту и весо-ростовым показателям

Distribution of the patients by age and weight and height

Показатель 1 группа
n=27

2 группа
n=39

3 группа
n=41

4 группа
n=47

Возраст, лет 27,0±5,53
[22-32]

26,59±5,33
[22-30]

27,49±5,09
[24-31]

27,3±5,31
[24-32]

Вес, кг 67,44±11,02
[58,0-75,0]

65,21±10,66
[57,0-74,0]

65,54±10,52
[58,0-74,0]

65,6±10,12
[58,0-73,0]

Рост, см 164±0,09
[155-170]

165±0,09
[157-170]

165±0,09
[158-170]

165±0,09
[158-174]

ИМТ, кг/м2 25,1±2,66
[23,41-26,72]

24,0±2,94
[21,67-25,46]

24,05±2,91
[21,87-25,46]

23,91±2,8
[21,71-25,24]

Таблица 2 / Table 2
Характеристика регулярности и болезненности менструаций в группах 

исследования
Characteristics of the regularity and painfulness of menstruation in the study groups

Показатель
1 группа

n=27
2 группа

n=39
3 группа

n=41
4 группа

n=47
абс. % абс. % абс. % абс. %

Болезненность 22 81,48 32 82,05 32 78,05 34 72,34
Отсутствие 
болезненности 5 18,52 7 17,95 9 21,95 13 27,66

Регулярный МЦ 23 85,19 33 84,62 33 80,49 38 80,85
Нерегулярный МЦ 4 14,81 6 15,38 8 19,51 9 19,15

Рис. 1. Диаграмма размаха возраста начала первой мен-
струации. 

Fig. 1. Box plot of the first menstruation.
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были у 27,66%. Превалирование болезненных 
менструаций может служить неблагоприятным 
прогностическим фактором по формированию на-
рушения адаптации к стрессу и развитию анома-
лий родовой деятельности.

В основном среди обследованных были регу-
лярные менструации, однако у 19,15% отмечено 
наличие нарушений менструального цикла (МЦ). 
Роды были у 55,56% в 1 группе, у 53,85% во вто-
рой, у 53,66% в третьей и у 55,32% в 4-ой группе. 
Таким образом, частота первых родов в группах 
исследования составила соответственно: 44,44%, 
46,15%, 46,34%, 44,68%. Артифициальные абор-
ты были у 22,22% в 1 группе, у 28,21% во второй, 

у 29,27% в третьей и у 27,66% в 4-ой группе. Про-
веденный анализ частоты замерших беременно-
стей в группах показал: в 1 группе замершие бере-
менности в анамнезе были у 44,44%; во 2 группе у 
38,46%; в 3 группе у 36,59%; в 4 группе у 36,17%. 
Количество всех беременностей в клинических 
группах представлено на рис. 2. 

Роль оперативных родов в развитии аномалий 
родовой деятельности обсуждалась неоднократ-
но, имеющиеся данные подчеркивают увеличение 
частоты кесаревых сечений у беременных с ано-
малиями родовой деятельностью. Важным мар-
кером служит вид головного предлежания плода. 
У 57,79% (89 беременных) отмечено в родах на-
личие заднего вида затылочного предлежания. 
Частота самостоятельных родов и оперативного 
родоразрешения в группах представлена в Табли-
це 3.

Как видно из табл. 3, в процессе родоразреше-
ния в связи с развитием аномалий родовой дея-
тельности лидируют оперативные роды. На долю 
которых от общего числа беременных с аномали-
ями родовой деятельности приходится 66,88%. 
Осложнения после родов и абортов были во всех 
группах (табл. 4).

Среди экстрагенитальной патологии лидиро-
вала нейро-циркуляторная дистония (НЦД), ко-
торая была у 134 беременных (87,01%), а также 
заболевания сердечно-сосудистой системы (ССС) 
у 126 беременных (81,82%), что изображено на 
рис. 3. Наличие НЦД, заболеваний ССС явля-
ются отягощающим фактором в генезе развития  
стресса.

Таблица 4 / Table 4
Осложнения после родов и абортов в группах исследования

Complications after childbirth and abortion in study groups

Осложнения
1 группа

n=27
2 группа

n=39
3 группа

n=41
4 группа

n=47
абс. % абс. % абс. % абс. %

После родов 4 14,81 5 12,82 6 14,63 7 14,89
После абортов 4 14,81 4 10,26 4 9,76 4 8,51

Таблица 3 / Table 3
Частота самостоятельных родов и оперативного родоразрешения в группах 

исследования (проспективно)
The frequency of spontaneous vaginal delivery and surgical delivery in study groups 

(prospectively)

Показатель
1 группа

n=27
2 группа

n=39
3 группа

n=41
4 группа

n=47
абс. % абс. % абс. % абс. %

Кесарево сечение 1 17 62,96 25 64,1 26 63,42 29 61,7
Кесарево сечение 2 1 3,7 1 2,56 2 4,88 2 4,26
Самостоятельные 
роды 1 4 14,82 6 15,39 6 14,63 7 14,89

Самостоятельные 
роды 2 4 14,82 6 15,39 6 14,63 8 17,02

Самостоятельные 
роды 3 1 3,7 1 2,56 1 2,44 1 2,13

Рис. 2. Число беременностей в клинических группах.
Fig. 2. Number of pregnancies in clinical groups.
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Анализ уровня гормонов выявил достоверные 
различия в группах как в уровне эстрадиола, так и 
прогестерона (рис. 4).

Аналогичная тенденция выявлена и при анали-
зе уровня кортизола и тироксина (рис. 5).

При дискоординации родовой деятельности 
уровень эстрадиола был выше, чем при слабости 
родовой деятельности и патологическом прелими-
нарном периоде, но ниже, чем у беременных со 
стремительными родами. Таким образом, чем ин-
тенсивнее схватки у беременных, тем выше у них 
в плазме крови уровень эстрадиола. Причем межу 
1 группой (патологический прелиминарный пери-
од) и 3 группой (слабость родовой деятельности) 
р<0,05, а между всеми остальными группами: 1 и 
2 группы, 1 и 4 группы, 2 и 3 группы, 2 и 4 группы 
р<0,0001. Выявлены ранговые корреляции Спир-
мена между показателями уровней эстрадиола в 
группах (R=0,228), прогестерона (R= -0,223). Пар-
ные корреляции выявлены между уровнями эстра-
диола и прогестерона (R= -0,93). Относительно 
уровня прогестерона выявлены аналогичные от-
личия меду группами при статистически достовер-
ной разнице показателей: между 1 и 2 группами, 1 
и 4 группами, 2 и 3 группами, 2 и 4 группами, 3 и 4 

группами р<0,0001 и между 1 и 3 группами р<0,05. 
Уровень кортизола различался статистически до-
стоверно между всеми группами (р<0,0001), кро-
ме как между 1 группой (патологический прели-
минарный период) и 3 группой (слабость родовой 
деятельности), р>0,05. Аналогичная тенденция 
выявлена и при определении уровня тироксина: 
между 1-2 группами, 1-4 группами, 2-3 группами, 
2-4 группами и 3-4 группам р<0,0001, между 1 и 3 
группами р>0,05. Выявлены ранговые корреляции 
Спирмена между показателями уровней кортизо-
ла в группах (R= -0,202).

Проведено определение уровня стрессоустой-
чивости методом СДС, который при всех видах 
аномалий родовой деятельности оказался «Низ-
ким». Сравнение параметров пробы сердечно-ды-
хательного синхронизма и стрессоустойчивости 
(табл. 5) показало.

Патологическая импульсация при аномали-
ях родовой деятельности приводит к нарушению 
координации сокращений продольных и цирку-
лярных слоев миометрия [21]. При проведении 
функциональной пробы сердечно-дыхательного 
синхронизма характерными признаками патоло-
гического прелиминарного периода является вы-

Рис. 3. Гистограммы частоты НЦД и заболеваний ССС в группах. 
Fig. 3. Histograms of the frequency of neurocirculatory dystonia and CVS diseases in groups.

Рис. 4. Уровень эстрадиола и прогестерона в группах исследования.
Fig. 4. Level of estradiol and progesterone in study groups.
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39,4±1,1 (табл. 5), что статистически достоверно 
отличается от 1, 3 и 4 групп (р<0,001). Для сла-
бости родовой деятельности характерен узкий ди-
апазон синхронизации, а длительность развития 
синхронизации увеличивается. И если при патоло-
гическом прелиминарном периоде уровень эстра-
диола высокий, то при слабости родовой деятель-
ности низкий: 70,15±3,06 нмоль/л и 42,98±0,82 
нмоль/л соответственно. А уровень прогестерона 
наоборот, низкий при патологическом прелими-
нарном периоде и высокий при слабости родовой 
деятельности: 447,54±25,19 нмоль/л и 774,9±2,91 
нмоль/л соответственно. Уровень кортизола наи-
более низким был при стремительных родах, а 
наиболее высоким при патологическом прелими-
нарном периоде, что подчеркивает длительность 
стресса в 1 группе. Выявлены достоверные отли-
чия в уровне ИРАС между группами перед родами, 
которые усилились в динамике.

Дискоординация родовой деятельности ха-
рактеризуется узким диапазоном сердечно-ды-
хательного синхронизма (8,2±0,3), длительность 

развития синхронизации (22,7±0,3) отличалась 
от аналогичного показателя при стремительных 
родах (6,4±0,3) и патологическом прелиминарном 
периоде (39,4±0,1), р<0,005, но мало была отличи-
ма от диапазона сердечно-дыхательного синхро-
низма при слабости родовой деятельности, р>0,05 
(табл. 5), что согласуется с ранее полученными 
результатами [22, 23, 24]. Несмотря на различие 
параметров пробы сердечно-дыхательного син-
хронизма при различных видах аномалий родо-
вой деятельности, уровень стрессоустойчивости, 
определяемый по динамике регуляторно-адаптив-
ного статуса был низким. Следовательно, одной 
из причин аномалий родовой деятельности явля-
ется стресс, хотя он и является неспецифической 
реакцией, статистически достоверное отличие в 
уровне кортизола между клиническими группами 
подчеркивает роль стресса при развитии анома-
лий родовой деятельности.

Заключение
Таким образом, низкая стрессоустойчивость, 

определяемая по динамике регуляторно-адаптив-

Таблица 5 / Table 5
Сравнение параметров пробы сердечно-дыхательного синхронизма и уровня 

стрессоустойчивости
Comparison of the parameters of the cardio-respiratory synchronism and the level of 

stress resistance

Параметры пробы 
сердечно-дыхательного 

синхронизма

Аномалии родовой деятельности

Стремительные 
роды

Патологический 
прелиминарный 

период

Слабость 
родовой 

деятельности

Дискоординация 
родовой 

деятельности
Диапазон синхронизации 
в кардиореспираторных 
циклах/мин

26,3±0,3 11,3±0,5 6,1±0,5 8,2±0,3

Длительность развития 
синх-ронизации на 
минимальной границе 
диапазона в кардиоциклах

6,4±0,3 39,4±1,1 23,4±0,7 22,7±0,3

Уровень 
стрессоустойчивости Низкий Низкий Низкий Низкий

Рис. 5. Уровень кортизола и тироксина в группах исследования.
Fig. 5. Level of cortisol and thyroxine in the study groups.
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ного статуса, может являться одним из прогно-
стических маркеров развития аномалий родовой 
деятельности. При этом необходимо отметить, что 
для развития аномалий родовой деятельности 
характерным является наличие регулярного мен-
струального цикла, но сами менструации в боль-
шинстве своем болезненные (более чем у 80%).

Доля оперативных родов при аномалиях родо-
вой деятельности составляет 66,88%.

Среди экстрагенитальной патологии лидиро-
вала нейро-циркуляторная дистония – у 87,01%, 
заболевания сердечно-сосудистой системы – у 
81,82%.

Определены ранговые корреляции Спирме-
на между показателями эстрадиола в группах 
(R=0,228), прогестерона в группах (R= -0,223), 
между показателями уровней кортизола в группах 
(R= -0,202), а также выявлены парные корреляции 
между уровнями эстрадиола и прогестерона (R= 
-0,93).

При проведении функциональной пробы сер-
дечно-дыхательного синхронизма характерными 
признаками патологического прелиминарного пе-
риода является высокая длительность развития 
синхронизации – 39,4±1,1 отличная от уровней 
аналогичного показателя при других аномалиях 
родовой деятельности.

Низкая стрессоустойчивость, определяемая по 
динамике регуляторно-адаптивного статуса, мо-
жет являться одним из прогностических маркеров 
развития аномалий родовой деятельности в со-
вокупности с анамнестическими и клиническими 
показателями.
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УДК 616-089.5-031.81								        ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Р. В. ВЕЙЛЕР

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ КОМБИНИРОВАННОЙ АНЕСТЕЗИИ 
У ПОЖИЛЫХ ПАЦИЕНТОВ С РАЗЛИЧНОЙ РЕАКТИВНОСТЬЮ 

СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ И ДЫХАТЕЛЬНОЙ СИСТЕМ

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования «Кубанский 
государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 

ул. Седина, д. 4, Краснодар, Россия, 350063.

АННОТАЦИЯ
Цель. Оценка течения анестезии по данным центральной гемодинамики, кислородного, кислотно-основного, тем-
пературного гомеостаза, мониторинга нейромышечной проводимости, глубины анестезии и постнаркозного восста-
новления сознания. 
Материалы и методы. Исследование проведено у 78 пациентов, подвергшихся обширным абдоминальным опе-
рациям в условиях комбинированной анестезии. Все пациенты были разделены на 4 группы в зависимости от 
характеристик вызванной динамики постоянного потенциала.
Результаты. Анестезия у пациентов с высокой реактивностью ССС и ДС приводила к развитию гипердинамиче-
ского типа кровообращения, увеличению расхода фентанила, а также к повышенному риску замедленного по-
слеоперационного пробуждения. У пациентов других групп наблюдалось стабильное течение комбинированной 
анестезии. 
Заключение. У пациентов с высокой реактивностью целесообразно применение сочетанной анестезии. У пациентов 
других групп применение комбинированной анестезии обеспечивает адекватную защиту от операционного стресса.

Ключевые слова: комбинированная анестезия, вызванная динамика постоянного потенциала, реактивность 
ССС и ДС
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COMBINED ANESTHESIA BY SEVOFLURANE AND FENTANYL IN ELDERLY PATIENTS WITH 
DIFFERENT REACTIVITY OF THE CARDIOVASCULAR AND RESPIRATORY SYSTEMS

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education Kuban State Medical University  
of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Sedina str., 4, Krasnodar, Russia, 350063.

ABSTRACT
Aim. To evaluate anesthesia according to the central hemodynamic, oxygen, acid-base, temperature homeostasis, 
neuromuscular conduction monitoring the depth of anesthesia and recovery postanesthesia consciousness. 
Materials and methods. The research was performed in 78 patients who underwent major abdominal surgery under 
combined anesthesia. All patients were divided into 4 groups depending on the characteristics induced dynamics 
of constant potential. 
Results. Anesthesia in patients with high cardiovascular and respiratory systems leads to the development of hyperdynamic 
type of circulation, increased fentanyl consumption, and an increased risk of slow postoperative awakening. In patients of 
other groups was observed stable during combined anesthesia. 
Conclusion. In patients with high cardiovascular and respiratory systems, the use of combined general and epidural 
anesthesia is advisable. In patients of other groups, the use of combined anesthesia provides adequate protection against 
operational stress.

Keywords: combined anesthesia, induced dynamics of constant potential, reactivity cardiovascular and respiratory systems
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Введение
Анестезиологическое пособие при обширных 

абдоминальных операциях у пожилых пациен-
тов остается важной и нерешенной задачей [1]. У 
пожилых пациентов, по сравнению с молодыми, 
наблюдается большая встречаемость сопутству-
ющей патологии, что связано, в первую очередь, 
с прогрессивным снижением функциональных 
резервов организма [2]. Старение значительно 
увеличивает риск периоперационных осложне-
ний, однако нет четкой связи между возрастом и 
частотой их возникновения. Связано это с тем, что 
снижение функциональных резервов организма 
вследствие старения носит индивидуальный ха-
рактер [3] и не всегда соответствует биологическо-
му возрасту. 

Обычной практикой при обширных проктологи-
ческих операциях на сегодняшний день является 
применение общей анестезии с искусственной 
вентиляцией легких (ИВЛ) [4], а также использо-
вание грудной эпидуральной аналгезии в после-
операционном периоде, которая ассоциируется с 
более качественной анальгезией и контролем над 
болью [5, 6]. Интраоперационное же сочетание об-
щей анестезии с эпидуральной, по данным различ-
ных авторов, также обладает рядом преимуществ. 
Так, данное сочетание положительно влияет на 
свертывающую систему, предотвращая угнетение 
фибринолиза в послеоперационном периоде, тем 
самым снижая риск развития тромбозов [7, 8]. Ге-
модинамические эффекты сочетанной анестезии 
(СА) могут быть связаны с уменьшением кровопо-
тери при больших абдоминальных операциях [9, 
10]. И, наконец, СА способствует снижению дози-
ровок применяемых анестетиков и анальгетиков 
[11, 12].

Помимо вышеперечисленного, существует ряд 
потенциальных положительных свойств СА. Так, 
по данным различных авторов, этот вид анестезии 
способствует снижению стресс-реакции пациента 
на хирургическую травму [13, 14], однако суще-
ствуют работы, свидетельствующие об отсутствии 
различий в данном компоненте между СА и комби-
нированной анестезией (КА) [15]. Снижение часто-
ты рецидивов онкологических заболеваний так же 
остается спорным вопросом. Часть работ говорят 
о влиянии СА на данную проблему [16, 17], а часть 
об отсутствии этого влияния [18, 19].

Основной проблемой, связанной с проведе-
нием сочетанной анестезии является высокая 
частота развития гемодинамических инцидентов, 
что особенно проявляется у пациентов высокого 
риска [13, 20]. Наличие как положительных, так и 
отрицательных сторон у СА привело к тому, что ис-
следования, изучающие влияние метода анесте-
зии (сочетанной или комбинированной) на исход 
заболевания, летальность и частоту осложнений 
у пожилых пациентов не выявили достоверной 
разницы между двумя методами [5, 21, 22]. Оче-
видно, что отрицательные свойства СА будут пе-

ревешивать положительные свойства у пациентов 
с высоким риском гемодинамических инцидентов, 
однако проблема оценки риска, и, соответственно, 
выбора метода анестезии далека от решения. 

Хорошо известно, что течение анестезии зави-
сит не только от выбранного метода анестезии и 
техники ее проведения, но и от исходного функци-
онального статуса пациента [23, 24]. Определение 
исходного функционального состояния пациента 
хорошо зарекомендовало себя с помощью ней-
рофизиологических методов контроля [25, 26], а 
именно − определение вызванной динамики по-
стоянного потенциала (ПП) методом омегаметрии 
[26, 27]. Вызванная динамика ПП является физи-
ологическим эквивалентом реактивности сердеч-
но-сосудистой и дыхательной систем (ССС и ДС) 
[26], которая и обеспечивает ответ организма на 
внутренние и внешние воздействия. Именно эта 
реактивность  определяет стабильность параме-
тров гемодинамики [28, 29], а также развитие ин-
траоперационных критических инцидентов [30]. 

Цель исследования: выявление групп риска 
неблагоприятного течения комбинированной ане-
стезии по данным центральной гемодинамики, 
кислородного, кислотно-основного, температурно-
го гомеостаза, мониторинга нейромышечной про-
водимости, глубины анестезии и постнаркозного 
восстановления сознания.

Материалы и методы
В исследование включено 78 пожилых хирурги-

ческих колопроктологических пациентов (средний 
возраст 70 (65-74) лет).

Критерии включения в исследование: паци-
енты пожилого возраста, которым выполнялись 
плановые оперативные вмешательства в объеме 
резекции и экстирпации прямой кишки, левосто-
ронней и правосторонней гемиколэктомии (сред-
няя продолжительность операций – 4,5 (3,3-6,6) 
часов). Все пациенты по классификации ASA со-
ответствовали 3 классу. Сопутствующие заболе-
вания - гипертоническая болезнь, ишемическая 
болезнь сердца, хроническая сердечная недоста-
точность или их сочетание.   

Критерии невключения в исследование: фрак-
ция выброса левого желудочка менее 50% в со-
четании с застойной сердечной недостаточно-
стью; хронические нарушения сердечного ритма; 
сопутствующая респираторная патология; индекс 
массы тела более 30 кг/м2; злоупотребление алко-
голем и наркотическими препаратами; неврологи-
ческие и  психические заболевания.

Критерии исключения из исследования: мас-
сивное интраоперационное кровотечение.

За день до операции, в первой половине дня, 
перед премедикацией, проводили определение 
характеристик вызванной динамики ПП в ответ на 
пробу Штанге (ПШ) [26]. В зависимости от харак-
теристик вызванной динамики ПП, все пациенты 
были разделены на четыре группы:
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пациенты с отсутствием динамики ПП – с аре-
активностью ССС и ДС (n=23);

пациенты с длиннолатентными (25-60 секунд) 
умеренной и слабой интенсивности (2-12 мВ) или 
среднелатентными (15-25 секунд) слабой интен-
сивности (2-5 мВ) изменениями ПП – с низкой ре-
активностью ССС и ДС (n=20);

пациенты с среднелатентными (15-25 секунд) 
умеренной интенсивности (6-12 мВ) изменения-
ми ПП – с оптимальной реактивностью ССС и ДС 
(n=18);

пациенты с коротколатентными (5-15 секунд) 
умеренной и сильной интенсивности (6-28 мВ) из-
менениями ПП – с высокой реактивностью ССС и 
ДС (n=17).

Эпидуральное пространство пунктировалось 
иглой Туохи 18G в промежутках Th9–Th11. Катетер 
проводился в краниальном направлении на 4-5 
см. В качестве тест-дозы нами использовалось со-
четание 2% раствора лидокаина (2,5 мл) и 15 мкг 
адреналина [31]. Вариабельность частоты сердеч-
ных сокращений (ЧСС) у исследуемых пациентов 
после введения тест-дозы не превышала 10 мин-1, 
а систолического артериального давления (АДс) – 
15 мм рт. ст. Через 5 минут оценивался моторный 
блок по шкале Bromage [32]: у всех пациентов в 
нашем исследовании движения в нижних конечно-
стях сохранялись в полном объеме. Введение ли-
докаина в эпидуральное пространство в качестве 
тест-дозы не оказывало существенного влияния 
на гемодинамику, что подтверждалось работа-
ми других авторов [33]. В дальнейшем введение 
местных анестетиков в эпидуральное простран-
ство прекращалось и катетер оставлялся для по-
слеоперационной анальгезии.

Индукцию анестезии осуществляли следующи-
ми препаратами: пропофол (1,8 мг/кг идеального 
веса тела (ИВТ)), фентанил (2,8 мкг/кг ИВТ), миоп-
легия достигалась недеполяризующим миорелак-
сантом атракурием (0,5 мг/кг ИВТ).

Поддержание анестезии осуществлялось ин-
суфляцией севофлурана 0,9 (0,6-1,1) МАК. Аналь-

гезия поддерживалась дробным введением фен-
танила в общей дозе 5,0 (3,7-6,1) мкг/(кг×ч). ИВЛ 
проводили респираторами Datex Ohmeda (GE, 
США), Blease Focus 900 (Blease, Великобрита-
ния) воздушно-кислородной смесью (FiO2 0,5-0,6) 
в режиме нормовентиляции, дыхательный объем 
устанавливался на уровне 6 мл/кг, PEEP 6 см вод. 
ст.

Этапы исследования формировались следую-
щим образом: 1 – исходно в операционной до ин-
дукции; 2 – после индукции; 3 – 1-3 час анестезии; 
4 – 4-6 час анестезии; 5 – конец операции.

В число исследуемых параметров вошли: ча-
стота сердечных сокращений (ЧСС, мин−1), систо-
лическое (АДс, мм рт. ст.) и диастолическое (АДд, 
мм рт. ст.) артериальное давление, среднее арте-
риальное давление (САД, мм рт.ст.); ST – интер-
вал ЭКГ. Ударный индекс (УИ, мл/м2) и сердечный 
индекс (СИ, л/(минхм2)) определяли методом рас-
чета времени передачи пульсовой волны (esCCO) 
(Nihon Kohden, Япония). Общее периферическое 
сосудистое сопротивление (ОПСС, динхс−1хсм−5) 
определяли расчетным методом. Для определе-
ния нейромышечной проводимости использовал-
ся монитор TOF Watch (Organon Technika). 

Данные с нормальным распределением пред-
ставлены как среднее ± стандартное отклонение, 
остальные – как медиана (25-75 персентили). Для 
выявления межгрупповых различий на этапах ис-
следования применяли тест ч2. Для сравнения из-
менений показателей внутри групп на этапах ане-
стезии применяли критерий Фридмана. Значение 
p<0,05  принималось, как значимое.

Результаты и обсуждение
По исходным гемодинамическим показателям 

исследуемые группы достоверно не различались 
(табл. 1). 

Общие дозировки применяемых препаратов в 
исследуемых группах имели следующие характе-
ристики (табл. 2). Наибольший расход фентани-
ла на этапе поддержания анестезии наблюдался 

Таблица 1 / Table 1
Предоперационные показатели гемодинамики в зависимости от реактивности 

ССС и ДС Ме (25 персентиль-75 персентиль)
Preoperative parameters of hemodynamic depending on the reactivity  

of CVS and RS Me (25 per centile-75 per centile)
Показатели 

гемодинамики Ареактивность Низкая 
реактивность

Оптимальная 
реактивность

Высокая 
реактивность

ЧСС
мин-1 78 (73-82) 74 (71-81) 76 (67-80) 79 (74-85)

САД
мм рт. ст. 84 (78-89) 85 (79-94) 88 (80-95) 87 (80-93)

УИ
мл/м2 44,9 (40-52) 48,6 (43-53) 48,7 (46-54) 44,3 (37-47)

СИ
л/(минxм2) 3,5 (3,2-3,9) 3,6 (3,3-4,2) 3,7 (3,4-4,2) 3,5 (3,3-4,3)

ОПСС
динxс-1xсм-5 1390 (1350-1460) 1420 (1340-1460) 1400 (1350-1460) 1380 (1330-1430)
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у пациентов с высокой реактивностью (р<0,05 по 
критерию χ2 по сравнению с другими группами). 
МАК севофлюрана достоверно не различалась 
между группами. Темп диуреза также не имел до-
стоверных различий (табл. 2).

При анализе динамики ЧСС на этапах анесте-
зии достоверных изменений между исследуемыми 
группами не наблюдались. Во всех случаях отме-
чалась тенденция к незначительному снижению 
ЧСС, и лишь у пациентов с высокой реактивно-
стью ЧСС оставалась на исходном уровне, а на 
некоторых этапах и превышала его (р<0,05 по кри-
терию χ2 по сравнению с другими группами).

САД, несмотря на снижение после индукции 
анестезии, в течение дальнейшего наблюдения 
оставалось в пределах нормальных значений. 
Лишь у пациентов с высокой реактивностью САД 
превышало исходные значения с тенденцией к ги-
пердинамическому типу кровообращения (р<0,05 
по критерию χ2 по сравнению с другими группами), 
что требовало дополнительного введения фента-
нила (рис. 1). У пациентов с ареактивностью и вы-

сокой реактивностью ССС и ДС применение стан-
дартных дозировок пропофола во время индукции 
анестезии приводило к более выраженному сни-
жению САД по сравнению с исходными значения-
ми (р<0,05 по критерию Фридмана по сравнению с 
исходной величиной).

При анализе динамики СИ было обнаружено 
его умеренное снижение с начала анестезии, что 
связано, вероятно, с соответствующей динамикой 
ЧСС на фоне стабильных значений САД, однако 
в группе с высокой реактивностью он оставался 
в пределах нормальных значений на исходном 
уровне (рис. 2). 

При анализе динамики общего периферического 
сосудистого сопротивления на этапах исследования 
были выявлены следующие закономерности. У па-
циентов с ареактивностью и низкой реактивностью 
после индукции  анестезии происходило снижение 
ОПСС, однако при этом сохранялась нормотония. 
В дальнейшем ОПСС вернулось к прежним значе-
ниям. У пациентов с оптимальной реактивностью 
достоверных изменений данного показателя выяв-

Таблица 2 / Table 2
Общие дозы препаратов в зависимости от уровня реактивности  

ССС и ДС Ме (25 персентиль – 75 персентиль) 
Total doses of drugs depending on the reactivity  

of CVS and RS Me (25 per centile -75 per centile)

Препарат Ареактивность Низкая 
реактивность

Оптимальная 
реактивность

Высокая 
реактивность

МАК Севофлюрана 
(поддержание) 0,7 (0,6-0,9) 0,7 (0,6-0,9) 0,9 (0,8-1,1) 1,1 (0,9-1,3)

Фентанил
мкг/кг/ч 4,2 (3,7-4,8) 4,4 (3,9-5,0) 4,8 (4,5-5,3) 5,7# (5,3-6,1)

Объем инфузии
мл/кг/ч 10,0 (9,5-12,7) 9,7 (9,4-12,4) 8,9 (8,6-10,3) 10,8 (10,1-13,2)

Темп диуреза
мл/кг/ч 0,6 (0,5-0,8) 0,9 (0,7- 1,1) 1,1 (0,8-1,3) 0,7 (0,6-0,9)

Примечание: # – р<0,05 по критерию χ2 по сравнению с другими группами.

Рис. 1. Динамика САД в зависимости от уровня реактивности ССС и ДС (мм рт. ст.).
# – р<0,05 по критерию χ2 по сравнению с другими группами.
* – p<0,05 по критерию Фридмана по сравнению с исходной величиной.
Fig. 1. Dynamics of MBP depending on the reactivity of CVS and RS (mm Hg).
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) лено не было. Группа пациентов с высокой реак-
тивностью характеризовалась увеличением ОПСС 
в течении анестезии, что проявлялось гипертониче-
ским типом кровообращения и требовало повышен-
ного расхода фентанила (рис. 3).

При анализе температурного гомеостаза в на-
шем исследовании были выявлены следующие 
закономерности. Изменения центральной тем-
пературы на этапах анестезии вне зависимости 
от уровня реактивности ССС и ДС характери-
зовались признаками относительной нормотер-
мии – температура тела не снижалась менее 36,0 
С° (табл. 3). При переводе в ОРИТ достоверных 
различий в температурном гомеостазе не наблю-
далось, однако в группе с ареактивностью в 7% 
случаях и в 3% – с высокой реактивностью, про-
буждение сопровождалось мышечной дрожью.

При анализе кислородного гомеостаза у паци-
ентов с ареактивностью отмечено умеренное сни-
жение доставки кислорода во всех подгруппах, что 

связано со снижением сердечного индекса. При 
этом значимых изменений потребления кислоро-
да не было. Стабильность показателей кислород-
транспортной функции подтверждается отсутстви-
ем маркеров гипоксии – лактат крови и венозная 
сатурация оставались в пределах нормальных 
значений в течение всей анестезии.

Восстановление после анестезии во всех груп-
пах характеризовалось более ранним восстанов-
лением мышечного тонуса, чем восстановлением 
сознания (таблица  4). При этом время восста-
новления тонуса значительно не различалось в 
группах. Данное обстоятельство, вероятнее всего, 
было связано с применением мышечного релак-
санта со средней продолжительностью действия – 
атракурия, а также с применением ингаляционно-
го анестетика с коротким периодом полувыведе-
ния [25, 34].

Стоит заметить, что восстановление сознания 
было незначительно замедленно у пациентов с 

Рис. 2. Динамика СИ в зависимости от уровня реактивности ССС и ДС (л/(минxм2)).
# – р<0,05 по критерию χ2 по сравнению с другими группами.
Fig. 2. Dynamics of CI depending on the reactivity of CVS and RS (l/(minxm2)).

Рис. 3. Динамика ОПСС в зависимости от уровня реактивности ССС и ДС (динxс-1xсм-5).
# – р<0,05 по критерию χ2 по сравнению с другими группами.
Fig. 3. Dynamics of TPVR depending on the reactivity of CVS and RS (dinxs-1xsm-5).
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высокой реактивностью ССС и ДС, причем пяте-
рым пациентам данной подгруппы потребовалось 
проведение послеоперационной ИВЛ в течение 
двух часов (табл. 4).

Более длительное восстановление сознание 
и нейромышечной проводимости, а следователь-
но и большая потребность в продленной ИВЛ в 
сравнении с сочетанной анестезией объясняется 
более высокими дозами миорелаксантов и нарко-
тических анальгетиков используемых при данном 
виде анестезии [16, 35].

Таким образом, комбинированная анестезия на 
основе севофлюрана у пациентов с высокой ре-
активностью ССС и ДС характеризовалась гипер-
динамическим гипертоническим типом кровообра-
щения, что требовало повышенного расхода фен-
танила. По всей видимости, применение сочета-
ния стандартных доз севофлюрана и фентанила, 

обладающих центральным ваготоническим дей-
ствием [36], не приводит к устранению преобла-
дания симпатического тонуса в течение анестезии 
у данных пациентов. У данных пациентов целесо-
образно в качестве анальгетического компонента 
анестезии использовать эпидуральное введение 
ропивакаина [16].

Комбинированная анестезия у пациентов дру-
гих групп характеризовалась стабильностью цен-
тральной гемодинамики, колебания параметров 
СИ и ОПСС не превышали 25%. Стабильность ге-
модинамики при данном методе анестезии у этих 
пациентов объясняется меньшим воздействием 
севофлюрана на симпатический тонус, чем соче-
танное применение севофлюрана и ропивакаина 
[16].

У пациентов с ареактивностью и высокой ре-
активностью с целью уменьшения отрицатель-

Таблица 4 / Table 4
Постнаркозное восстановление сознания и мышечного тонуса в зависимости 

от уровня реактивности ССС и ДС Ме (25 персентиль – 75 персентиль)
Postanesthetic recovery of consciousness and muscle tone depending on the reactivity  

of CVS and RS Me (25 per centile – 75 per centile)
Уровнь 

реактивности Время восстановления сознания, мин Время восстановления мышечного 
тонуса, мин

Ареактивность 48 
(38-54)

40
(30-41)

Низкая 
реактивность

41
(35-45)

30
(23-32)

Оптимальная 
реактивность

35 
(31-42)

25
(20-28)

Высокая 
реактивность

59
 (48-65)#

33 
(29-39)

Примечание: # – р<0,05 по критерию χ2по сравнению с другими подгруппами.

Таблица 3 / Table 3
Динамика Тц, Тп и ∆Т в зависимости от уровня реактивности ССС и ДС (С°)  

Ме (25 персентиль – 75 персентиль) 
Dynamics of Tc, Tp, and ΔT depending on the reactivity of CVS and RS (С°)  

Me (25 per centile -75 per centile)
Группа 1

Исходно После индукции 1 – 3 час 4 – 6 час
Тц 36,5 (36,3-36,9) 36,5 (36,3-36,7) 36,2 (36,0-36,4) 36,1 (35,9-36,5)
Тп 33,7 (33,4-34,0) 33,6 (33,2-33,9) 30,5 (30,1-31,2)* 30,3 (29,9-30,6)*
∆Т 3(2-4) 3(2-4) 5 (4-6) 5 (4-6)

Группа 2
Тц 36,8 (36,3-37,0) 36,4 (36,1-36,7) 36,1 (35,8-36,4) 36,0 (35,6-36,4)
Тп 33,9 (33,4-34,2) 33,6 (33,2-33,9) 32,2 (31,9 -32,7) 32,0 (31,7-32,5)
∆Т 3(2-4) 3(2-4) 3 (2-4) 4 (3-5)

Группа 3
Тц 36,7 (36,4-36,9) 36,5 (36,3-36,7) 36,2 (36,0-36,4) 36,1 (35,8-36,4) 
Тп 33,8 (33,2-34,1) 33,6 (33,1-34,0) 32,3 (31,9-32,8) 32,0 (31,6-32,5)
∆Т 3(2-4) 3(2-4) 3(2-4) 4 (3-5)

Группа 4
Тц 36,6 (36,4-36,9) 36,4 (36,1-36,7) 36,3 (36,0-36,4) 36,0 (33,9-35,5) 
Тп 33,6 (33,2-34,1) 33,5(33,0-34,0) 30,7 (30,2-31)* 30,3 (30 -31,1)* 
∆Т 3(2-4) 3(2-4) 5 (4-6) 5 (4-6)

Примечание: * – р<0,05 с исходным значением по критерию Фридмана.
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ного влияния пропофола на гемодинамику целе-
сообразно его введение методом титрования до 
достижения биспектрального индекса (BIS) зна-
чения 60, что, по данным авторов, обеспечивает 
адекватный гипнотический эффект анестезии и 
достоверно уменьшает риск развития гипотензии 
во время индукции анестезии [37]. 

Заключение
Таким образом, применение комбинированной 

анестезии у пациентов с высокой реактивностью 
ССС и ДС приводит к развитию гипердинамиче-
ского типа кровообращения, увеличению расхода 
фентанила, а также к повышенному риску замед-
ленного послеоперационного пробуждения, что, 
возможно, ограничивает применение данной ме-
тодики у этих пациентов. У данных пациентов це-
лесообразно применение сочетанной анестезии. 
У пациентов других групп применение комбиниро-
ванной анестезии обеспечивает адекватную защи-
ту от операционного стресса. 
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УДК 618.15-002.2									         ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

М. Э. ВЕНГЕРЕНКО2, Г. А. ПЕНЖОЯН1, В. В. ПОНОМАРЕВ1, В. В. АРТЮШКОВ1, А. А. ЖУЙКО2

ПРИМЕНЕНИЕ НАТРИЯ ГИПОХЛОРИТА В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ 
УРОГЕНИТАЛЬНОГО ХЛАМИДИОЗА

1Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования «Кубанский 
государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 

ул. Седина, д. 4, Краснодар, Россия, 350063.
2ГБУЗ ККБ «Краевая клиническая больница № 2» министерства здравоохранения Краснодарского края, 

ул. Красных партизан, д. 6/2, Краснодар, Россия, 350012.
АННОТАЦИЯ
Цель. Оценить некоторые показатели клеточного и гуморального иммунитета для достижения максимальных показателей 
эффективности в лечении урогенитального хламидиоза (УГХ) при комплексном использовании натрия гипохлорита (НГХ)
Материалы и методы. Объект клинического исследования – 54 женщины с верифицированным диагнозом УГХ, из 
них у 30 в схему лечения был включен НГХ, а у 24 – фурацилин. Комплексное обследование пациенток включало: 
детальное изучение анамнеза, основных жалоб и результатов гинекологического исследования, выполнение ми-
кроскопии вагинального мазка (в 1-й день приема, на 6-й день после санаций влагалища и по окончании лечения). 
ПЦР – диагностику и иммунологическое исследование проводили до начала лечения и после его завершения, по 
данным критериям оценивали эффективность терапии.
Результаты. Хроническое течение заболевания зафиксировано у 100% женщин, в анамнезе 37% пациенток – хро-
нический аднексит, метроэндометрит и кольпиты различной этиологии. Из обратившихся к нам за помощью (100%) 
женщин 82% пациенток жаловались на обильные влагалищные выделения, 27% – на диспареунию, 19% – на дизу-
рию и зуд в области наружных половых органов. Только 8 % из проходивших обследование женщин не предъявляли 
никаких жалоб. У 76 % из 30 первично осмотренных пациенток была обнаружена гиперемия слизистой влагалища. 
В вагинальном мазке женщин, страдающих хламидиозом, была обнаружена значительная доля лейкоцитов (мини-
мальное значение – 15,3 в п/зр, максимальное – 19,2 в п/зр). Схемой лечения хламидиоза предусмотрено проведение 
интравагинальных санаций с помощью натрия гипохлорита. У всех обследованных больных его переносимость была 
положительной, в результате улучшился микробиоценоз влагалища благодаря элиминации патогенных и условно-па-
тогенных микроорганизмов. Достоверность клинического эффекта была подтверждена до назначения антибиотиков.
Заключение. В результате лечения страдающих хламидиозом женщин и комплексного применения натрия гипох-
лорита было обнаружено увеличение общего количества нейтрофильных гранулоцитов и Т-лимфоцитов, иммуно-
регуляторного индекса, относительной концентрации клеток, экспрессирующих маркеров активации и нормализу-
ющих суммарное содержание основных классов иммуноглобулинов, что подтверждает функциональное восста-
новление процессов в основных звеньях иммунной системы.

Ключевые слова: урогенитальный хламидиоз, гипохлорит натрия, санации, иммунный ответ, корреляционный 
анализ
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ABSTRACT
Aim. Assess some indicators of cellular and humoral immunity in order to achieve maximum efficacy in the treatment 
of urogenital chlamydia (UGH) in the combined use of sodium hypochlorite.
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Materials and methods. The object of the clinical study was 54 women with verified diagnosis of UGH, 30 of them were 
included in the treatment regimen, and 24 with furatsilin. Comprehensive examination of patients included: a detailed 
study of the history, the main complaints and the results of gynecological examination, performing a microscopy of the 
vaginal smear (on the 1st day of admission, on the 6th day after the vaginal sanitation and at the end of treatment). PCR 
diagnostics and immunoassay were performed before and after treatment, according to these criteria, the effectiveness of 
therapy was evaluated.
Results. Chronic course of the disease is recorded in 100% of women, in the anamnesis of 37% of patients – chronic 
adnexitis, metroendometritis and colpitis of various etiologies. Of the women who turned to us for help (100%), 82% of 
the patients complained of abundant vaginal discharge, 27% – of dyspareunia, 19% of dysuria and itching of the external 
genitalia. Only 8% of the women examined did not make any complaints. 76% of the 30 patients who were initially examined 
had hyperemia of the vaginal mucosa. In the vaginal smear of women suffering from chlamydia, a significant proportion of 
leukocytes was found (the minimum value is 15,3 in n/sp, the maximum – 19,2 in n/sp). Scheme of treatment for chlamydia 
is provided for intravaginal sanitation with sodium hypochlorite. In all the examined patients, its tolerance was positive, as a 
result, the microbiocenosis of the vagina improved due to the elimination of pathogenic and opportunistic microorganisms. 
The reliability of the clinical effect was confirmed before antibiotics were prescribed.
Conclusion. After the combined use of the sodium hypochlorite in the treatment of chlamydia, the total number of 
neutrophilic granulocytes and T-lymphocytes, the immunoregulatory index, the relative concentration of cells expressing 
the activation markers and the normalization of the total content of the main classes of immunoglobulins increase, which 
indicates the processes of functional recovery in the main parts of the immune system.

Keywords: urogenital chlamydia, sodium hypochlorite, sanation, immune response, correlation analysis

Введение
В настоящее время возрастающее влияние та-

ких объективных фактров, как раннее начало по-
ловой жизни, свободные сексуальные отношения, 
недостаточные знания о возможных осложнениях, 
случайные половые связи, подтверждает необхо-
димость решения актуальной проблемы распро-
странения заболеваний, передающихся половым 
путем, совместными усилиями следующих специ-
алистов – акушеров-гинекологов, венерологов, пе-
диатров, урологов, ревматологов и врачей других 
специальностей. 

По результатам эпидемиологических исследо-
ваний, среди взрослых сексуально активных лю-
дей от 5 до 10 % инфицировано хламидиями. В 
дерматовенерологических учреждениях России 
случаи хламидийной инфекции выявляют в 2-3 
раза чаще, чем гонореи. Медицинская и социаль-
ная значимость этого инфекционного заболевания 
подтверждается тем, что с 1994 г. все случаи его 
выявления проходят обязательный статистиче-
ский учет. 

Согласно данным, приведенным В.А. Аковбян и 
соавт., В России участились случаи распростране-
ния урогенитального хламидиоза: в 1993 г. – 35,2 
случая на 100 тыс. населения; 1994 г. – 61,8 случа-
ев и 1995 г. – 90,2 случаев на 100 тыс. населения. 
По данным литературных источников, частота вы-
явления хламидий у гинекологических больных 
составляет 23-40 %.

Одна из наиболее важных медико-социальной 
проблем – высокий уровень распространенности 
урогенитального хламидиоза и вызванных этой 
инфекцией неблагоприятных последствий, нега-
тивно влияющих на репродуктивное здоровье на-
селения и демографические показатели в обще-
сте. По данным ВОЗ, ежегодно в мире хламидио-
зом заболевают до 92 млн человек.

Урогенитальный хламидиоз (УГХ) сопровождает-
ся персистирующим течением с частыми рецидива-
ми и низким уровнем клинически подтвержденных 
случаев выздоровления пациентов, что обусловли-
вает необходимость включения натрия гипохлорита 
(НГХ) в схему лечения данной патологии.

Натрий гипохлорит, обладающий сильным 
окислительным свойством, по сравнению с ши-
роким спектром микроорганизмов, воздействует 
на все составляющие патологического процесса 
– клеточные, тканевые, органные и гуморальные 
звенья, оказывает активное бактерицидное, им-
мунокорригирующее, детоксикационное и про-
тивовоспалительное действие (Петросян Э.А., 
1991-2004; Филиппович Г.В., 1996; Шкабаров С.М., 
2002). Основными окисляющими компонентами 
НГХ являются хлорноватистая кислота и гипох-
лорит-анион. По мнению таких исследователей, 
как Петросян Э.А., 1991; Бояринов Г.А., Медведев 
А.П. и соавт. (1996), эффективность раствора за-
ключается в нейтрализации экзо- и эндотоксинов 
патогенных микроорганизмов. 

Однако до конца не выявлен механизм анти-
микробного действия НГХ, хотя многие исследо-
ватели полагают, что окисление сульфгидрильных 
групп в ферментах с помощью хлора приводит к 
гибели клеток (Соколов А.А., Бельских А.Н., 2000). 
В процессе взаимодействия НГХ и микробных кле-
ток выделяют две предложенные А.Н. Бельских 
стадии: 1) взаимодействие НГХ и участков-«ми-
шеней» на бактериальной стенке и 2) поврежде-
ние микробной стенки в результате окисления 
НГХ. Изменения иммунореактивности организма 
обусловлены прямым и опосредованным воздей-
ствием НГХ на иммунокомпетентные клетки орга-
низма и на происходящие в них метаболические 
процессы (Петросян Э.А., 1991). Непосредствен-
ным взаимодействием клеток иммунной системы 
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и гипохлорита и/или воздействием на них продук-
тов перекисного окисления липидов обусловлены 
модификации неспецифической резистентности, 
полученные в процессе изменения свойств самих 
клеток и повышения проницаемости клеточных 
мембран для ионов. В результате проявляется 
иммуностимулирующий эффект при незначитель-
ных концентрациях НГХ (300 мг/л) и иммуноде-
прессивный при содержании НГХ свыше 600 мг/л 
(Петросян Э.А., 1991; Иванов С.В., Юдина С.М., 
Чухраев А.М. и др., 1999).

Цель исследования: оценить некоторые пока-
затели клеточного и гуморального иммунитета для 
достижения максимальных показателей эффектив-
ности в лечении урогенитального хламидиоза при 
комплексном использовании натрия гипохлорита.

Материалы и методы
Объектом проведенного нами клинического 

исследования стали 54 женщины с верифициро-
ванным диагнозом УГХ, в схему лечения 30 из них 
был включен НГХ, а у 24 женщин использовали 
фурацилин.

Комплексное обследование пациенток предус-
матривало: детальное изучение анамнеза, основ-
ных жалоб и результатов гинекологического иссле-
дования, выполнение микроскопии вагинального 
мазка (в 1-й день приема, на 6-й день после сана-
ций влагалища и по окончании лечения). ПЦР-ди-
агностику и иммунологическое исследование про-
водили до начала лечения и после его окончания, 
по данным критериям оценивали эффективность 
терапии. В исследовании принимали участие две 
группы женщин в возрасте 27±3 лет. 

Первая группа была представлена 30 пациент-
ками, для лечения которых применили предло-
женный нами двухэтапный метод. Исследование 
на первом этапе предусматривало процедуру са-
нации влагалища раствором НГХ (0,06%) с экспо-
зицией – 10 мин на протяжении 5 дней. 

На втором этапе предполагалось лечение сле-
дующими группами антибиотиков: 

– тетрациклиновой группы – юнидокс солютаб 
– по 100 мг два раза в день 14 дней, 

– макролиды – вильпрафен – 500 мг два раза в 
день 14 дней), 

– противогрибковые (микосист или флюкостат 
– 150 мг однократно в конце антибактериального 
лечения);

– эубиотики (линекс – по 2 капсулы три раза в 
день 14 дней);

– средства для вагинального использования 
(тержинан, нео-пенонтран – по одной вагинальной 
свече один раз в день на ночь 10 дней).

С целью адекватного сопоставления получен-
ных результатов была создана группа сравнения, 
состоящая из 24 женщин, у которых для санаций 
влагалища использовали фурацилин.

Пациенткам на всех этапах лечения до получе-
ния результатов контрольного исследования было 

рекомендовано соблюдать половой покой, а также 
предполагалось параллельное лечение половых 
партнеров.

Результаты и обсуждение
Хроническое течение заболевания имело ме-

сто у 100% женщин, в анамнезе 37% пациенток – 
хронический аднексит, метроэндометрит и кольпи-
ты различной этиологии. Из обратившихся к нам за 
помощью (100%) женщин 82% пациенток жалова-
лись на обильные влагалищные выделения, 27% 
– на диспареунию, 19 % – на дизурию и зуд в обла-
сти наружных половых органов. Только 8% из про-
ходивших обследование женщин не предъявляли 
никаких жалоб. У 76% из 30 первично осмотренных 
пациенток была обнаружена гиперемия слизистой 
влагалища. В вагинальном мазке женщин, стра-
дающих хламидиозом, была обнаружена значи-
тельная доля лейкоцитов (минимальное значение 
– 15,3 в п/зр, максимальное – 19,2 в п/зр). 

В основной группе санирование влагалища 
раствором натрия гипохлорита привело к тому, 
что минимальное содержание лейкоцитов в ваги-
нальных мазках составило 6,3 против 15,3, а мак-
симальное сократилось до 8,7 против 19,2. Мини-
мальное содержание лейкоцитов в вагинальном 
мазке после проведения полного курса лечения 
составляло 2,6, а максимальное число лейкоци-
тов снизилось до 5,8.

В группе сравнения минимальное содержание 
лейкоцитов в вагинальных мазках составило 10,1 
против 15,3, а максимальное уменьшалось до 
13,7 против 19,2. Содержание минимального ко-
личества лейкоцитов в вагинальном мазке после 
проведения полного курса лечения не превышало 
7,2, а максимальное количество лейкоцитов сни-
зилось до 9,7.

Схемой лечения хламидиоза предусмотрено 
проведение интравагинальных санаций с помо-
щью натрия гипохлорита. У всех обследованных 
больных его переносимость была хорошей, что 
привело к улучшению микробиоценоза влагали-
ща благодаря элиминации патогенных и услов-
но-патогенных микроорганизмов. Достоверность 
клинического эффекта была подтверждена до на-
значения антибиотиков. Для всех обследованных 
женщин была характерна положительная перено-
симость натрия гипохлорита.

Урогенитальный хламидиоз не имеет ярко вы-
раженных клинических проявлений, что является 
следствием неадекватного иммунного ответа. В 
результате развивается так называемый синдром 
«иммунологическая недостаточность», что при-
водит к длительной персистенции возбудителя и 
частым рецидивам заболевания, а также угрожает 
возможностью последующих заражений инфекци-
онными агентами другой природы. 

Важнейшим фактором патогенетического обо-
снования методики лечения хламидиоза является 
диагностический поиск с учетом изменений со сто-
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роны иммунной системы, что позволяет оценить 
степень стимулирования защитно-регуляторных 
функций организма.

В ходе исследований обнаружено, что у боль-
ных урогенитальным хламидиозом концентрация 
лейкоцитов в крови соответствовала физиоло-
гической норме, но была достоверно ниже сред-
ней величины здоровых женщин репродуктивного 
возраста (5,54±0,23 109/л против 7,30±0,22 109/л, 
р=0,0043). Уменьшение концентрации лейкоцитов 
обусловлено сокращением абсолютного количе-
ства нейтрофильных гранулоцитов.

В оценке состояния иммунной системы особое 
значение принадлежит показателям Т-клеточного 
звена иммунитета. Так, в основной группе пациен-
ток отмечалось увеличение числа Т-лимфоцитов. 
При наличии хламидиоза у женщин до и после ле-
чения в основной группе наблюдалось достовер-
ное сокращение относительного и абсолютного 
содержания СD56-экспрессирующих лимфоцитов, 
что подтверждает снижение уровня неспецифиче-
ской цитотоксической активности.

При использовании в лечении больных на-
трия гипохлорита показатель СD8(+) достоверно 
возрастал. Увеличение СD8(+) лимфоцитов при 
хламидиозе являлся вполне адекватной реакцией 
иммунной системы на присутствие антигена, при 
этом отмечалась полная нормализация соотноше-
ния CD4(+) / CD8(+).

В результате терапии наблюдались изменения 
в В-клеточном и гуморальном звеньях иммунитета.

Исследование состояния клеточного и гумораль-
ного иммунитета показало, что хламидиоз отличает-
ся слабовыраженным иммунным ответом, в резуль-
тате он переходит в длительное латентное течение.

При наличии у пациенток урогенитального хла-
мидиоза степень дисбаланса иммунорегуляторных 
систем до и после использования предложенных 
методов лечения оценивается методом корреляци-
онного анализа, предусматривающего расчет коли-
чества достоверно изменяющихся коэффициентов 
корреляции и сравнение его с соответствующими 
показателями здоровых женщин. При наличии у 
женщин хламидиоза и своевременного использо-
вания этого статистического метода в совокупности 
с методами теории графов наблюдали слабовыра-
женный иммунный ответ, хорошую компенсацию 
иммунорегуляторных систем, что подтверждает не-
значительное появление достоверно изменивших-
ся коэффициентов корреляции. Кроме того, имели 
место изменения соотношения Т-лимфоцитов с 
ранними и поздними маркерами активации, а также 
СD56-экспрессирующих лимфоцитов с СD8(+)-лим-
фоцитами. Это подтверждает предположение, что 
при хламидиозе происходит изменение числа регу-
ляторных субпопуляций Т-лимфоцитов.

Лечение женщин с хламидиозом, предусматри-
вающее проведение интравагинальных санаций 
с использованием натрия гипохлорита, приводит 
к минимальным изменениям в корреляционной 

структуре. Нарушения регуляторных связей также 
обусловлены наличием гуморального звена имму-
нитета, при этом прослеживается четкая направ-
ленность изменений в каком-либо одном звене. 

Результатом проведенных исследований стало 
возрастание продуктивности антителообразова-
ния у больных основной группы. Таким образом, в 
ходе лечения урогенитального хламидиоза приме-
нение натрия гипохлорита является патогенетиче-
ски оправданным методом, обеспечивающим бла-
гоприятное клиническое течение процесса и полу-
чение положительных иммунологических сдвигов.

Заключение
Развитие урогенитального хламидиоза у жен-

щин обусловлено во многом вторичной иммуно-
логической недостаточностью, что проявляется 
в достоверном снижении содержания нейтро-
фильных гранулоцитов, в уменьшении суммарной 
концентрации основных классов иммуноглобули-
нов, относительного и абсолютного количества 
СD56-экспрессирующих лимфоцитов.

На первом этапе предложенного способа ле-
чения хламидиоза было проведено пять интра-
вагинальных санаций 0,06%-м раствором натрия 
гипохлорита на протяжении 10 минут. Включение 
антибактериальных, противогрибковых и бакте-
рийных биологических препаратов в процессе вто-
рого этапа лечения способствовало раннему кли-
ническому выздоровлению пациенток, нормали-
зации микробиоценоза влагалища, уменьшению 
случаев возникновения рецидивов и сокращению 
в ходе лечения экономических затрат.

Комплексный характер использования натрия 
гипохлорита в лечении женщин с хламидиозом 
способствовал исчезновению обильных выделе-
ний. У 47% пациенток зафиксированы умеренные 
выделения, у 53% женщин – скудные. Уровень 
лейкоцитов в мазке не превышал 5 клеток в поле 
зрения. Гиперемия влагалища не наблюдалась.

В результате лечения в двух группах женщин 
хламидиоза, предусматривающего комплексное 
применение натрия гипохлорита, было обнаруже-
но увеличение общего количества нейтрофиль-
ных гранулоцитов и Т-лимфоцитов, иммунорегу-
ляторного индекса, относительной концентрации 
клеток, экспрессирующих маркеров активации и 
нормализующих суммарное содержание основных 
классов иммуноглобулинов, что свидетельствова-
ло о функциональном восстановлении процессов 
в основных звеньях иммунной системы пациенток.

Проведение корреляционного анализа у жен-
щин с хламидиозом подтвердило наличие незна-
чительного количества достоверно изменившихся 
коэффициентов корреляции, отражающих нару-
шения соотношения Т-лимфоцитов с ранними и 
поздними маркерами активации, а также CD56-экс-
прессирующих лимфоцитов с CD8(+) лимфоцита-
ми, что подтверждает количественные изменения 
регуляторных субпопуляций Т-лимфоцитов.
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Н. В. ВОРОБЬЕВА, Е. Н. ДЬЯКОНОВА, В. В. МАКЕРОВА, Н. В. ТЫЧКОВА

ОСОБЕННОСТИ МИКРОЦИРКУЛЯТОРНЫХ НАРУШЕНИЙ  
У БОЛЬНЫХ В РАННЕМ И ПОЗДНЕМ ВОССТАНОВИТЕЛЬНОМ 

ПЕРИОДАХ ИШЕМИЧЕСКОГО ИНСУЛЬТА

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования 
«Ивановская государственная медицинская академия» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 

Шереметевский пр-т, д. 8, г. Иваново, Россия 153012.

АННОТАЦИЯ
Цель. Выявить особенности микроциркуляторных нарушений у лиц в раннем и позднем восстановительном пери-
одах ишемического инсульта с помощью метода лазерной допплеровской флоуметрии.
Материалы и методы. Обследовали 58 пациентов в возрасте от 43 до 75 лет, с диагнозом ишемический инсульт 
с двигательным дефицитом. Исследовали функциональное состояние микроциркуляции в динамике – в раннем и 
позднем восстановительном периодах ишемического инсульта путем проведения лазерной допплеровской флоу-
метрии (ЛДФ). 
Результаты. Все пациенты с ишемическим инсультом наряду с расстройством центральной гемодинамики имели 
периферические микроциркуляторные нарушения как на паретичных, так и на здоровых конечностях, коррели-
рующих со степенью пареза. Нарушения центральной гемодинамики были выявлены в виде стенозирующего и 
нестенозирующего атеросклероза сосудов каротидного бассейна, гипертонической ангиопатии. Нарушения пери-
ферической гемодинамики были установлены у всех больных как в раннем, так и в позднем восстановительном 
периодах ишемического инсульта, грубее на стороне пареза. Достоверно чаще на паретичной конечности наблю-
дались более тяжелые формы расстройства микроциркуляции как в раннем, так и в позднем восстановительном 
периодах, сопровождающиеся признаками резкого снижения кровотока, повышением сосудистого тонуса с явлени-
ями застоя крови. При наличии положительной динамики со стороны двигательной сферы у пациентов в позднем 
восстановительном периоде наблюдались положительные изменения параметров микроциркуляции как на сторо-
не пареза, так и на здоровых конечностях. 
Заключение. Установленные особенности расстройств микроциркуляции позволяют рекомендовать пациентам 
с ишемическим инсультом как в раннем так и позднем восстановительном периодах активное применения препа-
ратов, улучшающих приток артериальной крови, снимающих сосудистый спазм, дезагрегантов, периферических 
вазодилататоров, вегетокорректоров, массажа, физиотерапии, рефлексотерапии, лечебной физкультуры с вовле-
чением как больной, так и здоровой конечности, что способствует повышению реабилитационного потенциала 
у данной категории пациентов на разных стадиях восстановления.

Ключевые слова: ишемический инсульт, ранний восстановительный период, поздний восстановительный пе-
риод, микроциркуляторные нарушения, лазерная допплеровская флоуметрия
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PERIODS OF ISCHEMIC STROKE
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ABSTRACT
Aim. To reveal the peculiarities of microcirculatory disorders in persons in early and late recovery periods of ischemic 
stroke using the method of laser Doppler flowmetry. 
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Materials and methods. We examined 58 patients aged 43 to 75 years, diagnosed with ischemic stroke with motor 
deficiency. The functional state of microcirculation was studied in dynamics-in the early and late recovery periods  
of ischemic stroke by laser Doppler flowmetry (LDF).
Results. All patients with ischemic stroke along with central hemodynamic disorder had peripheral microcirculatory disor-
ders both on paretic and on healthy limbs correlated with the degree of paresis. Disorders of the сentral hemodynamics 
were revealed in the form of stenosing and non-stenosing atherosclerosis vessels of the carotid basin, hypertensive an-
giopathy. Violations of peripheral hemodynamics were established in all patients in both early and late recovery periods 
of ischemic stroke, coarser on the side of the paresis. More often, more severe forms of microcirculation disorders were 
observed in the paretic extremity both in the early and late recovery periods, accompanied by signs of a sharp decrease 
in blood flow, an increase in vascular tone with the phenomena of blood stagnation. In the presence of positive dynamics 
on the part of the motor sphere, patients in the late recovery period showed positive changes in the parameters of the 
microcirculation, both on the side of the paresis and on the healthy limbs. 
Conclusion. The established features of microcirculation disorders make it possible to recommend to patients with 
ischemic stroke both in the early and late recovery periods active use of drugs that improve arterial blood flow, remove 
vascular spasm, disaggregants, peripheral vasodilators, vegetative correctors, massage, physiotherapy, reflexology, 
physiotherapy involving Sick, and healthy limbs, which contributes to the improvement of rehabilitation potential in this 
category of patients At different stages of recovery.

Keywords: ischemic stroke, early recovery period, late recovery period, microcirculatory disorders, laser Doppler flowmetry

Введение
Церебральный инсульт занимает лидирующую 

позицию среди причин инвалидизации и смертно-
сти населения, которая в России составляет 175 
случаев на 100 тыс. населения в год [1, 2]. Пока-
затели заболеваемости и смертности от инсульта 
среди лиц трудоспособного возраста в России воз-
росли за последние 10 лет более чем на 30%.

Инсульт является лидирующей причиной инва-
лидизации населения, 31% перенесших его боль-
ных нуждаются в посторонней помощи, еще 20% 
не могут самостоятельно ходить, лишь 8% выжив-
ших больных способны вернуться к прежней ра-
боте [2]. 

Важное место среди осложнений ишемическо-
го инсульта занимают двигательные нарушения, 
сопровождающиеся стойким мышечным гиперто-
нусом и расстройствами периферической микро-
циркуляции [3, 4, 5]. В настоящее время вторично 
развивающиеся нарушения микроциркуляции в 
паретичной конечности недостаточно учитывают-
ся в процессе комплексной многопрофильной ре-
абилитации [6, 7].

Выявление микроциркуляторных нарушений у 
пациентов с ишемическим инсультом и их своев-
ременная коррекция на ранних этапах нейрореа-
билитации позволит улучшить качество жизни и 
позволит оптимизировать раннюю реабилитацию 
у этой категории пациентов. 

Цель исследования: являлось выявление 
особенностей микроциркуляторных нарушений у 
лиц в раннем и позднем восстановительном пери-
одах ишемического инсульта с помощью метода 
лазерной допплеровской флоуметрии.

 Материалы и методы
Проведено исследование 58 пациентов в воз-

расте от 43 до 75 лет, из них 36 мужчин и 22 жен-
щины, с диагнозом ишемический инсульт. Все па-
циенты подписывали информированное согласие. 

Исследование проводилось в динамике в раннем 
(длительность ишемического инсульта в среднем 
составила 4±0,5 месяца) и позднем (длительность 
7± 0,5 месяца) восстановительном периодах ише-
мического инсульта. 

Диагноз верифицирован с помощью анамнеза, 
клинической картины, лабораторных показателей, 
данных мультиспиральной компьютерной томо-
графии головного мозга, ультразвуковой доппле-
рографии сосудов головы и шеи. У всех пациентов 
наблюдался двигательный дефицит от легкого до 
умеренного гемипареза, обусловленный наличи-
ем очага ишемии головного мозга, подтвержден-
ного методом нейровизуализации. Анализ данных 
при ультразвуковом доплеровском сканировании 
брахиоцефальных артерий пациентов показал на-
личие эхографических признаков гипертонической 
ангиопатии. У 34,5% больных визуализирован сте-
нозирующий атеросклероз артерий каротидного 
бассейна, из них у 60% –умеренный стеноз, у 20% 
– критический стеноз, у 20 % – полная окклюзия 
одного из сосудов каротидного бассейна. У 51,7% 
больных отмечались признаки нестенозирующего 
атеросклероза и лишь в 13,8 % наблюдений гемо-
динамически значимых изменений выявлено не 
было. 

В исследование были включены пациенты с 
сахарным диабетом и гипертонической болезнью. 
В исследование не включали больных с выражен-
ной сердечной, печеночной или почечной недоста-
точностью и другими состояниями, сопровождаю-
щимися грубыми нарушениями системной гемоди-
намики и метаболизма.

Всем пациентам осуществляли лазерную 
доплеровскую флоуметрию (ЛДФ) на приборе 
«ЛАКК-04» НПО «Лазма» (Россия), на тыльной по-
верхности 4-го пальца кисти здоровой руки и на 
паретичной конечности. Исследование проводили 
в утреннее время суток при одинаковой темпера-
туре в помещении (около 21-24ºС), испытуемые 
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во время исследования находились в положении 
сидя. Перед исследованием пациенты в течение 
15 минут пребывали в спокойном состоянии, не 
курили и не принимали пищу или напитки, изменя-
ющие состояние микроциркуляции. Длительность 
записи составляла 6 минут. Обработка проводи-
лась с помощью компьютерной программы. 

При обработке ЛДФ-граммы определяли сле-
дующие характеристики микроциркуляции: ПМ 
(параметр микроциркуляции), регистрируемый в 
относительных перфузионных единицах (ПЕ) и от-
ражающий степень перфузии, преимущественно 
эритроцитарной фракции, единицы объема ткани 
за единицу времени; СКО (среднее квадратич-
ное отклонение регистрируемых допплеровских 
сигналов от среднего значения), характеризую-
щее колебания величины потока эритроцитов во 
времени (или уровень флакса). Также проводили 
амплитудно-частотный анализ гемодинамических 
ритмов колебаний тканевого кровотока в диапазо-
не частот от 0,01 до 1,2 Гц.

Среди колебаний кровотока, отраженных в 
ЛДФ-грамме и её амплитудно-частотном спектре, 
наиболее физиологически значимыми являются 
очень низкочастотные (0,01-0,03 Гц) колебания 
(VLF), характеризующие влияние гуморально-ме-
таболических факторов на состояние микроцирку-
ляции. 

Низкочастотные (0,05-0,15Гц) колебания (LF) 
обусловлены спонтанной периодической активно-
стью гладких миоцитов в стенке артериол. Сниже-
ние амплитуды низкочастотных флаксмоций мо-
жет свидетельствовать о спазме сосудов микро-
циркуляторного русла.

Высокочастотные колебания в диапазоне 0,2-
0,4Гц (НF-дыхательные ритмы) обусловлены из-
менениями давления в венозном отделе сосуди-
стого русла.

Высокочастотные(1,0-1,2Гц) пульсовые коле-
бания (СF) отличаются малой амплитудой коле-
бания флаксмоций и обусловлены изменениями 
скорости движения эритроцитов в микрососудах, 
вызываемыми перепадами систолического и диа-
столического давления.

При амплитудно-частотном анализе ЛДФ-грам-
мы рассматривался вклад (P%) различных ритми-
ческих составляющих, который оценивался по их 
мощности в процентном отношении к общей мощ-
ности спектра флаксмоций. Увеличение амплиту-
ды пульсовой волны означает увеличение притока 
крови в микроциркуляторное русло. Данные изме-
нения наблюдаются при артериальной гипертен-
зии [8].

Соотношение активных модуляций кожного 
кровотока, обусловленных миогенными и нейро-
генными механизмами, и пассивных модуляций 
рассчитывали как индекс флаксмоций: ИФМ=АLF/
(АНF+АСF). Индекс флаксмоций уменьшается 
при снижении механизмов активной модуляции 
(при спазме приносящих артериол), а также при 

повышении механизмов пассивной модуляции, 
обусловленных застоем крови в венозном русле, 
изменениями скорости движения эритроцитов в 
микрососудах [8, 9]. Проводились дыхательная и 
окклюзионная пробы.

В зависимости от основных характеристик со-
стояния микроциркуляции на здоровой стороне и 
на стороне пареза выделяли основные типы ми-
кроциркуляции: нормоциркуляторный, застойный, 
гиперемический, спастико-атонический и стазиче-
ский.

Статистический анализ результатов иссле-
дования проводился при помощи программного 
обеспечения «Statistics 6,0» с применением пара-
метрического и непараметрического методов (кри-
терии Стьюдента, Манна-Уитни). За критический 
уровень значимости принималось р<0,05 . При 
исследовании связи двух признаков был проведен 
корреляционный анализ. Рассчитывался коэффи-
циент ранговой корреляции Спирмена. 

Результаты и обсуждение
У всех исследуемых верифицирован диагноз 

ишемический инсульт, из них в бассейне левой 
СМА у 48,3%, в бассейне правой СМА у 51,7%. 
Атеротромботический вариант инсульта наблю-
дался у – 75,8%, кардиоэмболический – 14,1%, 
10% – неуточненный вариант.

В неврологическом статусе у всех пациентов в 
раннем восстановительном периоде выявлялась 
центральная очаговая симптоматика в виде легко-
го гемипареза у 82,8% и умеренного центрально-
го гемипареза у 17,2%. Гемигипестезия наблюда-
лась у 49,27%, вестибуло-атактический синдром у 
24,13%, элементы моторной афазии у 6,9%, лег-
кая дизартрия у 6,9% исследуемых.

При исследовании в динамике регресс двига-
тельного дефицита наблюдался у 24 пациентов, из 
них у 22 человек легкий гемипарез восстановился 
до рефлекторного гемипареза, у 2 пациентов уме-
ренный гемипарез трансформировался в легкий. 

Анализ типов микроциркуляции показал, что на 
стороне пареза у 100% пациентов, имеющих уме-
ренный гемипарез регистрировалась стазическая 
форма микроциркуляции, обусловленная резким 
снижением кровотока в капиллярном звене микро-
циркуляторного русла и повышенной агрегацией 
эритроцитов. Показатель микроциркуляции был 
вариабелен, флакс резко снижен; в частотно-ам-
плитудном спектре вазомоторные волны LF-ритма 
практически отсутствовали, происходило умерен-
ное увеличение амплитуды и процентного вклада 
HF-ритма, а также резкое нарастание амплитуды 
и процентного вклада CF-ритма; выраженное сни-
жение ИФМ. При этом на здоровой конечности у 
60% наблюдалась спастико-атоническая форма, 
у 40% стазическая форма микроциркуляторных 
расстройств. 

При лонгитюдинальном исследовании на сто-
роне пареза у 80% стазическая форма сохраня-
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лась в сочетании с умеренным гемипарезом, у 
20% пациентов данная форма трансфомирова-
лась в спастико-атоническую форму микроцир-
куляции, при этом наблюдалась положительная 
динамика в двигательной сфере, произошел ре-
гресс умеренного до легкого гемипареза. Спасти-
ко-атоническая форма микроциркуляции была 
связана с уменьшением притока и затруднением 
оттока крови в микроциркуляторном русле. Реги-
стрировались выраженные нарушения диаметра 
артериоло-венулярных соотношений, расшире-
ние и повышенная извитость венул. Показатель 
микроциркуляции был вариабелен, флакс резко 
снижен; в частотно-амплитудном спектре на-
блюдалось подавление LF-ритма, происходило 
умеренное увеличение амплитуды и процентно-
го вклада HF-ритма, а также резкое нарастание 
амплитуды и процентного вклада CF-ритма; по-
вышение сосудистого тонуса, существенное сни-
жение ИФМ.

Среди пациентов в раннем восстановительном 
периоде, имеющих легкий гемипарез:

• у 33,3% исследуемых на паретичной конеч-
ности отмечалась стазическая форма, которая у 
16,65% наблюдалась с обеих сторон, у 16,65% на 
здоровой конечности регистрировалась спасти-
ко-атоническая; 

• у 58,3% на стороне пареза отмечалась спа-
стико-атоническая форма, из них у 49,9% данная 
форма визуализировалась на обеих конечностях, 
а у 8,3% на здоровой конечности отмечалась ста-
зическая форма; 

• у 8,3% на паретичной конечности регистриро-
валась застойная форма микроциркуляции в соче-
тании с нормоциркуляторным типом на здоровой 
стороне при котором средние параметры тканево-
го кровотока сопровождались выраженной апери-
одичностью колебаний на ЛДФ-грамме.

При исследовании в позднем восстановитель-
ном периоде на стороне пареза стазическая фор-
ма микроциркуляторных расстройств сохранялась 
у 25% пациентов, при этом гемипарез сохранял-
ся на прежнем уровне. У 8,3% больных стазиче-
ская форма микроциркуляции на стороне пареза 
трансформировалась в спастико-атоническую 
форму с восстановлением легкого гемипареза до 
рефлекторного. 

Спастико-атоническая форма микроциркуля-
ции при динамическом исследовании сохранялась 
у 20,8% исследуемых в сочетании с положитель-
ной динамикой двигательного дефита до рефлек-
торного пареза;

У 37,4% исследуемых спастико-атоническая 
форма усугубилась до стазической формы из них 
у 29,1% пациентов сохранялся гемипарез на преж-
нем уровне и у 8,3% наблюдалась положительная 
динамика в форме восстановления гемипареза до 
рефлекторного.

Застойная форма микроциркуляции у всех 8,3 
% пациентов трансформировалась в спастико-а-

тоническую, при этом легкий гемипарез регресси-
ровал до рефлекторного гемипареза. 

Микроциркуляторная гемодинамика на здоро-
вых конечностях имела аналогичную тенденцию: 
при положительной динамике двигательных и ми-
кроциркуляторных данных на стороне пареза, ми-
кроциркуляторные показатели на здоровых конеч-
ностях имели положительную тенденцию и при от-
сутствии динамики сохраняли прежние значения.

Все пациенты с ишемическим инсультом на-
ряду с расстройством центральной гемодинами-
ки имели периферические микроциркуляторные 
нарушения как на паретичных, так и на здоровых 
конечностях, коррелирующих со степенью пареза.

При этом 
• нарушения центральной гемодинамики были 

выявлены в виде эхографически подтвержденной 
гипертонической ангиопатии, стенозирующего и 
нестенозирующего атеросклероза сосудов каро-
тидного бассейна. 

• нарушения периферической гемодинамики 
были установлены у всех больных как в раннем, 
так и в позднем восстановительном периодах ише-
мического инсульта, грубее на стороне пареза. 

Достоверно чаще на паретичной конечности 
наблюдались более тяжелые формы расстрой-
ства микроциркуляции как в раннем, так и в позд-
нем восстановительном периодах, сопровождаю-
щиеся признаками резкого снижения кровотока, 
повышением сосудистого тонуса с явлениями за-
стоя крови. 

При наличии положительной динамики со сто-
роны двигательной сферы у пациентов в позднем 
восстановительном периоде наблюдались поло-
жительные изменения параметров микроцирку-
ляции, как на стороне пареза, так и на здоровых 
конечностях.

Установленные особенности расстройств ми-
кроциркуляторного звена позволяют рекомендо-
вать пациентам с ишемическим инсультом как в 
раннем так и позднем восстановительном перио-
дах активное применение дезагрегантов, перифе-
рических вазодилататоров, венотоников, массажа, 
физиотерапии, рефлексотерапии [10], лечебной 
физкультуры [1] с вовлечением как больной, так 
и здоровой конечностей, что способствует повы-
шению реабилитационного потенциала у данной 
категории пациентов на разных стадиях восста-
новления. 
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Таблица 
Показатели ЛДФ-граммы и частотно-амплитудный спектр гемодинамических 

ритмов в раннем и позднем восстановительном периодах ишемического 
инсульта на здоровой и паретичной конечности

Indicators of LDF-grams and the frequency-amplitude spectrum of hemodynamic rhythms 
in early and late recovery periods of ischemic stroke in healthy and paretic limbs

Параметры 
ЛДФ-граммы

Ранний восстановительный период Поздний восстановительный период

Здоровая 
конечность

Паретичная 
конечность

Здоровая 
конечность

Паретичная 
конечность

Параметр 
микроциркуляции 
(ПМ), перф. ед.

8,53±4,4 8,3±3,6** 7,14 ±3,3 6,8±3,6**

Уровень флакса 
(СКО), перф. ед. 1,02± 0,5 0,9±0,2 0,88 ±0,4 0,71±0,3

Индекс флаксмоций 
(ИФМ), усл. ед. 0,34± 0,1 0,41±0,2 0,37 ±0,2 0,2±0,1*

VLF 0,43±0,2 0,38± 0,1 0,35 ±0,2 0,24±0,1

LF 0,28±0.2  0,25±0,1 0,30 ±0,2 0,19±0,1* **

HF 0,18± 0,1 0,14± 0,1 0,18 ±0,1 0,16±0,1**

CF 0,66± 0,3 0,58± 0,3** 0,65 ±0,3 0,67±0,4**

% вклад VLF  27,59±8,5  28,28±7,9 22,06 ±5,7 19,99±10,2

% вклад LF 17,39±4,2 18,92±7,1 19,48 ±6,8 15,04±5,3*

% вклад HF 12,75± 3,8 11,39±4,2 13,69 ±5,1 12,37±2,7

% вклад CF  42,27±10,6 41,41±14,9** 44,76 ±10,1 12,04±14,7

Сосудистый тонус 3,89±1,1 4,14± 1,8 3,54 ±1,5 5,37±2,7* **

Сосудистое 
сопротивление, Rc  0,89±0,2  0,81±0,2 0,99±0,2 0,99±0,3

Степень снижения 
кровотока 
в дыхательной 
пробе, %

40,03±16,8 24,14 ±10,9* 30,2±12,3 12,4±6,4*

Резерв капиллярного 
кровотока (РКК), % 159,13±46,8 132,14±43,0* 136±34,7 96,4±15,8*

Примечание: *- �достоверны различия между здоровой и паретичной конечностью (р<0,05).

		    **- сильная степень корреляции параметров.
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(In Russ.)].
8. Козлов В.И., Азизов Г.А., Гурова О.А. и др. Лазерная до-

плеровская флоуметрия в оценку состояния и расстройств 
микроциркуляции крови. М.: РУДН ГНЦ лазер.мед.; 2012. 32 
с. [Kozlov V.I., Azizov G.A., Gurova O.A., Litvin F.B. Lazernaya 
doplerovskaya floumetriya v otsenku sostoyaniya i rasstroystv 
mikrotsirkulyatsii krovi. M.: RUDN GNTs lazer.med.; 2012. 32 p. 
(In Russ.)].

9.  Крупаткин А.И. Лазерная допплеровская флоуметрия 
микроциркуляции крови: руководство для врачей. М.: ОАО 
«Изд-во Медицина»; 2012. 256 с. [Krupatkin A.I. Lazernaya dop-
plerovskaya floumetriya mikrotsirkulyatsii krovi: rukovodstvo dlya 
vrachey. M.: OAO «Izd-vo Meditsina»; 2012. 256 p. (In Russ.)].
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АНАЛИТИЧЕСКИЙ ПОДХОД В ОЦЕНКЕ СООТНОШЕНИЙ 
ОДОНТОМЕТРИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ И ЛИНЕЙНЫХ ПАРАМЕТРОВ 

ЗУБНЫХ ДУГ У ЛЮДЕЙ С РАЗЛИЧНЫМИ ТИПАМИ ЛИЦА

1Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования 
«Ставропольский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской 

Федерации, ул. Мира, д. 310, Ставрополь, Россия, 355017.
2 Пятигорский медико-фармацевтический институт – филиал Федерального государственного бюджетного 

образовательного учреждения высшего образования «Волгоградский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, пр. Калинина, д. 11, Пятигорск, Россия, 357532.

АННОТАЦИЯ
Цель. Совершенствование аналитического подхода в оценке соотношений одонтометрических показателей и ба-
зовых линейных параметров зубных дуг при физиологической окклюзии постоянных зубов у людей с различными 
типами лица.
Материалы и методы. Проведено обследование 207 человек в возрасте 18-25 лет с полным комплектом посто-
янных зубов, физиологической окклюзией и различными типами лица и зубных дуг. Для определения дентального 
типа лица (нормодонтный, макродонтный, микродонтный) проводили оценку диагональных размеров лицевого от-
дела головы между кефалометрическими точками «t» (tragion) и «sn» (subnasale). При установлении гнатического 
типа лица (мезогнатия, долихогнатия, брахигнатия) использовали гнатический индекс, рассчитанный как процент-
ное отношение диагональных и трансверсальных размеров лицевого отдела головы. Трансверсальные размеры 
представляли собой ширину лица между козелковыми ориентирами «t-t». Гнатические варианты (мезогнатия, до-
лихогнатия, брахигнатия) зубных дуг (Дмитриенко С.В., 2015) определяли с учётом дентального индекса, рассчи-
танного как соотношение полусуммы ширины коронок 14 зубов к ширине зубной дуги между вторыми молярами. 
Типы зубной системы (нормодонтная, макродонтная, микродонтная) определяли по результатам суммирования 
ширины коронок верхних зубов.
Результаты. Величина индексного соотношения, характеризующего соответствие размеров верхних и нижних зу-
бов, составляет 1,065±0,005 при всех типах зубных дуг. Отношение суммы ширины коронок резцов и клыков верх-
ней челюсти к размерам антагонистов составляет 1,3±0,02, и соответствует показателям, рассчитанным по методу 
Bolton. Отношение половины величины суммы 14 зубов к размеру фронтально-дистальной диагонали составляет 
1,065±0,005 как на верхней, так и на нижней зубной дуге. Отношение диагональных размеров верхней зубной дуги, 
к аналогичному размеру нижней дуги, составляет, в среднем, 1,065±0,01 при всех типах зубных дуг.
Заключение. Оптимизация методов диагностики, с целью повышения эффективности ортодонтического лечения, 
взрослых пациентов с аномалиями зубочелюстной системы диктует целесообразность пересмотра общепринятых 
традиционных диагностических схем определения формы, размеров зубных дуг. Полученные расчётным путём 
соотношения между одонтометрическими показателями и базовыми линейными параметрами зубных дуг верхней, 
нижней челюстей являются информативными, диагностически значимыми величинами, имеющими прикладной 
характер в клинике ортодонтии. Интерпретация данных показателей может использоваться для характеристики 
физиологической окклюзии, для определения соответствия базовых размеров зубных дуг обеих челюстей, а также 
для прогнозирования формы и размеров зубных дуг при лечении пациентов с аномалиями окклюзии для достиже-
ния оптимального функционально-эстетического результата.

Ключевые слова: кефалометрия, одонтометрия, гнатический тип лица, дентальный тип лица, лицевой отдел 
головы, зубные дуги
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ANALYTICAL APPROACH IN EVALUATING THE RELATIONS OF ODONTOMETRIC INDICATORS AND 
LINEAR PARAMETERS OF DENTAL ARCS IN PEOPLE WITH VARIOUS FACE TYPES

1Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education Stavropol State Medical University 
of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Mira str., 310, Stavropol, Russia, 355017.
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ABSTRACT
Aim. Improvement of the analytical approach in the evaluation of the ratios of odontometric parameters and basic linear 
parameters of dental arches in the physiological occlusion of permanent teeth in people with different types of face.
Materials and methods. A survey of 207 people aged 18-25 years with a full set of permanent teeth, physiological 
occlusion and various types of face and dental arches was carried out. To determine the dental type of face 
(normodontia, macrodontia, microdontia), the diagonal dimensions of the facial head were evaluated between the 
cephalometric points "t" (tragion) and "sn" (subnasale). When establishing the gnathic type of face (mesognathy, 
dolichognathy, brachygnathy), the gnathic index was calculated, calculated as the percentage of diagonal and 
transversal dimensions of the facial part of the head. Transversal dimensions represented the width of the face 
between the goat-bearing landmarks "t-t". Gnathic variants (mesognathy, dolichognathy, brachygnathy) of dental 
arches (Dmitrienko SV, 2015) were determined taking into account the dental index calculated as the ratio of the 
half-sum of the width of the crowns of 14 teeth to the width of the dental arch between the second molars. The types 
of the dental system (normodontia, macrodontia, microdontia) were determined from the results of summation of the 
width of the crowns of the upper teeth.
Results. The value of the index ratio characterizing the correspondence between the sizes of the upper and lower teeth 
is 1,065±0,005 for all types of dental arches. The ratio of the sum of the width of the crowns of incisors and canines of the 
upper jaw to the sizes of the antagonists is 1,3±0,02, and corresponds to the indices calculated by the Bolton method. The 
ratio of half the value of the sum of 14 teeth to the size of the front-distal diagonal is 1,065±0,005 both on the upper and 
lower dental arch. The ratio of the diagonal dimensions of the upper dental arch, to the analogous dimension of the lower 
arch, is, on average, 1,065±0,01 for all types of dental arches.
Conclusion. Optimization of diagnostic methods, in order to improve the effectiveness of orthodontic treatment, adult 
patients with anomalies of the dentoalveolar system, it is advisable to revise the conventional traditional diagnostic 
schemes for determining the shape and size of the dental arches. The ratios between odontometric parameters and basic 
linear parameters of the dental arches of the upper and lower jaws are informative, diagnostically significant values that are 
of an applied nature in the clinic of orthodontics. Interpretation of these indices can be used to characterize physiological 
occlusion, to determine the correspondence of the base dimensions of the dental arches of both jaws, and also to predict 
the shape and size of the dental arches in the treatment of patients with anomalies of occlusion in order to achieve an 
optimal functional and aesthetic result.

Keywords: cephalometry, odontometry, gnathic type of face, dental type of face, facial part of head, dental arches

Введение
В ортодонтии центральное внимание уделя-

ется проблемам повышения эффективности ди-
агностики аномалий зубочелюстной системы, 
совершенствования методов восстановления ок-
клюзионных взаимоотношений, устранения дис-
пропорций [1, 2, 3, 4]. В основу биометрических 
методов изучения моделей челюстей положены 
закономерности взаимоотношения, с одной сто-
роны, одонтометрических параметров, с другой 
стороны − размеров апикальных базисов, зубных 
рядов [5, 6, 7].

До настоящего времени вопросы соразмерно-
сти зубных дуг верхней и нижней челюстей при-
влекают внимание не только клиницистов, но и 
морфологов [8, 9, 10].

С помощью индексов Тонна, Герлаха, Малы-

гина определены соотношения (пропорциональ-
ность) размеров верхних и нижних постоянных 
резцов при ортогнатическом, прямом прикусе и 
глубоком резцовом перекрытии соответственно 
[11, 12]. Установлены размеры зубов и зубных 
дуг у людей с физиологической окклюзией в 
зависимости от их гнатического и дентального 
типов [13, 14, 15, 16]. Выявлены взаимосвязи 
между размерами зубных дуг в сагиттальном и 
трансверсальном направлении и показаны ин-
дексы для определения типа зубных дуг [17]. 
Предложены современные классификации 
формы зубных дуг и показаны их основные ли-
нейные параметры [18, 19, 20]. Разработаны 
способы оценки размеров зубов по основным 
параметрам головы и лица [21, 22]. Подробно 
проанализированы особенности формы и раз-
меров неполных зубных дуг, обусловленных от-
сутствием премоляров [23]. Отмечено, что при 
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нарушении соответствия размеров зубных дуг 
челюстей отмечаются аномалии окклюзии в раз-
личных направлениях, приводящие к изменени-
ям функции [24].

В настоящее время достаточно подробно си-
стематизированы одонтометрические данные и 
приведены линейные параметры зубных дуг у 
людей с долихогнатическими, брахигнатическими 
и мезогнатическими формами зубных дуг при их 
нормо-, макро- и микродонтизме [26].

Подобные исследования крайне необходимы 
для клинической ортодонтии, где в зависимости 
от указанных параметров, предложены различные 
прописи брекетов и указаны размеры металличе-
ских дуг при лечении пациентов техникой эджуайс 
[27]. 

Правильная постановка ортодонтического диа-
гноза и разработка оптимального плана лечения 
затрудняется существенной вариабельностью 
структур лицевого скелета с разнообразными мор-
фологическими вариантами, значительным разно-
образием зубочелюстных аномалий и патологиче-
ских видов прикуса, различным функциональным 
состоянием органов и тканей челюстно-лицевой 
области, неодинаковым соотношением лицевого и 
мозгового отделов черепа, а также их распределе-
нием по отношению к мягким тканям [28]. 

Отечественными и зарубежными специали-
стами аргументированно доказано наличие кор-
реляционных связей между размерными харак-
теристиками костных структур лицевого отдела 
черепа, определяющими индивидуальные осо-
бенности пациента, и одонтометрическими ве-
личинами, линейными показателями зубных дуг 
[29, 30]. При этом данные о взаимосвязи основ-
ных линейных параметров зубных дуг верхней, 
нижней челюсти и одонтометрических показате-
лей у людей с различными типами лица являются 
дискутабельными и находятся в стадии накопле-
ния материала. Расширение фундаментальных 
знаний о соразмерности линейных параметров 
зубных дуг с одонтометрическими показателя-
ми у пациентов с физиологической окклюзией и 

различными гнатическими, дентальными типами 
лица, позволит усовершенствовать клинико-ди-
агностические критерии и прогностические при-
знаки в комплексном лечении зубочелюстно-ли-
цевых аномалий, получив значимые для вари-
антной анатомии и эстетической стоматологии 
результаты.

Цель исследования: совершенствование ана-
литического подхода в оценке соотношений одон-
тометрических показателей и базовых линейных 
параметров зубных дуг при физиологической ок-
клюзии постоянных зубов у людей с различными 
типами лица. 

Материалы и методы 
В исследовании принимали участие 207 чело-

век в возрасте 18-25 лет с полным комплектом 
постоянных зубов, физиологической окклюзией и 
различными гнатическими и дентальными типами 
лица и зубных дуг.

Для определения дентального типа лица оце-
нивали его диагональные размеры от точки «t» 
(tragion), расположенной на верхнем крае козелка 
уха, до подносовой точки «sn» (subnasale), лока-
лизующейся в месте соединения кожной перего-
родки носа с верхней губой. Цифровые параметры 
диагонали «t-sn» от 123 мм до 130 мм характерны 
для нормодонтного типа лица. Размеры диагонали 
лица менее 123 мм присущи людям с микродон-
тией постоянных зубов, а диагональные лицевые 
показатели, превышающие 130 мм, свойственны 
для макродонтного типа лица (рис. 1).

Гнатический тип лица определяли по его гна-
тическому индексу, который рассчитывался как 
процентное отношение диагональных и тран-
сверсальных размеров. При этом к трансвер-
сальным размерам относили ширину лица меж-
ду козелковыми ориентирами «t-t». Для мезогна-
тического типа лица величина гнатического по-
казателя варьирует от 83% до 93%. Уменьшение 
величины гнатического индексного показателя 
менее 83% свидетельствует о брахигнатическом 
типе лица, а увеличение индексного параметра 

Рис. 1. Фотографии лица в сагиттальной проекции (а) и во фронтальной проекции с поворотом головы на ¾ (б) с нане-
сенными кефалометрическими точками для определения дентального типа лица.

Fig. 1. Photographs of the face in the sagittal projection (a) and in the frontal projection with a head turn of ¾ (b) with 
cephalometric points applied to determine the dental type of face.
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свыше 93% – о долихогнатическом типе лица 
(рис. 2).

Основными параметрами для измерения зуб-
ных дуг считали ширину и глубину. При измерении 
зубной дуги фронтальную вестибулярную точку 
ставили между медиальными резцами (рис. 3).

Базовые линейные размеры определяли в 
трансверсальном и сагиттальном направлениях.

Ширину зубных дуг определяли между точка-
ми, которые располагаются на середине дисталь-
ных поверхностей зубов и обозначали в соответ-
ствии с позицией зуба в зубной дуге от 1 до 7 (Wd

7, 
Wd

6, Wd
5, Wd

4, Wd
3, Wd

2, Wd
1).

Глубину зубных дуг измеряли от фронтальной 
точки до линии пересечения точек между анта-
гонистами по проекции срединного небного шва  
(Dd

1-7, Dd
1-6, Dd

1-5, Dd
1-4, Dd

1-3, Dd
1-2).

Лонгитудинальная длина (L) зубных рядов 
рассчитывалась методом Nance, как сумма мези-
ально-дистальных диаметров образующих ее зу-
бов. Третьи моляры не учитывали в измерениях, 
так как они максимально вариабельны.

Гнатический тип зубных дуг определяли с 
учетом дентального индекса (Дмитриенко С.В., 
2015). При этом полусумма ширины коронок 14 
зубов делилась на ширину зубной дуги между 
вторыми молярами, измеряемой между точка-
ми, расположенными на вершинах дистальных 
вестибулярных бугорков. У людей первого пе-
риода зрелого возраста с физиологической ок-
клюзией и полным комплектом постоянных зубов 
установлены три основные формы зубных дуг, 
определяемые по индексу зубной дуги. Для мезо-
гнатических форм зубных дуг величина индекса 
зубной дуги варьирует от 0,71 до 0,77. Величина 
индекса менее 0,71 характерна для брахигнати-
ческой формы, а более 0,77 – для долихогнати-
ческой формы зубной дуги (рис. 4).

На форму и размеры зубных дуг оказывают 
влияние размеры зубов, а именно: нормо-, макро- 
и микродонтизм постоянных зубов. Таким обра-
зом, при физиологической окклюзии постоянных 
зубов выделено девять основных вариантов фор-
мы зубных дуг.

У лиц с мезогнатическими, брахигнатическими 

и долихогнатическими формами зубных дуг встре-
чаются варианты микродонтной, нормодонтной и 
макродонтной зубных систем (Дмитриенко С.В., 
2015).

Длина зубной дуги от 112 до 118 мм характери-
зует нормодонтный тип зубных дуг.

Величина, выходящая за пределы указанного 
цифрового диапазона (более 119 мм), определяет 
макродонтный тип зубных дуг.

Сумма ширины коронок 14 зубов менее 111 мм 
рассматривается нами как микродонтная зубная 
система.

Статистическая обработка осуществлена мето-
дами вариационной статистики с использованием 
программ Microsoft Excel 2013 и пакета приклад-
ных программ Statistica 12.0. и включала опреде-
ление показателей средней, её среднеквадратич-
ного отклонения и ошибки репрезентативности. 
Далее, согласно закономерностям для меди-
ко-биологических исследований (объем выборок, 
характер распределения, непараметрические кри-
терии, достоверность различий 95% и др.), прове-
дена оценка достоверности различий выборок по 
критерию Стьюдента (t), и соответствующему ему 

Рис. 2. Фотография лица во фронтальной проекции с на-
несенными кефалометрическими точками для определе-
ния гнатического типа лица.

Fig. 2. Photograph of the face in the frontal projection with 
the deposited cephalometric points for determining the gnathic 
type of face.

Рис. 3. Фотографии моделей верхней (а) и нижней (б) челюстей с нанесенными реперными линиями для измерений 
основных параметров зубной дуги.

Fig. 3. Photographs of models of the upper (a) and lower (b) jaws with plotted reference lines for measuring the main parameters 
of the dental arch.
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показателю достоверности.
Рассчитывали коэффициент корреляции Пир-

сона (r-Пирсона), характеризующий существо-
вание линейной связи между двумя или более 
случайными величинами (переменными), изме-
ренными в метрических шкалах на одной и той же 
выборке. Наличие корреляционной связи счита-
лось в том случае, если изменение одной случай-
ной величины вело к закономерному изменению 
другой случайной величины и её статистической 
характеристики.

Результаты и обсуждение
В результате исследования установлено, что 

основные линейные параметры и одонтометриче-
ские показатели зубных дуг верхней челюсти кор-
релировали с аналогичными параметрами нижних 
зубных дуг при всех дентальных и гнатических ти-
пах (таблица 1).

Размеры зубов у людей с макродонтными типа-
ми зубных дуг достоверно больше, чем у людей с 
нормо- и, тем более, с микродонтизмом, что явля-
ется вполне очевидным фактом.

Таблица 1 / Table 1
Основные показатели параметров зубных дуг у людей с физиологической 

окклюзией, (мм), (М±m)
The main indices of the parameters of dental arches in people with physiological occlusion, 

(mm), (M±m)

Типы
зубных

дуг

Основные показатели параметров зубных дуг

∑14 зубов на челюсти: молярная ширина дуги диагональ дуги

верхней нижней верхней нижней верхней нижней

Мезогнатическая
нормодонтная 116,9±2,87 108,7±2,95 60,84±1,14 55,16±1,29 55,12±1,29 51,34±1,22

Мезогнатическая
макродонтная 120,91±2,92 112,42±2,79 64,78±1,84 58,89±1,92 57,03±1,32 53,04±1,02

Мезогнатическая
микродонтная 105,69±2,31 99,26±2,08 58,56±1,57 53,31±1,76 49,51±1,15 46,37±1,23

Брахигнатическая
нормодонтная 115,5±2,87 108,4±2,95 67,34±2,15 61,19±2,12 54,23±2,04 50,78±1,33

Брахигнатическая
макродонтная 122,81±2,98 114,69±2,89 71,31±2,03 64,82±2,24 57,91±2,18 54,08±2,09

Брахигнатическая
микродонтная 107,32±1,85 101,62±1,92 61,74±1,97 56,13±1,43 50,63±1,21 47,46±1,11

Долихогнатическая
нормодонтная 115,4±2,94 107,9±2,93 56,49±1,49 51,12±1,41 53,92±1,12 50,44±1,42

Долихогнатическая
макродонтная 121,01±2,93 114,1±2,87 60,87±2,38 55,34±1,97 56,55±1,29 53,81±1,83

Долихогнатическая
микродонтная 109,01±1,98 103,29±1,89 56,52±1,47 51,38±1,12 51,74±1,85 48,71±1,98

Рис. 4. Основные варианты формы зубных дуг: мезогнатическая (а), брахигнатическая (б), долихогнатическая (в) (Дми-
триенко С.В., 2015).

Fig. 4. The main variants form of the dental arches: mesognathic (a), brachygnathic (b), dolichognathic (c) (Dmitrienko S.V., 
2015).
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Длина зубной дуги (сумма мезиально-дисталь-
ных размеров 14 зубов) нижней челюсти коро-
че, чем верхней челюсти, тем не менее, соотно-
шение этих показателей, в среднем, составляет 
1,065±0,005 при всех типах зубных дуг. Указан-
ный индекс характеризует соответствие размеров 
верхних и нижних зубов, и подтверждён методом 
Bolton.

Диагональные размеры зубных дуг, как прави-
ло, коррелируют с размерами зубов. Наибольшая 
величина фронтально-молярной диагонали отме-
чается у людей с макродонтными типами зубных 
дуг, наименьшая – с микродонтными.

Отношение половины величины суммы 14 зу-
бов к размеру фронтально-дистальной диагонали 
составляет 1,065±0,005 как на верхней, так и на 
нижней зубной дуге.

Отношение диагональных размеров верхней 
зубной дуги, к такому же размеру нижней дуги, 
составляет, в среднем, 1,065±0,01 при всех типах 
зубных дуг.

Ширина зубной дуги верхней челюсти между 
вторыми молярам больше, чем нижней, также при 
всех типах зубных дуг.

Наиболее широкие зубные дуги отмечаются у 
людей с брахигнатией и при брахигнатическом ма-
кродонтном типе: на верхней зубной дуге параме-
тры составляют 71,31±2,03 мм, на нижней зубной 
дуге − 64,82±2,24 мм.

Наименьшая ширина зубных дуг обеих челю-

стей наблюдается у людей с долихогнатическими 
типами.

Не зависимо от типа зубных дуг, отношение 
ширины верхней зубной дуги в области моляров, 
к аналогичным параметрам нижней челюсти, со-
ставляет 1,1±0,05.

Результаты исследования переднего отдела 
зубных дуг свидетельствуют о том, что основные 
линейные параметры и одонтометрические пока-
затели обеих челюстей коррелируют между собой 
(таблица 2).

Высокие положительные значения коэффици-
ента корреляции свидетельствуют о взаимосвязи 
параметров обеих челюстей. Увеличение разме-
ров на верхней челюсти способствует увеличению 
аналогичных показателей нижней челюсти, о чем 
свидетельствует положительный коэффициент 
корреляции Пирсона (r-Пирсона).

Переднее соотношение по Bolton, при всех 
типах зубных дуг, находится в пределах нормы 
(77,2±0,22).

Отношение суммы мезиально-дистальных раз-
меров 6 фронтальных зубов к аналогичным разме-
рам нижних зубов составляет 1,3±0,02, что может 
быть использовано в качестве дополнительного 
критерия при определении соответствия размеров 
передних зубов.

Отношение ширины зубной дуги между клыками 
верхней челюсти к межклыковому расстоянию ниж-
ней зубной дуги, в среднем, составляет 1,33±0,02.

Таблица 2 / Table 2
Основные показатели переднего отдела зубных дуг у людей с 

физиологической окклюзией, (мм), (М±m)
The main indices of the anterior part of the dental arches in people with physiological 

occlusion, (mm), (M ± m)

Типы
зубных

дуг

Основные показатели параметров зубных дуг
∑6 передних зубов: клыковая ширина дуги клыковая диагональ 

верхних нижних верхней нижней верхняя нижняя

Мезогнатическая
нормодонтная 46,46±1,03 35,92±1,11 38,53±1,28 28,96±0,87 20,83±

1,32 15,76±1,22

Мезогнатическая
макродонтная 48,1±1,19 37,16±1,24 37,78±1,21 28,15±1,17 21,47±0,44 16,44±0,51

Мезогнатическая
микродонтная 42,92±1,17 33,22±1,21 33,93±1,26 25,19±1,19 18,62±0,59 14,19±0,69

Брахигнатическая
нормодонтная 47,92±1,36 37,08±1,62 40,95±1,82 31,01±0,89 21,42±0,99 16,19±1,49

Брахигнатическая
макродонтная 49,81±1,43 38,38±1,39 38,36±1,36 28,66±0,93 22,12±0,76 16,87±1,12

Брахигнатическая
микродонтная 43,56±1,13 33,66±1,45 33,54±1,33 25,44±0,97 19,29±0,62 14,65±1,26

Долихогнатическая
нормодонтная 48,54±1,54 37,58±1,55 35,71±1,77 27,02±0,93 20,95±0,85 15,98±1,24

Долихогнатическая
макродонтная 57,32±1,53 40,44±1,59 37,31±1,55 28,52±0,98 20,88±0,94 15,93±1,28

Долихогнатическая
микродонтная 45,92±1,37 35,54±1,42 34,58±1,24 25,92±1,09 20,03±0,49 15,31±1,07
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Размеры фронтально-клыковой диагонали 
верхней челюсти статистически достоверно боль-
ше размеров нижней зубной дуги при всех её ти-
пах. При этом соотношение указанных параме-
тров составляет 1,32±0,01.

Заключение
Результаты изучения кефалометрических па-

раметров и гипсовых моделей зубных рядов у па-
циентов с полным комплектом постоянных зубов, 
физиологической окклюзией и различными гнати-
ческими, дентальными типами лица и зубных дуг 
позволили установить взаимосвязь размеров зуб-
ных дуг верхней и нижней челюстей.

Соотношение длины зубной дуги (суммы мези-
ально-дистальных размеров 14 зубов) верхней че-
люсти к аналогичным параметрам нижней челю-
сти, в среднем, составляет 1,065±0,005 при всех 
типах зубных дуг. Указанный индекс характеризует 
соответствие размеров верхних и нижних зубов.

Отношение суммы ширины коронок рез-
цов и клыков верхней челюсти к размерам ан-
тагонистов составляет 1,3±0,02, и соответ-
ствует показателям, рассчитанным по методу  
Bolton.

Отношение половины величины суммы 14 зу-
бов к размеру фронтально-дистальной диагонали 
составляет 1,065±0,005 как на верхней, так и на 
нижней зубной дуге. 

Отношение диагональных размеров верхней 
зубной дуги, к аналогичному размеру нижней дуги, 
составляет, в среднем, 1,065±0,01 при всех типах 
зубных дуг.

Полученные расчётным путём соотношения 
между одонтометрическими показателями и ба-
зовыми линейными параметрами зубных дуг 
верхней, нижней челюсти являются информа-
тивными, диагностически значимыми величина-
ми, имеющими прикладной характер в клинике 
ортодонтии. Интерпретация данных показателей 
может использоваться для характеристики фи-
зиологической окклюзии, для определения со-
ответствия базовых размеров зубных дуг обеих 
челюстей, а также для прогнозирования формы 
и размеров зубных дуг при лечении пациентов 
с аномалиями окклюзии для достижения опти-
мального функционально-эстетического резуль-
тата.
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С. А. КОЛЕСОВ, Р. С. РАХМАНОВ, Т. В. БЛИНОВА, Л. А. СТРАХОВА, Р. Ш. ХАЙРОВ 

ОСОБЕННОСТИ МЕТАБОЛИЗМА ОРГАНИЗМА ХОККЕИСТОВ ВЫСШЕЙ 
КВАЛИФИКАЦИИ В ХОДЕ СОРЕВНОВАТЕЛЬНОГО ПЕРИОДА

Федеральное бюджетное учреждение науки «Нижегородский научно-исследовательский институт гигиены 
и профпатологии» Роспотребнадзора, ул. Семашко, д.20, г. Нижний Новгород, Россия, 603950.

АННОТАЦИЯ
Цель. Оценить особенности метаболического статуса организма в динамике всего соревновательного периода у 
хоккеистов (с шайбой) высшей квалификации. 
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 33 хоккеиста высшей квалификации. Их средний возраст 
составил 26,4±0,8 года. Обследование спортсменов проводилось во время соревновательного периода. Было про-
ведено 3 отбора проб крови: через 2,5 мес., 4 мес. и 6 мес. от начала игр. Образцы сыворотки крови анализирова-
лись с помощью стандартизованных коммерческих наборов реагентов «Thermo Fisher Scientific Inc.» на биохими-
ческом автоматическом анализаторе «Konelab-20». Ферритин, миоглобин, эритропоэтин, тестостерон и кортизол 
определяли методом ИФА. Для интегральной оценки состояния организма спортсменов рассчитывался индекс 
анаболизма. Статистическая обработка данных осуществлялась с использованием программы статистической об-
работки данных StatEX-2004.2. 
Результаты. Хоккейный сезон осуществлялся хоккеистами на фоне психоэмоционального напряжения, о чем 
свидетельствовали высокие уровни кортизола. Проведенные биохимические исследования свидетельствуют, что 
функционирование организма хоккеистов во время соревновательного периода осуществляется на фоне ряда не-
благоприятных изменений метаболизма. Состояние перетренированности отмечалось на протяжении большей 
части исследуемого периода. Для организма спортсменов в этом состоянии характерны катаболические процес-
сы, способствующие максимальной оптимизации энергетических процессов в организме спортсменов. Об этом 
свидетельствует как снижение уровня общего белка, так и повышение концентрации продуктов разрушения белка: 
мочевины и мочевой кислоты до патологических значений, а так же разбалансировка нормальных метаболиче-
ских механизмов обмена липидов. Высокие физические и моральные нагрузки способствуют утомлению сердечной 
мышцы. А выявленный недостаток магния может усугублять эти процессы и вызывать мышечную слабость и за-
болевания сердечно-сосудистой системы. Следует отметить, что патологические значения показателей липидного 
обмена сами по себе являются факторами риска кардиоваскулярной патологии.
Заключение. Выявленные неблагоприятные особенности метаболических процессов в организме хоккеистов 
высшей квалификации во время соревновательного периода требуют их коррекции посредством мероприятий, 
направленных на поддержание сердечной мышцы и оптимизацию ее работы, снижение процессов атерогенеза и 
коррекцию питания спортсменов. 

Ключевые слова: хоккеисты, метаболизм, соревновательный период, биохимические показатели 
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METABOLISM FEATURES IN HIGHLY TRAINED HOCKEY-PLAYERS DURING CONTEST SEASON

Federal Budget Scientific Institution “Nizhny Novgorod Research Institute for Hygiene and Occupational 
Pathology” of the Russian Federal Consumer Rights Protection and Human Health Control Service, 

Semashko str. 20, Nizhny Novgorod, Russia, 603950.

ABSTRACT
Aim. To evaluate the dynamics of metabolic status features in highly trained hockey-players during contest season. 
Materials and methods. 33 highly trained hockey-players were examined. Their mean age was 26.4±0.8 years old. The 
study was performed during contest season. The blood samples were taken 3 times: after 2.5, 4 and 6 months from the 
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beginning of the games. Blood samples were analyzed with the use of standardized reagent kits and automatic biochemical 
analyzer “Konelab-20” company "Thermo Fisher Scientific Inc" (Finland). Ferritin, myoglobin, erythropoietin, testosterone 
and cortisol were detected using ELISA. Anabolism index was calculated for integrated evaluation of body status. The 
statistical data processing was conducted with the use of statistical program StatEX-2004.2. 
Results. High levels of cortisol in hockey-players provided evidence about psychoemotional strain during hockey season. 
Performed biochemical analyses showed unfavorable changes of metabolism in functioning of hockey-players’ organisms. 
The sportsmen were overtrained during the most part of competition period. The catabolic processes in sportsmen are 
typical during overtraining; these processes promote to maximum optimization of energetic processes in human body. 
The decrease of total protein level, increase of concentration of protein degradation products (urea and uric acid up to 
pathologic values), misbalance of normal mechanisms of lipid metabolism provided evidence on these processes. High 
physical and mental loads lead to cardiac muscle fatigue. A deficiency of magnesium may aggravate the processes and 
causes muscular weakness and cardiovascular diseases. It should be noted that pathologic values of lipid metabolism are 
risk factors of cardiovascular pathologies.
Conclusion. The revealed unfavorable features of metabolic processes in highly trained hockey-players during contest 
season cause the need to correct them by measures aimed to support cardiac muscle and optimize its work, to decrease 
atherogenesis and to correct the nutrition of sportsmen.

Keywords: hockey-players, metabolism, contest season, biochemical values

Введение
Спорт высших достижений (профессиональ-

ный спорт) предъявляет к функционированию ор-
ганизма спортсменов очень высокие требования, 
особенно в соревновательный период, поскольку 
спортивные состязания являются вершиной дея-
тельности любого спортсмена.

Основа спортивных соревнований – определе-
ние иерархического уровня спортсмена, поэтому 
его мотивация к достижению высших результатов 
является основой спорта [1]. Высокие достижения 
в спорте возможны лишь при условии высокой 
толерантности спортсмена к интенсивным физи-
ческим нагрузкам, что достигается оптимальным 
состоянием биохимического метаболизма. Такое 
состояние формирует важнейшую составляющую 
спортивного успеха – производительность спор-
тсмена. Ее определение широко используется 
для оценки и прогноза спортивной деятельности 
в индивидуальных видах спорта [2]. В командных 
видах спорта, напримерв хоккее с шайбой, такой 
подход является малоэффективным [3], что и об-
уславливает крайне малое количество печатных 
работ, посвященных исследованию особенностей 
метаболизма организма хоккеистов.

Цель исследования: оценить особенности ме-
таболического статуса организма в динамике все-
го соревновательного периода у хоккеистов выс-
шей квалификации.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие мужчины, 

профессионально занимающиеся хоккеем с шай-
бой и имеющие высшую спортивную квалифика-
цию (мастера спорта России и мастера спорта 
международного класса) из команды, входящей 
в континентальную хоккейную лигу. Всего было 
обследовано 33 человека. Их средний возраст 
составил 26,4±0,8 года. Обследование спортсме-
нов проводилось во время соревновательного 
периода (хоккейного сезона). От всех участников 

исследования было получено информированное 
согласие.

Хоккеисты ежедневно принимали пищевые 
добавки: по 1 капсуле мультивитаминов; препа-
рат, содержащий магний; электролитный напиток; 
добавку, содержащую аминокислоты (L-лейцин, 
L-изолейцин и L-валин, L-глютамин), витамин C, 
витамин B6, лизофосфатидил холин и метоксиизо-
флавон; сывороточный протеин с пептидами ами-
нокислот. В день игр они принимали углеводный 
напиток, перед и после игры – изотонический на-
питок, а во время игры – изотонический раствор.

Отбор крови проводили, исходя из положения о 
том, что после периода отдыха и при нормальном 
функционировании организма величины биохими-
ческих показателей возвращаются в пределы сво-
их референтных границ [4, 5]. Всего было прове-
дено 3 отбора проб крови: через 2,5, 4 и 6 месяцев 
от начала игр. Первый отбор проб крови провели 
после проведения 8 спортивных встреч и через 1 
сутки после последней игры. Второй отбор про-
вели через 4 дня после возвращения хоккеистов 
с выездных игр (16 игр). Третий отбор провели 
через 2 суток после последней игры (проведено 
17 игр). Взятие крови осуществлялось утром, на-
тощак посредством венепункции локтевой вены. 
Обработка крови и получение сыворотки проводи-
лись стандартными методами.

Образцы сыворотки крови анализировались с 
помощью стандартизованных коммерческих набо-
ров реагентов на биохимическом автоматическом 
анализаторе «Konelab-20» фирмы "Thermo Fisher 
Scientific Inc." (Финляндия) на содержание общего 
белка (ОБ), мочевины (М), мочевой кислоты (МК), 
креатинина (Кр), глюкозы (Г), общего холестерина 
(ХС), холестерина липопротеидов высокой плот-
ности (ХС-ЛПВП), холестерина липопротеидов 
низкой плотности (ХС-ЛПНП), триглицеридов (ТГ), 
креатинкиназы – МВ (КК-МВ), аланинаминотранс-
феразы (АлАТ), аспартатаминотрансферазы 
(АсАТ), щелочной фосфатазы (ЩФ), гаммаглюта-
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милтранспептидазы (ГГТП) и общего билирубина 
(ОБр), а также макроэлементов (кальций (Ca), 
магний (Mg), фосфор (P)). Ферритин (ФТ), мио-
глобин (Мг), эритропоэтин (ЭП), тестостерон (ТС) 
и кортизол (К) определяли при помощи ИФА-диа-
гностикумов, производства фирмы «Вектор-Бест» 
(Россия). Пировиноградная кислота (ПВК) опреде-
лялась в соответствии с методикой производите-
ля М-2001 к анализатору биожидкостей «ФЛЮО-
РАТ – 02 – АБЛФ – Т». Для интегральной оценки 
состояния организма спортсменов рассчитывался 
индекс анаболизма (ИА) по формуле: 

ИА (%) = (тестостерон/кортизол) × 100%.
Значение ИА от 3% и менее свидетельствует 

о перетренированности организма спортсмена и 
о преобладании в нем катаболических процессов 
[6]. 

Статистическая обработка данных осущест-
влялась с использованием программы статисти-
ческой обработки данных StatEX-2004.2. Рассчи-
тывали среднюю величину оцениваемых показа-
телей, а достоверность различий определялась по 
критерию Вилкоксона (для зависимых выборок).

Результаты и их обсуждение
У спортсменов были определены в сыворотке 

крови концентрации гормонов К, ТС и рассчитан 
ИА (табл. 1), что позволило оценить как уровень 
психоэмоционального напряжения у хоккеистов, 
так и состояние процессов анаболизма, характер-
ных для этих спортсменов в соревновательном 
периоде.

Как свидетельствуют полученные данные, хок-
кейный сезон осуществлялся хоккеистами на фоне 
психоэмоционального напряжения – уровень К во 
все исследованные интервалы соревновательного 
периода был повышенным. Особенно высоки эти 
значения были в начале и середине сезона игр, 
к концу соревновательного периода наблюдалось 
их достоверное снижение. Этот высокий уровень 
оказывал неблагоприятное значение на функци-
ональное состояние организма спортсменов. Об 
этом свидетельствовали уровни ИА, выявившие 
у спортсменов на протяжении большей части хок-

кейного сезона состояние перетренированности. 
Данные биохимических показателей, характе-

ризующих особенности метаболизма спортсме-
нов, а так же функциональное состояние различ-
ных систем организма хоккеистов представлены в 
таблице 2.

Анализ уровня ОБ в ходе хоккейного сезона 
показал, что на всем его протяжении содержание 
этого аналита находилось в пределах референт-
ного интервала, но к концу соревновательного пе-
риода количество ОБ статистически значимо сни-
зилось на 6% относительно исходного уровня.

Значения М, МК и Кр в анализируемом пери-
оде обнаруживают сходную динамику, при этом в 
середине сезона игр для М и МК отмечены пато-
логические уровни этих показателей, а к концу со-
ревновательного периода выявлено их достовер-
ное снижение. Подобная динамика показателей 
белкового обмена подтверждает преобладание в 
организме хоккеистов катаболических процессов 
[7], физиологической целью которых является по-
лучение максимального количества энергии для 
успешного выполнения спортивной деятельности 
в ходе соревновательного периода.

Полученные показатели углеводного обмена и 
энергетических процессов в организме спортсме-
нов находились в пределах референтного диапа-
зона и не обнаруживали какой – либо динамики. 
Однако уровень ЭП во все периоды наблюдения 
был достаточно низким и обнаруживал тенденцию 
к снижению величины этого показателя к концу се-
зона игр. Учитывая важную роль этого почечного 
гормона как стимулятора кроветворения подобная 
ситуация является неблагоприятной для обеспе-
чения высокого уровня производительности спор-
тсменов.

При исследовании показателей липидного об-
мена у хоккеистов выявлен ряд особенностей. Так, 
для ХС получено превышение верхней границы 
референтного интервала этого показателя в сере-
дине соревновательного периода (второе исследо-
вание). ХС-ЛПВП на всем протяжении хоккейного 
сезона в сыворотке крови спортсменов был на 
уровне этого показателя, характерном для сред-

Таблица 1 / Table 1
Уровни кортизола, тестостерона сыворотки крови (М±m) и анаболический 

индекс спортсменов хоккеистов в период игр
Levels of cortisol, testosterone in blood serum (М±m) and anabolic index in hockey-players 

during contest season

№ п/п
Показатель (референтный 

интервал и единицы 
измерения)

Периоды исследования
(время от начала сезона игр)

1
(2,5 месяца)

2
(4 месяца)

3
(6 месяцев)

1 Кортизол
(190,0-690,0 нмоль/л)

1017,2±56,7 921,7±44,6
р1-2=0,117

815,7±32,0
р1-3=0,006

2 Тестостерон
(4,5-35,4 нмоль/л) 22,2±2,9 23,8±2,6

р1-2=0,249
26,2±1,79

р1-3=0,150
3 Индекс анаболизма (>3%) 2,2 2,6 3,2
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Таблица 2 / Table2
Биохимические показатели (M±m) состояния процессов метаболизма 

организма  хоккеистов в различные периоды хоккейного сезона
Biochemical values (M±m) reflecting metabolic processes in hockey-players during 

different periods of hockey season

№ п/п
Показатель,

референтный интервал
и единицы измерения

Периоды исследования
(время от начала сезона игр)

1
(2,5 месяца)

2
(4 месяца)

3
(6 месяцев)

Показатели белкового обмена

1 Общий белок,
64,0-83,0 г/л 75,0±1,1 78,0±1,4

р1-2=0,020

70,6±1,1
р1-3=0,013;
р2-3=0,001

2 Мочевина,
2,2-7,2 ммоль/л 5,44±0,7 7,4±0,49

р1-2=0,008

6,3±0,26
р1-3=0,33;
р2-3=0,002

3 Мочевая кислота,
210,0-420,0 мкмоль/л 330,8±21,4 435,4±28,0

р1-2=0,008

313,3±14,9 
р1-3=0,480;
р2-3=0,000

3 Креатинин,
62,0-115,0 мкмоль/л

85,1±5,3 105,4±3,9
р1-2=0,013

91,4±3,0
р1-3=0,089;
р2-3=0,001

Показатели, характеризующие  углеводный обмен и энергетические процессы

5 Глюкоза,
3,3-6,2 ммоль/л 4,6±0,3 5,2±0,2

р1-2=0,088

4,8±0,11
р1-3=0,430;
р2-3=0,010

6 Пировиноградная кислота,
7,0-14,0 мкг/мл

11,9±0,71 10,1±1,0
р1-2=0,071

9,03±0,5
р1-3=0,002;
р2-3=0,210

7 Эритропоэтин,
5,6-28,9 мМЕ/м 7,4±1,1 8,0±0,7

р1-2=0,117

6,6±0,8
р1-3=0,230;
р2-3=0,060

Показатели липидного обмена

8 Общий холестерин,
<5,2 ммоль/л 4,7±0,35 5,5±0,35

р1-2=0,009

4,7±0,26
р1-3=0,370;
р2-3=0,074

9
Холестерин липопротеидов высокой 

плотности,
0,8-1,6 ммоль/л

1,3±0,0 1,4±0,1
р1-2=0,190

1,38±0,04
р1-3=0,47;
р2-3=0,43

10
Холестерин липопротеидов низкой 

плотности,
<3,3 ммоль/л

3,3±0,3 3,5±0,2
р1-2=0,11

3,5±0,1
р1-3=0,227;
р2-3=0,465

11 Триглицериды,
0,5-1,6 ммоль/л 0,9±0,1 0,9±0,1

р1-2=0,300

0,6±0,1
р1-3=0,100;
р2-3=0,020

Показатели минерального обмена

12 Кальций общий,
2,1-2,5 ммоль/л 2,5±0,0 2,4±0,0

р1-2=0,030

2,4±0,0
р1-3=0,005;
р2-3=0,090

13 Магний,
0,8-1,0 ммоль/л 0,8±0,0 0,8±0,0,

р1-2=0,118

0,9±0,0,
р1-3=0,0003;
р2-3=0,008

14 Фосфор неорганический,
0,9-1,4 ммоль/л 1,2±0,0 1,2±0,0

р1-2=0,360

1,3±0,0
р1-3=0,010;
р2-3=0,450

15 Ферритин,
20,0-350,0 нг/мл 181,8±44,4 194,9±43,8

р1-2=0,310

114,3±12,2
р1-3=0,040;
р2-3=0,010

Показатели, характеризующие состояние мышечной системы

16 Миоглобин,
до 100,0 нг/мл 30,4±4,0 29,0±4,9

р1-2=0,199

19,0±2,2
р1-3=0,005; 
р2-3=0,004
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17
Лактатдегидрогеназа,

<450,0 Ед/л 285,4±12,4 332,4±36,3
р1-2=0,190

281,5±11,4
р1-3=0,380;
р2-3=0,062

18
Креатинкиназа-МВ,

<25,0 Ед/л 25,9±1,2 26,2±1,8
р1-2=0,400

25,9±2,5
р1-3=0,440;
р2-3=0,470

Показатели, характеризующие функционирование печени

19 Аланинаминотрансфераза,
< 45,0 U/l 22,2±2,9 22,7±2,12

р1-2=0,440

24,2±1,6
р1-3=0,280; 
р2-3=0,270

20 Аспартатаминотрансфераза,
< 35,0 U/l 36,5±3,2 36,4±1,9

р1-2=0,450

36,5±1,8
р1-3=0,380;
р2-3=0,230

21 Щелочная фосфатаза,
60,0-275,0 Ед/л 206,1±19,4 153,8±19,5

р1-2=0,008

159,3±7,8
р1-3=0,013;
р2-3=0,270

22 Гаммаглутамилтранс-  пептидаза,
до 50,0 Е/л 22,7±1,4 23,7±1,5

р1-2=0,028

25,3±1,0
р1-3=0,046;
р2-3=0,180

23 Общий билирубин,
1,7-21,0 мкмоль/л 13,5±1,4 16,0±1,8

р1-2=0,030

12,0±1,1
р1-3=0,067;
р2-3=0,059

него риска развития патологических изменений 
в сердечно – сосудистой системе. Выявленные в 
ходе всех исследований уровни ХС-ЛПНП, наобо-
рот, были высокими и превышали верхнюю грани-
цу его нормальных значений. Уровни ТГ в ходе ис-
следований – это единственные из полученных по-
казателей липидного обмена, которые находились 
в зоне «благоприятных» значений референтного 
интервала этого показателя, хотя и достоверно по-
нижались на 25% к концу сезона игр.

Значения практически всех показателей жи-
рового обмена, полученных в ходе обследования 
хоккеистов в течение соревновательного периода 
(высокие уровни ХС и ХС-ЛПНП и недостаточно 
высокие уровни ХС-ЛПВП), демонстрируют при-
знаки нарушения метаболизма липидов – дисли-
пидемии, являющейся важнейшим фактором сер-
дечно-сосудистого риска [8]. В литературе имеют-
ся данные о подобных нарушениях липидного об-
мена у спортсменов, но они касаются иных видов 
спорта [9]. Подобный дисбаланс в метаболизме 
жиров, по всей видимости, вызван тем, что повы-
шенный уровень кортизола для усиления энерге-
тических процессов вызывает мобилизацию ли-
пидов и жирных кислот, следствием чего может 
являться гиперхолестеринемия.

Изучение минерального обмена показало не-
достаточный уровень Mg в крови хоккеистов – он 
колебался на уровне нижней границы референт-
ного интервала, установленного для этого по-
казателя. Учитывая, что этот минерал является 
ко-фактором около 300 ферментов, регулирует 
проницаемость клеточных мембран, участвует в 
мышечном сокращении и работе синапсов [10] – 
все это свидетельствует, что низкий уровень Mg 
может являться неблагоприятным фактором для 
обеспечения оптимальной производительности 
спортсменов. Кроме недостатка Mg так же обнару-
жено снижение депо железа – уровень ФТ в конце 

соревновательного периода понизился на 37%.
Биохимические показатели, характеризующие 

метаболизм в мышечной системе хоккеистов сви-
детельствуют о высокой степени их тренирован-
ности [5, 11], однако значения КК-МВ в ходе всего 
соревновательного периода превышают верхнюю 
границу референтного интервала, что свидетель-
ствует о неблагоприятном состоянии сердечной 
мышцы. Есть мнение, что небольшое повышение 
значений креатинкиназы для спортсменов является 
нормальным [12], наряду с этим существует и иное 
мнение, что повышенные значения показателя яв-
ляются ранними предвестниками миопатии [13].

Обнаруженная тенденция к повышению значе-
ний АлАТ так же свидетельствует о повреждении 
мышечных волокон в ходе спортивной деятельно-
сти [12].

Из ряда показателей, обычно используемых 
для оценки функционирования гепатобилиарной 
системы выявлено лишь снижение концентрации 
в крови ЩФ (на 23% от исходного уровня). Сниже-
ние концентрации ЩФ в ходе сезона игр, на наш 
взгляд, объясняется выявленным недостаточным 
количеством Mg в организме хоккеистов [10].

Заключение
Таким образом, проведенные биохимические 

исследования позволяют констатировать, что 
функционирование организма хоккеистов во вре-
мя соревновательного периода осуществляется 
на фоне ряда неблагоприятных изменений мета-
болизма. Состояние перетренированности отме-
чалось на протяжении большей части исследуе-
мого периода. Для организма спортсменов в этом 
состоянии характерны катаболические процессы, 
способствующие максимальной оптимизации 
энергетических процессов в организме спортсме-
нов. Об этом свидетельствует как снижение уров-
ня ОБ, так и повышение концентрации продуктов 
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разрушения белка: М и МК до патологических 
значений, а так же разбалансировка нормальных 
метаболических механизмов обмена липидов. 
Высокие физические и моральные нагрузки спо-
собствуют утомлению сердечной мышцы. А не-
достаток магния может усугублять эти процессы 
и вызывать мышечную слабость и заболевания 
сердечно – сосудистой системы [10]. Следует осо-
бо отметить, что патологические значения показа-
телей липидного обмена сами по себе являются 
факторами риска кардиоваскулярной патологии.

Выявленные неблагоприятные особенности 
метаболических процессов, наличие донозологи-
ческих сдвигов показателей в организме хоккеи-
стов высшей квалификации во время соревнова-
тельного периода требуют их коррекции посред-
ством мероприятий, направленных на поддержа-
ние сердечной мышцы и оптимизацию ее работы, 
снижение процессов атерогенеза и коррекцию 
питания спортсменов, прежде всего за счет вве-
дения в рацион натуральных, нерафинированных 
продуктов, содержащих большое количество био-
логически активных веществ [14].
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АННОТАЦИЯ
Цель. Изучить особенности почечного артериального кровотока у пациентов с ревматоидным артритом, его 
взаимосвязь с визуальными маркерами атеросклероза в условиях коморбидности с артериальной гипер- 
тензией.
Материалы и методы. В настоящее исследование были включены 113 пациентов с ревматоидным артритом (РА). 
В зависимости от наличия артериальной гипертензии (АГ) пациенты были разделены на две группы: без нее (n=53) 
и с АГ (n=60). Группу сравнения составил 41 пациент с АГ без РА. Всем больным проведено общеклиническое и 
лабораторное обследования. Определение индексов резистентности (RI) почечных артерий, исследование сонных 
артерий на предмет наличия атеросклеротических бляшек (АСБ) проводились с помощью ультразвукового скани-
рования. 
Результаты. Установлено, что при РА имеется повышение RI почечных артерий, которое ассоциируется с возрас-
том больных, началом заболевания в более позднем возрасте, наличием АСБ в сонных артериях и АГ. Кроме того, 
у больных РА зарегистрирована высокая частота двустороннего повышения RI – более 0,7 (64%), которая сопрово-
ждалась двукратным увеличением частоты регистрации АСБ в группах больных РА.
Заключение. Повышение RI почечных артерий у больных РА является фактором, ассоциирующимся с наличием 
АГ и сопровождающимся более выраженными атеросклеротическими изменениями в сонных артериях в виде уве-
личения частоты регистрации атеросклеротических бляшек.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, индексы резистентности почечных артерий, артериальная гипертен-
зия
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ABSTRACT 
Aim. To study the features of renal arterial blood flow in patients suffering from rheumatoid arthritis, its interaction with visual 
markers of atherosclerosis in the presence of comorbid hypertension.
Materials and methods. 113 patients with rheumatoid arthritis (RA) were enrolled into this study. Depending on the 
comorbidity of hypertension the patients were divided into two groups: without (n=53) and with hypertension (n=60). 
The comparison group consisted of 41 patients with arterial hypertension without RA. Clinical characteristics and blood 
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biochemistry of all the patients were measured. Renal arterial resistance index (RI), presence of atherosclerotic plaques 
(ASP) in the carotid arteries were assessed by ultrasound scan. 
Results. In this investigation we report the correlation of the of renal resistive index (RI) and ultrasound signs of carotid 
atherosclerosis with hypertension in patients with RA. It was found out that there is the increase of RI in RA associated 
with the age of patients, the onset of the disease at a later age, the presence of atherosclerotic plaques in the carotid 
arteries and hypertension. In addition, patients with RA had a high frequency of bilateral RI increase by more than 0.7 
(64%).  Patients with bilateral high RI had a two-fold increase in the registration rate of atherosclerotic plaques in both 
group of patients with RA. 
Conclusion. Increased renal arteries RI in patients with RA is a factor associated with the comorbid hypertension and 
accompanied by more significant atherosclerotic changes in the carotid arteries in the form of an increased incidence 
of atherosclerotic plaques.

Keywords: rheumatoid arthritis, renal resistive index, hypertension

Введение
Ревматоидный артрит (РА) – это системное 

аутоиммунное заболевание неизвестной этиоло-
гии, проявляющееся хроническим воспалением 
синовии суставов, прогрессирующей деструкцией 
костно-хрящевой ткани и широким спектром вне-
суставных (системных) проявлений [1]. Несмотря 
на широкий спектр современных подходов к тера-
пии, РА остается одним из наиболее распростра-
ненных аутоиммунных заболеваний с неблаго-
приятным прогнозом [2, 3]. Широко обсуждаемые 
в последнее десятилетие проблемы кардиоре-
нальных взаимоотношений особенно актуальны в 
данной когорте больных ввиду значимого вклада 
сердечно-сосудистых нарушений, обусловленных 
ранним и быстрым развитием атеросклероза при 
РА с многогранным поражением почек [4]. На дан-
ный момент накоплено достаточное количество 
клинико-экспериментальных данных, указываю-
щих на причинно-следственную связь между ак-
тивностью воспаления при РА и прогредиентным 
течением атеросклероза [5]. Субклиническое и 
клинически выраженное воспаление в сосудистой 
стенке, наблюдаемые при РА, выступают в роли 
триггера для раннего развития атеросклероза [6], 
а наслоение и кумуляция традиционных факторов 
риска приводят к его быстрому прогрессированию 
и дебюту клинических проявлений [7].

Учитывая неразрывность функционирования 
сердечно-сосудистой системы и почек, реализу-
ющуюся через разнообразные механизмы, в том 
числе и гемодинамические, важное значение при-
обретает ультразвуковое исследование почечной 
гемодинамики, являющееся неинвазивным диа-
гностическим методом, который в силу своей без-
опасности, доступности и информативности все 
чаще используется не только в нефрологии, но и в 
других областях медицины. Основным допплеро-
графическим параметром при оценке почечной ге-
модинамики считается индекс резистентности (RI) 
почечных артерий, характеризующий резистивные 
свойства артериального русла [8]. Если в недав-
нем прошлом RI оценивался только как показа-
тель, отражающий внутрипочечную гемодинамику, 
то в настоящее время он оценивается как интегра-
тивный параметр сложного взаимодействия нару-

шений эластических свойств сосудистой стенки и 
системных гемодинамических факторов [8]. На се-
годняшний момент в литературе имеются данные, 
подтверждающие наличие тесной связи между 
увеличением RI и тяжестью атеросклероза сонных 
артерий у лиц с АГ, сахарным диабетом, а также 
с гистологическими изменениями у пациентов с 
морфологически подтвержденным гломерулонеф-
ритом, хронической болезнью почек. Также в лите-
ратуре имеются указания на наличие взаимосвязи 
RI с возрастом, индексом массы левого желудоч-
ка, гемодинамическими допплерографическими 
показателями сердца, толщиной комплекса инти-
ма-медиа (ТКИМ), скоростью клубочковой филь-
трации (СКФ) [9, 10, 11]. Анализ литературных 
источников показал, что исследований, оценива-
ющих параметры и особенности почечной гемоди-
намики и ее взаимосвязь с атеросклеротическими 
изменениями сонных артерий у больных РА на се-
годняшний день недостаточно, что послужило ос-
нованием для выполнения данного исследования. 

Материалы и методы
В исследование включены 113 пациентов с 

достоверным РА по критериям ACR/EULAR 2010, 
находившихся на стационарном лечении в ревма-
тологическом отделении ГБУЗ «НИИ – ККБ №1 им. 
проф. С.В. Очаповского» (г. Краснодар) в период 
с 2014 по 2017 гг. Возрастной состав обследован-
ных колебался в диапазоне 21-77 лет, средний 
возраст составил 52,3±11,2 года. Среди иссле-
дуемых большую часть составили женщины – 93 
(82%), число мужчин – 20 (18%). Длительность 
РА на момент включения в исследование была 
8,4±7,1 года. Преобладали пациенты с высокой 
активностью заболевания (74%), средние значе-
ния DAS28 5,7±1,1 (85%) были серопозитивны по 
ревматоидному фактору (РФ). Базисную терапию 
получали все пациенты. В качестве самого назна-
чаемого базисного противовоспалительного пре-
парата выступал метотрексат (79%), остальные 
21% принимали лефлуномид (n=16) или сульфа-
салазин (n=8). На момент госпитализации дозы 
метотрексата колебались от 10 до 25 мг в неделю. 
Дополнительно все пациенты принимали НПВП в 
индивидуальных дозах, а также 41 (36,2%) боль-
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ному была назначена глюкокортикостероидная 
терапия в суточной дозе от 5 до 20 мг в пересчете 
на преднизолон. 

Критерием включения в исследование явля-
лось наличие достоверного РА, возраст старше 18 
лет и подписанное информированное согласие.

Из исследования исключались пациенты с ин-
фекционными, онкологическими заболеваниями, 
острой коронарной патологией, сахарным диа-
бетом, сердечной недостаточностью III-IV функ-
циональных классов по классификации NYHA, 
первичной почечной патологией, любыми хрони-
ческими заболеваниями в стадию декомпенсации, 
верифицированной АГ вторичного генеза, первич-
ной АГ 3-й степени, а также АГ с наличием ассоци-
ированных клинических состояний.

 Далее в зависимости от наличия или отсут-
ствия АГ пациенты были разделены на 2 группы: 
первую составили больные РА без АГ (n=53), вто-
рую – с АГ (n=60). Группы были сопоставимы по 
длительности РА и по степени его активности.

Группу сравнения составили 41 сопоставимый 
по возрасту, полу, индексу массы тела пациент с 
АГ без РА.

Всем больным проведены общеклиническое, 
лабораторное и инструментальное обследования. 

Объем лабораторных исследований опреде-
лялся согласно стандартам оказания медицинской 
помощи больным РА и включал клинический и об-
щетерапевтический биохимический анализ крови, 
а также определение в сыворотке концентрации 
общего холестерина, С-реактивного белка, РФ и ан-
тител к циклическому цитруллинированному пепти-
ду. Оценка состояния сердечно-сосудистой систе-
мы включала измерение артериального давления 
методом Короткова, ультразвуковое исследование 
сердца, общих и доступных для осмотра участков 
внутренних и наружных сонных артерий с оценкой 
величины просвета, толщины КИМ, прямолиней-
ности хода, наличия атеросклеротических бляшек 
(АСБ), брюшного отдела аорты с оценкой наличия 

АСБ в его проекции; оценка почечного кровотока 
(в триплексном режиме изучали индексы рези-
стентности (RI) в магистральных почечных арте-
риях (ПА) вблизи ворот почек). Сонографическое 
исследование проводилось на диагностическом 
ультразвуковом сканере «EDAN» U50 (Китай). 
Ссылаясь на более ранние исследования, за нор-
му RI было принято значение менее 0,7 [12].

Статистическая обработка полученных данных 
выполнена с использованием пакета лицензион-
ных статистических программ STATISTICA 10,0 
(StatsoftInc., USA), и включает расчет среднего 
значения показателя и стандартного отклонения 
(М±SD), критерия t Стьюдента для несвязанных 
переменных. Различия считались статистически 
значимыми при p<0,05. Связь между перемен-
ными оценивалась с помощью коэффициента 
корреляции Спирмена. Связь считалась сильной 
при r>0,7, средней силы при 0,3<r<0,7, слабой при 
r<0,3. 

Результаты и обсуждение
Характеристика основных клинико-лаборатор-

ных параметров в группах приведена в таблице 1.
Изучив основные допплерографические по-

казатели почечного кровотока у больных РА, мы 
установили, что средние значения RI справа и 
слева превышали верхний порог, за который мно-
гими исследователями принято значение 0,7, со-
ставляя соответственно 0,711±0,03 и 0,717±0,03. 
Одновременно с этим, частота двустороннего по-
вышения RI≥0,7 составила 64% (n=72), у 7% (n=8) 
имелось одностороннее повышение резистивных 
показателей и только у 29% (n=33) RI оказались 
в пределах нормальных значений как справа, так 
и слева. Вместе с тем в группе сравнения значе-
ния RI≥0,7 с двух сторон зарегистрировано лишь 
у 17%, одностороннее – у 2,4%, а у большинства 
(80,6%) показатели RI справа и слева укладыва-
лись в пределы нормальных значений (рис. 1).

Корреляционный анализ показал, что значения 

Таблица 1 / Table 1
Клинико-лабораторная характеристика обследованных пациентов

Clinical and laboratory characteristics of the examined patients.

Группа сравнения (n=41) РА без АГ
(n=53)

РА с АГ
(n=60)

Средний возраст, лет 54,3±7,6 48,1±12,7* 56,1±8,09
Женщины, чел. 33 (80,4%) 42 (79,2%) 51 (85%)
Мужчины, чел. 8 (19,6%) 11 (20,8%) 9 (15%)
ИМТ, кг/м² 29,6±4,2 24,5±4,6*§ 28,0±4,6
Общий холестерин, ммоль/л 5,7±0,9 5,1±1,2 5,6±1,7
Глюкоза, моль/л 5,66±0,6 4,8±0,9* 4,9±1,0*
СОЭ, мм/ч 20,1±8,1 34,2±16,5* 34,4±17,8*

Примечание: �Данные представлены в виде среднего значения (М), стандартного отклонения (SD). 
Статистическая значимость различий: * – p<0,05 – сопоставление с группой сравне-
ния, § – между подгруппами пациентов РА без АГ и с АГ (критерий).

Note:	     �Data are presented as mean (M), standard deviation (SD). Statistical significance of 
the differences: * – p <0,05 – comparison with the comparison group, § – between 
subgroups of RA patients without hypertension and with it (criterion).
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RI справа и слева напрямую были связаны с воз-
растом пациентов и возрастом дебюта РА (r=0,56 
и r=0,43 соответственно). Анализ частоты реги-
страции RI≥0,7 с двух сторон в возрастных группах 
до 45 лет, от 45 до 60 лет и старше 60 лет устано-
вил ее нарастание по мере увеличения возраста, 
составив в первой группе 12,5%, во второй – 69%, 
а в третьей- 100%, отличия долей между всеми 
группами оказались статистически значимыми 
(р<0,05). Среди пациентов, у которых дебют РА 
приходился на возраст до 45 лет, RI справа соста-
вил 0,7±0,03, слева – 0,7±0,04, а с дебютом стар-
ше 45 лет справа – 0,71±0,02, слева – 0,72±0,03, 
отличия достигали статистической значимости 
(р<0,05). Исходя из полученных результатов, мы 
сделали заключение, что по мере увеличения воз-
раста пациентов и возраста начала РА отмечается 
тенденция к повышению резистивных показате-
лей артериального почечного кровотока, а также 
к нарастанию частоты двустороннего увеличения 
RI>0,7.

Анализ взаимосвязи RI почечных артерий и ви-
зуальных маркеров атеросклероза показал, что 

в  группе пациентов с двусторонним повышением 
значений RI более 0,7 при сравнении с группой 
больных с RI менее 0,7 ТИМ (отношение толщины 
интимы к медии) оказался статистически значимо 
больше: 0,78±0,08 и 0,69±0,1 мм соответственно 
(р=0,0012). Одновременно с этим значения RI у 
больных с наличием АСБ оказался значимо выше. 
Так, в группе больных с диагностированными АСБ 
он составил справа – 0,72±0,03, слева – 0,73±0,03; 
без АСБ справа – 0,69±0,02, слева – 0,69±0,03 
(р=0,0021 и р=0,0015 соответственно).

Также мы изучили частоту встречаемости АСБ 
в зависимости от значений RI (более и менее 0,7) 
в группе сравнения и в группах больных РА с АГ и 
без нее (рис. 2).

Установлено (рис. 2), что у больных группы 
сравнения и у пациентов с РА без АГ частота АСБ 
при RI<0,7 была сопоставима, а у пациентов с РА 
и сопутствующей АГ – в 1,5 раза выше в сравне-
нии с обеими группами. Среди больных с RI более 
0,7 в обеих группах больных РА частота регистра-
ции АСБ при сопоставлении с группой сравнения 
была почти в 2 раза выше. Таким образом, мы 

Рис. 1. Частота встречаемости нарушений резистентности почечных артерий у обследованных пациентов.
Fig. 1. Frequency of renal artery resistance disorders in the examined patients.

Рис. 2. Частота выявления АСБ среди больных с RI<0,7 и RI ≥0,7 в группах.
Fig. 2. The incidence of atherosclerotic plaques among patients with RI<0.7 and RI ≥0.7 in the groups.
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установили, что при нормальных значениях RI у 
больных в группе с изолированной АГ и с РА без 
АГ атеросклеротические бляшки встречаются оди-
наково часто, а у коморбидных пациентов негатив-
ный вклад как АГ, так и РА, суммируясь, приводит 
к увеличению частоты встречаемости АСБ в 1,5 
раза. Наличие двустороннего RI≥0,7 ассоциирует-
ся с более выраженными атеросклеротическими 
изменениями сонных артерий. 

По результатам исследований последних лет 
доказано, что АГ приводит к повышению RI почеч-
ных артерий [7, 8]. 

Принимая во внимание этот факт, нами были 
изучены особенности резистивных показателей 
артериального кровотока почек у больных РА в ус-
ловиях коморбидности с АГ (табл. 2). 

В нашем исследовании значения RI как спра-
ва, так и слева в обеих группах пациентов с РА 
оказались статистически значимо выше, чем в 
группе сравнения. Между группами больных РА 
достоверных отличий по этому показателю обна-
ружено не было. Особенно примечательным нам 
представляется тот факт, что у больных РА даже 
без сопутствующей АГ значения RI оказались до-
стоверно выше, чем в группе сравнения. Анализ 
частоты регистрации RI более 0,7 с двух сторон 
показал, что в группе сравнения она оказалась са-
мой низкой, составив 17% (n=7), у больных РА без 
АГ нарастала до 56,6% (n=30), а в группе РА с АГ 
достигала 75% (n=45). Отличия между группами 
были статистически значимы. 

Резюмируя вышеизложенное, можно отметить, 
что у больных РА независимо от наличия АГ ин-
дексы резистентности почечных артерий были 
значимо выше, чем в группе сравнения. Также у 
больных РА как с АГ, так и без нее двустороннее 
повышение RI более 0,7 встречалось почти в 2,5 
раза чаще, чем в группе сравнения, вместе с тем 
у коморбидных по АГ больных РА при сравнении 

с пациентами без АГ частота двустороннего R≥0,7 
была на 20% выше. Таким образом, нами было 
показано, что при РА отмечается значимое повы-
шение индексов резистентности ПА, а наличие 
сопутствующей АГ выступает в роли фактора, до-
полнительно ухудшающего эти показатели.

Заключение
У больных ревматоидным артритом имеется 

нарушение почечного кровотока, сопровождаю-
щееся повышением резистивности почечных ар-
терий. Двустороннее увеличение индексов рези-
стентности почечных артерий встречается у 64% 
пациентов с РА и имеет прямую средней силы 
корреляционную связь с биологическим возрас-
том пациентов и возрастом дебюта ревматоидно-
го артрита.

Наличие атеросклеротических изменений в 
сонных артериях ассоциировано с достоверным 
повышением резистивных показателей ренальной 
гемодинамики, а двустороннее увеличение значе-
ний RI≥0,7 – с нарастанием частоты регистрации 
атеросклеротических бляшек в сонных артериях. 

Частота встречаемости атеросклеротических 
бляшек в сонных артериях у пациентов с ревма-
тоидным артритом без нарушения почечного кро-
вотока и без признаков артериальной гипертензии 
сопоставима с таковой у пациентов с артериаль-
ной гипертензией как самостоятельным заболева-
нием. 

Наличие артериальной гипертензии у больных 
ревматоидным артритом является дополнитель-
ным фактором, ухудшающим резистивные показа-
тели артериального кровотока в почках.

Полученные в нашем исследовании результа-
ты показывают неразрывность связи между ате-
росклеротическими изменениями в сосудах, на-
личием артериальной гипертензии и нарушением 
почечной артериальной гемодинамики у больных 

Таблица 2 / Table 2
Характеристика показателей почечной гемодинамики у больных группы 

сравнения, с ревматоидным артритом без артериальной гипертензии 
и с ревматоидным артритом с артериальной гипертензией

Characteristics of renal hemodynamics in patients of the comparison group, with 
rheumatoid arthritis without hypertension and with rheumatoid arthritis with hypertension

Показатели Группа контроля (n=44) РА без АГ (n=53) РА с АГ (n=60)

ПП

Vа max, см/с 77,9±7,5 82,8±16,9 78,2±12,7
Vа min, см/с 26,4±4,0 24,5±6,1 22,1±3,9*

RI 0,66±0,03 0,70±0,03* 0,71±0,02*

ЛП
Vа max, см/с 77,6±7,9 84,0±18,2 79,7±14,8
Vа min, см/с 25,4±4,4 24,3±6,7 21,9±4,7*

RI 0,67±0,03 0,71±0,03* 0,72±0,03*

Примечание: �Данные представлены в виде среднего значения (М), стандартного отклонения 
(SD). Статистическая значимость различий: * – p<0,05 – сопоставление 
с группой сравнения.

Note:	    �Data are presented as mean (M), standard deviation (SD). Statistical significance 
of the differences: * – p <0,05 – comparison with the comparison group.
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с  ревматоидным артритом. Эта связь указывает 
на необходимость повышения внимания в реаль-
ной клинической практике к пациентам с наличием 
вышеуказанных изменений для своевременного 
подключения всего арсенала лечебных меропри-
ятий с целью профилактики осложнений.
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УДК 615.1:614.27									         ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

И. И. ПАВЛЮЧЕНКО, Н. М. БАТ

СТРУКТУРНО-ЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ 
АНТИОКСИДАНТНОГО И АНТИГИПОКСАНТНОГО ДЕЙСТВИЯ

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования «Кубанский 
государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации, ул. 

Седина, д. 4, Краснодар, Россия, 350063.

АННОТАЦИЯ
Цель. Установить степень насыщения фармацевтического рынка Краснодарского края лекарственными препара-
тами антиоксидантного и антигипоксантного действия и определение заводов-изготовителей фармацевтических 
субстанций для их производства. 
Материалы и методы. В процессе выполнения исследования использованы контент-анализ, сравнительный  
и ассортиментный анализ.
Результаты. Маркетинговые исследования проведенные на базе 8 оптовых и 181 аптечных организаций показа-
ли, что на фармацевтическом рынке Краснодарского края присутствуют 66,7% международных непатентованных 
наименований лекарственных препаратов антиоксидантного и антигипоксантного действия от зарегистрированных 
в России. Для их производства используются фармацевтические субстанции 21 отечественных и 18 зарубежных 
заводов-изготовителей. 
Заключение. Ассортиментная насыщенность антиоксидантов и антигипоксантов на фармацевтическом рынке 
Краснодарского края не полная. Используемые для производства лекарственных препаратов фармацевтические 
субстанции на 53,8% являются отечественными.

Ключевые слова: фармацевтический рынок, антиоксидантные и антигипоксантные лекарственные препараты, 
маркетинговые исследования 
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ABSTRACT
Aim. The aim of this investigation was to establish the degree of saturation of the pharmaceutical market of Krasnodar Krai 
with antioxidants and antihypoxic drugs and to determine manufacturers of pharmaceutical substances for their production.
Materials and methods. In the process of the study, a content analysis, comparative and assortment analyzes were used.
Results. Marketing research conducted on the basis of 8 wholesale and 181 pharmacy organizations showed that 66.7% 
of international non-proprietary names of antioxidants and antihypoxic drugs from those registered in Russia are available 
on the pharmaceutical market of Krasnodar Krai. For their production, pharmaceutical substances of 21 domestic and 18 
foreign factories of manufacturers are used.
Сonclusion. Assortment saturation of antioxidants and antihypoxants in the pharmaceutical market of Krasnodar Krai is 
incomplete. Pharmaceutical substances used for the production of pharmaceuticals are 53.8% domestic.

Keywords: pharmaceutical market, antioxidant and antihypoxic drugs, marketing research

Введение
В настоящее время значимость и актуальность 

применения лекарственных препаратов (ЛП) анти-
оксидантного и антигипоксантного действия объ-

ясняется чрезвычайно широким распространени-
ем состояний гипоксии и окислительного стресса, 
возникающих как в условиях дефицита кислорода 
во внешней среде, так и за счет нарушения нор-
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мального течения окислительно-восстановитель-
ных процессов в организме человека, что имеет 
место при некоторых физиологических и при мно-
гих патологических состояниях [1, 2, 3]. Широкое 
применение ЛП, обладающих антиоксидантной и 
антигипоксантной активностью, связано с их осо-
быми свойствами воздействия на организм. Ан-
тиоксиданты способны блокировать активацию 
свободнорадикальных процессов и перекисного 
окисления липидов клеточных мембран, восста-
навливая свободные радикалы и/или блокируя их 
образование [4, 5]. Антигипоксанты способствуют 
оптимизации использования кислорода в организ-
ме и, как следствие, снижают потребность в нем 
различных органов и тканей, суммарно повышая 
устойчивость к гипоксии [6]. В справочнике М.Д. 
Машковского «Лекарственные средства» антиок-
сиданты и антигипоксанты выделены в самосто-

ятельную фармакотерапевтическую группу с 1993 
года [7].

Рациональное использование ЛП данной груп-
пы обуславливает своевременность обеспечения 
качественного лечебного процесса, повышение 
эффективности комплексной терапии, профилак-
тику многих заболеваний. Своевременное назна-
чение ЛП с антиоксидантными и антигипоксант-
ными свойствами способствует улучшению каче-
ства жизни населения и более высокому уровню 
оказания фармацевтических услуг. Управление 
ассортиментом ЛП в аптечных организациях 
сложный производственный процесс, влияющий 
на своевременность и качество профилактики 
и лечения болезни, а также определяющий 
экономические результаты работы. 

Антиоксиданты и антигипоксанты в соответ-
ствии с анатомо-терапевтической химической 

Таблица 1 / Table 1
Структура АТХ и АТС групп лекарственных препаратов антиоксидантного 

и антигипоксантного действия зарегистрированных в Российской Федерации
Structure of ATC-С groups of antioxidants and antihypoxic drugs administered 

in the Russian Federation
Код АТХ АТС

Антиоксидантного действия
A16AA Аминокислоты и их производные

A11AA04 Поливитамины, в комбинации с минеральными веществами
A01AD11 Прочие ЛП для местного применения при заболеваниях полости рта
A16AX01 Прочие ЛП для лечения заболеваний ЖКТ и нарушений обмена веществ. 

A05BA ЛП для лечения заболеваний печени и желчевыводящих путей
A11EX Комплекс витаминов группы В, в комбинации с другими ЛС

B01AC24 Ингибиторы агрегации тромбоцитов (исключая гепарин) 
C01 ЛП для лечения заболеваний сердца

C01EB Прочие ЛП для лечения заболеваний сердца 
C05CX ЛП, снижающие проницаемость капилляров
L03AX Прочие иммуностимуляторы
M09AX Прочие ЛП для лечения заболеваний костно-мышечной системы 
N07ВX Психостимуляторы и ноотропы другие
N07XX Прочие ЛП для лечения заболеваний нервной системы 
S03D ЛП для лечения офтальмологических и отологических заболеваний
S01XA Прочие ЛП для лечения заболеваний глаз 

V03AB32 Прочие разные ЛП, антидоты
V03AX Прочие ЛП 

Антигипоксантного действия
A13A Общетонизирующие ЛП

A16AA Аминокислоты и их производные
B05CB Солевые растворы
B06AB Прочие гематологические ЛП

C01EB15 Прочие ЛП для лечения заболеваний сердца
С01СХ Прочие комбинированные ЛП для лечения заболеваний сердца
D11AX Прочие ЛП для лечения заболеваний кожи
N01AX Другие ЛП для общей анестезии
N07XX Прочие ЛП для лечения заболеваний нервной системы 
S01XA Прочие ЛП для лечения заболеваний глаз 

Метаболики (антиоксидантного и антигипоксантного действия)
А15 Стимуляторы аппетита

N07XX Прочие препараты для лечения заболеваний нервной системы
A11JC Витамины в комбинации с другими ЛП
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АТС-классификацией входят в АТХ группы. Груп-
па ЛП антиоксидантного и антигипоксантного 
действия не однородна. По фармакологической 
классификации они относятся к препаратам анти-
оксиданты, антигипоксанты и метаболики – под-
группа антиоксиданты и антигипоксанты. Поэтому 

целесообразно было проанализировать ассорти-
мент ЛП антиоксидантного и антигипоксантного 
действия в рамках основных международных не-
патентованных наименований (МНН) или группи-
ровочных (химических) наименований. 

Цель исследования: изучить насыщение фар-

Таблица 2 / Table 2
Структура ассортимента лекарственных препаратов антиоксидантного 

и антигипоксантного действия представленных на российском и региональном 
(Краснодарского края) фармацевтическом рынках

Structure of the assortment of antioxidants and antihypoxic drugs available 
in the Russian and regional (Krasnodar Krai) pharmaceutical markets

№
пп

Международное непатентованное наименование /
Торговое наименование (ТН)

Количество ТН
ЛП на 

фармацевтическом 
рынке

РФ КК %

Антиоксидантного действия
1 Ацетиламиноянтарная кислота / Когитум 1 1 100
2 Витанам / Витанам 1 – 0
3 Глутатион / Глатион 1 – 0
4 Диметилоксобутилфосфонилдиметилат / Димефосфон 1 1 100
5 Карнитин / Карнитин 1 1 100
6 Лапрот / Лапрот 1 – 0

7
Метилэтилпиридинол / Виксипин, Кардиоксипин, Метилэтил-пиридинол, 
Метилэтилпиридинол-Эском, Эмоксипин-Акти, Эмоксибел, Эмоксипин, Эмокси-
оптик

8 5 62,5

8 Морфолиний-метил-триазолил-тиоацетат / Тиотриазолин 1 1 100
9 Пентагидроксиэтилнафтохинон / Гистохром 1 – 0

10 Солкосерил / Солкосерил 1 1 100
11 Супероксиддисмутаза / Рексод, Рексод ОФ 2 – 0

12

Тиоктовя кислота / Берлитион 300, Берлитион® 600, Био-Макс, Компливит, 
Корилип, Корилип-Нео, Липоевая кислота, Липотиоксон, Нейролипон, 
Октолипен, Политион, Селмевит, Тиогамма, Тиоктацид БВ, Тиоктацид 600, 
Тиоктовая кислота-Виал, Тиоктовая кислота, Тиолепта, Тиолипон, Эспа-Липон

20 16 80

13 Убидекаренон / Кудесан, Кудесан-форте 2 2 100
14 Этилметилгидроксипиридина малат / Этоксидол 1 1 100

15
Этилметилгидроксипиридина сукцинат / Астрокс, МексиВ 6, Медомекси, 
Мексидант, Мексидол, Мексикор, Мексипридол, Мексиприм, Мексифин, 
Метостабил, Нейрокс, Церекард

12 9 75

16 Янтарная кислота / Ремаксол 1 1 100
Антигипоксантного действия

1 Актовегин / Актовегин 1 1 100
2 Карнитин / Карнитина гидрохлорид 1 – 0
3 Натрия оксибутират / Натрия оксибат 1 – 0
4 Натрия фумарат / Конфумин 1 – 0
5 Оксиэтиламмония метилфеноксиацетат / Трекрезан 1 1 100
6 Полидигидроксифенилентиосульфонат натрия / Гипоксен 1 – 0

7

Триметазидин / Ангиозил ретард, Антистен, Антистен МВ, Депренорм МВ, 
Кардитрим, Мегакард, Медарум 20, Прекард, Предизин, Тридукард, Тримектал, 
Тримектал МВ, Тримет, Триметазид, Триметазид Биоком МВ, Триметазидин, 
Веро-Триметазидин, Триметазидин МВ, Триметазидин Ремикор, Триметазидин 
Ремикор МВ, Триметазидин – Тева, Триметази-дин МВ Тева, Триметазидин- 
ратиофарм, Тримитард МВ.

25 16 64

8 Цитохром С / Цитохром С, Офтан-Катахром 2 2 100
Метаболического (антиоксидантного и антигипоксантного) действия

1 Янтарная кислота + [Лимонная кислота] Лимонтар 1 1 100
2 Инозин + Никотинамид + Рибофлавин + Янтарная кислота / Цитофлавин 2 1 1 100

3 Янтарная кислота + [Рибоксин (инозин) + Рибофлавин + Никотинамид] / 
Церебронорм 1 1 100
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мацевтического рынка Краснодарского края ЛП 
антиоксидантного и антигипоксантного действия 
для оптимизации формирования номенклатурно-

го набора ЛП в рамках ассортиментной политики 
аптечных организаций и обеспечения качества ле-
чебного процесса в медицинских организациях, а 

Таблица 3 / Table 3
Фармацевтические субстанции, используемые для производства 

лекарственных препаратов антиоксидантного и антигипоксантного действия
Pharmaceutical substances used for the production of antioxidants and antihypoxic drugs

Наименование фармацевтической 
субстанции

Наименование завода-производителя
фармацевтической субстанции / Страна

Актовегин Никомед Австрия ГмбХ / Австрия
Ацетиламино янтарная кислота Селок Франс / Франция
Витанам ЗАО «Анапо-2000» / Московская область, г. Сергиев Посад-6 / Россия

Глутатион Киова Хакко Байо Ко.Лтд / 1-1 Kyowa-cho, Hofu-shi, Yamaguchi, 
7478522, Japan / Япония

Димефосфон ОАО «Татхимфармпрепараты» / Татарстан Республика, Казань / 
Россия

Карнитин ФГУ «Российский кардиологический научно-производственный 
комплекс» /г. Москва / Россия

Лапрот ФГБУ «ФНИЦ М им. Н.Ф. Гамалеи» /г. Москва / Россия

Метилэтилпиридинола гидрохлорид

ООО «БИОН» / Калужская обл., г. Обнинск / Россия
ООО «НПФ «КЕМ» / Ленинградская обл., Всеволожский район, 

п. Кузьмоловский / Россия
ЗАО «Обнинская химико-фармацевтическая компания» / Калужская 

область, г. Обнинск / Россия
Морфолиний-метил-триазолил-тиоаце-
тат

ГП «Завод химических реактивов НТК «Институт монокристаллов» / 
г. Харьков / Украина

Натрия оксибутират ПАО «Фармак» / г. Киев / Украина

Натрия фумарат ПАО «Фармсинтез» / Ленинградская область, Всеволожский район, 
поселок Кузьмоловский / Россия

Оксиэтиламмония метилфеноксиацетат ОАО «Усолье-Сибирский химико-фармацевтический 
завод» / Иркутская обл., г. Усолье-Сибирское / Россия

Солкосерил Легаси Фармасьютикалс Швейцария ГмбХ / Швецария
Супероксиддисмутаза ФГУП «Гос.НИИ ОЧБ» ФМБА России / г. Санкт-Петербург/ Россия

Пентагидроксиэтилнафтохинон ФГБУ науки Тихоокеанский институт биоорганической химии им. Г.Б. 
Елякова / г.Москва / Россия

Полидигидроксифенилентиосульфонат 
натрия ЗАО «Корпорация «Олифен» / г. Москва / Россия 

Триметазидина дигидрохлорид

ЗАО «Активный Компонент» / Санкт-Петербург, пос. Металлострой / 
Россия

Иногент Лабораториз Прайват Лимитед / Индия
Шарон Био-Медисин Лтд / Индия
Via Vadisi, 5 – Patrica (Fr) / Италия

Алкон Биосайенсиз Прайвет Лтд / Индия
Ультратек Индия Лтд / Индия

Ниведита Кемикалз Пвт.Лтд / Индия
Ухань Уяо Фармасьютикал Ко.Лтд / Китай

Сохиназ С.А. / Швецария
Липоевая кислота ОАО «Марбиофарм» / Республика Марий Эл, г. Йошкар-Ола / Россия

Альфа-липоевая кислота Шанхай Шиндек Фармасьютикал Ко., Лтд. / Китай
Лабораторио Кимико Интернасьонале С.п.А. / Италия

Убидекаренон ДСМ Нутришнл Продактс Лтд / Швецария
Цитохром С Фриса Фригорифико Рио Досе С/А / Бразилия

Этоксидол ООО «БИОН» / Калужская обл., г. Обнинск / Россия
ОАО «Синтез» / Курганская обл., г. Курган / Россия

Этилметилгидроксипиридина сукцинат

ООО «БИОН» / Калужская обл., г. Обнинск / Россия
ООО «Фармамед» / г.Санкт-Петербург / Россия

ЗАО «Обнинская химико-фармацевтическая компания» / Калужская 
область, г. Обнинск / Россия

Янтарная кислота ООО «Полисинтез» / г. Белгород / Россия
ОАО «Марбиофарм» / Республика Марий Эл, г. Йошкар-Ола / Россия
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также позиционирование заводов-изготовителей 
фармацевтических субстанций для их производ-
ства в рамках импортозамещения.

Материалы и методы
Объектами исследования явились отчетные 

документы фармацевтических организаций: 8 
оптовых, 30 аптек, 15 аптечных сетей, насчиты-
вающих 151 аптеку. Методологическую основу 
исследований составили: теория маркетингового 
исследования и анализа, положения действую-
щего законодательства в области лекарственного 
обеспечения. В процессе выполнения исследова-
ния использовались методы: контент-анализа; си-
туационного, сравнительного и ассортиментного 
анализа.

Результаты и обсуждение
Для проведения маркетинговых исследований 

ассортимента ЛП антиоксидантного и антигипок-
сантного действия и определения заводов-из-
готовителей фармацевтических субстанций для 
их производства использовали Государственный 
реестр ЛП, разрешенных к применению в Россий-
ской Федерации (РФ) [8]. 

Данные проведенного анализа структуры АТХ 
и АТС ассортимента ЛП антиоксидантного, анти-
гипоксантного и метаболического (комплексного 
антиоксидантного и антигипоксантного) действия 
зарегистрированных в РФ в Государственном рее-
стре ЛП приведены в таблице 1.

Из данных представленных в таблице следует, 
что ассортимент зарегистрированных в РФ в Го-
сударственном реестре ЛП, включает: ЛП антиок-
сидантного действия, кодов АТХ – 19; АТС – 18; 
МНН  – 16; фармакотерапевтических групп – 9; 
ЛП антигипоксантного действия, кодов АТХ – 10; 
АТС  – 10; МНН – 8; фармакотерапевтических 
групп – 5; ЛП метаболики (антиоксидантного и ан-
тигипоксантного действия), кодов АТХ – 3; АТС – 3; 
МНН – 3; фармакотерапевтическая группа – 1.

Учитывая цель исследования проведены мар-
кетинговые исследования структуры ассорти-
мента ЛП антиоксидантного и антигипоксантного 
действия, представленных на российском и ре-
гиональном фармацевтических рынках (оптовых 
и аптечных организациях Краснодарского края) 
на 01.01.2017 г., без учета лекарственных форм и 
дозировок. Полученные данные представлены в 
таблице 2.

Установлено, что из 16 МНН антиоксидантно-
го действия, зарегистрированных в РФ, присут-
ствует на внутреннем рынке 15 единиц. Наиболее 
представлена группа МНН Тиоктовя кислота – 20 
торговых наименований (ТН). Из 8 МНН антиги-
поксантного действия, зарегистрированных в РФ, 
присутствует на внутреннем рынке только 4 еди-
ницы. Наиболее представлена группа МНН Триме-
тазидина – 25 торговых наименований (ТН). Ана-
лиз перечня ЛП, входящих в группу метаболики 

(антиоксидантного и антигипоксантного действия) 
выявил, что из 3 ТН, зарегистрированных в РФ в 
Государственном реестре, на фармацевтическом 
рынке Краснодарского края присутствуют все. 
Данный факт позволяет судить о достаточной ас-
сортиментной насыщенности ЛП анализируемой 
фармакотерапевтической группы в регионе.

Для установления источников поступления 
фармацевтических субстанций, используемых 
для производства ЛП антиоксидантного и антиги-
поксантного действия, нами проведены маркетин-
говые исследования и анализ. Установлено, что 
производство фармацевтических субстанций осу-
ществляется как отечественными, так и зарубеж-
ными заводами-производителями. Структурная 
характеристика фармацевтических субстанций, 
используемых для производства ЛП приведена в 
таблице 3.

Проведенный анализ ассортимента фармацев-
тических субстанций показал, что для производ-
ства ЛП антиоксидантного и антигипоксантного 
действия используются фармацевтические суб-
станции 39 заводов-производителей, в том числе, 
18 (46,2%) зарубежные: Австрия; Бразилия; Индия 
– 5 завода; Италия – 2 завода; Китай – 2 завода; 
Украина – 2 завода; Франция; Швецария – 3 заво-
да; Япония; отечественные, Россия – 21 (53,8%).

Заключение
Таким образом проведенные исследования и 

анализ показали, что разрешены к применению в 
РФ и в Государственном реестре ЛП зарегистри-
рованы 27 МНН, в том числе: 16 – антиоксидант-
ного, 8 – антигипоксантного, 3 – метаболического 
(антиоксидантного и антигипоксантного) действия. 
Фармацевтический рынок РФ представлен 91 ТН 
ЛП (55 – антиоксидантного, 33 – антигипоксантно-
го, 3 – метаболического (антиоксидантного и анти-
гипоксантного) действия. Выявлено, что не все ЛП 
антиоксидантного и антигипоксантного действия 
имеются в наличии на фармацевтическом рынке 
Краснодарского края, и это позволяет судить о не-
достаточной ассортиментной насыщенности дан-
ной фармакотерапевтической группы в регионе. 
Производство фармацевтических субстанций осу-
ществляется как отечественными, так и зарубежны-
ми заводами-производителями. Для производства 
ЛП антиоксидантного и антигипоксантного дей-
ствия используются фармацевтические субстанции 
39 заводов-производителей, в том числе 18 (46,2%) 
зарубежных и 21 (53,8%) отечественного.
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УДК 616.65-006:615.837.3								        ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

А. Г. ПЕНЖОЯН

ПАРАМЕТРЫ СЕРДЕЧНО-ДЫХАТЕЛЬНОГО СИНХРОНИЗМА
И ИХ ПРОИЗВОДНЫЕ В ОЦЕНКЕ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ 

ПРИ ВОССТАНОВЛЕНИИ ЭРЕКТИЛЬНОЙ ФУНКЦИИ У МУЖЧИН ПОСЛЕ 
ЛЕЧЕНИЯ РАКА ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ МЕТОДОМ HIFU

Урологическое отделение №2 государственного бюджетного учреждения здравоохранения «Краевая 
клиническая больница №2» Министерства здравоохранения Краснодарского края, 

ул. Красных Партизан 6/2, Краснодар, Россия, 350012.

АННОТАЦИЯ
Цель. Оценить функциональное состояние при восстановлении эректильной функции у мужчин после лечения 
рака методом HIFU, по параметрам сердечно-дыхательного синхронизма и их производных. 
Материалы и методы. Наблюдения были выполнены на 24 пациентах 45-56-ти лет, направленных в связи с повы-
шением уровня простатического специфического антигена на стационарное лечение в урологическое отделение. 
При их обследовании был поставлен диагноз – рак предстательной железы I-II стадии. У пациентов проводили пробу 
сердечно-дыхательного синхронизма и по ее параметрам определяли индекс регуляторно-адаптивного статуса и 
регуляторно-адаптивные возможности. После постановки диагноза пациентам было назначено разрушение опухоли 
методом трансректальной высокоинтенсивной фокусированной ультразвуковой абляции. После операции больные 
были выписаны из стационара на следующий день, и дальнейшее наблюдение проводилось в амбулаторном режиме 
с посещением стационара через 1, 3, 6, 12 месяцев. Через 6 месяцев пробу сердечно-дыхательного синхронизма по-
вторяли. По анкетам-опросникам субъективно оценивали международный индекс эректильной функции МИЭФ-5, по 
индексу QOL – качество жизни. Статистический анализ результатов исследования был проведен с использованием 
программ: «STATISTIKA 6,0 for Windows». После установления нормальности распределения вариант использовали 
достоверные различия в сравнении средних величин, в парных сравнениях брали t-критерий Стьюдента при р<0,05. 
Результаты. До лечения в группе из 24 пациентов регуляторно-адаптивные возможности оценивались как удовлетвори-
тельные. После лечения рака предстательной железы методом трансректальной высокоинтенсивной фокусированной 
ультразвуковой абляции происходило резкое уменьшение уровня простатического специфического антигена с 6,81±0,32 
нг/мл до 0,70±0,01 нг/мл (p<0,001), объема опухоли с 39,8±0,4 см3 до 8,5±0,3 см3 (p<0,001). Через 6 месяцев после лечения 
рака предстательной железы диапазон синхронизации увеличивался на 22,5%. Длительность развития синхронизации 
уменьшалась на 39,1%. Это приводило к увеличению индекса регуляторно-адаптивного статуса на 100,6%. Регулятор-
но-адаптивные возможности изменялись от уровня «удовлетворительно» до уровня «хорошо». Через 6 месяцев после 
лечения рака предстательной железы у больных часть предстательной железы сохранялась, и семяизвержение было 
возможным. Эректильная функция возобновлялась через 6 месяцев после операции, когда восстанавливались регулятор-
но-адаптивные возможности. Причем у 16 человек, индекс регуляторно-адаптивного статуса которых составил 77,9±0,4, 
международный индекс эректильной функции был равен 23,8±0,1 баллов. Это свидетельствует о том, что состояние эрек-
ции соответствует норме. Индекс оценки качества жизни QOL у них составил 0,9±0,1 баллов, что соответствует показателю 
хорошего качества жизни. У 8 пациентов, у которых индекс регуляторно-адаптивного статуса был 44,6±0,4, международ-
ный индекс эректильной функции составил 18,2±0,3 баллов, что указывает на эректильную дисфункцию легкой степени.  
Индекс оценки качества жизни QOL составил 2,1±0,2 баллов, что соответствует удовлетворительному качеству жизни.
Заключение. Положительная динамика диапазона сердечно-дыхательного синхронизма, уменьшение длитель-
ности развития синхронизации на минимальной границе, увеличение индекса регуляторно-адаптивного статуса и 
регуляторно-адаптивных возможностей интегративно отражают последствия эффективного лечения рака предста-
тельной железы и, вследствие этого, сохранения эректильной функции.

Ключевые слова: регуляторно-адаптивный статус, рак предстательной железы, метод трансректальной высо-
коинтенсивной фокусированной ультразвуковой абляции

Для цитирования: Пенжоян А.Г. Параметры сердечно-дыхательного синхронизма и их производные в оценке 
функционального состояния при восстановлении эректильной функции у мужчин после лечения рака предстатель-
ной железы методом HIFU. Кубанский научный медицинский вестник. 2018; 25(1): 100-102. DOI: 10.25207 / 1608-
6228-2018-25-1-100-102

For citation: Penzhoyan A.G. Parameters of cardiorespiratory synchronism and their derivatives in the assessment of 
the functional state when restoring erectile function in men after prostate cancer treatment method HIFU. Kubanskij nauchnyj 
medicinskij vestnik. 2018; 25(1): 100-102. (In Russ., English abstract). DOI: 10.25207 / 1608-6228-2018-25-1-100-102.



101

Kubanskij nauchnyj m
edicinskij vestnik  2018;  25 (1)

A. G. PENZHOYAN

PARAMETERS OF CARDIORESPIRATORY SYNCHRONISM AND THEIR DERIVATIVES IN THE 
ASSESSMENT OF THE FUNCTIONAL STATE WHEN RESTORING ERECTILE FUNCTION IN MEN AFTER 

PROSTATE CANCER TREATMENT METHOD HIFU

Urological department No. 2 of the state budgetary health care institution Regional Clinical Hospital No. 2 
of the Ministry of Health of the Krasnodar Territory, Krasnykh Partizan str., 6/2, Krasnodar, Russia, 350012.

ABSTRACT
Aim. To assess the functional state in the recovery of erectile function in men after the treatment of cancer by HIFU, the 
parameters of cardiopulmonary synchronism and their derivatives. 
Materials and methods. Observations were performed on 24 patients aged 45-56 years, who were referred to the increase 
in the level of the prostatic specific antigen for inpatient treatment in the urological department. At their inspection the cancer 
of a prostate of I-II stage has been diagnosed. Patients underwent a cardiac-respiratory synchronism test and determined 
the regulatory-adaptive status index and regulatory-adaptive capabilities by its parameters. After diagnosis, patients were 
assigned tumor destruction by transrectal high-intensity focused ultrasound ablation. After the operation, the patients were 
discharged from the hospital the next day and further follow-up was conducted in an outpatient setting with a visit to the 
hospital at 1, 3, 6, 12 months. After 6 months, the sample of the cardiopulmonary synchronism was repeated. According 
to questionnaires subjective assessment of the international index of erectile function ICEF-5, the QOL index assessment 
of quality of life. Statistical analysis of the results of the study was carried out using the programs: "STATISTIKA 6.0 for 
Windows". After establishing the normal distribution of the variant, significant differences were used in comparing the mean 
values in paired comparisons, taking the t-test of Student for p <0,05.
Results. Before treatment in a group of 24 patients, regulatory-adaptive capabilities were assessed as satisfactory. After 
treatment of prostate cancer with the method of transrectal high-intensity focused ultrasound ablation, the level of the prostatic 
specific antigen was sharply reduced from 6,81±0,32 to 0,70±0,01 ng/ml (p<0,001), the tumor volume from 39,8±0,4 to 
8,5±0,3 cm3 (p<0,001). Six months after the treatment of prostate cancer, the synchronization range increased by 22,5%. The 
duration of synchronization development decreased by 39,1%. This led to an increase in the regulatory-adaptive status index 
by 100,6%. Regulatory adaptive capabilities varied from "satisfactory" to "good". Six months after the treatment of prostate 
cancer in patients, part of the prostate gland was preserved and ejaculation was possible. Erectile function resumed 6 months 
after surgery, when regulatory and adaptive capacities were restored. And in 16 people, whose index of regulatory-adaptive 
status was 77,9±0,4, the international index of erectile function was 23,8±0,1 points. This indicates that the state of erection is 
normal. The index of quality of life assessment QOL they had 0,9±0,1 points, which corresponds to a good quality of life. In 8 
patients with a regulatory-adaptive status index of 44,6±0,4, the international index of erectile function was 18,2±0,3, indicating 
mild erectile dysfunction. The index of QOL quality of life was 2,1±0,2 points, which corresponds to a satisfactory quality of life.
Conclusion. The positive dynamics of the range of cardiopulmonary synchronism, a decrease in the duration of synchronization 
at the minimal border, an increase in the index of regulatory-adaptive status and regulatory-adaptive capabilities integrally 
reflect the consequences of effective treatment of prostate cancer and, consequently, the preservation of erectile function.

Keywords: regulatory-adaptive status, prostate cancer, transrectal high-intensity focused ultrasound ablation method

Доля бесплодных браков на территории Рос-
сии колеблется от 8 до 21% и в настоящее вре-
мя не имеет тенденции к снижению. В 42,6-65,3% 
случаев бесплодие в браке обусловлено наруше-
ниями репродуктивной функции женщины, до 30-
50% − мужчины, в 27,7-48,4% − нарушениями у 
обоих супругов [1]. Одной из причин эректильной 
дисфункции является простатэктомия при раке 
предстательной железы [2].

Альтернативным методом лечения рака пред-
стательной железы I-II стадии, объемом до 40 см3, 
с сохранением ее части является трансректаль-
ная высокоинтенсивная фокусированная ульт-
развуковая абляция простаты (HIFU), при которой 
происходит разрушение раковых клеток. Однако 
на восстановлении эректильной функции сказы-
вается общее состояние организма, механизмов 
регуляции.

Цель исследования: оценить функциональ-

ное состояние организма при восстановлении 
эректильной функции у мужчин после лечения 
рака методом HIFU по параметрам сердечно-ды-
хательного синхронизма и их производным. 

Материалы и методы
У 24 пациентов 45-56-ти лет, направленных 

в связи с повышением уровня простатического 
специфического антигена (ПСА) на стационарное 
лечение в урологическое отделение №2 Краевой 
клинической больницы №2 города Краснодара 
было проведено ректальное пальцевое исследо-
вание, УЗИ предстательной железы и органов таза, 
биопсия предстательной железы с последующим 
гистологическим анализом, компьютерная томо-
графия, по результатам проведенных исследова-
ний был поставлен диагноз – рак предстательной 
железы I-II стадии. У пациентов по методике В.М. 
Покровского [3] проводили пробу сердечно-дыха-
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тельного синхронизма (СДС), и по ее параметрам: 
диапазону синхронизации (ДС), длительности раз-
вития синхронизации на минимальной границе 
диапазона (ДлР мин. гр.) –определяли индекс ре-
гуляторно-адаптивного статуса (ИРАС) и регуля-
торно-адаптивные возможности (РАВ) пациентов. 
После постановки диагноза пациентам было на-
значено удаление опухоли методом HIFU. После 
операции больные были выписаны из стационара 
на следующий день и дальнейшее наблюдение 
проводилось в амбулаторном режиме с посеще-
нием стационара через 1, 3, 6, 12 месяцев. Через 
6 месяцев повторяли пробу СДС. По параметрам 
СДС вычисляли ИРАС и РАВ. По анкетам-опро-
сникам субъективно оценивали международный 
индекс эректильной функции (МИЭФ-5), по индек-
су QOL проводили оценку качества жизни. 

Статистический анализ результатов исследо-
вания был проведен с использованием программ: 
«STATISTIKA 6,0 for Windows». Определяли М  – 
среднюю арифметическую, SD – среднее ква-
дратичное отклонение. За достоверные различия 
брали t-критерий Стьюдента при р<0,05.

Результаты и обсуждение
До лечения в группе из 24 пациентов ДС был равен 

8,0±0,5 синхронных кардиореспираторных циклов в ми-
нуту; ДлР мин. гр. составляла 25,6±2,0 кардиоциклов; 
ИРАС – 31,3±2,5; РАВ оценивались как удовлетвори-
тельные. Пациенты были разделены на три подгруппы.

В первой подгруппе ДС составил 7,0±1,4 син-
хронных кардиореспираторных циклов в минуту; 
ДлР мин. гр. – 33,4±1,4 кардиоциклов; ИРАС – 
21,0±0,5; РАВ – низкие. 

Во второй подгруппе ДС составил 8,3±0,8 син-
хронных кардиореспираторных циклов в минуту; 
ДлР мин. гр. – 25,3±1,8 кардиоциклов; ИРАС – 
32,0±0,6; РАВ – удовлетворительные. 

В третьей подгруппе ДС составил 9,0±0,5 син-
хронных кардиореспираторных циклов в минуту; 
ДлР мин. гр. – 17,0±1,0 кардиоциклов; ИРАС – 
53,4±2,1; РАВ – хорошие. 

После лечения рака предстательной железы ме-
тодом HIFU происходило резкое уменьшение ПСА с 
6,81±0,32 нг/мл до 0,70±0,01 нг/мл (p<0,001), объе-
ма опухоли – с 39,8±0,4 см3 до 8,5±0,3 см3 (p<0,001).

Через 6 месяцев после лечения рака предстатель-
ной железы методом HIFU ДС увеличивался (p<0,001) 
на 22,5% и составлял 9,8±0,5 синхронных кардиоре-
спираторных циклов в минуту.  ДлР мин. гр. умень-
шалась (p<0,001) на 39,1% и составляла 15,6±1,6 
кардиоциклов. Это приводило к увеличению ИРАС на 
100,6% (p<0,001) – до 62,8±1,6. РАВ изменялись от 
уровня «удовлетворительно» до уровня «хорошо».

После лечения по значениям ИРАС выделяли 
погруппу лиц с хорошими РАВ и подгруппу лиц с 
удовлетворительными РАВ. 

В подгруппе лиц с хорошими РАВ ДС составил 
10,0±0,8 синхронных кардиореспираторных ци-
клов в минуту; ДлР мин. гр. – 12,8±1,2 кардиоци-
клов; ИРАС – 77,9±1,6. 

В подгруппе лиц с удовлетворительными РАВ 
ДС составил 9,5±0,8 синхронных кардиореспира-
торных циклов в минуту; ДлР мин. гр. – 21,3±1,4 
кардиоциклов; ИРАС – 44,6±1,1. 

После лечения рака предстательной железы 
методом HIFU у больных часть предстательной 
железы сохранялась, и семяизвержение было воз-
можным. Эректильная функция возобновлялась 
через 6 месяцев после операции, когда восстанав-
ливались РАВ.

Причем у 16 человек, ИРАС которых равнялся 
77,9±0,4, МИЭФ-5 составил 23,8±0,1 баллов. Это 
свидетельствует о том, что состояние эрекции со-
ответствует норме. Индекс QOL у них составил 
0,9±0,1 баллов, что соответствует показателю хо-
рошего качества жизни.

У 8 пациентов, у которых ИРАС был 44,6±0,4, 
МИЭФ-5 составил 18,2±0,3 баллов, что указывает 
на эректильную дисфункцию легкой степени. Ин-
декс QOL составил 2,1±0,2 баллов, что соответ-
ствует удовлетворительному качеству жизни.

Таким образом, положительная динамика индек-
са регуляторно-адаптивного статуса и регуляторно-а-
даптивных возможностей интегративно отражает эф-
фективность лечения рака предстательной железы и, 
вследствие этого, сохранение эректильной функции.
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УДК: 57.084.1									         ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

А. А. ПЕРЕСЫПКИНА, М. В. ПОКРОВСКИЙ, В. О. ГУБАРЕВА, Е. А. ЛЕВКОВА 

КОРРЕКЦИЯ ГИПЕРТЕНЗИВНОЙ НЕЙРОРЕТИНОПАТИИ ПРОИЗВОДНЫМ 
ДИМЕТИЛАМИНОЭТАНОЛА 7-16 В ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Федеральное государственное автономное образовательное учреждение высшего образования «Белгородский 
государственный национальный исследовательский университет», ул. Победы, д. 85, Белгород, Россия, 308015.

АННОТАЦИЯ
Цель. Повышение эффективности фармакологической коррекции гипертензивной нейроретинопатии с использо-
ванием нового производного диметиламиноэтанола (ДМАЭ) 7-16.
Материалы и методы. Моделирование гипертензивной нейроретинопатии проводили путем введения несе-
лективного ингибитора ΝΟ-синтаз N-нитро-L-аргинин-метилового эфира в дозе 12,5 мг/кг в течение 28 суток и 
повышения внутриглазного давления до 110 мм рт. ст. при оказании механического давления на переднюю ка-
меру глаза. Для исследования глазного дна у экспериментальных животных применена прямая офтальмоско-
пия (офтальмоскоп Bx a Neitz, Япония). Для увеличения применяли линзу Osher MaxField 78D модель OI-78M. 
Электроретинографию (ЭРГ) проводили сразу после офтальмоскопии. Регистрацию ЭРГ проводили в ответ 
на одиночную стимуляцию. Вызванные биопотенциалы усиливались, усреднялись и представлялись графи-
чески на экране при помощи Biopac-systems MP-150 с программой AcqKnowledge 4.2 (США). Для оценки сте-
пени развития функциональных повреждений сетчатки оценивали соотношение амплитуд b- и а- волн ЭРГ –  
коэффициент b/a.
Результаты. Обнаружены выраженные протективные свойства производного ДМАЭ 7-16 в дозе 25 мг/кг/сут, пре-
восходящие его действие в дозе 12,5 мг/кг/сут, заключающиеся в уменьшении развития нейрональных повреж-
дений и сосудистых изменений сетчатки на фоне артериальной гипертензии, которые отмечались в контрольной 
группе; увеличении коэффициента b/a в группах с коррекцией патологии, что обусловлено восстановлением по-
зитивной волны b на ЭРГ и говорит о сохранении электрофизиологической функции биполярных и мюллеровских 
клеток.
Заключение. Поиск новых путей снижения повреждающего действия ишемии в эксперименте, формирующейся 
при гипертензивной нейроретинопатии, является актуальной задачей фармакологии, которую можно решить при-
менением нового производного ДМАЭ 7-16.

Ключевые слова: диметиламиноэтанол, гипертензивная нейроретинопатия, электроретинография
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ретинопатии производным диметиламиноэтанола 7-16 в эксперименте. Кубанский научный медицинский вестник. 
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A. A. PERESYPKINA, M. V. POKROVSKII, V. O. GUBAREVA, E. A. LEVKOVA 

CORRECTION OF HYPERTENSIVE NEURORETINOPATHY BY DIMETHYLAMINOETHANOL DERIVATIVE 
7-16 IN EXPERIMENT

Federal State Autonomous Educational Institution of Higher Education Belgorod State National Research 
University, Pobedy str., 85, Belgorod, Russia, 308015.

ABSTRACT
Aim. Increase of efficiency of pharmacological correction of hypertensive neuroretinopathy using a new dimethylaminoethanol 
(DMAE) derivative 7-16. 
Materials and methods. Modeling of hypertensive neuroretinopathy was carried out by introducing a nonselective inhibitor 
of NO-synthase N-nitro-L-arginine-methyl ester in a dose 12.5 mg/kg within 28 days and increasing intraocular pressure 
to 110 mm Hg by exerting mechanical pressure on the anterior chamber of the eye. To study the fundus of experimental 
animals, direct ophthalmoscopy (ophthalmoscope Bx a Neitz, Japan) was used. To zoom a lens Osher MaxField 78D model 
OI-78M has been used. Electroretinography was performed immediately after ophthalmoscopy. The ERG was recorded 
in response to a single stimulation. The induced biopotentials were amplified, averaged and presented graphically on 
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the screen with the help of Biopac-systems MP-150 with the program AcqKnowledge 4.2 (USA). To assess the degree 
of development of functional damage to the retina, the ratio of the amplitudes of the b- and a-waves of the ERG, the 
coefficient b/a, was estimated.
Results. The expressed protective properties of the DMAE derivative 7-16 in a dose 25 mg/kg/day, exceeding its effect in a 
dose 12.5 mg/kg/day, were found, which resulted in a decrease of development of neuronal damage and vascular changes 
in the retina on the background of hypertension, which were noted in control group; an increase in the coefficient b/a in 
groups with the correction of pathology, which is caused by the restoration of the positive wave b on the ERG and indicates 
the preservation of the electrophysiological function of the bipolar and Müllerian cells. 

Conclusion. The search of new ways to reduce the damaging effect of ischemia formed in hypertensive neuroretinopathy 
in the experiment is a vital task of pharmacology, which can be solved by using a new DMAE derivative 7-16.

Keywords: dimethylaminoethanol, hypertensive neuroretinopathy, electroretinography

Введение
В связи с ростом распространенности сер-

дечно-сосудистых заболеваний, коморбидности 
и осложнений острее встает вопрос о патогенезе 
и подходах фармакологической коррекции ише-
мически-реперфузионных повреждений сетчат-
ки [1]. Состояние сосудов сетчатки может быть 
непосредственно оценено, предоставляя важ-
ную информацию о риске возникновения гипер-
тонии [2].

Изменения органа зрения при повышенном ар-
териальном давлении (АД) занимают особое ме-
сто [3]. Гипертензивная нейроретинопатия пред-
ставляет собой сочетание признаков гипертензив-
ной ретинопатии и изменений диска зрительного 
нерва (ДЗН) (отек диска, увеличение размера, 
нечеткий край). Гипертезивная нейроретинопатия 
наблюдается при III-А и III-Б стадиях гипертониче-
ской болезни. На глазном дне, кроме изменений 
сосудов, появляются геморрагии, очаги экссуда-
ции и отек. Геморрагии наиболее часто появля-
ются в слое нервных волокон около ДЗН, в этом 
случае они имеют вид радиально расположенных 
штрихов, полосок или языков пламени, реже – в 
наружном и внутреннем плексиформных слоях и 
имеют вид пятен неправильной формы. Экссуда-
тивные очаги могут быть твердые и мягкие.

При злокачественной гипертонии склероти-
ческие процессы в сетчатке развиваются крайне 
быстро. На глазном дне возникают изменения, 
характерные для гипертензивной ретинопатии, хо-
риопатии и нейропатии зрительного нерва [4].

В настоящее время за рубежом активно прово-
дятся исследования гипертензивной ретинопатии 
как детерминанты повреждения органов-мишеней 
при артериальной гипертензии [5, 6, 7].

Производные диметиламиноэтанола (предше-
ственники ацетилхолина) относят к ноотропным 
средствам. В офтальмологии в составе комплекс-
ной терапии сосудистых заболеваниях сетчатки 
применяют ноотропные препараты, например, 
никотиноил-ГАМК, гинкго билоба, винпоцетин. В 
терапии гипертензивной нейроретинопатии при-
меняют антигипертензивные средства, симпто-
матическое лечение, что не всегда позволяет до-
стичь желаемого результата. Поэтому повышение 
эффективности фармакологической коррекции ги-

пертензивной нейроретинопатии является важной 
задачей фармакологии и офтальмологии.

В связи с вышесказанным следует отметить ак-
туальность изучения протективных свойств нового 
производного ДМАЭ 7-16 на модели гипертензив-
ной нейроретинопатии в эксперименте.

Цель исследования: повышение эффектив-
ности фармакологической коррекции гипертензив-
ной нейроретинопатии с использованием нового 
производного ДМАЭ 7-16.

Материалы и методы
Эксперименты проведены на крысах-самцах 

линии Wistar массой 225-275 г. Этические прин-
ципы обращения с лабораторными животными 
соблюдаются в соответствии с «European Conven-
tion for the Protection of Vertebral Animals Used for 
Experimental and Other Scientific Purposes. CETS 
No. 123». Операции и другие манипуляции на 
крысах проводились в условиях общего обезбо-
ливания при внутрибрюшинном (в/б) введении 
водного раствора хлоралгидрата в дозе 300 мг/
кг массы крысы.

Для изучения протективного действия произво-
дного ДМАЭ 7-16 на модели гипертензивной ней-
роретинопатии в эксперимент вошли следующие 
группы: первая группа (n=10) – группа интактных 
животных; вторая (n=10) – группа с моделировани-
ем гипертензивной нейроретинопатии (контроль); 
третья (n=10) – с коррекцией патологии произво-
дным ДМАЭ 7-16 в дозе 12,5 мг/кг/сут; четвертая 
(n=10) – с коррекцией патологии производным 
ДМАЭ 7-16 в дозе 25 мг/кг/сут. После однократного 
повышения ВГД через 72 ч реперфузии [8], на 29-е 
сутки эксперимента, проводили офтальмоскопию, 
определяли функциональное состояние сетчатки 
методом ЭРГ.

Моделирование гипертензивной нейрорети-
нопатии проводили путем ежедневного в/б вве-
дения неселективного ингибитора ΝΟ-синтаз 
L-NAME в дозе 12,5 мг/кг в течение 28 суток [9] 
и повышения ВГД до 110 мм рт. ст. [10] в течение 
5 мин на 26-е сутки эксперимента при оказании 
механического давления на переднюю камеру 
глаза.

Производное ДМАЭ 7-16 вводили крысам в 
виде раствора в дозах 12,5 мг/кг/сут, 25 мг/кг/сут 
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внутрижелудочно (в/ж) за 60 мин до введения 
L-NAME ежедневно в течение 28 сут.

После наркотизации в/б введением раствора 
хлоралгидрата на 26-е сутки эксперимента жи-
вотное фиксировали в положении на боку, по-
сле чего осуществляли повышение ВГД.

Для измерения кровяного давления у крыс 
(на хвосте) на 29-е сутки эксперимента приме-
нена система неинвазивного измерения кровя-
ного давления у небольших животных NIBP200 
в составе комплекса Biopac-systems MP-150.

Для исследования глазного дна у экспери-
ментальных животных применена прямая оф-
тальмоскопия на 29-е сутки эксперимента (оф-
тальмоскоп Bx a Neitz, Япония). Для расширения 
зрачка использовали глазные капли Ирифрин 
2,5%. Офтальмоскоп приближали к глазу крысы 
и направляли в него пучок света с расстояния 
0,5-2 см для получения чёткого изображения 
картины глазного дна. Для увеличения приме-
няли линзу Osher MaxField 78D модель OI-78M.

ЭРГ проводили сразу после офтальмоско-
пии. Для этого животных выдерживали в тем-
ноте 30 мин [11], далее наркотизировали и фик-
сировали на столике. Роговичный серебряный 
электрод помещали на роговицу, референтный 
игольчатый электрод EL452 помещали подкож-
но (п/к) в области черепа, заземляющий иголь-
чатый электрод EL450 помещали п/к в области 
основания хвоста. Стробоскоп со вспышкой 
белого света, подключенный к стимулято-
ру STM200 фирмы Biopac System, Inc. (США) 
размещали за спиной животного, регистрацию 
ЭРГ проводили в ответ на одиночную стимуля-
цию. Вызванные биопотенциалы усиливались, 
усреднялись и представлялись графически 
на экране при помощи Biopac-systems MP-150 
с программой AcqKnowledge 4.2 (США). Для 
оценки степени развития функциональных по-
вреждений сетчатки оценивали соотношение 
амплитуд b- и а- волн ЭРГ – коэффициент b/a 
[8]. Из полученных десяти значений в каждой 
группе выводили среднее, которое вносили в 
протокол.

Для всех данных была применена описатель-
ная статистика: данные проверены на нормаль-
ность распределения. Тип распределения опре-
делялся критерием Шапиро-Уилка. В случае 
нормального распределения были подсчитаны 
среднее значение (M) и стандартная ошибка 
среднего (m). В случаях ненормального распре-
деления были рассчитаны медиана (Me) и квар-
тильный размах (QR). Межгрупповые различия 
анализировались параметрическими (t-крите-
рий Стьюдента) или непараметрическими (кри-
терий Манна-Уитни) методами, в зависимости 
от типа распределения. Различия были опреде-
лены при 0,05 уровне значимости. Статистиче-
ский анализ выполнен с помощью программного 
обеспечения Statistica 10.0.

Результаты и обсуждение
В основе патогенеза гипертензивной нейроре-

тинопатии лежит развитие артериальной гипер-
тензии у крыс на 29-е сутки эксперимента (САД 
204,8 мм рт.ст., ДАД 164,2 мм рт.ст. в группе с пато-
логией; САД 139,2 мм рт.ст., ДАД 104,2 мм рт.ст. в 
группе интактных, p<0,05).

В соответствии с протоколом исследования 
после повышения ВГД через 72 ч реперфузии, 
на 29-е сутки эксперимента, проводили наркоти-
зацию животных. Далее проводили офтальмоско-
пию, оценку электрофизиологического состояния 
сетчатки.

Пример офтальмоскопии у интактной крысы 
представлен на рис. 1. 

Примеры офтальмоскопии у крыс Wistar с мо-
делированием гипертензивной нейроретинопатии 
представлены на рис. 2.

В группе с коррекцией производным ДМАЭ 7-16 
в дозе 12,5 мг/кг/сут при офтальмоскопии обнару-
жено: ДЗН отечный, немного увеличен в размерах, 
границы четкие. Вены и артерии прямолинейны, 
калибр равномерный, извитости нет. В единичных 
случаях наблюдались артерио-венозные перекре-
сты. Общий фон розовый.

Рис. 1. Пример офтальмоскопии у интактной крысы 
Wistar. ДЗН круглой или овальной формы и выделяется на 
фоне глазного дна бледно – розовым цветом. Границы ДЗН 
четкие. Он лежит в плоскости сетчатой оболочки. Из сере-
дины ДЗН выходят центральные сосуды сетчатой оболоч-
ки. Анастомозов сосуды сетчатой оболочки не имеют. Вены 
и артерии прямолинейны, калибр равномерный, извитости 
нет. Общий фон розовый.

Fig. 1. An example of ophthalmoscopy on intact Wistar rat. 
The disc of the optic nerve is round or oval and stands out 
against the background of the eye bottom with a pale pink col-
or. The boundaries of the disc are clear. It lies in the plane of 
the retina. The central vessels of the retina emerge from the 
middle of the optic nerve disk. There are no anastomoses of 
retinal vessels. The veins and arteries are straight, the caliber 
is uniform, and there is no crimp. Common background is pink.
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В группе с коррекцией производным ДМАЭ 7-16 
в дозе 25 мг/кг/сут наблюдалась следующая карти-
на: ДЗН круглой формы, бледно – розовый, лежит 
в плоскости сетчатой оболочки, границы четкие. 
Вены и артерии прямолинейны, калибр равномер-
ный, извитости нет. Общий фон розовый.

Результаты оценки электрофизиологической 
активности сетчатки крыс на 29-е сутки экспери-
мента представлены в таблице.

Заключение
Исходя из того, что данные электрофизиологи-

ческих исследований часто имеют определяющее 
значение в ранней и дифференциальной диагно-
стике ретинальных нарушений, для изучения кор-
рекции функциональных изменений в сетчатке, 
необходимо проведение комплексного анализа, 
включающего офтальмоскопические, электроре-
тинографические, микроциркуляторные исследо-
вания. Анализ динамики ретинального электро-
генеза позволяет оценить характер и топографию 

ретинальных нарушений, а также выявить наибо-
лее лабильные к гипоксии структуры сетчатки, их 
реакцию на коррекцию исследуемыми препарата-
ми.

Результаты исследований глазного дна и ЭРГ 
в экспериментальных группах обнаружили вы-
раженные протективные свойства производного 
ДМАЭ 7-16 в дозе 25 мг/кг/сут, превосходящее его 
действие в дозе 12,5 мг/кг/сут, заключающееся в 
уменьшении развития нейрональных поврежде-
ний и сосудистых изменений сетчатки на фоне 
артериальной гипертензии, которые отмечались 
в контрольной группе; увеличении коэффициента 
b/a в группах с коррекцией патологии, что обуслов-
лено восстановлением позитивной волны b на 
ЭРГ и говорит о сохранении электрофизиологиче-
ской функции биполярных и мюллеровских клеток.

Таким образом, очевидными становятся пер-
спективы оптимизации фармакотерапии состоя-
ний, сопровождающихся ишемией сетчатки, кото-
рые тесно связаны с задачей формирования ме-

Таблица / Table
Результаты электроретинографии на 29 сутки эксперимента (М±m), усл.ед.

Results of electroretinography on day 29 of the experiment (M±m; n=10), cu.
№ 
п/п Экспериментальные группы b/a

1 Интактные (n=10) 2,6±0,07у
2 Контроль (n=10) 1,9±0,08*
3 Коррекция производным ДМАЭ 7-16, 12,5 мг/кг/сут (n=10) 2,2±0,11*у
4 Коррекция производным ДМАЭ 7-16, 25 мг/кг/сут (n=10) 2,4±0,06 у 

Примечание: * – �р<0,05 в сравнении с группой интактных животных;

		      у – р<0,05 в сравнении с группой контроля

Рис. 2. Примеры офтальмоскопии у крыс Wistar с моделированием гипертензивной нейроретинопатии. ДЗН отечный, 
увеличен в размерах, отек распространяется на сетчатку. Незначительная стушёванность границ ДЗН. Наблюдаются оча-
ги «ватного» экссудата (показаны стрелкой ВЭ), свидетельствующие о нарастании ишемии. Вены полнокровны, извиты 
на периферии. Артерии сужены. Сосуды неравномерного калибра. Сетчатка бледновата (ишемизирована). Симптом Са-
люса-Гунна I (показан стрелкой S I). В единичных случаях наблюдались очаги твердого экссудата (показан стрелкой ТЭ)

Fig. 2. Examples of ophthalmoscopy on Wistar rats with modeling of hypertensive neuroretinopathy. Optic disc is edematous, 
increased in size, edema extends to the retina. Slight blurring boundaries of disc. There are pockets of "cotton" exudate (arrow 
ВЭ), indicating the growing ischemia. Veins are congested, crimped at the periphery. Arteries are narrowed. Vessel caliber is 
uneven. Retina is palely (ischemic). Symptom Salus-Hun I (arrow S I). In rare cases, the solid exudate deposits were observed 
(arrow ТЭ).
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тодологии изучения противоишемической актив-
ности фармакологических агентов, основанной на 
адекватной оценке функционального состояния 
сетчатки инструментальными методами исследо-
вания.
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УДК 617.75.2 /5, 02 – 36.								        ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Г. М. ПЕРЦЕВА, А. А. БОРЩЕВА, И. С. ЯН-ЧОБАНЯН

БЕРЕМЕННОСТЬ И РОДЫ ПРИ МИОПИИ

Федеральное государственное бюджетное учреждение высшего образования «Ростовский государственный 
медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской федерации, 

пер. Нахичеванский, 29, Ростов-на-Дону, Россия, 344022.

АННОТАЦИЯ
Цель. Изучить течение беременности и родов у женщин с миопией.
Материалы и методы. Проведен сравнительный анализ исходов беременности у 100 женщин с миопией. В ис-
следуемую группу вошли 48 женщин, кому во время беременности была проведена лазерная коррекция сетчатки. 
Контрольная группа представлена 52 женщинами, которым данная коррекция не проводилась. 
Результаты. Нами было отмечено, что проведение периферической лазерной ретинопексии позволило родораз-
решить женщин исследуемой группы через естественные родовые пути. В то время как у женщин контрольной 
группы было проведено абдоминальное родоразрешение.
Заключение. Проблема миопии при беременности остается в центре внимания акушеров и офтальмологов, поскольку 
очень важно выбрать оптимальный метод родоразрешения. При этом необходимо учитывать не только степень миопии, 
но и состояние сетчатки. Периферические витреохориоретинальные дистрофические (ПВХРД) изменения являются 
показанием для выключения потужного периода, в частности путем операции кесарева сечения. Было установлено, что 
своевременное применение периферической профилактической лазерной ретинопексии (ППЛРП) сетчатки позволяет 
снизить процент оперативного родоразрешения, а тем самым уменьшить риск послеоперационных осложнений.

Ключевые слова: беременность, роды, миопия, лазерная коррекция сетчатки
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MANAGEMENT OF PREGNANCY AND LABOR IN MYOPIC PATIENTS

Fedearal State Budgetary Education Institution of Higher Professional Education “Rostov State Medical 
University” of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation,

Nakhichevansky per., 29, Rostov-on-Don, Russia, 344022.

ABSTRACT
Aim. To study the course of pregnancy and labor in women suffering from myopia.
Materials and methods. A comparative analysis of pregnancy outcomes among 100 women with myopia was held. There 
were 48 women in the study group who had a retinal laser correction within the period of pregnancy. The control group was 
represented by 52 women who did not undergo the correction.
Results. We noted that the peripheral laser retinopexy made possible labor through natural birth canals for women of the 
study group. While the control group of women underwent abdominal delivery.
Conclusion. The problem of myopia during pregnancy remains the focus of attention of obstetricians and ophthalmologists, 
since it is very important to choose the optimal method of delivery. In this case it is necessary to take into account not 
only the degree of myopia, but also the state of the retina. Peripheral vitreochorioretinal dystrophic changes (PVCDC) are 
indication for cesarean section. It was found that the timely use of LRP for retina makes possible reducing the percentage 
of surgical delivery, and thereby reduces the risk of post-surgery complications.

Keywords: pregnancy, labor, myopia, laser retina correction 

Введение
Миопия (близорукость) среди патологических 

процессов глаз занимает второе место. В репродук-
тивном возрасте уже 23-30% женщин страдает ми-

опией средней степени, а 7-11% имеют миопию вы-
сокой степени [1, 2, 3]. В структуре экстрагениталь-
ных заболеваний у беременных миопия составляет 
18-20% [1, 4]. Данное заболевание глаз передается 
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не только по наследству, а также может возникнуть 
в процессе жизни человека. Различные патологиче-
ские факторы, а именно патология головного мозга, 
инфекционные заболевания, повышенная нагрузка 
на орган зрения и многие другие могут послужить 
пусковым моментом для развития миопии (близору-
кости). Одними из грозных осложнений при миопии 
являются дистрофические изменения сетчатки, для 
которых характерно прогрессивное снижения остро-
ты зрения и самое тяжелое осложнение – отслойка 
сетчатки глаза. Из жалоб следует отметить: мелька-
ние мушек перед глазами, появление вспышек, бы-
струю утомляемость глаз. По клинической картине 
миопию различают по степеням: слабая, средняя, 
высокая. Однако следует учитывать, что не степень 
миопии определяет тактику лечения, а перифериче-
ские витреохориоретинальные дистрофические из-
менения (ПВХРД) сетчатки. Данное осложнение при 
миопии достигает 40% [3, 5]. Беременность – самый 
ответственный период в жизни женщины. И хотя, 
как известно, это физиологическое состояние, тем 
не менее, при беременности каждый орган, каждая 
система подвергается изменениям. И орган зрения 
не является исключением. В связи с этим пробле-
ма миопии у беременных актуальна и находится в 
центре внимания как акушеров, так и офтальмоло-
гов. Ведь именно состояние сетчатки глаз является 
важным фактором для решения вопроса о тактике 
беременности и выборе метода родоразрешения. 
По мнению офтальмологов, миопия, при которой не 
возникают дистрофические изменения сетчатки, не 
представляет опасности для беременности и роды 
возможны через естественные родовые пути [4, 6]. В 
то время как при угрозе возможной отслойки сетчат-
ки, которая является следствием миопии, не только 
высокой степени, но и слабой и средней степени, по-
казано выключение потужного периода родов. Мно-
гие исследователи отмечают, что патологические 
процессы, которые возникают при беременности, 
являются неблагоприятным моментом для клиниче-
ского течения миопии, так как на фоне нарушения 
сердечнососудистой системы снижается кровообра-
щение глаз, ухудшается кровоток в цилиарном теле, 
возникает отек зрительного нерва, происходит кро-
воизлияние в сетчатку, что приводит к ее отслойке 
[4, 5, 7]. Считают, что наиболее опасным моментом 
является потужной период, когда происходят выра-
женные изменения гемодинамики и присоединяется 
физическая нагрузка за счет сократительной дея-
тельности матки, что негативно влияет на орган зре-
ния. В связи с этим, с целью предупреждения этих 
осложнений для органа зрения, многие авторы [4, 5] 
считают необходимым выключать потужной период 
родов: либо применением акушерских щипцов, либо 
операцией кесарева сечения. До недавнего време-
ни процент данных операций при миопии составлял 
18-30% [1, 7]. На сегодняшний день тактика родораз-
решения при миопии изменилась в пользу консер-
вативного ведения родов. Появление эффективного 
метода коррекции миопии, а именно применение 

периферической профилактической лазерной рети-
нопексии при беременности [7, 8], позволило прово-
дить роды через естественные родовые пути. Счита-
ют, что ограниченная лазерная коагуляция сетчатки 
у беременных является наиболее эффективным и 
безопасным методом профилактики такого грозного 
осложнения, как отслойка сетчатки. Несмотря на то, 
что по данной проблеме имеется много публикаций, 
тем не менее некоторые аспекты данной патологии 
представляют определенный интерес для дальней-
шего изучения. 

Цель исследования: провести анализ исхода 
беременности и родов у женщин с миопией.

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ беременно-

сти и родов у 100 женщин с миопией по матери-
алам родильного отделения городской больницы 
№ 1 города Ростова-на-Дону. Были сформирова-
ны две клинические группы. В первую группу во-
шли 48 женщин, которым во время беременности 
была проведена периферическая профилактиче-
ская лазерная ретинопексия. Вторая группа пред-
ставлена 52 женщинами, у которых, по различным 
причинам, данная операция не применялась. У 
всех женщин двух групп проводились клинические 
исследования, УЗИ, ДПМ и КТГ плода, динамиче-
ское наблюдение офтальмолога.

Результаты и обсуждение
У женщин и первой, и второй клинических групп 

данная беременность была первой. По возрасту, 
социальному статусу группы были сопоставимы. 
Экстрагенитальная патология у этих женщин отсут-
ствовала. Из 48 женщин первой группы в анамнезе 
у 11 (22,91%) была миопия слабой степени, у 20 
(41,67%) – миопия средней степени, у 17 (35,42%) 
– высокой степени. Из 52 женщин второй группы у 
12 (23,08%) выявлена миопия слабой степени, у 
19 (36,54%) – средней степени, у 21 (40,38%) – вы-
сокой степени. Как видно, в обеих группах соотно-
шение слабой, средней и высокой степени миопии 
были сопоставимы. Из 48 женщин первой группы 
во время беременности у 5 (10,42%) был ранний 
гестоз, у 8 (16,67%) – анемия средней степени, у 
6 (12,50%) была угроза прерывания беременности 
в 12-14 недель, у 10 (20,83%) – фетоплацентарная 
недостаточность (ФПН). У 19 (39,58%) женщин бе-
ременность протекала благоприятно. Из 52 жен-
щин второй группы у 7 (13,47%) был ранний гестоз, 
у 11(21,15%) – ФПН, у 9 (17,30 %) – анемия легкой 
степени, у 4 (7,69%) – угрожающие преждевремен-
ные роды в 32-34 недели. У 21 (40,39%) женщины 
беременность протекала без осложнений. Следует 
заметить, что наличие миопии не влияет на тече-
ние беременности, поскольку такие осложнения 
встречаются у женщин и при другой патологии. 
Согласно нашим данным физиологически протека-
ющая беременность не оказывает отрицательное 
влияние на миопию. Наше мнение согласуется с 
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данными других авторов [3, 5]. В то же время су-
ществуют сведения, что акушерская патология, в 
частности преэклампсия (легкой, средней, тяжелой 
степени), без сомнения приводит к патологическим 
изменениям органа зрения [4, 5, 6]. Поскольку при 
преэклампсии, особенно при тяжелой степени, про-
исходит спазм артерий, тромбозы ветвей сетчатки, 
кровоизлияние, отек, все это создает предпосылки 
для отслойки сетчатки. В течение беременности 
все женщины наблюдались у офтальмолога в сро-
ках 10-12 недель, 28-30 недель, 34-36 недель. И в 
зависимости от степени тяжести миопии решался 
вопрос о методе родоразрешения. Всем 48 жен-
щинам первой группы, с целью профилактики от-
слойки сетчатки, была проведена периферическая 
профилактическая лазерная ретинопексия в сроке 
28-30 недель беременности. Все 48 женщин первой 
группы родили через естественные родовые пути 
доношенных детей, с оценкой по шкале Апгар 8-9 
баллов. У 52 женщин второй клинической группы 
во время беременности тоже были диагностиро-
ваны дистрофические изменения сетчатки, однако 
в силу ряда причин, им не проводилась лазерная 
ретинопексия. Этой категории женщин, по рекомен-
дации офтальмолога, было показано выключение 
потужного периода родов. С этой целью, для умень-
шения перинатального риска, предпочтение было 
отдано абдоминальному родоразрешению. Всем 
52 женщинам второй клинической группы была 
проведена плановая операция кесарева сечения. 
Состояние рожденных детей у этой категории жен-
щин оценивалось по шкале Апгар на 8-9 баллов. 
После родоразрешения женщинам как первой, так 
и второй клинической группы, было проведено оф-
тальмологическое исследование. В обеих группах 
не было выявлено ухудшения зрения.

Заключение
Из вышеизложенного следует, что женщины с 

миопией во время беременности должны наблю-
даться не только акушером, но и офтальмологом, 
чтобы совместно выработать тактику ведения 
беременности и родов. У пациентов с перифе-
рической витреохориоретинальной дистрофией 
сетчатки целесообразно проводить перифериче-
скую профилактическую лазерную ретинопексию 
в сроке 28-30 недель, а именно за 6-8 недель до 
родоразрешения. Применение лазерной коррек-
ции сетчатки позволило снизить процент абдо-
минального родоразрешения, а следовательно, 
уменьшить риск осложнений при операции кеса-
рева сечения.
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АКТУАЛЬНОСТЬ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ФИЛАТОВСКОГО СТЕБЛЯ 
В ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ ПАЦИЕНТОВ С РАНАМИ 
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кафедра общей хирургии, ул. Седина, д. 4, Краснодар, Россия, 350063.

АННОТАЦИЯ
Цель. Изучение особенностей и результатов хирургического лечения пациентов с ранами и рубцовыми деформа-
циями кожи, которым использовали пластику филатовским стеблем.
Материалы и методы. Был произведен анализ лечения 15 пациентов в возрасте от 9 до 58 лет, находившихся на 
лечении в ожоговом отделении ГБУЗ «НИИ-ККБ №1 им. проф. С.В. Очаповского» министерства здравоохранения 
Краснодарского края с термическими, электрическими и механическими травмами и их последствиями в 2005-2017 гг. 
Результаты. Средняя частота использования данного метода составила 1 раз в год. Удаленность пораженного 
участка от места заготовки стебля определяла количество миграций и сроки лечения пациентов. При локализации 
реципиентной зоны на верхних конечностях миграцию одной из питающих ножек сразу сочетали с частичным рас-
пластыванием стебля, а общее количество миграций было две. Продолжительность лечения больных с момента 
заготовки стебля до завершения пластики составляла в среднем 134±36 дней. В тех случаях, когда требовалось 
перемещать заготовленный на туловище стебель на голову или нижние конечности, миграций было 3-4, а сроки ле-
чения составляли от 312 до 644 дней, в среднем 481±86 дней. Общая площадь замещенного дефекта была от 40 до 
220 см2. Из 15 прооперированных больных в 3 (20%) случаях при миграции заготовленного стебля имели место ос-
ложнения. При осмотре пациентов в ближайшем периоде (до 1 года) ткани стебля были жизнеспособны, адаптиро-
ваны, без трофических нарушений. В отдаленном периоде (от 1 до 6 лет) кожа в области пластики была эластичной, 
хорошо бралась в складку, имелись незначительные отличия пигментации перемещенных лоскутов от окружающих 
тканей. Рубцовых деформаций, связанных с заготовкой, перемещением и распластыванием стебля, не наблюдали.
Заключение. Филатовский стебель, предложенный более одного века тому назад, имеет преимуществен-
но историческое значение и в современной клинической практике используется достаточно редко, одна-
ко иногда является методом выбора при восстановлении утраченного или рубцово-измененного кожного  
покрова.

Ключевые слова: кожная пластика, круглый стебель, рана, рубец кожи, рубцовая деформация, хирургическое 
лечение
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ABSTRACT
Aim. The aim of our work was to study characteristics and results of surgical treatment of patients with wounds and 
cicatricial deformities who underwent tube flaps grafting.
Materials and methods. The analysis of the treatment of 15 patients aged 9 to 58 was made. All patients were treated in 
the Burn Unit of the Scientific Research Institute – S.V. Ochapovsky Regional Clinical Hospital №1 with thermal, electrical 
and mechanical injuries and their consequences in 2005-2017 years. 
Results. The average frequency of this method use was 1 time per year. Remoteness of the affected area from 
the site of tube flap preparation determined the number of migrations and the terms of treatment of patients. 
With the localization of the recipient zone on the upper extremities, migration of one of the supply legs was 
immediately combined with partial grafting, and the total number of migrations was two. The duration of treatment 
of patients from the moment of tube flap preparation to the completion of plastics averaged 134±36 days. In 
those cases when it was required to move a tube flap prepared on the trunk to the head or lower extremities, 
there were 3-4 migrations, and the treatment time was 312 to 644 days, on average 481±86 days. The total 
area of the replaced defect was from 40 to 220 cm2. Out of 15 operated patients, complications occurred in 3 
(20%) cases when the tube flap was migrating. At the control examinations during the first year after grafting flap 
tissues were viable, adapted, without trophic disorders. In term from 1 to 6 years after grafting skin was elastic 
and well taken into the fold. There were insignificant differences in the pigmentation of displaced flaps from the 
surrounding tissue. Cicatricial deformities associated with the harvesting, transport of the flap and grafting, were not  
observed.
Conclusion. Tube flap proposed more than one century ago is primarily of historical significance and is rather rare in 
modern clinical practice, but sometimes it is the optimal method for recovering lost or scarred skin.

Keywords: skin grafting, tube flap, wound, scar, cicatricial deformity, surgical treatment

Введение
В 2017 году исполнилось 100 лет с момента 

первой публикации профессором В.П. Филатовым 
статьи об использовании кожной пластики кру-
глым стеблем [1], в последствии названным фила-
товским. Данная методика, впервые примененная 
для закрытия дефекта после удаления нижнего 
века, оказала значительное влияние на развитие 
различных областей хирургии. Заготовка стебля 
была модифицирована, были предложены раз-
личные донорские зоны для его формирования, 
описаны новые способы его миграции [2-6]. По-
лучив название «русская пластика», филатовский 
стебель нашел свое применение не только в оф-
тальмологии, но и в травматологии, челюстно-ли-
цевой и ожоговой хирургии как в России, так и за 
её пределами.

Несмотря на вековую историю, многоэтап-
ность, внедрение других более современных 
способов восстановления дефектов кожного 
покрова, данный вид пластики продолжают ис-
пользовать в клинической практике [4, 7, 8, 9]. 
Наиболее актуально это бывает в тех случаях, 
когда ресурсов местных тканей недостаточно (в 
том числе при выполнении экспандерной дер-
матензии), пластика лоскутами на микрососуди-
стых анастомозах технически не выполнима, а 
размеров лоскута при итальянской пластике не 
хватает для радикального замещения утрачен-
ных или рубцово-измененных кожных покровов  
(рис. 1).

Цель исследования: изучить особенности и 
результаты хирургического лечения пациентов с 
ранами и рубцовыми деформациями кожи, кото-
рым использовали пластику филатовским сте-
блем.

Материалы и методы
В ожоговом отделении ГБУЗ «НИИ-ККБ №1 им. 

С.В. Очаповского» министерства здравоохране-
ния Краснодарского края в 2005-2017 гг. пластика 
филатовским стеблем была выполнена 15 пациен-
там. Пациентов детского возраста (от 9 до 17 лет, 
средний возраст 13±3 года) было 4 (26,7%), взрос-
лых (от 18 до 58 лет, средний возраст 36±10 лет) 
было 11 (73,3%). Больных мужского пола было 12 
(80%), женского пола – 3 (20%).

Показания для пластики филатовским стеблем 
были следующие: послеожоговые рубцово-язвен-
ные дефекты и деформации – 7 (46,7%) больных, 
посттравматические деформирующие рубцы – 4 
(26,7%), посттравматические раны – 2 (13,3%), 
послеоперационная рубцовая деформация – 1 
(6,7%), лучевая язва – 1 (6,7%).

У всех пациентов решение о пластике фила-
товским стеблем принимали после исключения 
возможности применения или при неэффектив-
ности других способов пластического закрытия. 
Участки поражения были расположены на верх-
них конечностях – 5 (33,3%) пациентов, нижних ко-
нечностях – 4 (26,7%), на волосистой части голо-
вы – 4 (26,7%), на лице – 2 (13,3%). Формировали 
стебель в основном на туловище (торакоабдоми-
нальный филатовский стебель) – 14 (93,3%) боль-
ных. Одному пациенту (6,7%) была произведена 
пластика стеблем, заготовленным на плече.

В 2 (13,3%) наблюдениях при восстановлении 
кожных покровов на кисти выполняли пластику 
«острым» торакоабдоминальным стеблем. Пла-
стика острым филатовским стеблем была иден-
тична итальянской пластике с той лишь разницей, 
что временная питающая ножка была ушита в 
форме трубки. Это позволяло предотвратить ин-
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фицирование мягких тканей в области оператив-
ного вмешательства со стороны жирового слоя 
питающей ножки. После приживления кожно-жи-
рового лоскута через 1-1,5 месяца производили 
пересечение временной питающей ножки и моде-
лирование кожно-жирового лоскута. 

В 13 (86,7%) случаях стебель заготавливали 
планово, используя методику Е.М. Жак [2]. При вы-
краивании кожно-жировой ленты длина не превы-
шала ширину более чем в 2,5 раза, составляя, как 
правило, пропорцию 2:1. После заготовки стебля 
производили тренировку одной из питающих но-
жек путем пережатия на 5 минут с последующим 
постепенным увеличением времени пережатия на 
5 минут. По достижении 2 часов при отсутствии 
сосудистой реакции стебля (отечность, бледность, 
цианоз) тренированную питающую ножку пересе-

кали и стебель мигрировали непосредственно к 
месту пластики или промежуточно через конечно-
сти (рис. 2).

Количество миграций зависело от удаленности 
участка поражения от места заготовки стебля. По-
сле миграции одной из ножек стебля в область по-
ражения производили частичное распластывание 
стебля (рис. 3), а после приживления распластан-
ной части выполняли заключительный этап пла-
стики – распластывание другой ножки и оконча-
тельное моделирование (рис. 4).

Результаты и обсуждение
Всего плановых заготовок филатовских сте-

блей (т.е. исключая «острые») за анализируемый 
промежуток времени было 13, таким образом 
средняя частота использования данного метода 

Рис. 2. Торакоабдоминальный филатовский стебель, заготовленный на туловище слева, мигрирован на правую верх-
нюю конечность.

Fig. 2. Thoracoabdominal tube flap prepared on the left part of the trunk, migrated to the right upper limb.

Рис. 1. Пациенту с посттравматическим рубцовым дефектом левой нижней конечности, повреждением магистральных 
сосудов с целью создания полноценного кожного покрова для последующего эндопротезирования коленного сустава 
показана пластика филатовским стеблем.

Fig. 1. The patient with cicatricial post-traumatic defect of the left lower extremity and damage of main vessels has indications 
for grafting by tube flap to create a full skin for subsequent knee endoprosthesis replacement.
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составила 1 раз в год. На фоне других способов 
пластического закрытия, используемых в нашей 
клинике, пластика филатовским стеблем исполь-
зуется наиболее редко. 

Удаленность пораженного участка от места 
заготовки стебля определяла количество мигра-
ций и, соответственно, сроки лечения пациентов. 
При локализации реципиентной зоны на верхних 
конечностях миграцию одной из питающих ножек 
сразу сочетали с частичным распластыванием 
стебля, а общее количество миграций было две. 
Продолжительность лечения больных с момен-
та заготовки стебля до завершения пластики со-
ставляла от 91 до 190 дней, в среднем составляя 
134±36 дней. В тех случаях, когда требовалось 
перемещать заготовленный на туловище стебель 
на голову или нижние конечности, миграций было 
3-4, а сроки лечения составляли от 312 до 644 
дней, в среднем 481±86 дней. 

Непосредственные результаты лечения оцени-
вали на момент выписки пациентов из стациона-
ра после полного распластывания филатовского 
стебля. Общая площадь замещенного дефекта 

составляла от 40 до 220 см2 в зависимости от ло-
кализации. Мягкие ткани в области пластики были 
без признаков ишемии и воспаления у всех боль-
ных. Швы снимали на 12-14 сутки после операции. 
С целью профилактики грубого рубцевания по 
линии швов всем пациентам назначали противо-
рубцовую терапию, включавшую использование 
увлажняющих гелей и кремов, препаратов силико-
на, физиопроцедуры (фонофорез, электрофорез), 
рекомендовали избегать воздействия солнечных 
лучей на область оперативного вмешательства.

Из 15 прооперированных больных в 3 (20%) 
случаях при миграции заготовленного стебля име-
ли место осложнения. У 46-летней пациентки по-
сле миграции одной ножки на верхнюю конечность 
после начала тренировки другой ножки наблюда-
ли клинические признаки сосудистой недостаточ-
ности стебля, в связи с чем была выполнена реми-
грация стебля обратно на туловище. В дальней-
шем сосудистых нарушений отмечено не было, 
стебель был перемещен на волосистую часть 
головы, однако общее количество миграций было 
5, а длительность лечения составила 595 дней. У 

Рис. 3. Пациенту выполнена пластика филатовским стеблем посттравматического рубцового дефекта области левой 
нижней конечности (промежуточный этап)

Fig. 3. The patient underwent tube flap grafting of post-traumatic scar defect of the left lower extremity (intermediate stage).

Рис. 4. Пациенту выполнена пластика филатовским стеблем посттравматического рубцового дефекта левой нижней 
конечности (заключительный этап).

Fig. 4. The patient underwent tube flap grafting of post-traumatic scar defect of the left lower extremity (final stage).
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одного 43-летнего больного наблюдали частичный 
некроз брюшка стебля по линии швов, который 
потребовал дополнительного местного лечения 
(перевязки до полной эпителизации ран), однако 
в целом не повлиял на результат лечения. Еще у 
одного пациента (возраст 58 лет) после миграции 
стебля с верхней конечности на голову произошел 
частичный некроз стебля и потребовалось вы-
полнение аутодермопластики свободным кожным 
трансплантатом на участке 30 см2.

Ближайшие результаты оценивали при амбу-
латорном осмотре прооперированных больных 
через 1-11 месяцев после завершающего этапа 
пластики стеблем. Всего было осмотрено 9 (60%) 
пациентов. Стебель был жизнеспособен, адапти-
рован, без трофических нарушений. По границе 
перемещенного стебля и окружающих тканей от-
мечали развитие нормотрофической рубцовой 
ткани, без функциональных нарушений. В течение 
6-8 месяцев после заключительного этапа пласти-
ки отмечали восстановление сенсорной иннерва-
ции в тканях стебля.

Отдаленные результаты (рис. 5, 6) в сроки от 
1 до 6 лет прослежены у 6 (40%) больных. Име-
лись незначительные отличия пигментации пере-
мещенных лоскутов от окружающих тканей. Кожа 
филатовских стеблей была эластичной, хорошо 
бралась в складку. Рубцовых деформаций, свя-
занных с заготовкой, перемещением и распласты-
ванием стебля, не наблюдали. В 2 наблюдениях 
отмечено избыточное развитие подкожно-жиро-
вой клетчатки в области пластики, что было свя-
зано с общим увеличением количества жировой 
клетчатки на фоне развивающегося ожирения. У 
1 пациента это потребовало оперативного вме-
шательства по эстетическим показаниям – было 
выполнено моделирование перемещенного кож-
но-жирового лоскута. В отдаленном периоде че-
рез ткани пересаженного филатовского стебля 3 

больным был выполнен доступ при оперативном 
вмешательстве на подлежащих глубоких анато-
мических структурах (кости, суставы, сухожилия). 
Осложнений со стороны тканей стебля при этом 
не наблюдали.

Полученные результаты позволяют сделать 
следующие выводы:

1). в настоящее время необходимость выпол-
нять пластику филатовским стеблем пациентам с 
ранами и рубцовыми деформациями кожи по дан-
ным нашей клиники составляет около 1 раза в год, 
при невозможности применения или неэффектив-
ности других способов пластического закрытия;

2) в качестве донорского участка в основном 

Рис. 5. Результат пластики области левого ахиллова сухожилия филатовским стеблем через 2 года.
Fig. 5. The result of grafting by tube flap of the left achilles tendon region after 2 years.

Рис. 6. Результат пластики лица филатовским стеблем 
через 3 года.

Fig. 6. The result of grafting by tube flap of the face after 3 
years.
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используют передне-боковую поверхность туло-
вища. Это связано с возможностью получения 
достаточно большого кожно-жирового лоскута при 
создании минимально возможного косметического 
дефекта и отсутствии риска функциональных на-
рушений;

3) продолжительность лечения пациента при 
использовании филатовского стебля определяет в 
первую очередь удаленность участка, на котором 
требуется восстановление кожного покрова, от ме-
ста заготовки стебля. При пластике дефектов на 
нижних конечностях или голове стеблем, заготов-
ленным на туловище, при неосложненном течении 
требуется 3-4 миграции, а сроки от формирования 
до заключительного этапа пластики составляют в 
среднем 481±86 дней;

4) высокая частота осложнений (до 20%) при 
миграции стебля может привести к потере части 
заготовленного пластического материала, а также 
потребовать дополнительных этапов оперативно-
го лечения;

5) восстановленный при помощи филатовского 
стебля кожный покров позволяет выполнять опе-
ративные вмешательства на подлежащих глубо-
ких анатомических структурах, является космети-
чески и функционально полноценным. Однако при 
общем увеличении жировой клетчатки в организме 
отмечается увеличение её количества в области 
стебля, что может определить показания к хирур-
гической коррекции (липосакция, моделирование 
перемещенного кожно-жирового лоскута).

Заключение
Таким образом, филатовский стебель, пред-

ложенный более одного века тому назад, имеет 
преимущественно историческое значение и в со-
временной клинической практике используется 
достаточно редко. Данный метод является трудо-
емким, многоэтапным, требующим дисциплиниро-
ванности со стороны больного и сопряжен с ри-
сками осложнений. В то же время для некоторых 
пациентов он является единственной технической 
возможностью восстановления утраченного или 
рубцово-измененного кожного покрова, что за-

ставляет практикующего хирурга помнить особен-
ности всех этапов и быть готовым по показаниям 
его использовать.
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УДК 611.31-079: 618.2								        ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

В. А. ПРОХОДНАЯ1, С. О. СУРМЕНЕВА1, Е. Х. ЧИБИЧЯН1, 
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АННОТАЦИЯ
Цель. Изучить изменения антимикробных и остеотропных медиаторов ротовой жидкости в течение беременности 
у женщин с хроническим генерализованным пародонтитом (ХГП) легкой и средней степени тяжести с учетом фак-
тора стероидной регуляции кортизолом.
Материалы и методы. Среди 62 беременных (возраст от 18 до 35 лет) в зависимости от наличия или отсутствия 
воспалительных заболеваний пародонта формировали основную группу (n=31), страдающих ХГП легкой и средней 
степени тяжести и контрольную группу (n=31) с отсутствием заболевания. Кроме того, у 32 здоровых неберемен-
ных женщин (возраст от 18 до 30 лет) исследовали ротовую жидкость в сходном объеме. В ротовой жидкости с 
помощью твердофазного иммуноферментного метода определяли количество кателицидина LL-37, остеопротеге-
рина и кортизола. Лабораторные исследования проводили в I (8-12 нед.), II (13-27 нед.) и III (28-40 нед.) триместр 
беременности. 
Результаты. У беременных женщин контрольной группы в ротовой жидкости при последовательном по-
вышении концентрации кортизола наблюдалось снижение содержания кателицидина LL-37 в 1-ом триме-
стре с последующим ростом во 2-ом и 3-ем триместрах антимикробного потенциала биологической среды 
ротовой полости, повышение концентрации остеопротегерина, сдерживающего активность остеорезорб-
ции в альвеолярной кости. У беременных женщин при ХГП легкой и средней степени тяжести выражен-
ное возрастание концентрации кортизола в ротовой жидкости сопровождалось в первые два триместра по-
вышенным содержанием кателицидина LL-37 и активацией антимикробных врожденных механизмов ре-
зистентности к патогенным бактериям с последующим снижением антимикробного фактора к 3-ему три-
местру гестационного периода, последовательным снижением содержания остеопротегерина в смешанной  
слюне. 
Заключение. Наличие ХГП легкой и средней степени тяжести у беременных женщин приводит к разоб-
щению связи между кортизолом смешанной слюны и иммунными факторами защиты, остеотропными ме-
диаторами в отличие от женщин, не страдающих стоматологической патологией во время гестационного  
периода.
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нерализованный пародонтит
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ABSTRACT
Aim. To study changes in antimicrobial and osteotropic oral fluid mediators during pregnancy in women with chronic gen-
eralized periodontitis (CGР) of mild and moderate severity, taking into account the factor of steroid regulation by cortisol.
Materials and methods. Among the 62 pregnant women (age 18 to 35 years), depending on the presence or absence of 
inflammatory periodontal diseases, the main group (n=31) with moderate and moderate CGР and control group (n=31) with 
no disease were formed. In addition, 32 healthy non-pregnant women (age 18 to 30 years) examined the oral fluid in the 
same diagnostic volume. In the oral liquid, the amount of catelicidin LL-37, osteoprotegerin and cortisol was determined 
using a solid-phase immunoassay method. Laboratory studies were conducted in I (8-12 weeks), II (13-27 weeks) and III 
(28-40 weeks) trimester of pregnancy.
Results. In pregnant women with a physiologically pregnant pregnancy and in the absence of dental diseases in the 
oral fluid with a consequent increase in the concentration of cortisol, there was a decrease in the content of catelicidin 
LL-37 1 trimester followed by an increase in the 2nd and 3rd trimesters of the antimicrobial potential of the oral biological 
environment, an increase in the concentration of osteoprotegerin that inhibits the activity of osteoresorption in the alveolar 
bone. In pregnant women with CGR of mild and moderate severity, a marked increase in the concentration of cortisol 
in the oral fluid was accompanied in the first two terms by an increased content of cathelicidin LL-37 and activation of 
antimicrobial congenital mechanisms of resistance to pathogenic bacteria, followed by a decrease in the antimicrobial 
factor to the third trimester of the gestation period, a consistent decrease in the content of osteoprotegerin in mixed saliva.
Conclusion. The presence of CGР of mild and moderate severity in pregnant women leads to a dissociation of the con-
nection between cortisol mixed saliva and immune defense factors, osteotropic mediators in contrast to women who do not 
suffer from dental pathology during the gestational period.

Keywords: pregnancy, oral fluid, cortisol, catelicidin, osteoprotegerin, chronic generalized periodontitis

Введение
Высокая частота и выраженная клиническая 

манифестация воспалительных заболеваний па-
родонта у женщин во время беременности пред-
ставляют собой социальную проблему, поскольку 
осложняют физиологическое состояние всего ор-
ганизма и ведут к ослаблению иммунной защиты 
ротовой полости. При контакте с антигенными 
внешними раздражителями у беременных ввиду 
сочетанных изменений эндокринно-иммунных ме-
ханизмов формирование мукозо-ассоциирован-
ного защитного ответа в ротовой полости может 
протекать с отличительными особенностями [1]. 
Вследствие этого исследование индуцированных 
беременностью изменений защитных факторов 
ротовой жидкости, носящее неинвазивный харак-
тер, может способствовать выявлению диагно-
стически значимых особенностей врожденного 
иммунитета при воспалительных заболеваниях 
пародонта в гестационный период. 

Ротовая жидкость человека играет важную 
роль в защите ротовой полости от патогенных ми-
кроорганизмов. Она формирует защитную пленку 
на поверхности зубов, имеет за счет, в основном, 

пептидных и белковых факторов собственную 
антимикробную активность, способствует агглю-
тинации микробов, создает необходимые физи-
ко-химические условия для эффективного про-
текания иммунных реакций. При стабильной и 
достаточной саливации происходит связывание 
мягких и твердых тканей в полости рта в единое 
целое, поддерживаются необходимые гомеоста-
тические механизмы ротовой полости, происходит 
удаление микробов и продуктов их жизнедеятель-
ности как механически, так и за счет различных 
врожденных и адаптивных антимикробных факто-
ров [2, 3]. Физиологическая значимость смешан-
ной слюны и саливации приводит к активному ее 
использованию как субстрата при лабораторном 
исследовании биологических жидкостей для оцен-
ки интенсивности протекания стоматологических 
заболеваний. 

При развитии и прогредиентном течении па-
тологических процессов в полости рта в ротовой 
жидкости повышается уровень белков-реактантов 
острой фазы воспаления [4]. При беременности 
за счет изменения активности парасимпатическо-
го и симпатического отделов вегетативной нерв-
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Таблица 1 / Table 1
Содержание кателицидина LL-37 (мкг/мл) в ротовой жидкости 

в группах обследуемых (M±m)
The content of cathelicidin LL-37 (μg/ml) in oral fluid in groups of subjects (M±m)

Группа
Этап гестационного периода

8-12 нед.
(1 триместр)

13-27 нед.
(2 триместр)

28-40 нед.
(3 триместр)

Основная группа, n=31 38,6±3,2*° 65,3±3,8*° 21,4±1,1*°
Контрольная группа, n=31 20,4±1,2* 23,4±1,5 27,4±1,9
Здоровые доноры, n=32 25,1±1,6

Примечание: * – �статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми 
донорами, ° – по сравнению с контрольной группой/

ной системы реакционная способность смешан-
ной слюны изменяется за счет объема и состава 
ротовой жидкости. Имеются сведения о влиянии 
стероидных гормонов на уровень белков острой 
фазы воспаления [5]. В гестационный период 
содержание глюкокортикостероидов в крови по-
следовательно повышается [5], что может ска-
заться и на их концентрации в смешанной слюне, 
изменить секрецию антимикробных пептидов в 
ротовой полости. Кроме того, к колебаниям сте-
роидных гормонов в крови чувствительны меди-
аторы, регулирующие процессы остеорезорбции 
при формировании пародонтальных карманов [6, 
7]. На современном этапе не исследованы взаи-
моотношения между активностью антимикробной 
защиты ротовой полости, уровнем концентрации 
остеотропных медиаторов с учетом стероидного 
гормонального статуса в динамике гестацион-
ного периода. Таким образом, сформировалась 
потребность в изучении особенностей регуляции 
содержания противовоспалительных и остеотроп-
ных медиаторов в ротовой жидкости по ходу бере-
менности на фоне воспалительных заболеваний 
пародонта.

Цель исследования: явилось изучить измене-
ния антимикробных и остеотропных медиаторов 
ротовой жидкости в течение беременности у жен-
щин с хроническим генерализованным пародонти-
том (ХГП) легкой и средней степени тяжести с уче-
том фактора стероидной регуляции кортизолом. 

Материалы и методы 
Среди 62 беременных (возраст от 18 до 35 лет) 

в зависимости от наличия или отсутствия воспа-
лительных заболеваний пародонта формировали 
основную группу (n=31), страдающих ХГП легкой 
и средней степени тяжести и контрольную группу 
(n=31) с отсутствием заболевания. Кроме того, у 
32 здоровых небеременных женщин (возраст от 
18 до 30 лет) исследовали ротовую жидкость в 
сходном объеме. 

Возраст пациенток колебался от 18 до 35 лет, в 
среднем составив в основной группе 29,4±1,2 лет 
и в контрольной группе – 27,1±1,3 лет. Число пер-
вобеременных в основной и контрольной группах 

было 54,8% (n=17) и 45,2% (n=14), а повторнобе-
ременных – 45,2% (n=14) и 54,8% (n=17), соответ-
ственно.

ХГП легкой и средней степени тяжести диагно-
стировали с учетом Международной классифика-
ции стоматологических болезней на основе МКБ-
10.

В основной группе в 1-ом триместре легкая 
степень тяжести ХГП встречалась в 61,3% (n=19), 
средняя в 38,7% (n=12), во 2-ом триместре – в 
45,2% (n=14) и 54,8% (n=17), а в 3-ем триместре в 
35,5% (n=11) и 64,5% (n=20), соответственно.

У женщин для обследования ротовую жидкость 
собирали натощак, утром с 9 до 11 часов, когда на-
блюдается максимальная интенсивность слюноот-
деления, в течение 5 минут путём сплёвывания в 
стерильную стеклянную пробирку. Предваритель-
ная стимуляция секреции слюны отсутствовала. 
Необходимый объем ротовой жидкости состав-
лял 20 мл и более. Далее в течение 15 минут со-
держимое пробирки центрифугировали (8000 об/
мин) и отделяли супернатант как надосадочную 
жидкость. Переливали супернатант в пластико-
вые пробирки с последующим хранением при 
температуре − 30ºС. С помощью твердофазного 
иммуноферментного метода в ротовой жидкости 
пациенток определяли концентрацию кателици-
дина LL-37 наборами Нycult Biotech human LL-37 
ELISA (Нидерланды), кортизола наборами Salivary 
Cortisol ELISA Kit SLV-2930 (DRG International Inc.) 
и остеопротегерина наборами Osteoprotegerin 
Biomedica (Австрия). Количественную оценку со-
держания веществ в жидкости осуществляли на 
фотометре Multilabel Counter 1420 Victor (Финлян-
дия). Лабораторные исследования проводили в 
1-й (8-12 нед.), 2-й (13-27 нед.) и 3-й (28-40 нед.) 
триместр беременности. 

Статистический анализ полученных резуль-
татов проводили при использовании программы 
STATISTICA 10.0 (StatSoft Inc., США).

Результаты и обсуждение
Содержание антимикробного пептида катели-

цидина LL-37 в ротовой жидкости в группах обсле-
дуемых представлено в таблице 1.
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Антимикробные пептиды в настоящее время 
выступают маркерами активации воспалительно-
го процесса любой этиологии [8]. Кателицидины, 
как представители антимикробных пептидов, про-
являют выраженную противомикробную актив-
ность, включая грамотрицательных и грамполо-
жительных бактерий, грибов, некоторых вирусов. 
Кателицидины, выступая фактором хемотаксиса, 
привлекают в очаг воспаления нейтрофилы, мо-
ноциты, тучные клетки, регулируют экспрессию 
провоспалительных цитокинов, участвуют в ней-
трализации продуктов жизнедеятельности микро-
бов – эндотоксинов [8, 9]. Так, кателицидин LL-37 
оказывает прямое воздействие и способствует 
снижению выработки провоспалительного факто-
ра некроза опухоли-a [10]. 

У беременных женщин контрольной группы по 
сравнению со здоровыми донорами в 1-ом триме-
стре беременности наблюдалось статистически 
значимое снижение содержания кателицидина LL-
37 в ротовой жидкости на 18,7% (p<0,05). Затем 
во 2-ом и 3-ем триместрах содержание данного 
антимикробного пептида не отличалось (p>0,05) 
от уровня у здоровых доноров. Следовательно, 
депрессия изучаемого антимикробного фактора 
врожденной иммунной защиты ротовой полости в 
первом триместре беременности была характер-
на и при отсутствии стоматологических болезней. 

Повышение содержания кателицидина LL-37 в 
ротовой жидкости у беременных пациенток с ХГП 
легкой и средней степени тяжести в 1-й и 2-й три-
местры беременности можно рассматривать как 
активацию врожденного антимикробного фактора, 
направленную на ограничение патогенного потен-
циала этиологическии значимых микробных воз-
будителей. У пациенток основной группы содер-
жание кателицидина LL-37 в ротовой жидкости по 
сравнению со здоровыми беременными женщина-
ми было выше в 1-й триместр на 89,2% (p<0,001), а 
во 2-й триместр в 2,8 раза (p<0,001). Однако, в 3-й 
триместр беременности содержание кателициди-
на LL-37 в ротовой жидкости у беременных паци-
енток основной группы снижалось до 21,4±1,1 мкг/
мл и было статистически значимо ниже (p<0,001) 
аналогичного показателя здоровых беременных 
женщин в 3-ем триместре беременности (27,4±1,9 

мкг/мл), а также по отношению к здоровым волон-
терам (25,1±1,6 мкг/мл). Итак, если у беременных 
женщин с физиологически протекающей беремен-
ностью и без стоматологической патологии в ди-
намике гестационного периода содержание кате-
лицидина LL-37 в ротовой жидкости повышалось, 
то при ХГП легкой и средней степени тяжести 
наблюдалась иная картина. Ко 2-ому триместру 
беременности содержание кателицидина LL-37 в 
слюне в основной группе повышалось, а к 3-ему 
триместру прогрессивно снижалось, являясь при-
знаком иммунодефицита. 

Таким образом, у беременных женщин с ХГП 
средней степени тяжести в 3-ем триместре бере-
менности антимикробный потенциал кателициди-
на LL-37 в ротовой полости снижался. Этот факт 
является обоснованием для поиска маркеров ин-
дукции антимикробных пептидов с целью сдержи-
вания воспалительных изменений в пародонте и 
основанием для активизации профессиональных 
гигиенических мероприятий в ротовой полости при 
беременности.

В течение беременности к синтезу кортизола 
надпочечниками присоединяется его секреция за 
счет фетоплацентарного комплекса. Усиление вы-
деления кортизола является физиологичным для 
беременности ввиду обеспечения более высоких 
метаболических потребностей организма бере-
менной и растущего плода [11]. Содержание кор-
тизола в ротовой жидкости в группах обследуемых 
представлено в таблице 2. 

В смешенной слюне у здоровых доноров 
концентрация кортизола составила 3,36±0,39 
нмоль/л. По сравнению со здоровыми донорами 
в контрольной группе имело место выраженное 
повышение уровня кортизола ротовой жидкости в 
3-ем триместре, что, очевидно, явилось следстви-
ем повышения при беременности гормона в крови. 
В основной группе концентрация кортизола в сме-
шанной слюне в I, II, III триместры беременности 
была достоверно выше по сравнению с контроль-
ной группой и здоровыми донорами (табл. 2).

Следовательно, в основной группе у пациенток 
уровень кортизола в ротовой жидкости значитель-
но повышался. Физиологическая значимость кор-
тизола определяется ограничением воспаления 

Таблица 2 / Table 2
Содержание кортизола (нмоль/л) в ротовой жидкости в группах обследуемых 

(M±m)
The content of cortisol (nmol/L) in the oral fluid in the groups of subjects (M±m)

Группа
Этап гестационного периода

8-12 нед.
(1-й триместр)

13-27 нед.
(2-й триместр)

28-40 нед.
(3-й триместр)

Основная группа, n=31 7,85±0,46*° 10,24±0,72*° 21,25±1,48*°
Контрольная группа, n=31 5,5±0,34 4,88±0,33 11,18±0,96
Здоровые доноры, n=32 3,36±0,39 – –

Примечание: * – �статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми 
донорами, ° – по сравнению с контрольной группой.
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за счет стабилизирующего влияния на мембра-
ны лизосом, ограничения проницаемости стенки 
капилляров, миграции лейкоцитов, фагоцитоза 
поврежденных клеток. Усиленная секреция корти-
зола способствует снижению числа Т-лимфоцитов 
и уровня антител в очаге воспаления, снижается 
интенсивность тканевого реагирования на воспа-
лительный процесс [10]. В связи с этим, при воспа-
лительных заболеваниях пародонта возрастание 
концентрации кортизола в ротовой жидкости име-
ет физиологическое значение.

Физиологическое и патофизиологическое ре-
моделирование костной ткани является следстви-
ем двух скоординированных процессов – синтеза 
остеобластами костного матрикса и его одновре-
менной резорбции остеокластами. Остеопротеге-
рин, также известный как остеокласт-ингибирую-
щий фактор или остеокласт-связывающий фак-
тор, ограничивает активацию и дифференциацию 
остеокластов и поэтому имеет большое значение 
в процессе регуляции резорбции костной ткани. 
Остеопротегерин вырабатывают остеокласты, ко-
торый затем связывает RANK-лиганд (рецептор 
активации и дифференцировки остеокластов) и, 
тем самым, предотвращает активацию остеокла-
стов, тормозит остеокластогенезис [12]. 

В течение беременности в контрольной группе 
содержание остеопротегерина в ротовой жидко-
сти было достоверно выше (p<0,05) по сравне-
нию со здоровыми донорами (85,4±1,7 пг/мл) во 2 
(101,5±1,8 пг/мл) и 3 (115,6±1,4 пг/мл) триместрах, 
соответственно, на 18,9% и 35,4% (табл. 3). 

В динамике гестационного периода остеопро-
тегерин ротовой жидкости статистически значи-
мо повышался к 3-ему триместру по сравнению с 
1-ым триместром на 26,6%. Следовательно, при 
отсутствии соматической и стоматологической 
патологии усиление секреции остеопротегерина в 
полости рта можно расценивать как компенсатор-
ный механизм, ограничивающий остерезорбцию 
альвеолярных отростков и эмали зубов. В основ-
ной группе концентрация остеопротегерина рото-
вой жидкости снижалась (p<0,05) от 1-ого к 3-ему 
триместру беременности, что свидетельствовало 
о высокой активности остеокластов и активизации 

процессов остеорезорбции в ротовой полости. 
В контрольной группе корреляционный анализ 

зависимости между уровнями кортизола и катели-
цидина LL37 в ротовой жидкости при беременно-
сти позволил выявить прямую достоверную связь 
(R=0,57 при p<0,05). Также в контрольной группе 
зависимость между кортизолом и остеопротеге-
рином ротовой жидкости была прямой и тесной 
(коэффициент корреляции 0,68 при p<0,05). В 
основной группе наличие ХГП легкой и средней 
степени тяжести внесло разобщающее влияние 
на связь между кортизолом смешанной слюны и 
иммунным фактором защиты, а также остеотроп-
ным медиатором. Сила связи между кортизолом 
и кателицидином LL37 в ротовой жидкости в ос-
новной группе была слабой и недостоверной (ко-
эффициент корреляции 0,19 при p>0,05), а между 
кортизолом и остеопротегерином обратной и ста-
тистически значимой (коэффициент корреляции 
−0,57 при p<0,05). 

Таким образом, регулирующее влияние корти-
зола, направленное на активацию врожденного 
антимикробного иммунитета и медиаторов, сдер-
живающих активность остеорезорбции, в полной 
мере реализуется в 3-ем триместре физиологиче-
ски протекающей беременности без стоматологи-
ческой патологии. Наличие ХГП легкой и средней 
степени тяжести при беременности приводит к 
разобщению связи между кортизолом смешанной 
слюны и иммунными факторами защиты, а также 
формированию обратной зависимости между сте-
роидами ротовой жидкости и остеотропными ме-
диаторами, сдерживающими остеорезорбцию.

Заключение
У беременных женщин с физиологически проте-

кающей беременностью и при отсутствии стомато-
логических заболеваний в ротовой жидкости при по-
следовательном повышении концентрации кортизо-
ла наблюдается снижение содержания кателициди-
на LL-37 в 1-ом триместре с последующим ростом 
во 2-й и 3-й триместры антимикробного потенциала 
биологической среды ротовой полости, повышение 
концентрации остеопротегерина, сдерживающего 
активность остеорезорбции в альволярной кости. 

Таблица 3 / Table 3
Содержание остеопротегерина (пг/мл) в ротовой жидкости 

в группах обследуемых (M±m)
The content of osteoprotegerin (pg/ml) in oral fluid in groups of subjects (M±m)

Группа
Этап гестационного периода

8-12 нед.
(1-й триместр)

13-27 нед.
(2-й триместр)

28-40 нед.
(3-й триместр)

Основная группа, n=31 93,5±1,1* 90,6±1,4° 72,1±1,9*°
Контрольная группа, n=31 91,3±1,6 101,5±1,8* 115,6±1,4*º
Здоровые доноры, n=32 85,4±1,7 – –

Примечание: * – статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми донора-
ми, ° – по сравнению с контрольной группой.
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 У беременных женщин при ХГП легкой и сред-
ней степени тяжести выраженное возрастание 
концентрации кортизола в ротовой жидкости со-
провождается в первые два триместра повышен-
ным содержанием кателицидина LL-37 и актива-
цией антимикробных врожденных механизмов 
резистентности к патогенным бактериям с после-
дующим снижением антимикробного фактора к 
3-ему триместру гестационного периода, последо-
вательным снижением содержания остеопротеге-
рина в смешанной слюне. 

Наличие ХГП легкой и средней степени тяже-
сти у беременных женщин приводит к разобще-
нию связи между кортизолом смешанной слюны 
и иммунными факторами защиты, остеотропными 
медиаторами.
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РАЗРАБОТКА МЕТОДИКИ
КОЛИЧЕСТВЕННОГО ОПРЕДЕЛЕНИЯ СОЕДИНЕНИЯ VMU-2012-05 

(1-[2-(2-БЕНЗОИЛФЕНОКСИ)ЭТИЛ]-6-МЕТИЛУРАЦИЛА) В ТАБЛЕТКАХ
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АННОТАЦИЯ
Цель. Разработать методику количественного определения VMU-2012-05 (1-[2-(2-бензоилфенокси)этил]-6-метилу-
рацил) в таблетках.
Материалы и методы. Методом капиллярного электрофореза (КЭ) проведена разработка методики количествен-
ного определения VMU-2012-05 (1-[2-(2-бензоилфенокси)этил]-6-метилурацила) в форме таблеток. В работе пока-
зано, что при использовании в качестве ведущего электролита 10 мМ раствора натрия тетраборнокислого 10-во-
дного с рН 11,0 удается обеспечить время анализа до 6 минут. Параметры эксперимента были следующие: квар-
цевый капилляр (диаметр 75 мкм, Lобщ/Lэф = 60/50 см), напряжение +20 кВ, температура 25°С, детектирование при 
256 нм, ввод пробы в режиме 150 мбар×с.
Результаты. Методом капиллярного электрофореза разработана методика количественного определения VMU-
2012-05 в таблетках двух различных составов. С использованием разработанной методики проведено количе-
ственное определение VMU-2012-05 в таблетках двух различных составов.
Заключение. Разработанная экспрессная методика количественного определения VMU-2012-05 в таблетках по-
зволит продолжить дальнейшее изучение вещества 1-[2-(2-бензоилфенокси)этил]-6-метилурацил как перспектив-
ного в лечении ВИЧ-1.
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ABSTRACT
Aim. To develop a methodology for quantification of compound VMU-2012-05 (1-[2-(2-benzoylphenoxy)ethyl]-6-
methyluracil) in tablets.
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Materials and methods. The method of capillary electrophoresis (CE) was used to develop and validate the procedure for 
the quantification of VMU-2012-05 (1-[2-(2-benzoylphenoxy)ethyl]-6-methyluracil) in the form of tablets.
It is shown that if 10 mM sodium borate is used as the leading electrolyte with a pH of 11.0, it is possible to assure an anal-
ysis time of up to 6 minutes. The experiment parameters were as follows: quartz capillary (diameter 75 μm, WL/Lef = 60/50 
cm), voltage +20 kV, temperature 25°C, detection at 256 nm, sample entry at 150 mbar × s.
Results. The validation assessment of the developed methodology for indicators specificity, analytical area, linearity, 
accuracy and precision indicates that the methodology is specific, and in terms of indicators, the analytical area and 
linearity meet the requirements of the GF XIII edition. In addition, it is shown that the technique yields results free of 
systematic error (the correctness of the technique), and the precision is at a sufficiently low level (RSD = 1,53%). Also, for 
the developed and validated methodology, the parameters of the system suitability for the parameters were determined by 
the number of theoretical plates of the VMU-2012-05 peak, the resolution of the VMU-2012-05 peak and the EOS signal 
and the VMU-2012-05 peak symmetry factor.
Conclusion. The developed rapid method of quantitative determination of VMU-2012-05 in tablets will allow further study 
of the substance 1-[2-(2-benzoylphenoxy)ethyl]-6-methyluracil as a promising in the treatment of HIV-1.

Keywords: VMU-2012-05 (1-[2-(2-benzoylphenoxy)ethyl]-6-methyluracil), tablets, capillary electrophoresis, 
quantitation

Введение
По разным оценкам ВИЧ-инфекция уже унес-

ла от 40 до 50 млн жизней, фиксируется большое 
число заболевших. Синтезированное в Волгоград-
ском государственном медицинском университете 
вещество VMU-2012-05 (1-[2-(2-бензоилфенокси)
этил]-6-метилурацил), проявившее противовирус-
ное действие в отношении вируса ВИЧ-1 in vitro, 
является перспективным для создания новых ле-
карственных препаратов. 

Целью данного исследования явилась разра-
ботка методики количественного определения 
VMU-2012-05 (1-[2-(2-бензоилфенокси)этил]-6-ме-
тилурацил) в таблетках. 

Разработка методики количественного опре-
деления позволит подготовить нормативную базу 
для дальнейшего исследования VMU-2012-05 и 
последующего внедрения на фармацевтический 
рынок.

Цель исследования: разработать методи-
ку количественного определения VMU-2012-05 
(1-[2-(2-бензоилфенокси)этил]-6-метилурацил) в 
таблетках.

Материалы и методы
В качестве стандартного образца исполь-

зовалась субстанция VMU-2012-05. Иссле-
дования выполнялись согласно требованиям 
ОФС.1.2.1.0022.15 «Капиллярный электрофорез», 
ОФС.1.1.0012.15 «Валидация аналитических мето-
дик» государственной фармакопеи XIII издания [1].

Испытуемые образцы:
Таблетки, содержащие VMU-2012-05 (состав 

№1):
VMU-2012-05 – 0,1 г
Лактоза – 0,085 г
Плаздон К 29/32 – 0,005 г
Крахмал кукурузный – 0,008 г
Магния стеарат – 0,002 г
Итого: 0,2 грамма на одну таблетку.
Таблетки, содержащие VMU-2012-05 (состав 

№2):

VMU-2012-05 – 0,1 г
Кальций фосфат кислый двузамещенный – 

0,085 г
Полиплаздон XL-10 – 0,008 г
Плаздон К 29/32 – 0,005 г
Магния стеарат – 0,002 г
Итого: 0,2 грамма на одну таблетку.
Таблетки состава №1, не содержащие VMU-

2012-05 (плацебо №1).
Таблетки состава №2, не содержащие VMU-

2012-05 (плацебо №2).
Соединение VMU-2012-05 представ-

ляет собой производное урацила, име-
ющее следующее химическое название: 
1-[2-(2-бензоилфенокси)этил]-6-метилура-
цил. Структурная формула представлена 
 на рисунке 1.

Для VMU-2012-05 как производного урацила 
характерна лактам-лактимная таутомерия (за счет 
водорода имидной группы) (рис. 2).

Лактимная или аци-форма обуславливает кис-
лотный характер данного химического соедине-
ния. В этой связи, в щелочной среде VMU-2012-05 

Рис. 1. Структурная формула VMU-2012-05.
Fig. 1. Structural formula VMU-2012-05.
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диссоциирует как кислота, являясь анионом. Это, 
в свою очередь, позволяет реализовывать в ана-
лизе VMU-2012-05 методом капиллярного элек-
трофореза вариант зонного электрофореза.

При выборе необходимого рН ведущего элек-
тролита следует ориентироваться на значения рКа 
анализируемого соединения. Так как соединение 
VMU-2012-05 является новым, и значения его рКа 
на сегодня не установлены, то для расчета данно-
го показателя был применен программный продукт 
ChemAxon (chemicalize.com). Результаты расчета 
значения рКа для химического соединения VMU-
2012-05 по данным chemicalize.com представлены 
на рисунке 3.

Таким образом, учитывая, что значения рКа хи-
мического соединения VMU-2012-05 составляет 
10,04, то для его достаточной ионизации необхо-
димо ориентироваться на ведущий электролит с 
рН≥10.

В капиллярном электрофорезе одним из наи-
более популярных щелочных электролитов явля-
ется боратный буферный раствор [3], что связано, 
прежде всего, с простотой его приготовления и до-
статочно широким диапазоном рН (7,6-11,0).

Поэтому при выборе необходимого рН ведуще-

го электролита использовались боратные буфер-
ные растворы с рН 10, 10,4 и 11,0. Концентрация 
всех буферных растворов составляла 10 мМ. Ха-
рактеристики пика VMU-2012-05 на электрофо-
реграммах раствора СО, полученных в ведущих 
электролитах с различным уровнем рН, представ-
лены в таблице 1.

Полученные результаты свидетельствуют, что 
наилучшие значения параметров пика VMU-2012-
05 достигаются при использовании боратного бу-
ферного раствора с рН 11, в связи с чем, он был 
выбран в качестве ведущего электролита при 
определении VMU-2012-05 в таблетках. Для выбо-
ра аналитической длины волны измеряли спектр 
поглощения раствора VMU-2012-05 на спектро-
фотометре СФ-2000. В качестве растворителя 
использовался раствор ведущего электролита. 
Спектр поглощения раствора VMU-2012-05 пред-
ставлен на рисунке 4.

В результате, в данном растворителе макси-
мум поглощения раствора VMU-2012-05 наблюда-
ется при 199 и 256 нм. Но в качестве аналитиче-
ской была выбрана длина волны 256 нм, как бо-
лее селективная. Типичная электрофореграмма 
(ЭФГ) раствора СО VMU-2012-05, полученная в 

Рис. 2. Схема лактам-лактимной таутомерии VMU-2012-05.
Fig. 2. Scheme of lactam-lactimium tautomerism VMU-2012-05.
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Рис. 3. Расчет значения рКа для соединения VMU-2012-05 (по данным chemicalize.com).
Fig. 3. Calculation of the pKa value for VMU-2012-05 compound (according to chemicalize.com).
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Таблица 1 / Table 1

Характеристики пика VMU-2012-05 в зависимости от рН ведущего электролита
Characteristics of the VMU-2012-05 peak depending on the pH of the lead electrolyte

рН электролита
Параметр

Rs N As
10,0 3,25 18293 1,29
10,4 5,47 198010 2,88
11,0 6,15 235784 1,83
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Рис. 6а. ЭФГ извлечения таблеток состава №1 (условия анализа см. рисунок 5)
Fig. 6а. EPG of tablets of composition No. 1 extraction (for analysis conditions see Fig. 5)
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Рис. 5. ЭФГ раствора СО VMU-2012-05 с концентрацией 62,4 мкг/мл (λ=256 нм, Т=25°С, электролит: 10 мМ боратный 
буфер с рН 11,0).

Fig. 5. EPG of CO VMU-2012-05 solution with a concentration of 62.4 μg/ml (λ = 256 nm, T=25°C, electrolyte: 10 mM borate 
buffer with pH 11.0).
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Рис. 4. Спектр поглощения раствора VMU-2012-05.
Fig. 4. Absorption spectrum of the VMU-2012-05 solution.
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Рис. 7б. ЭФГ извлечения таблеток плацебо №2 (условия анализа на рис. 5).
Fig. 7б. EPG of placebo No. 2 tablets extraction (for analysis conditions see Fig. 5).
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Рис. 7а. ЭФГ извлечения таблеток плацебо №1 (условия 
анализа на рис. 5).

Fig. 7а. EPG of placebo No. 1 tablets extraction (for analysis 
conditions see Fig. 5).
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Рис. 6б. ЭФГ извлечения таблеток состава №2 (условия 
анализа на рис. 5).

Fig. 6б. EPG of tablets of composition No. 2 extraction (for 
analysis conditions see Fig. 5).

выбранных условиях, представлена на рисунке 5. 
Пробоподготовку выполняли по приведенной ра-
нее схеме.

Таким образом, достигнутые характеристики 
пика VMU-2012-05 (таблица), а также продолжи-
тельность анализа не более 6 мин позволяют ис-
пользовать выбранные условия для дальнейших 
исследований.

На следующем этапе для установления воз-
можного влияния сопутствующих компонентов 
таблеток на определение VMU-2012-05 готовили 
извлечение, как из таблеток, содержащих VMU-
2012-05 (использовались образцы состава №1 и 
№2), так и таблеток, не содержащие VMU-2012-05 
(плацебо №1 и №2). В качестве экстрагента был 
выбран спирт этиловый, так как по данным разра-
ботчиков субстанции данное вещество является 
растворимым в нем. Предварительно, в опытах 
на СО было установлено, что указанная навеска 
вещества полностью растворяется в приведенном 

в методике объеме спирта этилового в ходе обра-
ботки ультразвуком в течение 15-ти минут. Извле-
чение проводили согласно приведенной процеду-
ре. ЭФГ извлечений таблеток состава №1 и №2 
представлены на рисунках 6а и 6б, а также табле-
ток плацебо обоих составов – на рисунках 7а и 7б.

Результаты и обсуждение
В результате показано, что сопутствующие ком-

поненты таблеток обоих составов не оказывают 
влияние на определение VMU-2012-05, при этом 
на ЭФГ извлечения таблеток, как состава №1, так 
и состава №2 обнаруживается только один пик, со-
ответствующий, как по времени миграции, так и по 
эффективности и разрешению, пику VMU-2012-05 
на ЭФГ раствора СО. Таким образом, выбранные 
условия позволяют вести определение VMU-2012-
05 в таблетках состава №1 и №2.

Далее с использованием разработанной ме-
тодики проведено количественное определение 
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VMU-2012-05 в таблетках состава №1 и состава 
№2. Эксперимент проводился в трех повторно-
стях, для каждой пробы выполнялось два после-
довательных ввода. Расчет проводился по форму-
ле:

Sx и S0 – площади пика VMU-2012-05 на элек-
трофореграмме (ЭФГ) раствора испытуемого об-
разца и СО, соответственно;

ax – навеска порошка растертых таблеток, г;
a0 – навеска СО VMU-2012-05, г;

Wx
1, Wx

2 и W0
1 W0

2 – объемы мерных колб, ис-
пользуемые для разведения извлечения из по-
рошка растертых таблеток и СО VMU-2012-05, со-
ответственно, мл;

Vo и Vx – аликвоты, используемые для раз-
ведения извлечения из порошка растертых та-
блеток и СО VMU-2012-05, соответственно,  
мл;

P – Средняя масса таблеток, г.

Результаты представлены в таблице 2.
Полученные данные свидетельствуют, что с 

учетом значений доверительного интервала со-
держание VMU-2012-05 в таблетках, в целом, со-
ответствует заявленному (см. состав таблеток). 
Однако, для установления соответствующих норм 
содержания необходимо проведение дополни-
тельных исследования по стандартизации с ис-
пользованием нескольких серий данных составов  
таблеток.

Заключение
Методом капиллярного электрофореза разра-

ботана методика количественного определения 
VMU-2012-05 в таблетках двух различных соста-
вов. Установлено, что использование 10 мМ бо-
ратного буферного раствора с рН 11,0 позволяет 
провести анализ менее чем за 6 минут, при этом 
достигаются достаточно высокие параметры эф-
фективности (более 200  000 т.т.) и необходимое 
разрешение (Rs≥1,5).

С использованием разработанной методики 
проведено количественное определение VMU-
2012-05 в таблетках состава №1 и состава №2. 
Показано, что содержание VMU-2012-05 в составе 
№1 составило 0,0979±0,0042 г, а в составе №2 – 
0,0972±0,0049 г.
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Таблица 2 / Table 2
Результаты количественного 

определения VMU-2012-05 в таблетках 
состава №1 и состава №2 (n=3, P=95%)

Results of quantification of VMU-2012-
05 in tablets of composition No. 1 

and composition No. 2 (n=3, P=95%)

Номер состава 
таблеток

Содержание VMU-2012-05 
в таблетках, г

( )
1 0,0979±0,0042
2 0,0972±0,0049
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УДК 615.453.6:615.256.55.07:615.011:543.544.5						      ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

А. А. ФЕДОТОВА, А. Г. ЯЛКАЕВ, В. А. КАТАЕВ, Р. А. ХАЛИКОВ, Ф. Х. КИЛЬДИЯРОВ

ПОКАЗАТЕЛЬ «РАСТВОРЕНИЕ» В ОЦЕНКЕ КАЧЕСТВА ТАБЛЕТОК, 
СОДЕРЖАЩИХ 11-ДЕЗОКСИМИЗОПРОСТОЛ

ФГБОУ ВО Башкирский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, ул. Пушкина, 96/98, Уфа, Россия, 450008.

АННОТАЦИЯ 
Цель. Разработка условий проведения теста «Растворение» для таблеток 11-дезоксимизопростола.
Материалы и методы. Испытания осуществляли на приборе типа «Лопастная мешалка». Температу-
ра среды растворения 37±0.5 градусов, скорость перемешивания 50 оборотов/мин, время отбора проб 
– 45 мин, объем среды растворения – 500 мл. Методика количественного определения ДМП в раство-
ре – ВЭЖХ с УФ-детекцией, обращенно-фазная хроматография. Хроматограф «Shimadzu Prominence LC-
20» (Япония) с матричным фотодиодным детектором SPD-20, колонка Discovery C18 (5мкм; 150 мм х 4,6 
мм), подвижная фаза: вода-ацетонитрил (50:50), изократическое элюирование, детекция при длине волны  
195 нм.
Результаты. Все испытанные серии отвечают требованиям ГФ по показателю «Растворение».
Заключение. Разработана методика выполнения теста «Растворение» для таблеток 11-дезоксимизопростола.

Ключевые слова: таблетки, ДМП, 11-дезоксимизопростол, тест «Растворение», высокоэффективная жидкост-
ная хроматография, ацетонитрил
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DISSOLUTION TEST IN QUALITY ASSESSMENT OF TABLETS 
CONTAINING 11-DEOXYMISOPROSTOL

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education "Bashkir State Medical University", 
Ministry of Healthcare of the Russian Federation,

Pushkin str., 96/98, Ufa, Russia, 450008.

ABSTRACT
Aim. Development of the dissolution test method of 11-deoxymisoprostol tablets. 
Materials and methods. The research was carried out on a "paddle apparatus". The media dissolution temperature 
is 37±0,5 degrees, the stirring rate is 50 rpm, the sampling time is 45 minutes, the dissolution media volume is 500 ml. 
The method of quantitative determination of 11-deoxymisoprostol in sample solution – HPLC with UV-detection, reverse 
phase chromatography. Chromatograph "Shimadzu Prominence LC-20" (Japan) with a matrix photodiode detector SPD-
20, column Discovery C18 (5 μm; 150 mm x 4.6 mm), mobile phase: water-acetonitrile (50:50), isocratic elution, detection 
at a wavelength of 195 nm. 
Results. All tested tablet samples meet the requirements of the State Pharmacopoeia in terms of "Dissolution test".
Conclusion. A dissolution test method of 11-deoxyimisoprostol tablets has been developed.

Keywords: pills, 11-deoxymisoprostol, dissolution test, high-performance liquid chromatography, acetonitrile

Введение
Для твердых дозированных лекарственных 

форм одним из важных критериев оценки каче-
ства является их биологическая доступность. Её 
можно охарактеризовать как сумму двух показате-

лей: 1) способность к растворению твердой лекар-
ственной формы в средах ЖКТ с высвобождением 
действующего вещества, 2) проницаемость ле-
карственного вещества через ряд биологических 
мембран клеток с последующим проникновением 
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в системный кровоток в количестве, достаточном 
для проявления терапевтического эффекта [1]. 
Определение биологической доступности можно 
провести двумя способами: 1) методами «in vitro», 
в т. ч. с помощью теста «Растворение», 2) биоло-
гическими методами «in vivo». Первый дает при-
ближенные, но тем не менее верные результаты, 
соответствующие результатам при определении 
«in vivo». По сравнению с тестом «Растворение» 
биологические методы определения биодоступ-
ности могут выполняться не во всех фармацевти-
ческих лабораториях и требуют больше времени 
на анализ. Оценка биологической доступности 
таблеток, гранул, капсул проводится в соответ-
ствии с ГФ XIII, ОФС.1.4.2.0014.15 «Растворение 
для твердых дозированных лекарственных препа-
ратов». Испытание по показателю «Растворение» 
предназначено для определения количества дей-
ствующего вещества, которое в условиях, указан-
ных в фармакопейной статье или нормативной до-
кументации, за определенный промежуток време-
ни должно высвобождаться в среду растворения 
из лекарственной формы. 

Статья посвящена разработке теста «Раство-
рение» для таблеток 11-дезоксимизопростола 
(ДМП). ДМП представляет собой синтетический 
аналог простагландина Е1, обладающий утерото-
ническим действием [2]. При разработке таблеток 
на основе ДМП использовали экспериментальную 
субстанцию ДМП, синтезированную в лаборато-
рии синтеза низкомолекулярных биорегуляторов 
ИОХ УНЦ РАН (Уфа). 

Цель исследования: разработка условий про-
ведения теста «Растворение» для таблеток ДМП.

Материалы и методы
В качестве объектов исследования использо-

вали: стандарт ДМП, синтезированный в УфИХ 
РАН, таблетки ДМП по 0,2 г. Для приготовления 
подвижной фазы использовали ацетонитрил мар-
ки supergradient производства Sigma-Aldrich, воду 
подготавливали в соответствии с ФС.2.2.0020.15 
«Вода очищенная».

Тест «Растворение» проводили согласно ГФ 
ХIII издания на приборе «PJ-3 Tablet Four-usage 
Tester» (Китай). Аликвоту раствора после филь-
трования упаривали на вакуумно-роторном ис-
парителе «ИР-1 ЛТ Labtech» (Китай). Анализ 
перешедшего в раствор ДМП осуществляли на 
хроматографе фирмы «Shimadzu» марки «Prom-
inence LC-20» (Япония), снабженном матричным 
фотодиодным детектором SPD-20. Результаты ис-
следований обработаны статистически в програм-
ме Microsoft Excel с использованием t-критерия 
Стьюдента в соответствии с требованиями ГФ XIII, 
ОФС.1.1.0013.15 «Статистическая обработка ре-
зультатов химического эксперимента». 

Результаты и обсуждение
Объектом настоящего исследования являет-

ся таблетированная лекарственная форма ДМП. 
Субстанция синтезирована в ИОХ РАН (Уфа) [3], 
лекарственная форма разрабатывается в БГМУ 
(Уфа). Это – 2-дезметоксикарбонил-2-этоксикар-
бонил-11-дезоксимизопростол, производное про-
стагландина Е1. ДМП – вязкая прозрачная масля-
нистая жидкость желтоватого цвета без запаха, 
практически нерастворимая в воде, хорошо рас-
творимая в спирте этиловом 95%, хлороформе.

Исследуемые таблетки получены влажным 
гранулированием [4], имеют среднюю массу 0,2 г 
и содержат 200 мкг ДМП. Вспомогательные веще-
ства: ГПМЦ, МКЦ, натрия гликолят, аэросил, маг-
ния стеарат. Рабочий стандартный образец (РСО) 
готовили из образца ДМП, синтезированного в 
ИОХ РАН. Срок годности таблеток – 2 года [5]. Рас-
творимость изучена на 2 сериях таблеток ДМП. 

При разработке методики определения рас-
творения исследуемой лекарственной формы за 
основу была взята стандартная методика, опи-
санная в ГФ XIII издания ОФС «Растворение». 
Лекарственная форма по скорости высвобожде-
ния действующих веществ относится к 1 группе 
(таблетки). Испытания осуществляли на приборе 
типа «Лопастная мешалка». Температура среды 
растворения 37±0.5 градусов, скорость переме-
шивания 50 оборотов/мин. Время отбора проб  – 
45 мин. Объем среды растворения – 500 мл. В 
качестве среды растворения выбрана вода, но 
вследствие того, что ДМП практически не раство-
рим в воде, для увеличения сигнала при детекции 
концентрировали определяемое вещество путем 
отгонки растворителя при пониженном давлении 
и последующем растворением в меньшем объеме 
подвижной фазы.

Методика количественного определения ДМП 
в растворе – ВЭЖХ с УФ-детекцией [6]. Выбран 
обращено-фазный вариант хроматографии в изо-
кратическом режиме. В качестве элюента была 
использована смесь ацетонитрил-вода (50:50), де-
текция при длине волны 195 нм.

Испытания проводились на 6 объединенных 
образцах из 10 таблеток. В сосуд для проведе-
ния испытания помещают 10 таблеток. Через 45 
мин отбирают 50 мл раствора, фильтруют через 
фильтр (PTFE) с диаметром пор 45 мкм, отбрасы-
вая первые 10 мл фильтрата.

20,0 мл полученного фильтрата отгоняют при 
пониженном давлении и температуре не выше 
35°С досуха. Перемешивают с 10 мл подвижной 
фазы, смывая сухой остаток со стенок колбы в 
течение 15 минут, и фильтруют через фильтр с 
диаметром пор 45 мкм, отбрасывая первые 5 мл 
фильтрата.

Количественное определение высвободивше-
гося ДМП проводят методом ВЭЖХ с УФ-детекци-
ей на приборе Shimadzu Prominence LC-20. По 20 
мкл испытуемого раствора и раствора В РСО ДМП 
последовательно хроматографируют на жидкост-
ном хроматографе высокого давления с детекто-
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ром по УФ поглощению, получая не менее 3 хро-
матограмм для каждого раствора. 

Количество ДМП, перешедшего в раствор из 
таблетки, в процентах (Х) вычисляют по формуле:

где S1 – площадь пика ДМП на хроматограмме 
испытуемого раствора;

 S0 – площадь пика ДМП на хроматограмме 
раствора В РСО;

 а0 – навеска РСО ДМП в миллиграммах;
 Р – содержание ДМП в РСО в процентах;
 n – количество таблеток, взятых для анализа;
 0,2 – номинальное содержание действующего 

вещества в миллиграммах в таблетке.
В раствор через 45 мин должно перейти не ме-

нее 75% (Q) ДМП.

Условия хроматографирования:
- колонка Discovery C18 (5мкм; 150 мм х 4,6 мм) 

и защитный картридж Phenomenex (3 мкм, 4мм х 
3,0 мм), заполненные сорбентом с октадецилси-
лильными группами. Должен выполняться тест 
«Проверка пригодности хроматографической си-
стемы». Время удерживания ДМП – около 15 мин. 
Изократическое элюирование.

- подвижная фаза: смесь вода-ацетонитрил 
(50:50); 

- скорость потока подвижной фазы – 1,5 мл/
мин;

- детектирование при длине волны – 195 нм; 
- температура колонки – 35±0,1°С.

Приготовление РСО ДМП.
Около 25 мг (точная навеска) ДМП помещают 

в мерную колбу вместимостью 25 мл, прибавляют 
20 мл ацетонитрила, растворяют перемешивани-
ем, доводят объем раствора тем же растворите-
лем до метки и перемешивают (раствор А). 1мл 
раствора А помещают в мерную колбу вместимо-
стью 25 мл, доводят объем 75% раствором ацето-
нитрила до метки (раствор Б). 10 мл раствора Б 
помещают в мерную колбу вместимостью 50 мл, 
доводят объем 75% раствором ацетонитрила до 
метки и перемешивают (раствор В). Концентрация 
раствора В РСО ДМП равна 8 мкг/мл.

Срок годности раствора А при температуре не 
выше 5°С 2 суток.

На рисунках 1 и 2 представлены хроматограм-
мы раствора РСО и испытуемого раствора.

Количество ДМП (Q), которое должно высво-
бодиться в среду растворения за нормируемое 
время, выраженное в процентах от заявленного 
содержания ДМП по требованиям ГФ XIII – не ме-
нее 75%.

При испытании методики на серийных образ-
цах таблеток ДМП были получены результаты, 
представленные в таблице:

Рис. 1. Хроматограмма раствора рабочего стандартного образца ДМП.
Fig. 1. Chromatogram of the work standard solution of 11-deoxymisoprostol.

Рис. 2. Хроматограмма испытуемого раствора таблеток ДМП.
Fig. 2. Chromatogram of the test solution of 11-deoxymisoprostol pills.



132

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)

Установлено, что все испытываемые серии от-
вечают требованиям ГФ по показателю «Раство-
рение»: среднее количество действующего веще-
ства, высвободившегося в раствор, должно быть 
не менее Q +10% от заявленного содержания дей-
ствующего вещества в таблетке.

Заключение
Таким образом, разработаны условия прове-

дения теста «Растворение» для таблеток ДМП. 
Разработанная методика позволяет достоверно 
определить высвобождение ДМП из разработан-
ных таблеток и соответствует требованиям ОФС 
«Растворение».
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Таблица / Table 
Результаты испытания по показателю «Растворение» для таблеток 

11-дезоксимизопростола
Dissolution test results for 11-deoxymisoprostol pills

№ серии Степень высвобождения Х, % Среднее, степень высвобождения Хср, %

3

86,16
86,25
87,14
85,59
85,87
86,42

86,24

5

87,34
88,73
87,56
89,11
86,65
88,27

87,94
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АННОТАЦИЯ
Цель. Определить диагностическую значимость белков острой фазы воспаления в динамике беременности при 
кариесе зубов и хроническом генерализованном пародонтите (ХГП) легкой и средней степени тяжести. 
Материалы и методы. В работу включены результаты обследования 97 беременных женщин (возраст 18-35 лет). 
В зависимости от сопутствующих стоматологических заболеваний были сформированы три группы: 1-я группа 
(n=35) беременные, страдающие кариесом зубов, 2-я группа (n=31) беременные с ХГП легкой и средней степени 
тяжести и контрольная группа (n=31) – беременные без стоматологической, акушерской и соматической патоло-
гии. Кроме того, у 32 здоровых небеременных женщин (возраст от 18 до 30 лет) также исследовали смешанную 
слюну. В ротовой жидкости с помощью твердофазного иммуноферментного метода определяли концентрацию 
интерлейкина-6 (ИЛ-6) и фактора некроза опухоли-α (ФНО-α). Уровень С-реактивного белка (СРБ) в смешанной 
слюне измеряли с помощью реакции преципитации с использованием диагностической сыворотки. Лабораторные 
исследования проводили в I (8-12 нед.), II (13-27 нед.) и III (28-40 нед.) триместры беременности. 
Результаты. Из всех клинических групп уровень СРБ в ротовой жидкости в течение беременности повышался от 1-ого 
к 3-ему триместру только у беременных 2-й группы. У всех пациенток 2-й группы, вне зависимости от триместра бере-
менности, уровень СРБ в ротовой жидкости при средней степени тяжести ХГП был выше по сравнению с пациентками 
с легкой степенью тяжести. У больных контрольной группы и 1-й группы в динамике беременности уровень ФНО-α в ро-
товой жидкости не изменялся, а ИЛ-6 последовательно возрастал. Во все периоды беременности уровень ФНО-α в ро-
товой жидкости был выше во 2-й группе по сравнению с контрольной группой и 1-й группой. Особенно выраженным это 
различие было в 3-ем триместре. По сравнению с контрольной группой у пациенток 2-й группы в ротовой жидкости ИЛ-6 
повышался уже в 1-ом триместре в 3,5 раз (p<0,05), во 2-ом триместре – в 4 раза (p<0,05) и в 3-ем триместре – в 6 раз 
(p<0,05). Проведение корреляционного анализа связи между концентрацией СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α в ротовой жидкости 
у беременных женщин с ХГП легкой и средней степени тяжести, с одной стороны, и индексом РМА, с другой, выявило 
тесную прямую связь между показателями. В контрольной и 1-й группах связь между белками острой фазы воспаления, 
провоспалительными медиаторами и индексом КПУ, индексом РМА была слабой и статистически незначимой.
Заключение. При беременности от 1-ого к 3-ему триместру в ротовой жидкости повышается концентрация ИЛ-6. У 
беременных женщин с кариесом зубов определение в ротовой жидкости СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α не имеет диагности-
ческой значимости для характеристики активности кариозного поражения зубов. Повышенное содержание СРБ, 
провоспалительных медиаторов ИЛ-6 и ФНО-α в ротовой жидкости у беременных женщин с ХГП отражает тяжесть 
стоматологического заболевания, что позволяет получить дополнительные оценочные критерии для характеристи-
ки заболевания.

Ключевые слова: беременность, ротовая жидкость, хронический генерализованный пародонтит, кариес зубов, 
С-реактивный белок, цитокины
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ABSTRACT
Aim. To determine the diagnostic significance of acute phase reactants in mild and moderate dental caries and chronic 
generalized periodontitis (CGP) in the course of pregnancy.
Materials and methods. 97 pregnant women aged from 18 to 35 were examined. Group 1 (n=35) consisted of pregnant 
women suffering from dental caries, group 2 (n=31) consisted of pregnant women suffering from mild and moderate CGP, 
and a control group (n=31) – pregnant women with physiological pregnancy and without dental pathology. The results 
of the laboratory assessment of oral fluid in 32 healthy nonpregnant female donors aged from 18 to 30 were taken into 
account. In the oral fluid, the concentration of interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis factor-α (TNF-α) was evaluated using 
a solidphase immunoenzyme method. The content of C-reactive protein (CRP) in the oral fluid was characterized by a 
precipitation reaction with a diagnostic serum. Laboratory studies were performed in all the trimesters of pregnancy: I – 
8-12 weeks, II – 13-27 weeks, III – 28-40 weeks of gestation.
Results. Only in pregnant women of the group 2, the content of CRP in the oral fluid systematically increased from the 
1st to 3rd trimester in the dynamics of the gestational period. During all three trimesters the patients of the 2nd group 
suffering from moderate CGP demonstrated higher levels of CRP in the oral fluid than the patients with mild CGP. Patients 
of the control group and group 1 in the course of pregnancy, the level of TNF-α in the oral fluid did not change, and IL-6 
consistently grew up. During all pregnancy periods, the level of TNF-α in the oral fluid was higher in group 2 than in the 
control group and group 1. Especially significant this difference was in the 3rd trimester. Compared to the control group, 
in patients of group 2 the content of IL-6 in the oral fluid increased 3,5 times in the first trimester (p<0,05), 4 times in the 
second trimester (p<0,05) and 6 times in the third trimester (p<0,05). Correlation analysis of the concentration of CRP, IL-6 
and TNF-α in the oral fluid of pregnant women with mild and moderate CGP, on the one hand, and the PMA index, on the 
other, revealed a close direct relationship between the indices. In the control group and group 1, the association between 
the acute phase reactants, the proinflammatory mediators and the CFR index, the PMA index was weak and statistically 
insignificant. 
Conclusion. During pregnancy the concentration of IL-6 in the oral fluid increases from the first to the third trimester. In 
pregnant women with dental caries, the determination of CRP, IL-6 and TNF-α in oral fluid is not of diagnostic significance 
for the characteristics of the activity of carious lesions of teeth. The increased content of CRP, proinflammatory mediators 
IL-6 and TNF-α in the oral fluid of pregnant women with CGP reflects the severity of the dental disease, which allows 
obtaining additional assessment criteria for characterizing the disease. 

Keywords: pregnancy, oral fluid, chronic generalized periodontitis, dental caries, C-reactive protein, cytokines

Введение
Высокая распространенность и рост интенсив-

ности кариеса зубов, тяжести воспалительных 
заболеваний пародонта у женщин при беременно-
сти при низкой мотивированности пациенток к ле-
чению, представляет собой большую социальную 
проблему [1, 2, 3]. Белки, синтез которых неспец-
ифически увеличивается в ответ на воспаление 
и повреждение, называются «белками (реактан-
тами) острой фазы воспаления». Во время бере-
менности синтез белков острой фазы воспаления 
повышается, что может изменить диагностиче-
скую значимость определения их концентрации 
в биологических средах при воспалительных сто-
матологических заболевания. Воспаление прояв-
ляется рядом местных и системных клинических, 
биохимических и клеточных изменений, называ-
емых по совокупности «реакцией острой фазы». 
На течение воспалительной реакции оказывают 
влияние многие органы и ткани, главным образом 
с помощью промежуточных метаболитов. Основ-
ным из этих органов выступает печень. С нача-
лом воспалительного процесса любого характера 
и локализации в организме в печени изменяется 
скорость синтеза определенных видов белков, на-

пример С-реактивного белка (СРБ) [4]. СРБ явля-
ется наиболее чувствительным из белков острой 
фазы воспаления, его концентрация быстро повы-
шается при воспалении. СРБ активирует моноци-
ты, систему комплемента и фагоцитоз, вызывая 
раннее неиммунное удаление грам-отрицатель-
ной бактериемии и продуктов распада тканей [5]. 
Последовательное повышение СРБ указывает на 
продолжение патологического процесса или на-
личие осложнений. Активные, затяжные хрониче-
ские инфекционные стоматологические заболе-
вания типа гингивита и пародонтита, могут также 
вызвать повышение СРБ [6]. 

Изменения синтеза СРБ происходят также при 
участии цитокинов, выделяемых преимуществен-
но макрофагами, а также фибробластами, эндоте-
лиальными и эпителиальными клетками. Из более 
чем 20 различных цитокинов интерлейкин 6 (ИЛ-6) 
и фактор некроза опухоли-альфа (ФНО-α) особен-
но важны в запуске реакции острой фазы воспале-
ния [7]. В ответ на выделение провоспалительных 
цитокинов, главным образом ИЛ-6, активируется 
синтез СРБ в печени [5]. Поскольку при беремен-
ности синтез СРБ печенью, провоспалительных 
цитокинов клетками крови и соединительной тка-
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ни, а тем более при стоматологических заболева-
ниях инфекционной бактериальной природы име-
ет особенности, то целью работы явилось опреде-
лить диагностическую значимость белков острой 
фазы воспаления в динамике беременности при 
кариесе зубов и хроническом генерализованном 
пародонтите легкой и средней степени тяжести. 

Цель исследования: определить диагности-
ческую значимость белков острой фазы воспале-
ния в динамике беременности при кариесе зубов 
и хроническом генерализованном пародонтите 
(ХГП) легкой и средней степени тяжести.

Материалы и методы 
В работу включены результаты обследования 

97 беременных женщин (возраст 18-35 лет). В за-
висимости от сопутствующих стоматологических 
заболеваний были сформированы три группы: 1-я 
группа (n=35) беременные, страдающие кариесом 
зубов, 2-я группа (n=31) беременные с ХГП легкой 
и средней степени тяжести и контрольная группа 
(n=31) беременные без стоматологической, аку-
шерской и соматической патологии. Кроме того, 
у 32 здоровых небеременных женщин (возраст 
от 18 до 30 лет) также исследовали смешанную 
слюну. Лабораторные исследования проводили в 
I (8-12 нед.), II (13-27 нед.) и III (28-40 нед.) триме-
стры беременности. В 1-й группе средний возраст 
пациенток составлял 26,9±1,4 лет, во 2-й группе 
соответствовал 29,4±1,2 лет и в контрольной груп-
пе был 27,1±1,3 лет. Возрастных различий у паци-
енток трех групп не наблюдалось. 

При обследовании у беременных пациенток 
оценивали стоматологический статус, в ротовой 
жидкости определяли концентрацию СРБ, ИЛ-6 и 
ФНО-α. 

При включении пациенток в группы руковод-
ствовались следующими критериями: наличие 
беременности; постановка пациентки на учет в 
женскую консультацию в сроки от 8 до 12 нед. (1-й 
триместр); осмотр стоматологом в 1-ом триме-
стре; для включения в 1-ю группу установка диа-
гноза кариеса зубов, во 2-ю группу – ХГП легкой 
и средней степени тяжести; информированное 
добровольное согласие на стоматологический мо-
ниторинг в течение беременности. Критерими ис-
ключения пациенток из клинических групп были: 
декомпенсация соматической патологии; геста-
ционные осложнения во 2-ом и 3-ем триместрах; 
неявка к стоматологу во 2-ом и 3-ем триместрах 
беременности.

Для характеристики стоматологического ста-
туса использовали следующие индексы: индекс 
КПУ (кариес-пломба-удаление), папиллярно-мар-
гинально-альвеолярный индекс (РМА).

У женщин для обследования ротовую жидкость 
собирали натощак, утром с 9 до 11 часов, когда на-
блюдается максимальная интенсивность слюноот-
деления, в течение 5 минут путём сплёвывания в 
стерильную стеклянную пробирку. Предваритель-

ная стимуляция секреции слюны отсутствовала. 
Необходимый объем ротовой жидкости составлял 
20 мл и более. Далее в течение 15 минут содер-
жимое пробирки центрифугировали (8000 об./мин) 
и отделяли супернатант как надосадочную жид-
кость. Переливали супернатант в пластиковые 
пробирки с последующим хранением при темпе-
ратуре − 30°С. С помощью твердофазного имму-
ноферментного метода в ротовой жидкости паци-
енток определяли концентрацию. Концентрацию 
ИЛ-6 и ФНО-α в смешанной слюне измеряли ме-
тодом иммуноферментного анализа с использова-
нием соответствующих тест-систем (Вектор-Бест, 
Россия). Количественную оценку содержания ве-
ществ в жидкости осуществляли на фотометре 
Multilabel Counter 1420 Victor (Финляндия). При 
определении ФНО-α использовали набор реакти-
вов «α-ФНО-ИФА-БЕСТ» (ЗАО «ВЕКТОР-БЕСТ», 
г. Новосибирск), ИЛ-6 – набор реактивов «ИЛ-6-И-
ФА-БЕСТ» (ЗАО «ВЕКТОР-БЕСТ», г. Новосибирск). 

Концентрацию СРБ в смешанной слюне (в %) 
измеряли путем реакции преципитации с исполь-
зованием диагностической сыворотки по методу 
В.С. Крамарь, Е.О. Кравцова (1995). 

В всех группах доля первобеременных была 
45,7%, 54,8% и 45,2%, а повторнобеременных – 
54,3%, 45,2% и 54,8%, соответственно. 

Статистический анализ результатов исследо-
вания проводили с помощью программы Statistica 
10 (StatSoft, США). 

Результаты и обсуждение
У пациенток клинических групп стоматологиче-

ский статус оценивали в динамике гестационного 
периода (табл. 1). У женщин контрольной группы 
стоматологическая патология отсутствовала, о 
чем свидетельствовали низкие значения индекса 
КПУ и нулевые величины пародонтального индек-
са РМА. 

В 1-й группе в 1-ом и 2-ом триместрах бере-
менности индексы КПУ имели близкие величины и 
колебались в диапазоне от 7 до 12, а в 3-ем триме-
стре индекс возрастал на 41% (p<0,05). Величина 
индекса КПУ в 1-ом триместре в основном опре-
делялась числом зубов с кариозными полостями 
(К=5,66±0,4). Во 2-ом триместре после проведен-
ных лечебных мероприятий величина КПУ в боль-
шей степени зависела от числа запломбирован-
ных зубов (П=6,72±0,5). В 3-ем триместре индекс 
КПУ возрастал за счет повышения числа кариоз-
ных зубов. Индекс РМА имел низкие значения, что 
свидетельствовало об отсутствии воспалительной 
патологии пародонта у пациенток 1-й группы. 

Во 2-й группе в течение всего периода наблю-
дения величины КПУ были низкими, что опреде-
лялось отсутствием активного течения кариеса 
зубов. Величина индекса КПУ в большей степени 
зависела от количества удаленных зубов. В тече-
ние всей беременности непломбированные ка-
риозные полости либо отсутствовали, либо были 
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единичными. Планомерный рост индекса РМА с 
высокими значениями в 3-ем триместре отражал 
усиление воспалительных процессов в пародонте 
при беременности. 

Концентрация СРБ у здоровых доноров в рото-
вой жидкости варьировала от 0,72 до 3,15%, сред-
нее значение 1,84±0,11%. Уровень СРБ в смешан-
ной слюне беременных изучаемых групп отражен 
в таблице 2. В контрольной группе имело место 
нормальное содержание СРБ в смешанной слю-
не, мало отличающееся от аналогичного показа-
теля здоровых доноров.

В 1-й группе при кариесе зубов концентрация 
СРБ в смешанной слюне по сравнению со здо-
ровыми донорами и контрольной группой имела 
близкую величину и не изменялась в динамике 
гестационного периода (табл. 2). Следовательно, 
при кариесе зубов СРБ ротовой жидкости не име-
ла диагностической значимости и не отражала те-
чения стоматологического заболевания. 

Во 2-й группе уже в 1-ом триместре по срав-
нению со здоровыми донорами и контрольной 
группой концентрация СРБ была выше на 28,3% 
(p<0,05) и 26,9% (p<0,05) соответственно. В дина-
мике гестационного периода изучаемый показа-
тель последовательно повышался от 1-ого к 3-ему 
триместру на 57,6% (p<0,05). Во 2-ом триместре 
по сравнению со здоровыми донорами и кон-
трольной группой концентрация СРБ была выше 
на 54,3% (p<0,05) и 80,9% (p<0,05), а в 3-ем три-
местре – в 2,0 (p<0,05) и 2,0 раза (p<0,05) соответ-
ственно. Следовательно, во 2-й группе наличие 

ХГП приводило к повышению в смешанной слюне 
уровня СРБ.

У пациенток 2-й группы вне зависимости от 
триместра беременности концентрация СРБ в 
ротовой жидкости при средней степени тяжести 
ХГП была выше по сравнению с легкой степенью 
тяжести заболевания: в 1-ом триместре на 53,4% 
(p<0,05) (3,13±0,37% и 2,04±0,27%), во 2-ом триме-
стре на 44,9% (p<0,05) (3,68±0,42% и 2,54±0,33%), 
в 3-ем триместре на 36,5% (p<0,05) (4,11±0,49% и 
3,01±0,44%). Во 2-й группе в 3-ем триместре бе-
ременности при средней степени тяжести ХГП со-
держание СРБ в смешанной слюне имело самое 
высокое значение (4,11±0,49%). Следовательно, 
уровень СРБ в ротовой жидкости у беременных 
отражал тяжесть и течение ХГП.

Важнейшими медиаторами острой фазы вос-
паления являются ИЛ-6 и ФНО-α. У здоровых до-
норов в ротовой жидкости содержание ФНО-α со-
ставило 33,4±2,6 пг/мл, а ИЛ-6 – 0,89±0,06 пг/мл. 
При попадании в организм чужеродного белка-ан-
тигена (микроорганизм, его токсин) уже в течение 
первых 2-3 часов указанные провоспалительные 
медиаторы достигают максимальной концентра-
ции в крови [8]. У больных контрольной группы и 1 
группы в динамике беременности уровень ФНО-α 
в ротовой жидкости не изменялся, а ИЛ-6 после-
довательно возрастал (табл. 3).

ФНО-α относится к цитокинам Th1–типа, по-
вышение которых в биологических жидкостях для 
беременных женщин является нежелательным. 
Во все периоды беременности уровень ФНО-α 

Таблица 2 / Table 2 
Содержание СРБ в ротовой жидкости (%) (M±m) у пациенток клинических групп

Content of CRP in the oral fluid in patients of clinical groups, (%) (M±m)

Триместр беременности 1 группа (n=35) 2 группа (n=31) Контрольная 
группа (n=31)

1 (8-12 нед.) 1,92±0,24 2,36±0,35* 1,86±0,15
2 (13-27 нед.) 1,99±0,19 2,84±0,42*" 1,57±0,13
3 (28-40 нед.) 1,98±0,21 3,72±0,38*" 1,83±0,14

Примечание: * - �статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми 
донорами, ° - по сравнению с контрольной группой.

Таблица 1 / Table 1
Характеристика стоматологического статуса у беременных женщин 

клинических групп
Characteristics of dental status in pregnant women clinical groups

Триместр 
беременности Показатель 1-я группа (n=35) 2-я группа (n=31) Контрольная 

группа (n=31)
1-й (8-12 нед.)

Индекс РМА
(M±m)

5,4±0,46 35,4±2,56 0
2-й (13-27 нед.) 6,2±0,31 44,2±1,74* 0
3-й (28-40 нед.) 6,5±0,45 58,7±1,65*º 0
1-й (8-12 нед.)

Индекс КПУ
(M±m)

9,17±0,2 1,44±0,12 1,7±0,3
2-й (13-27 нед.) 9,57±0,4 1,58±0,13 1,7±0,3
3-й (28-40 нед.) 12,93±0,7*º 1,71±0,16 1,8±0,2

Примечание: * - �статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми 
донорами, ° - по сравнению с контрольной группой.
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в ротовой жидкости был выше во 2-й группе по 
сравнению с контрольной группой и 1-й группой. 
Особенно выраженным это различие было в 3-ем 
триместре. ФНО-α посредством стимуляции осте-
окластов активирует процессы остеорезорбции. 
Значительное и длительное повышение уровня 
ФНО-α в биологических средах ротовой полости 
вносит дисбаланс между остеорезорбирующей 
функцией остеокластов и остеообразующей функ-
цией остеобластов в сторону гиперактивации пер-
вых [9].

Таким образом, провоспалительный цитокин 
ФНО-α в динамике беременности у пациенток с 
ХГП легкой и средней степени тяжести имел не-
благоприятную динамику к повышению, что носи-
ло патогенный характер ввиду его цитотоксическо-
го действия на плод. 

Физиологическое значение ИЛ-6 заключает-
ся в активации гуморальных иммунных реакций, 
опосредованных В-лимфоцитами. Содержание 
ИЛ-6 в смешанной слюне повышалось в течение 
беременности в контрольной и 1-й группах с оди-
наковой выраженностью, различия отсутствова-
ли. ИЛ-6 является проактиватором дифференци-
ровки B-лимфоцитов, способствует образованию 
плазматических клеток с последующей секрецией 
иммуноглобулинов, реализации функции компле-
мента и секреции хемотоксических факторов [10, 
11]. По сравнению с контрольной группой у паци-
енток 2-й группы в ротовой жидкости ИЛ-6 повы-
шался уже в 1-ом триместре в 3,5 раза (p<0,05), во 
2-ом триместре – в 4 раза (p<0,05) и в 3-ем триме-
стре – в 6 раз (p<0,05). 

Проведение корреляционного анализа связи 
между концентрацией СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α в рото-
вой жидкости у беременных женщин с ХГП легкой 
и средней степени тяжести, с одной стороны, и 
индексом РМА, с другой, выявило тесную прямую 
связь между показателями. Итак, у беременных 
женщин с ХГП легкой и средней степени тяже-
сти повышенное содержание провоспалительных 
медиаторов ФНО-α и ИЛ-6, СРБ в ротовой жид-
кости отражает активность разрушающих паро-
донт воспалительно-деструктивных процессов. В 

контрольной и 1-й группах связь между белками 
острой фазы воспаления, провоспалительны-
ми медиаторами и индексом КПУ, индексом РМА 
была слабой и статистически незначимой (p>0,05). 
Следовательно, определение СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α 
в ротовой жидкости у беременных женщин с кари-
есом зубов является неинформативным. 

Заключение
При беременности от 1-ого к 3-ему триместру в 

ротовой жидкости повышается концентрация ИЛ-
6. 

У беременных женщин с кариесом зубов опре-
деление в ротовой жидкости СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α 
не имеет диагностической значимости для харак-
теристики активности кариозного поражения зу-
бов. 

Повышенное содержание СРБ, провоспали-
тельных медиаторов ИЛ-6 и ФНО-α в ротовой 
жидкости у беременных женщин с ХГП отража-
ет тяжесть стоматологического заболевания, что 
позволяет получить дополнительные оценочные 
критерии для характеристики заболевания.
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Concentration of cytokines TNF-α and IL-6 in the oral fluid in pregnant clinical groups

Триместр 
беременности Показатель 1-я группа (n=35) 2-я группа (n=31) Контрольная группа 

(n=31)
1-й (8-12 нед.)

ФНО-α, пг/мл
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КЛИНИКО-ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ КОЖИ РАБОТНИКОВ 
ГАЗОПЕРЕРАБАТЫВАЮЩЕГО ПРОИЗВОДСТВА 

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования "Астраханский 
государственный медицинский университет" Министерства здравоохранения Российской Федерации, ул. 

Бакинская, д. 121, Астрахань, России, 414000.

АННОТАЦИЯ
Цель. Совершенствование диагностики преморбидных изменений кожи работников газоперерабатывающего про-
изводства. 
Материалы и методы. Обследованы 158 работников Астраханского газоперерабатывающего завода мужского 
пола в возрасте от 28 до 59 лет (в среднем 40,23±0,49 лет), не имевших на момент осмотра манифестных форм 
соматических и неврологических заболеваний и 77 клинически здоровых добровольцев контрольной группы, по-
стоянно проживавших в г. Астрахань в возрасте от 25 до 55 лет (в среднем 38,18±0,99 года). Средний стаж работы 
на предприятии составил 9,02±0,29 лет. До 5 лет (в среднем 3,97±0,19 года) на заводе трудились 34 работника, 
от 6 до 10 лет (7,90±0,24 года) – 61, от 11 до 15 лет (12,70±0,16 года) – 63. Оценку функционального состояния 
кожи методом лазерной допплеровской флоуметрии проводили на лазерном анализаторе капиллярного кровотока 
(ЛАКК-01) (НПП «Лазма», Москва). 
Результаты. В результате проведенного обследования профессиональные заболевания кожи выявлены не были, 
но с высокой частотой регистрировались профессиональные стигмы, чаще всего локализовавшиеся на кистях. Из 
непрофессиональных поражений отмечены у 56 человек (35,44±0,30%) микозы стоп.
Заключение. Нарушения микроциркуляции играют важную инициально-триггерную роль в патогенезе ряда дер-
матозов. Выявление ранних доклинических проявлений воздействия вредных производственных факторов на со-
стояние здоровья работников газоперерабатывающей промышленности с целью прогнозирования риска возник-
новения профессионально обусловленных заболеваний и состояний представляется актуальным направлением 
современной медицины.

Ключевые слова: микроциркуляция кожи, лазерная допплеровская флоуметрия, газоперерабатывающий за-
вод, дерматозы
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CLINICAL AND FUNCTIONAL STATE OF SKIN OF WORKERS OF GAS-PROCESSING PRODUCTION

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education Astrakhan state medical University 
of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Bakinskaya str., 121, Astrakhan, Russia, 414000.

ABSTRACT
Aim. Improving diagnosis of premorbid skin changes of gas production employees.
Material and methods. 158 employees of male Astrakhan gas processing plant aged from 28 up to 59 years (on average 
40,23±0,49 years) which didn't have at the time of survey the demonstrative forms of the somatic and neurologic diseases 
and 77 clinically healthy volunteers of control group who were constantly living to Astrakhan aged from 25 up to 55 years 
are examined (on average 38,18±0,99). Average length of service at the enterprise made 9,02±0,29 years. Assessment of 
a functional condition of a skin by method of laser Doppler flowmetry was carried out on the laser analyzer of a capillary 
blood flow (LAKK-01) (NPP Lazma, Moscow). 
Results. As a result of the examination, occupational skin diseases were not detected, but professional stigma was 
registered with a high frequency, most often localized on the hands. Of nonprofessional lesions, 56 people (35,44± 0,30%) 
of foot mycoses were noted.
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Conclusion. Disturbances of microcirculation play an important initial-trigger role in the pathogenesis of a number of 
dermatoses. Identification of early preclinical manifestations of the impact of harmful production factors on the health 
status of workers in the gas processing industry with a view to predicting the risk of occupationally caused diseases and 
conditions appears to be an actual area of modern medicine

Keywords: microcirculation of a skin, laser Doppler flowmetry, gas processing plant, dermatoses

Введение
Интенсификация и рост темпов производства 

в нефте- и газодобывающих отраслях, оказывая 
положительное влияние на экономическое бла-
гополучие регионов, в то же время представляет 
серьезную угрозу для их экологической безопас-
ности. Не является исключением в этом плане 
и Астраханский регион, на территории которого 
функционирует газоперерабатывающий комплекс, 
основными производственными факторами кото-
рого, способными оказывать повреждающее дей-
ствие, являются содержание в воздухе сероводо-
рода, сернистого ангидрида, оксидов углерода и 
азота, производственный шум, значительная на-
пряженность труда [1].

Профессиональная деятельность работников га-
зоперерабатывающей промышленности сопряжена 
с влиянием интенсивного шума, вибрации, диском-
фортных микроклиматических условий, повышен-
ных концентраций вредных химических веществ, 
что может приводить не только к развитию профес-
сиональных заболеваний, но и оказывать влияние 
на течение уже имеющейся патологии [2, 3]. 

Одним из наиболее подверженных воздей-
ствию негативных производственных факторов 
органом является кожа [4]. Ранее проводимые 
исследования, направленные на изучение влия-
ния некоторых углеводородов нефти на функции 
кожи, отмечали изменение механических свойств, 
перспирации и салопродукции [5]. Эсауловой Т.А. 
(2008) показаны значимые отличия по показателю 
заболеваемости хроническими дерматозами у ра-
ботников Астраханского газоперерабатывающего 
завода (АГПЗ), подверженных влиянию производ-
ственных факторов, по сравнению с сотрудника-
ми, не имеющими подобных рисков [1].

Многочисленными исследованиями было по-
казано, что одним из ключевых патогенетических 
механизмов развития дерматозов являются на-
рушения микроциркуляции [6, 7]. Также ранее 
нами было показано, что у работников газопере-
рабатывающего завода имели место нарушения 
периферического кровообращения в коже [8]. 
Дальнейшие исследования, проводимые в дан-
ном направлении, были направлены на изучение 
индуцированных производственной средой клини-
ческих проявлений выявленных микроциркулятор-
ных нарушений и преморбидных состояний для 
последующей разработки на основе полученных 
данных комплекса лечебно-профилактических 
мероприятий.

Интенсивное развитие лазерных и оптических 
технологий и их внедрение в различные области 

медицины определяет новые тенденции и возмож-
ности в изучении состояния тканевого кровотока 
[9, 10, 11]. 

Рядом исследований было продемонстриро-
вано, что лазерная допплеровская флоуметрия 
(ЛДФ) является доступным, информативным и 
неинвазивным методом оценки адекватности кро-
вотока, дает возможность получения большого ко-
личества измерений, регистрации и обработки в 
реальном масштабе времени [7, 12, 13, 14].

Таким образом, изучение индуцированных про-
изводственной средой изменений в функциональ-
ном состоянии кожи, предрасполагающих к реа-
лизации патогенетических механизмов и клини-
ческой манифестации болезней, с последующей 
разработкой способов снижения дерматологиче-
ской заболеваемости и профилактики профессио-
нальных дерматозов представляется актуальным 
направлением современной медицины.

Цель исследования: совершенствование ди-
агностики преморбидных изменений кожи работ-
ников газоперерабатывающего производства для 
своевременной их коррекции и профилактики про-
фессиональных дерматозов.

Материалы и методы
В исследование были включены 158 работни-

ков АГПЗ мужского пола в возрасте от 28 до 59 лет 
(в среднем 40,23±0,49 года). Контрольную группу 
составили 77 клинически здоровых добровольцев 
в возрасте от 25 до 55 лет (в среднем 38,18±0,99 
года). Достоверных различий выборок по антро-
пометрическим данным и возрасту не было. Стаж 
работы на АГПЗ колебался от 1 до 15 лет, соста-
вив в среднем 9,02±0,29 года. До 5 лет (в среднем 
3,97±0,19 года) на заводе трудились 34 работника, 
от 6 до 10 лет (7,90±0,24 года) – 61, от 11 до 15 лет 
(12,70±0,16 года) – 63.

В зависимости от технологического этапа пе-
реработки пластового газа (сепарация, очистка, 
осушение, фракционирование газа, утилизация и 
переработка отходов и иные производственные 
операции) работники АГПЗ имели контакт с раз-
личными негативными факторами, среди которых 
пластовый газ, кислые газы, метанол, аммиак, 
сера, углеводороды (бензин, мазут, дизельное то-
пливо и другие), смесь углеводородов, диэтилен-
гликоль, азот, азота оксиды, амины, сероводород и 
сероводородсодержащие газы производственный 
шум, низкая и высокая атмосферная температура, 
тепловое излучение от нагретых поверхностей, 
вибрация технологическая и др.

Для оценки функционального состояния кожи 
применен метод лазерной допплеровской флоу-
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метрии (ЛДФ). Использован лазерный анализатор 
капиллярного кровотока (ЛАКК-01) (НПП «Лазма», 
Москва).

Запись показателей проводилась в период про-
филактических медицинских осмотров в мае при 
средней температуре воздуха 20-24°С с 9 до 12 
часов утра после предварительной адаптации в 
положении лежа на спине. 

Измерения показателей ЛДФ у здоровых до-
бровольцев осуществлялись на коже центральной 
части тыльной поверхности обеих кистей, на гра-
нице верхней и средней трети внутренней поверх-
ности предплечий, внутренней поверхности верх-
ней трети бедер, по средней линии лобной части 
лица, в области живота (на 5 см выше пупка). 

Обработка и анализ результатов допплеро-
граммы проводили с использованием программы 
LDF-DOS (НПП «Лазма», Москва). Вычислялись 
среднеарифметическое значение величины пер-
фузии (М), среднеквадратическое значение вели-
чины перфузии (СКО), максимальные амплитуды 
низкочастотных (ALF), высокочастотных (AHF) и 
кардиоколебаний (ACF), а также соответствую-
щие им частоты (FLF, FHF, FCF). Рассчитывался 
индекс эффективности микроциркуляции (ИЭМ) 
по формуле ALF/(AHF+ACF). Для исключения вли-
яния анатомических особенностей исследуемых 
участков кожи на показатели ЛДФ проводилось 
нормирование амплитуд различных частотных 
ритмов по величине перфузии (AFx100/М). 

Статистическую обработку проводили с ис-
пользованием критерия достоверности различий 
Стьюдента.

Результаты и обсуждение
При обследовании 158 работников АГПЗ про-

фессиональные заболевания кожи выявлены не 
были, но с высокой частотой регистрировались 
профессиональные стигмы, чаще всего локализо-
вавшиеся на кистях. Так, изменения кожи кистей 
наблюдались у 117 человек (74,05±0,28%): сухость 
– у 70 работников (44,30±0,31%), гипергидроз – у 
33 (20,89±0,26%), гиперкератоз – у 14 (8,86%). На 
коже предплечий изменения ограничивались сухо-
стью, встречавшейся в два раза реже (p<0,001), 
чем на кистях – у 35 (22,15±0,26%) обследован-
ных. В области кожного покрова стоп гипергидроз 
выявлялся несколько чаще (p<0,001), чем на ки-
стях – в 47 (29,75±0,29%) случаях, в то время как 
гиперкератоз регистрировался лишь у 5 пациентов 
(3,16±0,11%). У 21 (13,29±0,21%) работника АГПЗ 
обращали на себя внимание телеангиэктазии, а у 
12 (7,59±0,17%) – гемангиомы.

Из непрофессиональных поражений отмечены 
у 56 человек (35,44±0,30%) микозы стоп (сквамоз-
ная форма), у 12 (7,59±0,17%) – онихомикоз стоп, 
у 23 (14,56±0,22%) – меланоцитарные невусы, у 4 
(2,53±0,10%) – волосяной лишай.

Следует отметить, что сухость, гипергидроз и 
гиперкератоз кожи кистей у работников до 40 лет 

встречались чаще (p<0,001), чем у более старших 
лиц. Частота регистрации гипергидроза в группе 
лиц со стажем более 10 лет превышала(p<0,01) 
аналогичный показатель в группе лиц со стажем 
работы до 5 лет, в то время как сухость и гиперке-
ратоз кожи кистей чаще регистрировались в пер-
вые 5 лет стажа.

Различия в частоте выявления профессио-
нальных стигм и непрофессиональных заболева-
ний кожи других участков в разных возрастных и 
производственных группах не были существенны-
ми (p>0,05).

При анализе заболеваемости на АГПЗ в нача-
ле 90-х годов Г.И.Мирошникова (1996) диагности-
ровала микозы стоп у 11,9% рабочих, пиодермии – 
у 17,8%, доброкачественные новообразования – у 
13,2%, хронические дерматозы – у 1,9%, аллерги-
ческие дерматозы – у 3,4%, профстигмы – у 19,5%, 
сухость кожи – у 1,5% [4]. При сопоставлении этих 
данных с полученными в результате настоящего 
исследования очевиден вывод о росте заболева-
емости микозами стоп, увеличении числа случаев 
профессиональных стигм, особенно сухости кожи, 
гиперкератоза. Однако нами не были выявлены 
доброкачественные новообразования, аллерго-
дерматозы, пиодермии, что свидетельствует об 
эффективности разработанных и внедренных на 
заводе профилактических мероприятий.

Таким образом, профилактика неблагоприят-
ных последствий воздействия условий труда на 
работающих является основным направлением в 
сохранении их здоровья и трудоспособности [15].

Заключение
Нарушения микроциркуляции играют важную 

инициально-триггерную роль в патогенезе ряда 
дерматозов. Ранняя доклиническая диагности-
ка преморбидных изменений и функциональных 
нарушений у работников газоперерабатывающей 
промышленности, находящихся в условиях воз-
действия вредных производственных факторов, 
с целью прогнозирования риска возникновения 
профессионально обусловленных заболеваний 
и состояний, а также разработки комплекса ле-
чебно-профилактических мероприятий представ-
ляется актуальным направлением современной 
медицины, требующим проведения дальнейших 
исследований в данном направлении. 
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А. Ю. БАРАННИКОВ, В. Д. САХНО
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АННОТАЦИЯ
Цель. Провести анализ источников литературы, посвященных хирургическому лечению заболеваний органов пе-
риампулярной области с отражением наиболее актуальных и нерешенных проблем. 
Заключение. На современном этапе развития медицины удалось достичь снижения летальности после панкреа-
тодуоденальной резекции менее 5%, но частота осложнений достигает 30-70% и не имеет тенденции к снижению. 
Наиболее грозными осложнениями являются несостоятельность панкреатодигестивного соустья и панкреонекроз 
культи поджелудочной железы, главным прогностическим фактором риска развития которых является «мягкая» 
паренхима органа. «Мягкость» паренхимы, как правило, оценивается интраоперационно при визуальном осмотре 
и пальпации. В настоящее время в литературе не описаны исследования по объективному и предоперационному 
определению данного критерия. С целью профилактики осложнений предложено огромное множество различных 
технических решений обработки дистальной культи поджелудочной железы, однако ни один из них не может счи-
таться унифицированным.
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ABSTRACT
Aim. To analyze the literary sources on the surgical treatment of diseases of the periampullary organs and highlight the contemporary and unresolved 
problems.
Conclusion. At the current stage of medical development, it was possible to reduce mortality after pancreaticoduodenal resection of less than 
5%, but the incidence of complications reaches 30-70% and does not tend to decrease. The most formidable complications are the failure of 
pancreaticodigestive anastomosis and pancreatic necrosis of the stump of the pancreas, the main prognostic risk factor for which is the "soft" 
parenchyma of the organ. The "softness" of the parenchyma, as a rule, is evaluated intraoperatively by visual examination and palpation. At present, 
the literature does not report research on the objective and pre-operative evaluation of this criterion. In order to prevent complications, a huge variety 
of technical solutions for the treatment of the distal stump of the pancreas have been proposed, but none of them can be considered unified.

Keywords: pancreatic cancer, pancreaticoduodenal resection, pancreaticodigestive anastomosis

Эпидемиология заболеваний органов 
билиопанкреатодуоденальной зоны

Панкреатодуоденальная резекция (ПДР) оста-
ется основным радикальным оперативным вме-
шательством, показанным пациентам с злокаче-
ственными заболеваниями органов билиопанкре-
атодуоденальной зоны (БПДЗ): проксимальных 

отделов поджелудочной железы (ПЖ), терми-
нального отдела общего желчного протока (ОЖП), 
большого дуоденального соска (БДС), двенадца-
типерстной кишки (ДПК) [1-10]. Кроме того, ПДР 
нередко выполняется пациентам с хроническим 
панкреатитом (ХП), осложненным желчной гипер-
тензией, дуоденальным стенозом, портальной ги-
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пертензией либо при невозможности окончатель-
ного исключения опухолевого процесса в головке 
ПЖ [1, 11, 12, 13].

На долю опухолей органов БПДЗ приходится 
примерно 15% от общего числа злокачественных 
новообразований (ЗНО) органов пищеварения. 
Пациенты с раком ПЖ в этой группе занимают 
наибольший удельный вес (60-65%). Рак БДС 
встречается в 12-18% случаев. 8-10% приходится 
на долю рака дистального отдела ОЖП. Злокаче-
ственное поражение ДПК составляет около 5% на-
блюдений [4].

Согласно мировой онкологической статистике 
заболеваемость раком ПЖ в развитых странах 
мира среди мужчин с 2008 по 2012 гг. возросла с 
8,2 до 8,6 на 100000 населения. Среди женщин 
этот показатель также имеет тенденцию к увели-
чению и составил в 2008 году 5,4, а в 2012 году – 
5,9 на 100000 населения. В свою очередь, отмечен 
рост показателей смертности от рака ПЖ в разви-
тых странах мира как среди мужчин с 7,9 в 2008 
году до 8,3 на 100000 населения в 2012 году, так 
и среди женщин с 5,1 до 5,5 на 100 тысяч населе-
ния соответственно [14, 15]. Как видно из данных 
показателей, соотношение смертности к заболе-
ваемости практически равно единице и остается 
стабильным. Такого соотношения не наблюдается 
при других ЗНО [4, 16, 17]. Люди трудоспособного 
возраста составляют около 80% больных [18, 19].

В США в 2011 году, по данным Американско-
го ракового общества, прогнозировалось около 
44030 новых случаев заболевания раком ПЖ. А в 
2017 году, по данным того же Американского рако-
вого общества, таких случаев ожидается уже око-
ло 53670 [20, 21].

В нашей стране в 2015 году зарегистрирова-
но 17715 новых случаев заболевания раком ПЖ. 
Средний возраст заболевших составил 65 лет у 
мужчин и 70 лет у женщин. В структуре онкологи-
ческой заболеваемости доля рака ПЖ составила 
3,0%, что соответствует 11-му ранговому месту. 
Для сравнения в 2005 году таковых больных было 
выявлено 13289. Прирост составил 12,25% за 10 
лет. Стандартизованные показатели заболева-
емости среди мужчин возросли с 8,13 на 100000 
населения в 2005 году до 9,14 в 2015 году, а среди 
женщин с 4,35 до 5,16 на 100000 населения соот-
ветственно [22, 23]. В структуре злокачественных 
заболеваний органов пищеварения рак ПЖ в Рос-
сии занимает 4-е место, уступая лишь опухолям 
желудка, толстой и прямой кишки [4, 14]. В струк-
туре смертности от ЗНО в Российской Федерации 
в 2015 году доля рака ПЖ составила 5,9%, что ста-
вит его на 5-е ранговое место. Число смертей от 
рака ПЖ за данный год зарегистрировано 17472, 
что практически явилось зеркальным отражением 
заболеваемости (17715). Стандартизованные по-
казатели смертности от рака ПЖ неутешительно 
практически равны показателям заболеваемости 
и составили среди мужчин 9,15 на 100 тысяч на-

селения (в среднем возрасте 65 лет) и 4,83 на 100 
тысяч населения среди женщин (в среднем воз-
расте 71 года) [23].

В связи с высоким показателем соотношения 
смертность-заболеваемость при опухолях ПЖ 
в исследованиях, посвященных эпидемиологии 
данных заболеваний, часто используют именно 
данные о смертности ввиду их более точного ото-
бражения данных о заболеваемости [4].

Неутешительным является и тот факт, что на 
момент обращения пациента резектабельность 
при раке ПЖ составляет всего лишь 10-25%. В 
20-30% наблюдается местно-распространенный 
процесс, достигающий, по данным некоторых ав-
торов, 70%. В 60-65% выявляется диссеминиро-
ванная опухоль [2, 7, 24, 25]. Пятилетняя выжива-
емость после хирургического лечения рака голов-
ки ПЖ составляет, по сводной статистике разных 
авторов от 1,7 до 25% [2, 4, 24, 26-31].

На долю рака БДС в структуре онкологической 
заболеваемости приходится около 1% случаев. За-
болеваемость составляет 0,5-0,6 на 100 тысяч насе-
ления. Средний возраст оперированных больных – 
от 50 до 67 лет [4, 32-36]. В общей структуре забо-
леваемости ЗНО на рак внепеченочных желчных 
протоков приходится не более 1% случаев. Удель-
ный вес рака дистального отдела ОЖП среди всех 
больных в данной группе, по данным РОНЦ имени 
Н.Н. Блохина, составляет 44%. Достаточно редким 
заболеванием является рак ДПК, составляющий 
0,3-1% среди всех ЗНО органов пищеварения. За-
болеваемость данной патологией крайне низкая [4].

Пятилетняя выживаемость после хирургиче-
ского лечения рака БДС колеблется, по сводной 
статистике разных авторов, от 24 до 84%, при раке 
дистального отдела ОЖП варьирует от 0 до 44%, 
а при раке ДПК составляет 22-78% [4, 26, 27, 28, 
32, 37-47].

Также следует отметить, что заболеваемость 
ХП в мире, в свою очередь, за последние 30 лет 
увеличилась более чем в 2 раза и находится в 
пределах 1,6-23 случая на 100 тысяч населения в 
год. Число больных ХП в Европе составляет 25,0-
26,4, а в России 27,4-50 на 100 тысяч населения 
[11, 48, 49, 50].

Таким образом, с увеличением числа пациен-
тов с заболеваниями периампулярной зоны не-
минуемо растет количество оперативных вмеша-
тельств, в частности ПДР, выполняемых данной 
категории больных.

ПДР остается одной из наиболее сложных опе-
раций в хирургии органов желудочно-кишечного 
тракта, требующей высокого уровня подготовки 
хирурга. Для наилучшего понимания всей слож-
ности данной операции необходимо обратиться к 
некоторым этапам истории ее развития.

История панкреатодуоденальной резекции
История ПДР насчитывает более 100 лет. Пер-

вые экспериментальные работы, касающиеся хи-
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рургии ПЖ, осуществленные на животных во вто-
рой половине XIX века (Bernard C., 1858; Senn N., 
1886), указали на невозможность хирургического 
вмешательства на этом органе. Однако в 1898 году 
американский хирург William Halsted из госпиталя 
John Hopkins выполнил первую успешную локаль-
ную резекцию при ампулярном раке. Он резециро-
вал часть ДПК и часть головки ПЖ, вовлеченные 
в опухолевый процесс, произвел холецистэкто-
мию и реимплантировал ОЖП [2, 3, 4, 51, 52]. В 
тот же год итальянский хирург Allessandro Codivilla 
выполнил первую ПДР при раке головки ПЖ, по-
ложив тем самым начало эпохи радикальной хи-
рургии опухолей органов БПДЗ. Он резецировал 
привратник, ДПК и головку ПЖ. На реконструктив-
ном этапе дистальную культю ДПК ушил наглухо, 
выполнил холецистоеюностомию и сформировал 
гастроэнтероанастомоз (ГЭА) по Ру. Достоверно 
неизвестно, как он поступил с культей ПЖ: либо 
не формировал анастомоз, либо ушил наглухо. 
Однако пациент умер на 24 день от прогрессирую-
щей кахексии на фоне стеатореи [1, 2, 3, 4, 52-55]. 

Данный опыт итальянского хирурга запустил 
выполнение ряда экспериментальных работ в 
этом направлении. Так, в 1907 году A. Desjardins 
выполнил радикальную резекцию ДПК и головки 
ПЖ в два этапа у человеческих трупов, на рекон-
струкции предложив формировать панкреатоэнте-
роанастомоз (ПЭА) в двух вариантах: с вшивани-
ем протока ПЖ в стенку кишки либо инвагинируя 
весь срез культи ПЖ в просвет кишки. В 1908 году 
L. Sauve выполнил одномоментную ПДР в экспе-
рименте, на реконструктивном этапе предлагая 
различные варианты обработки культи ПЖ, вклю-
чая формирование наружной панкреатикостомы 
[2, 3, 55, 56].

Первую успешную ПДР в два этапа при раке 
БДС осуществил в 1909 году Walter Kausch. Пер-
воначально по поводу механической желтухи вы-
полнена холецистоеюностомия. Через 6 недель 
вторым этапом выполнена резекция привратника, 
ДПК и головки ПЖ, сформирован ГЭА, культя ПЖ 
анастомозирована с дистальным отделом ДПК. 
Пациент умер через 9 месяцев [2, 3, 4, 52, 55, 56]. 

Несколько позже подобную операцию выпол-
нили в 1914 году в один этап Hirschel в Мюнхене, 
затем в 1922 году в два этапа – Tenani в Италии 
[2, 55, 56]. 

Однако, несмотря на некоторые успехи, ПДР до 
30-х годов XX века все же носила спорадический 
характер, была редкой и зачастую безуспешной 
попыткой радикального лечения пациентов с опу-
холями периампулярной зоны [2, 3, 4].

Прогресс в хирургии ПЖ тесно связан с тремя 
крупнейшими открытиями начала XX века: груп-
повой принадлежности крови (1900), инсулина 
(1922) и витамина К (1929). Все они отмечены Но-
белевскими премиями. Именно массовое созда-
ние и распространение «банков» крови, широкое 
внедрение в медицинскую практику инсулина и 

витамина К позволили снизить риск оперативных 
вмешательств на ПЖ [2, 52]. 

Переломным моментом в истории ПДР стал 
1935 год. Он связан с именем американского хи-
рурга A.O. Whipple. A.O. Whipple со своими уче-
никами опубликовал опыт трех ПДР при опухоли 
ампулы БДС, выполненных в два этапа. Первым 
этапом осуществлена холецистогастростомия и 
ГЭА. На втором этапе был резецирован панкре-
атодуоденальный комплекс с ушиванием культи 
ПЖ наглухо. Данный успешный опыт вызвал ши-
рокий резонанс среди хирургов и запустил мас-
совое внедрение и систематическое применение 
ПДР при раке органов БПДЗ. А уже в 1940 году 
A.O. Whipple выполнил впервые в мире одномо-
ментное полное удаление головки ПЖ и ДПК. Не-
сколькими годами позднее на реконструктивном 
этапе он отказался ушивать культю ПЖ наглухо и 
стал анастомозировать ее с тощей кишкой, вместо 
холецистогастростомии стал выполнять холедохо-
энтероанастомоз. В общей сложности за свою ка-
рьеру автор произвел 37 ПДР с послеоперацион-
ной летальностью 30-35%. Несмотря на высокие 
показатели летальности A.O. Whipple был абсо-
лютно убежден в необходимости ПДР. Впослед-
ствии эту операцию назовут его именем [1, 2, 3, 4, 
52, 53, 55, 56, 57].

В дальнейшем свои результаты опубликовали 
и другие авторы. Так C.G. Child в 1948 году пред-
ставил опыт выполнения 22 последовательных 
ПДР с послеоперационной летальностью 27%. 
В этом же году R.B. Cattell сообщил о 52 ПДР с 
летальностью 17%. Годом позднее A. Brunschwig 
заявил о 26% послеоперационной летальности на 
25 ПДР [2, 3, 58, 59].

Первую ПДР в России выполнил в 1929 году 
Н.Н. Соколов, попытавшись повторить двухэтап-
ную операцию Kausch. Однако больная умерла на 
16-е сутки после операции вследствие перитонита 
на фоне панкреонекроза и несостоятельности ана-
стомоза культи ПЖ с дистальным отделом ДПК. 
Первую успешную ПДР в России при раке голов-
ки ПЖ осуществил в 1941 году в Ленинграде В.Н. 
Шамов. Через 7 лет в 1948 году его успех повто-
рил Н.Н. Самарин, сформировав на реконструк-
тивном этапе наружный панкреатический свищ, 
который спустя время анастомозировал с тонкой 
кишкой. В 1951 году Н.И. Махов впервые в России 
выполнил одномоментную ПДР при раке желудка 
с распространением на ПЖ. И все-таки приоритет 
в хирургии ПЖ в то время принадлежал американ-
ской школе хирургов. Так в 1963 году В.Д. Келеман 
и Г.П. Ковтунович в своей монографии «Хирургия 
рака головки поджелудочной железы и фатерова 
сосочка», обобщив 30-летний опыт ПДР в отече-
ственной хирургии, сообщили о всего лишь 92 ПДР, 
выполненных 28 хирургами с общей послеопера-
ционной летальностью 39,1% [2, 3, 4, 60].

В связи с крайне неудовлетворительными не-
посредственными результатами ПДР, связанными 



146

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)

прежде всего с осложнениями со стороны культи 
ПЖ, в 40-е годы XX века стали предлагаться раз-
личные способы включения культи ПЖ в пищева-
рительный тракт. Так V. Hunt в 1941 году впервые 
в клинической практике сформировал панкреатое-
юноанастомоз «конец в конец». C.G. Child показал 
возможность «инвагинационного» анастомоза. В 
1942 году M. Zininger для повышения надежности 
анастомоза предложил дренировать панкреатиче-
ский проток виталиевой трубкой. В 1948 году R.B. 
Cattell продемонстрировал двухрядный ПЭА «ко-
нец в бок» с прецизионным сшиванием протока ПЖ 
и слизистой тонкой кишки. J.M. Waugh и O.T. Clagett 
впервые в клинике в 1946 году осуществили идею 
панкреатогастростомии [2, 3, 4, 55, 58, 59, 61].

С другой стороны, с целью снижения риска опе-
рации ряд хирургов стали отказываться от форми-
рования панкреатодигестивного анастомоза (ПДА) 
и выполнять полное удаление ПЖ с профилакти-
ческой целью. В клинической практике впервые 
произвел данную операцию в 1942 году D. Priest-
ley. Однако в последующем от выполнения тоталь-
ной панреатэктомии большинство хирургов отка-
зались, не увидев значительно лучших результа-
тов выживаемости пациентов и столкнувшись с 
развитием тяжелой экзокринной недостаточности 
ПЖ и «агрессивного» сахарного диабета, считая 
оправданным ее применение только в случае мно-
жественного поражения ПЖ опухолевым процес-
сом [1, 2, 3, 4, 7, 62].

В поисках технических решений профилак-
тики послеоперационных осложнений при ПДР 
преимущественно в 40-50-х годах XX века также 
было предложено огромное количество вариан-
тов реконструктивного этапа операции, посвящен-
ных восстановлению пищеварительного тракта. 
Так, в своем классическом атласе хирургических 
вмешательств В.И. Кочиашвили еще в 1971 году 
приводит более 100 различных модификаций. К 
настоящему времени их количество значительно 
больше. Такого многообразия способов восста-
новления ЖКТ неописано ни для каких-либо дру-
гих локализаций опухоли [2, 3, 4].

С целью профилактики постгастрорезекци-
онных расстройств, в качестве более щадящего 
варианта операции, в 1944 году Kenneth Watson 
впервые выполнил ПДР с сохранением приврат-
ника. Однако популяризация пилоросохраняющей 
ПДР (ПСПДР) связана с именами L.W. Traverso и 
W.P. Longmire, которые в 1978 году, возродив идею 
K. Watson, приступили к систематическому ее вы-
полнению [1, 2, 3, 4, 62, 63].

В разные годы огромный вклад в изучение 
данной проблемы также внесли В.В. Виноградов, 
Н.С. Макоха, А.Б. Итин, A. Warshaw, J. Braasch, K. 
Warren, А.А. Шалимов, J. Fortner, J. Cameron, В.А. 
Кубышкин, В.А. Вишневский, М.В. Данилов, В.И. 
Оноприев, Ю.И. Патютко, Н.Н. Артемьева, С.А. Ка-
сумьян, H. Beger, R. Williamson, M. Trede и многие 
другие [1, 2, 3, 4, 24, 64]. 

Однако, несмотря на многочисленные старания 
хирургов по всему миру, достичь удовлетворитель-
ных результатов ПДР на протяжении 40 лет все же 
не удавалось. Послеоперационная смертность на-
ходилась в пределах 20-40%, а 5-летняя выживае-
мость после хирургического лечения рака головки 
ПЖ составляла менее 5%. На этом фоне многими 
специалистами ставился вопрос о целесообразно-
сти выполнения ПДР. Лишь только в 1980-х годах с 
появлением высокоспециализированных центров 
(high-volume centers), занимающихся хирургией 
ПЖ и накопивших весомый опыт, удалось достичь 
летальности менее 5% [2, 3, 4, 62, 64].

Прекрасным отображением тяжелой истории 
развития ПДР и демонстрацией достигнутых ре-
зультатов высокоспециализированного центра слу-
жит статья J.M. Winter, J.L. Cameron и соавт. 2006 
года «1423 панкреатодуоденальных резекций при 
раке поджелудочной железы: опыт одного учреж-
дения» (англ. «1423 Рancreaticoduodenectomies or 
pancreatic cancer: A single-institution experience»), 
в которой обобщен опыт 1423 последовательных 
ПДР, выполненных в Johns Hopkins Hospital прак-
тически за 40 лет с 1970 по 2006 год. За данный 
период количество случаев заболевания увеличи-
лось в среднем с 2 до 120 в год, а послеопераци-
онная смертность снизилась с 30% до 1% [65].

Таким образом, история ПДР – история длиною 
больше века, включающая моменты великих по-
бед и разочарований, потребовавшая консолида-
ции усилий многих хирургов мира.

Послеоперационные осложнения у больных, 
перенесших панкреатодуоденальную 

резекцию, и факторы риска их развития
Несмотря на несомненное в последние годы 

снижение летальности после ПДР в большин-
стве хирургических центров мира менее 5%, что 
связано с улучшением периоперационного веде-
ния больных и оттачиванием техники выполнения 
самой операции, частота послеоперационных ос-
ложнений остается высокой и достигает, по дан-
ным разных авторов, 30-70%. Часто встречаются 
несостоятельность ПДА, билиодигестивного ана-
стомоза (БДА), острый деструктивный панкреатит, 
внутрибрюшные и желудочно-кишечные кровоте-
чения, гастростаз, внутрибрюшные неинфициро-
ванные жидкостные скопления и абсцессы, нагно-
ение послеоперационной раны и др. [2, 3, 4, 7, 9, 
13, 25, 65-70]. Наиболее грозные осложнения, как 
правило, обусловливающие летальность – несо-
стоятельность ПДА, поистине «ахиллесова пята» 
всей операции [71], частота которого достигает в 
специализированных отделениях 4-30% [2, 4, 9, 
66, 67, 68, 71, 72, 73], и панкреонекроз культи ПЖ, 
встречающийся в 0,5-9% случаев [3, 7, 9, 66, 67, 
74].

Недостаточность ПДА не является непосред-
ственной причиной смерти больных после ПДР, 
но способна запустить цепь патологических со-
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бытий, приводящих к летальному исходу. В исхо-
де несостоятельности ПДА в сочетании с панкре-
онекрозом культи ПЖ вследствие агрессивного 
действия панкреатического сока формируются 
внутрибрюшные абсцессы, развиваются распро-
страненный перитонит и аррозии магистральных 
перипанкреатических сосудов, влекущие за собой 
профузные кровотечения. Именно эти патологиче-
ские состояния и становятся одной из основных 
причин госпитальной летальности после ПДР [2, 
9, 73, 75, 76]. 

В.И. Егоров (2014) в своем критическом обзоре 
литературы на основе сводной статистики разных 
авторов указывает на возникновение аррозивных 
кровотечений из магистральных перипанкреати-
ческих сосудов на фоне несостоятельности ПДА 
в 1,5-15% случаев, распространенного перитони-
та – в 1-2%, летальность при которых достигает 
14-64% [75].

Одной из наиболее важных работ в изучении 
проблемы несостоятельности ПДА стала работа 
2005 года Международной группы исследователей 
по изучению панкреатической фистулы. Рабочая 
группа включала 37 хирургов-панкреатологов из 
хорошо известных ведущих высокоспециализи-
рованных центров, расположенных в 15 странах 
мира. Недостаточность ПДА вошла в понятие 
«послеоперационная панкреатическая фистула» 
(англ. «Postoperative Pancreatic Fistula»). Предло-
жено диагностировать панкреатическую фистулу 
на основании определения амилазной активности 
любого объема отделяемой жидкости по дрена-
жам брюшной полости, превышающей нормаль-
ный уровень амилазы плазмы крови в 3 и более 
раз, на или после 3-их послеоперационных суток. 
По степени тяжести выделено три класса фисту-
лы: A, B, C. Класс А – это бессимптомная, «тран-
зиторная» фистула: характеризуется только лабо-
раторными данными, указывающими на повышен-
ную амилазную активность дренажной жидкости. 
Общее состояние пациента удовлетворительное, 
без клинических проявлений. Дополнительных ме-
тодов лечения не требует и не удлиняет послеопе-
рационный период. Класс В характеризуется кли-
ническими проявлениями. Возникают боли в жи-
воте, может наблюдаться гипертермия. При лабо-
раторном контроле отмечается лейкоцитоз. Часто 
требует длительной антибактериальной терапии, 
замещающего парентерального питания, исполь-
зования синтетических аналогов соматостатина. 
При выявлении ограниченных жидкостных ско-
плений брюшной полости выполняется их дрени-
рование под контролем ультразвукового исследо-
вания. Данный класс фистулы может потребовать 
длительного стояния (более 3 недель) дренажа 
брюшной полости, с которым пациент может быть 
выписан под амбулаторное наблюдение. Класс С 
– наиболее тяжелая послеоперационная панкре-
атическая фистула (ППФ). Состояние пациентов 
тяжелое, обусловлено присоединением сепсиса и 

полиорганной недостаточности, требует проведе-
ния интенсивной терапии в условиях реанимации, 
неоднократных миниинвазивных вмешательств 
для дренирования жидкостных скоплений. Может 
возникнуть необходимость релапаротомии с раз-
личными техническими решениями (разобщение 
ПДА, конверсия ПЭА в панкреатогастроанастомоз 
(ПГА), «завершающая» панкреатэктомия). При 
ППФ класса С высока вероятность летального ис-
хода [72]. 

Клинически значимые ППФ классов В и С, вли-
яющие на госпитальную летальность и требующие 
продолжительного пребывания пациента в стаци-
онаре и увеличения стоимости лечения, составля-
ют более половины всех ППФ [9, 75, 76]. 

Проблема несостоятельности ПДА в настоя-
щее время является одной из ведущих в хирурги-
ческой панкреатологии. Многие исследования по 
всему миру посвящены изучению факторов риска 
и прогнозирования ППФ. В основном выделяют 
факторы, связанные с пациентом (возраст, пол, 
индекс массы тела (ИМТ), длительность желтухи, 
наличие сопутствующей патологии и др.), факто-
ры, ассоциированные с заболеванием и ПЖ (ди-
агноз, состояние паренхимы ПЖ, диаметр глав-
ного панкреатического протока (ГПП)) и факторы 
риска, обусловленные операцией (кровопотеря, 
продолжительность операции, техника обработки 
культи ПЖ) [69, 77-80].

Так, интересным представляется крупное мно-
гоцентровое исследование, проведенное в Англии 
в 2015 году и объединившее результаты работы 
8 клиник. ПДР выполнена 630 пациентам. В 141 
случае диагностирована ППФ. После проведенно-
го анализа было установлено, что такие параме-
тры, как ИМТ, толщина периренальной жировой 
клетчатки, диаметр ГПП по данным компьютер-
ной томографии и интраоперационно, уровень 
билирубина, техника ПЭА, структура паренхимы 
ПЖ значительно влияют на вероятность развития 
ППФ [81].

N. Pecorelli et al. в 2011 году проанализирова-
ли результаты лечения 610 пациентов после ПДР, 
за период с 2001 по 2009 год. Несостоятельность 
ПДА в общей группе составила 27,5%. При много-
факторном анализе установлено, что факторами 
риска развития ППФ являются невысокий опыт 
хирурга, «мягкая» паренхима культи ПЖ, нерас-
ширенный ГПП и длительное время операции [82].

В своей работе 2004 года C.M. Schmidt et al., 
анализируя 20-летний опыт ПДР у 516 пациентов, 
указали на частое развитие несостоятельности 
ПДА при операциях по поводу новообразований 
ДПК и БДС [83].

Интересной представляется и работа C.R. 
Shubert et al. (2015). Проанализировано 5537 слу-
чаев ПДР. При раке ПЖ (n=3173) и ХП (n=485) ча-
стота осложнений была сопоставима, и эти паци-
енты были объединены в группу с низким риском 
развития осложнений. В свою очередь, у пациен-



148

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)

тов с нейроэндокринными опухолями (n=140), опу-
холями ДПК (n=558), раком БДС и терминального 
отдела ОЖП (n=1181) частота развития осложне-
ний была также сопоставима, но значительно пре-
вышала таковую при раке ПЖ и ХП, что позволило 
авторам отнести их к группе высокого риска [84].

В 2014 году Французская хирургическая ассо-
циация под руководством P. Addeo опубликовала 
результаты многоцентрового ретроспективного 
исследования, обобщающего данные 1325 па-
циентов, перенесших ПДР по поводу протоковой 
аденокарциномы в 37 клиниках. К независимым 
факторам риска ППФ были отнесены «мягкая» па-
ренхима ПЖ, отсутствие предоперационного са-
харного диабета, формирование ПЭА и центры с 
малым количеством выполнения ПДР [85]. 

J.W. Denbo et al. в 2012 году при проведении 
систематического метаанализа, в который вошли 
14 исследований, обобщившие данные 2706 слу-
чаев ПДР, пришли к выводу, что главным прогно-
стическим фактором риска развития ППФ класса 
С является «мягкая» паренхима ПЖ [86].

Также о значительной роли «мягкой» паренхи-
мы ПЖ, как факторе риска развития ППФ, в сво-
их исследования у меньшего количества пациен-
тов, указывали в 2005 году Y.M. Yang et al. (n=62), 
в 2010 году A.S. Frymerman et al. (n=483), в 2014 
году L. De Carlis et al (n=126) [87, 88, 89].

В подтверждение к выше упомянутым работам 
представляется интересным исследование K. Fe-
lix et al. (2014), посвященное изучению гистологи-
ческих характеристик паренхимы ПЖ у пациентов 
с и без ППФ. Установлено, что факторами риска 
развития несостоятельности ПДА являются отсут-
ствие фиброзных изменений, жировая атрофия, 
низкая хроническая воспалительная инфильтра-
ция в паренхиме ПЖ [90].

Таким образом, в настоящее время ПДР сопро-
вождается высокой частотой послеоперационных 
осложнений, не имеющей тенденции к снижению. 
Несостоятельность ПДА – наиболее грозное ос-
ложнение, влияющее на летальность, главным 
прогностическим фактором риска развития кото-
рого является «мягкая», «сочная», без признаков 
фиброза паренхима ПЖ. «Мягкость» паренхимы 
ПЖ, как правило, оценивается интраоперационно 
при визуальном осмотре и пальпации.

Различные виды панкреатодигестивных 
анастомозов при панкреатодуоденальной 

резекции
Учитывая неблагоприятные исходы несосто-

ятельности ПДА и послеоперационного деструк-
тивного панкреатита, профилактике их развития 
уделяется огромное внимание исследователями 
всего мира. Прежде всего, предложены многочис-
ленные технические решения «обработки» дис-
тальной культи ПЖ: ушивание культи наглухо, пе-
ревязка или пломбировка ГПП, тотальная панкре-
атэктомия, использование различных биологиче-

ских покрытий анастомозов, различные варианты 
стентирования и дренирования ГПП и, конечно же, 
огромное многообразие модификаций ПДА. Мно-
гие из них, в первую очередь такие как ушивание 
культи ПЖ наглухо, окклюзия ГПП, практически 
полностью оставлены и имеют лишь историческое 
значение. Связано это с высоким риском развития 
тяжелого панкреатита культи ПЖ и формирования 
панкреатических свищей, полной утратой экскре-
торной функции ПЖ и значительной вероятностью 
нарушения углеводного обмена с развитием са-
харного диабета. Тотальная панкреатэктомия так-
же имеет ограниченное применение и оправдана, 
как правило, в случае множественного поражения 
ПЖ опухолевым процессом либо в случае патоло-
гически неизмененной культи ПЖ с заведомо вы-
соким риском развития несостоятельности ПДА. 
Таким образом, в настоящее время большинство 
исследований сосредоточено на проблеме выбо-
ра наиболее простого с технической точки зрения 
и безопасного способа включения культи ПЖ в 
пищеварительный тракт. Наиболее спорными яв-
ляются вопросы о том, какой из органов (тонкая 
кишка или желудок) наиболее предпочтителен для 
анастомозирования с культей ПЖ, а также требу-
ется ли изолированное вшивание, стентирование 
или дренирование ГПП при формировании соу-
стья [2, 3, 4, 9, 66, 74-80, 91, 92].

На сегодняшний день предложено более 150 
различных способов формирования ПДА [93, 
94]. Само по себе наличие такого значительного 
ассортимента подходов к обработке дистальной 
культи ПЖ подчеркивает сложность, неоднознач-
ность и нерешенность данной проблемы. Ни один 
из существующих способов не является унифици-
рованным, а совершенствование хирургической 
техники и создание «надежного» ПДА в настоящее 
время особенно актуально [9, 68, 91, 92, 95].

Сторонники формирования ПГА на реконструк-
тивном этапе ПДР указывают на ряд важных, с их 
точки зрения, преимуществ данного способа. К 
ним относится сравнительно близкое расположе-
ние ПЖ и задней стенки желудка, что исключает 
излишнее натяжение при формировании соустья. 
Кроме того, желудочная стенка имеет большую 
толщину и лучше кровоснабжается, что позволяет 
накладывать более надежные швы. Кислая среда 
желудка и отсутствие энтерокиназы не способ-
ствуют активации панкреатических ферментов, 
которые могут способствовать развитию ППФ [3, 
4, 9, 74].

В свою очередь, сторонники панкреатоэнте-
ростомии считают формирование ПГА функцио-
нально необоснованным по причине неминуемой 
потери внешнесекреторной функции ПЖ вслед-
ствие деактивации панкреатических ферментов 
pH желудочного сока, что нередко сопровожда-
ется развитием и инкреторной недостаточности. 
Кроме того, в качестве преимуществ ПЭА назы-
ваются мобильность тонкой кишки для формиро-
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вания соустья, возможность создания анастомоза 
на выключенной из пассажа пищи петле, а также 
пластичность стенки тонкой кишки, позволяющая 
легко ее использовать для дополнительной пери-
тонизации и герметизации зоны соустья [3, 68, 78].

Сравнению этих двух способов включения 
культи ПЖ в пищеварительных тракт посвящено 
в настоящее время огромное множество работ. 
Большинство авторов рассматривают ПГА как бо-
лее безопасный и даже идеальный вариант при 
ПДР [2, 3, 4, 9, 74]. 

Так, при проведении метаанализа, охвативше-
го результаты 11 исследований, опубликованных с 
1990 года, A. McKay et al. (2006) пришли к выводу, 
что ПГА – более безопасный способ реконструк-
ции при ПДР. Формирование ПЭА сопряжено с 
большей частотой послеоперационных осложне-
ний и ППФ [96].

F.B. Liu et al. в 2015 году опубликовали резуль-
таты метаанализа, в котором участвовали 7 ран-
домизированных контролируемых исследований 
(РКИ), охвативших данные 1121 пациента, пере-
несших ПДР (559 случаев ПЭА и 562 случая ПГА). 
Частота развития ППФ и других послеоперацион-
ных осложнений значимо ниже в группе пациен-
тов, которым формировали ПГА [97].

При проведении метаанализа, включившего 
результаты 8 РКИ (607 пациентов, которым была 
выполнена панкреатикогастростомия и 604 паци-
ента, которым была выполнена панкреатикоею-
ностомия), W. Que et al. (2015) также указали на 
большую частоту развития ППФ при формирова-
нии ПЭА по сравнению с ПГА. Однако, статисти-
чески значимых различий в общем количестве 
послеоперационных осложнений, летальности и 
продолжительности пребывания в стационаре не 
обнаружено [98].

В 2015 году группа исследователей из Канады 
опубликовала данные своей работы по сравне-
нию ПЭА и ПГА. Проанализированы результаты 4 
РКИ, включивших сведения о 676 пациентах пере-
несших ПДР. Установлено, что выполнение ПГА у 
пациентов с высоким риском развития ППФ (при 
«мягкой» паренхиме ПЖ и узком ГПП), сопряжено 
с достоверным снижением частоты несостоятель-
ности ПДА [99].

В свою очередь, другие авторы указывают на 
отсутствие значимых различий в частоте развития 
ППФ и других осложнений при сравнении ПЭА и ПГА.

Так, S.H. Yang et al. в 2011 году представили 
результаты проведенной работы, объединившей 
10 РКИ и охватившей в общей сложности 1408 
пациентов. Метаанализ не выявил статистически 
значимых различий между группой пациентов, ко-
торым формировали ПГА, по сравнению с группой 
пациентов, которым формировали ПЭА, в частоте 
послеоперационных осложнений, несостоятель-
ности ПДА и БДА, повторных операций, летально-
сти и продолжительности пребывания в стациона-
ре [100].

Интересным представляется и один из послед-
них метаанализов, проведенный группой итальян-
ских авторов под руководством S. Crippa в 2016 
году. В работу были включены 10 РКИ по срав-
нению ПГА и ПЭА, выполненных с 1990 по 2015 
годы. В общей сложности анализ охватил 1629 
пациентов (ПГА сформирован у 826 пациентов, 
ПЭА – у 803). При сравнении ПГА со всеми типами 
ПЭА также не обнаружено значимых различий по 
основным показателям, включая частоту развития 
несостоятельности ПДА. Авторы пришли к заклю-
чению, что ПГА не превосходит ПЭА в профилак-
тике ППФ [101].

В нашей стране наиболее крупное исследова-
ние по данной проблеме проведено Ю.И. Патют-
ко и соавт. в 2013 году. Проанализированы ре-
зультаты лечения 725 пациентов, которым была 
выполнена проксимальная резекция ПЖ в РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина с 1991 по 2012 год. На рекон-
структивном этапе формировали как ПГА, так 
и ПЭА, с изолированным вшиванием протока и 
без такового. Статистически значимых различий 
по основным показателям при сравнении ПГА и 
ПЭА с раздельным вшиванием протока не выяв-
лено. Однако отмечено статистически значимое 
увеличение частоты послеоперационных ослож-
нений и летальности у пациентов, которым фор-
мировали ПДА без изолированного вшивания  
ГПП [9].

Кроме того, в современной литературе продол-
жаются публикации работ, посвященных разра-
ботке и внедрению в клиническую практику новых 
и, с точки зрения авторов, надежных способов 
формирования ПЭА, которые позволят улучшить 
результаты ПДР [66, 102, 103, 104].

Таким образом, в настоящее время у хирур-
гов-панкреатологов нет единого мнения о том, ка-
кой способ включения культи ПЖ в пищеваритель-
ный тракт наиболее оправдан – формирование 
ПЭА либо ПГА. 

Интересным представляется также вопрос о 
том, целесообразно ли стентирование или дрени-
рование ГПП при формировании ПДА. 

В 2012 году по изучению данной проблемы 
было проведено крупное исследование группой 
китайских ученых под руководством J.J. Xiong. 
Проанализированы литературные данные за пе-
риод с 1973 по 2011 годы. Включены 5 РКИ и 11 не-
рандомизированных клинических исследований, в 
которых оценивалось влияние как внутреннего, 
так и наружного стентирования ГПП на результаты 
ПДР. В общей сложности изучены данные 1726 па-
циентов. Метаанализ показал, что стентирование 
ГПП не уменьшает частоту развития ППФ и других 
осложнений в сравнении с его отсутствием. А так-
же при сравнении наружного и внутреннего стен-
тирования значимых различий не получено [105].

Y. Zhou et al. (2013) провели метаанализ, вклю-
чивший 7 исследований, посвященных влиянию 
внутреннего стентирования ГПП на результаты 
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ПДР. Изучены данные 724 пациентов. Установле-
но, что использование внутреннего стентирования 
не ассоциировалось со статистически значимым 
снижением частоты послеоперационных осложне-
ний, а, напротив, связано с более высоким риском 
развития ППФ при «мягкой» ПЖ [106]. 

Аналогичные данные также опубликовала 
в 2013 году группа ученых из США под руковод-
ством T.E Sachs, проанализировав результаты 
лечения 444 пациента, которым была выполнена 
проксимальная резекция ПЖ с использованием 
ПЭА как без стентирования, так и с использовани-
ем внутренних и наружных стентов. Доказано, что 
стентирование ГПП не уменьшает частоту разви-
тия ППФ [107].

С другой стороны, встречаются работы, пока-
зывающие, что стентирование ГПП сопряжено с 
уменьшением частоты несостоятельности ПДА 
[74, 102, 108]. 

Таким образом, применение стентов при фор-
мировании ПДА, по данным, большинства круп-
ных исследований, не приводит к уменьшению 
частоты ППФ и других осложнений.

Подводя итог всему вышеизложенному, необхо-
димо отметить, что в настоящее время наблюда-
ется неуклонный рост числа пациентов с заболе-
ваниями органов БПДЗ, единственным радикаль-
ным методом лечения которых остается ПДР. На 
современном этапе развития медицины удалось 
достичь снижения летальности после ПДР менее 
5%, однако частота осложнений послеоперацион-
ного периода достигает 30-70% и не имеет тен-
денции к снижению. Наиболее грозными ослож-
нениями ПДР являются несостоятельность ПДА и 
панкреонекроз культи ПЖ, главным прогностиче-
ским фактором риска развития которых является 
«мягкая» паренхима ПЖ. «Мягкость» паренхимы, 
как правило, оценивается интраоперационно при 
визуальном осмотре и пальпации. В настоящее 
время в литературе не описаны исследования 
по объективному и предоперационному опреде-
лению данного критерия. С целью профилактики 
несостоятельности ПДА предложено огромное 
множество различных технических решений обра-
ботки дистальной культи ПЖ, однако ни один из 
них не может считаться унифицированным. 
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АННОТАЦИЯ
Цель. Изучить и проанализировать диагностическую значимость различных электромиографических методов, при-
меняемых для выявления нарушений нервно-мышечной передачи. 
Материалы и методы. Существует много методов исследования состояния нервно- мышечной переда-
чи, каждый из которых несёт определённую диагностическую значимость, позволяющую определить ха-
рактер поражения нервно-мышечного синапса, выявить механизмы его развития не только в клиниче-
ски поражённых, но и интактных мышцах, а также на ранних стадиях заболевания, при локальных формах  
миастении.
Исследование состояния нервно-мышечной передачи выполнялось с применением следующих электромиографи-
ческих методик: стимуляционная электронейромиография (ЭНМГ), декремент-тест, джиттер-феномен. 
Результаты. Результатом анализа электромиографических диагностических методов исследования состояния 
нервно-мышечнoй передачи является оптимизация клинико- инструментального алгоритма обследования пациен-
тов с миастенией и миастеническими синдромами. 
Заключение. Различные нейрофизиологические методы изучения состояния нервно- мышечной передачи несут 
определенную диагностическую значимость. Показаны преимущества отдельных электромиографических мето-
дов: исследование исходной амплитуды М-ответа, декремент-теста, джиттер-феномена. Подробно проанализиро-
ваны показатели ЭНМГ-тестов, а также их изменения при нарушении нервно-мышечной передачи у пациентов с 
миастенией и миастеническими синдромами.
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ABSTRACT
Aim. To study and analyse diagnostic meaningfulness of the different electromyographic methods applied for the exposure 
of violations of neuromuscular transmission transmission. 
Materials and methods. There are many methods of the researching of the condition of neuro muscular transfer, each of 
them carries the certain diagnostic importance allowing to define character of a lesion of a neuro muscular synapse, to tap 
mechanisms of its development not only in clinically affected muscles, but also intact ones, and also at an early stage of a 
disease, at local forms of a myasthenia.
The research of the condition of neuromuscular transmission was carried out with the use of the following electromyographic 
techniques: stimulation electroneuromyography (ENMG), the decrement test, the jitter-phenomenon, research of density 
of a single muscle fiber. 
Results. The result of the analysis of electromiographic diagnostic opportunities of researching the condition of neuro 
muscle fiber development is the developing of the clinic-instrumental algorithm of inspection of patients with a myasthenia. 
Conclusion. The different neurophysiological methods of study of the state of neuromuscular transmission carry certain 
diagnostic meaningfulness. Advantages of separate electromyographic methods are shown: research of initial amplitude 
of M-answer, decrement-test, джиттер-phenomenon. The indexes of ENMG-tests are analysed in detail-tests, and also 
their change at violation of neuromuscular transmission for patients with myasthenia gravis and myasthenic syndromes.

Keywords: a electromyography, myasthenia gravis, a myasthenic syndrome, the decrement-test, the jitter-phenomenon

Миастения относится к аутоиммунным заболе-
ваниям, патогенетически обусловленным аутоим-
мунным процессом, направленным на различные 
белковые структуры нервно- мышечного синапса 
постсинаптической мембраны мышечного волокна 
[1]. 

В настоящее время получены доказательства 
неоднородности патогенетической структуры это-
го заболевания. Это напрямую связано с много-
образием антигенных «мишеней» нервно-мышеч-
ного синапса, вовлечением в патoгенетический 
процесс белковых систем мышц, ионных каналов 
клеточных мембран и нейрональных рецепто-
ров, особенностями эффектoрных вoздействий 
аутoантител, приводящих не только к дефициту 
рецепторов ацетилхoлина на постсинаптическoй 
мембране, но и вызывающих пoражение функ-
циoнальных свойств рецептoров [2].

В этой связи существует предположение, что 
эффективность терапии больных миастенией обу-
словлена, прежде всего, особенностями патoгенеза 
миастении, а также связана не только с oпределен-
ным типoм иммуннoго oтвета, но и с особеннoстями 
нарушения передачи нервно-мышечного импульса. 
В этом ракурсе применение электрофизиологиче-
ских методов исследования является неотъемле-
мым средством изучения особенностей состояния 
нервно-мышечной передачи у больных миастенией 
с разными патогенетическими типами [3].

Особое значение в последние годы придаёт-
ся методам современной клинической электро-
миoграфии (ЭМГ), котoрые позвoляют не только 
oпределить степень надежности нервно-мышеч-
ной передачи, но и характер нарушений функции 
синапса, тип блока и механизмы его развития [4]. 

Золотым стандартом диагностики миастении 
является декремент-тест, который представляет 
собoй изучение вызванных электрических ответoв 

мышцы (М-ответов) при воздействии на нерв в 
дистальнoй точке ритмическими супрамаксималь-
ными стимулами разной частоты длительностью 
0,2 мс с помoщью стимуляциoнной ЭНМГ. Успеш-
ность проведения этого исследования связана как 
с относительной доступностью необходимой для 
его осуществления аппаратуры, так и с хорошей 
воспроизводимостью получаемых результатов [5].

ЭНМГ-исследование включает:
1) измерение амплитуды (площади) негативной 

фазы М-ответа при вoздействии одинoчного сти-
мула супрамаксимальнoй силы в мВ;

2) измерение величины декремента амплитуды 
и площади М-ответа от первого стимула к пятому в 
процентах при низкочастотной стимуляции часто-
той 3 имп/с;

3) определение изменения амплитуды и пло-
щади вызванных М-ответов при стимуляции ча-
стотой 3 имп/с через 1-1,5 с после окончания те-
танизации (посттетаническое облегчение – ПТО) 
или максимального произвольного усилия (в тече-
ние 10 с) (пoстактивационное oблегчение – ПАО);

4) измерение изменений амплитуды М-отве-
та и величины декремента через 3 мин после за-
вершения тетанизации при стимуляции частoтой 
3 имп/с (посттетаническoе истощение – ПТИ) или 
максимальнoго произвoльного усилия (пoстактива-
ционное истoщение – ПАИ) – в прoцентах по отнo-
шению пятого М-ответа к первoму и сoпоставление 
величин декремента до и после тетанизации или 
максимальногo прoизвольного усилия. Изменение 
площади М-ответа в большинстве случаев соответ-
ствует степени изменения амплитуды М-ответа [6].

Амплитуда М-ответа, вызванная одиночным 
супрамаксимальным стимулом

Большинство авторов полагают, что у преобла-
дающего числа больных миастенией амплитуда 
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М-ответа находится в пределах нормы [7]. Лишь 
небольшое число авторов указывают на сниже-
ние амплитуды М-ответа в наиболее клинически 
пораженных мышцах. Вместе с тем у части боль-
ных даже при тяжелом поражении мышцы могут 
отмечаться нормальные величины М-ответа [8]. 
Амплитуда М-ответа значительно чаще снижена в 
проксимальных мышцах по сравнению с дисталь-
ными [9]. Введение антихолинэстеразных препа-
ратов больным с миастенией приводит к увели-
чению амплитуды М-ответа практически у всех 
бoльных (в 76% случаев в прoксимальных и в 63% 
случаев в дистальных мышцах кoнечностей) [10].

Выявляется обратная корреляция между вели-
чиной исхoдной амплитуды М-oтвета и степенью 
ее прирoста после введения антихoлинэстераз-
ных препаратoв. У бoльшинства бoльных ампли-
туда М-oтвета увеличивается на 5-20% в мышцах 
лица и дистальных отделoв конечностей и на 15-
20% – в мышцах прoксимальных отделoв конечно-
стей [11].

Уменьшение амплитуды М-ответа может яв-
ляться проявлением снижения надежности нерв-
но-мышечной передачи, т.е. отражает «заблокиро-
ванность» или функциональное неблагополучие 
определенной группы нервно-мышечных соедине-
ний у больных с миастенией, о чем свидетельству-
ет увеличение амплитуды М-ответа после введе-
ния антихолинэстеразных препаратов [12].

Декремент-тест
При ритмической стимуляции с частотой 3 имп/с 

в мышцах здоровых лиц не выявляется декремент 
амплитуды М-ответа в связи с большим запасом 
функциональной устойчивости нервнo-мышечнoй 
передачи. Так как все мышечные вoлокна вoвле-
каются в активный прoцесс, амплитуда и площадь 
суммарного потенциала остаются стабильными. 
При уменьшении надежности нервно-мышечного 
проведения, выключение из активного процесса 
определенной части мышечных волокон приводит 
к прогредиентному падению амплитуды и площа-
ди суммарного М-ответа, что проявляется в сни-
жении последующих М-ответов в серии стимулов 
от первого к пятому – декрементом амплитуды и 
площади М-ответа [13].

Особенно значимым является вопрос о до-
стоверном значении декремента, который без 
погрешностей указывал бы на наличие патологи-
ческого уменьшения надежности нервно-мышеч-
ного проведения. Большая часть исследователей 
определяет эту величину – более 10% [14], другие 
считают нормальным значением величину декре-
мента до 15% [15].

Существенной особенностью при нарушении 
нервно-мышечной передачи у больных миастени-
ей является ее обратимость после введения анти-
холинэстеразных препаратов: прoзерин (неoстиг-
мин) 0,05% раствoра в дoзе от 1,5 мл до 2,5-3,0 мл 
в зависимости от веса пациента (кг) пoдкожно [16]. 

Положительный тест клинически проявляется в 
увеличении силы исследуемых мышц, электрофи-
зиологически – уменьшением величины декремен-
та при стимуляции частотой 3 имп/с. Другой значи-
мой особенностью нарушения нервно-мышечного 
проведения при миастении является чувствитель-
ность к температурным изменениям. Локальное 
согревание мышцы на 7-9 градусов приводит к 
нарастанию декремента на 10% при стимуляции 
частотой 3 имп/с [17]. Одной из предполагаемых 
причин преимущественного поражения прокси-
мальных групп мышц по сравнению с дистальны-
ми мышцами является их бoлее высoкая внутри-
мышечная температура [18].

Еще одной особенностью нервно-мышечной 
передачи при миастении является возникновение 
следующих друг за другом процессов – посттета-
нического облегчения (ПТО) и посттетанического 
истощения (ПТИ). Данные явления прежде всего 
связаны с изменением количества высвобождае-
мых частиц ацетилхолина (АХ) в нервно-мышеч-
ном синапсе, при этом величина каждой частицы 
АХ остается относительно стабильной [19].

Посттетаническое (постактивационное) 
облегчение

Феномен ПТО заключается в улучшении нерв-
но-мышечной передачи вследствие активации не 
включенных ранее в активность мышечных воло-
кон, что связано с повышением количества внутри-
клеточного кальция в местах выделения АХ после 
каждого нервного импульса [20]. Активация синте-
за ацетилхолина, улучшение высвобождения ме-
диатора и повышение вероятности его взаимодей-
ствия с холинорецепторами постсинаптической 
мембраны в период ПТО (ПАО) сопровождается 
возрастанием амплитуды и площади М-ответа и 
снижением величины декремента при стимуляции 
исследуемой мышцы частотой 3 имп/с [21].

При понижении температуры замедляется 
инактивация ионов кальция, что способствует по-
вышению длительности и выраженности посттета-
нического облегчения [22].

При миастении показатель посттетанического 
облегчения зависит от степени выраженности на-
рушений нервно-мышечного проведения. В мыш-
цах с изначально сниженной амплитудой М-ответа 
и выраженным исходным декрементом определя-
ется большее нарастание амплитуды М-ответа 
при стимуляции частотой 3 имп/с (более 50%), в 
тo время как, при незначительных нарушениях 
нервнo-мышечной передачи выраженнoсть ПТО 
(ПАО) незначительная, частo не превышающая 
10%.

В большинстве случаев у каждого пациента с 
миастенией амплитуда и площадь М-ответа в от-
вет на воздействие одиночным супрамаксималь-
ным стимулом незначительно снижена в сравне-
нии со значением амплитуды и площади М-отве-
та в период ПТО (ПАО). Увеличение площади и 
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амплитуды М-ответа в период ПТО (ПАО) выяв-
ляется более чем в 84,4% исследуемых мышц. 
Нарастание амплитуды М-ответа в пределах 0,6 
мВ выявляется даже в тех рандомизированных 
исследованиях, в которых показатель величины 
исходной амплитуды М-ответа находится в преде-
лах верхней границы возрастной нормы – свыше 
10,0 мВ. Только лишь у 15,6% больных миастени-
ей амплитуда и площадь М-ответа в период ПАО 
не увеличивалась [23].

Степень увеличения амплитуды М-ответа в пе-
риод ПАО зависит от исходной амплитуды М-отве-
та. Более значимое нарастание амплитуды и пло-
щади М-ответа в период ПТО (ПАО) отмечается в 
тех случаях, когда показатели амплитуды и пло-
щади М-ответа были изначально ниже нормы. Pot-
ter G.K., Kagotani K., Monden Y., Nakahara K. et al. 
показали, что в период ПАО при исходной ампли-
туде М-ответа ниже 5,0 мВ в 85,7% случаев при-
рост амплитуды М-ответа составил более 110%. 
При амплитуде М-ответа в пределах от 5,0 до 7,0 
мВ подобный прирост отмечался в 25% случаев, 
а при амплитуде М-ответа более 7,0 мВ только в 
12,5% случаев [24].

В тех случаях, когда при проведении тетаниза-
ции или после максимального мышечного усилия 
отмечается феномен нарастания амплитуды без 
соответствующего увеличения площади М-ответа, 
но при снижении длительности М-ответа, данный 
процесс определяют, как псвевдoфасилитация. 
Описываемое изменение характеристик М-ответа 
отражает упорядоченность активности контактов 
синаптических мембран и мышечных волокон в 
фазу облегчения освобождения медиатора [25].

Увеличение амплитуды М-ответа в периoд ПТО 
(ПАО) связано с высвобождением дополнитель-
ных фракций АХ, что дoказывает факт ее относи-
тельнoго исхoдного уменьшения. При состояниях, 
характеризующихся нарушением процессов вы-
деления медиатора, может наблюдаться низкая 
исходная амплитуда М-ответа. К подобным состо-
яниям относятся отравление ботулиническим ток-
сином и столбняком, паранеопластический син-
дром Ламберта-Итона [26].

Посттетаническое (постактивационное) 
истощение

Посттетаническим (постактивационным) исто-
щением определяют, как уменьшение амплитуды 
М-ответа и увеличение степени декремента через 
2-3 мин после окончания тетанизации (ПТИ) или 
максимальнoго произвoльного усилия (ПАИ) при 
стимуляции мышц частoтой 3 имп/с. Выражен-
нoсть ПТИ (ПАИ) определяется разнoстью вели-
чин декремента в процентах до и после проведе-
ния функциональной пробы [27].

Посттетаническое (постактивационное) исто-
щение выявляется у 75% больных с миастенией 
[28]. Следует обратить внимание, что в период по-
сттетанического (постактивационного) истощения 

декремент амплитуды М-ответа при низкочастот-
ной стимуляции может выявляться даже в клини-
чески интактных мышцах при отсутствии исхoдно-
го блoка проведения при исследования наруше-
ния нервно-мышечной передачи [29].

Анализ площадей первого и пятого М-ответов в 
серии стимуляции частотой 3 имп/с в период ПТИ 
показал, что, несмотря на уменьшение амплиту-
ды первого ответа в серии, площадь его равна или 
даже несколько превышает величину площади 
исходного М-ответа, что связано с несомненным 
увеличением длительности ответа в посттетани-
ческий период. Площадь пятого М-ответа в серии, 
как правило, наименьшая, что связано с выклю-
чением максимального числа мышечных волокон 
[30].

Для выявления патологии нервно-мышечной 
передачи при непрямой супрамаксимальной сти-
муляции применяют дополнительные функцио-
нальные и фармакологические пробы [31]:

1) определение клинически наиболее поражен-
ной мышцы и исследование ее состояния при по-
мощи измерения амплитуды (площади) М-ответов 
и величины декремента при стимуляции частотой 
3 имп/с с контролем температуры мышцы;

2) изучение обратимости нарушений нерв-
но-мышечной передачи в тестируемой системе 
нерв-мышца после введения адекватной дозы 
АХЭ-препаратов;

3) применение различных вариантов функцио-
нальных проб со стимуляцией в условиях ишемии 
при отсутствии явных признаков нарушений нерв-
но-мышечной передачи.

Изучение нервно-мышечной передачи при па-
ранеопластическом миастеническом синдроме 
Ламберта- Итона

При миастении причиной декремента являет-
ся уменьшение плотности и нарушение функци-
онального состояния холинорецепторов постси-
наптической мембраны. Традиционным способом 
дифференциации различных механизмов нару-
шения нервно-мышечной передачи при миасте-
нии и миастеническом синдроме Ламберта-Итона 
(МСЛИ) является непрямая ритмическая стимуля-
ция мышцы высокими (20-50 Гц) частотами – те-
танизация. В мышцах больных миастенией высо-
кочастотная стимуляция приводит к декременту 
амплитуды двухсотого М-ответа по отношению к 
первому, тогда как при МСЛИ регистрируется ин-
кремент – увеличение амплитуды М-ответа более 
чем на 200 процентов [32]. При этом, как и при ми-
астении, так и при МСЛИ, выявляется декремент 
амплитуды М-ответов в серии стимулов низкой 
частоты (2-3 имп/с), что является отражением 
снижения фактора надежности нервно-мышечной 
передачи. Однако причины, приводящие к сниже-
нию этого фактора в мышцах больных миастени-
ей и МСЛИ, существенно отличаются. При МСЛИ 
происходит нарушение процессов мобилизации 
и высвобождения ацетилхолина из терминали 
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аксона [33]. Однако, ЭНМГ не всегда позволяет 
выявить миастеническую реакцию за счет изби-
рательного вовлечения мышц в патологический 
процесс и ограничения доступности пораженных 
мышц [34].

Электромиoграфия одиночного мышечного 
волокна (джиттер)

ЭМГ одиночнoго мышечнoго вoлокна (джиттер) 
позволяет изучать электрическую активность от-
дельных мышечных волокон, в том числе опреде-
лять их плотность в двигательных единицах (ДЕ) 
мышц и надёжность нервно-мышечной передачи с 
помощью метода джиттера [35]. Среди различных 
электромиографических методов исследования 
джиттер-феномен оказался более чувствитель-
ным в диагностике миастении, чем ритмическая 
стимуляция (декремент-тест), так как у 96% боль-
ных даже с легкой формой миастении был значи-
тельно увеличен [36]. 

Для проведения исследования необходим 
специальный электрод с очень малой отводящей 
поверхностью, который позволяет регистрировать 
потенциалы одиночного мышечного волокна в 
зоне радиусом 300 мкм [37].

В шестидесятых годах прошлого столетия Ekst-
edt J. была разработана методика, позволяющая 
регистрировать потенциалы отдельных мышечных 
волокон в пределах одной двигательной единицы. 
В дальнейшем все основные исследования с по-
мощью этой методики были выполнены Stalberg 
Е. et al. и обобщены в его монографии в соавтор-
стве с Trontelj J. [38]. Специальный игольчатый 
электрод вводился в двигательную точку мышцы 
таким образом, чтобы в зоне его отведения оказы-
вались два волокна одной и той же двигательной 
единицы. При стимуляции нерва или произволь-
ном напряжении мышцы регистрируется комплекс 
из двух (или более) потенциалов этих мышечных 
волокон. В зависимости от скорости достижения 
критической величины потенциала концевой пла-
стинки (ПКП), способной вызвать потенциал дей-
ствия (ПД) мышечного волокна, второй потенциал 
может возникать с задержкой во времени. При 
наличии триггерного устройства в электромиогра-
фе первый потенциал комплекса, запускающий 
развертку луча на мониторе, будет находиться в 
строго фиксированном месте. Второй же будет по-
являться с различными интервалами времени по 
отношению к первому, т.е. можно наблюдать так 
называемый джиттер («пляску») – вариацию ме-
жимпульсного интервала в серии наложенных друг 
на друга методом суперпозиции вторых ответов. В 
норме джиттер составляет 5-50 мкс в зависимо-
сти от возраста пациента и исследуемой мышцы 
(Sanders D., 1996). Увеличение средних значений 
джиттера отражает нарушение нервно-мышечной 
передачи: чем больше величина джиттера, тем 
более выражено ее нарушение. На основании об-
следования методом джиттера 900 больных с ми-

астенией было показано, что джиттер существен-
но увеличен не только в клинически пораженных, 
но и в клинически здоровых мышцах, и даже в тех, 
в которых не было выявлено декремента амплиту-
ды и плoщади М-ответа при стимуляции частoтой 
3 имп/с [39]. У больных с окулярной формой ми-
астении увеличение средней величины джиттера 
было обнаружено в 100% случаев при исследова-
нии лицевых мышц и в 85% случаев в общем раз-
гибателе пальцев кисти [40].

Показано, что чем хуже функциональное со-
стояние мышцы, тем больше средняя величина 
джиттера. Как правило, джиттер у больных с ми-
астенией увеличен даже на фоне приема анти-
холинэстеразных препаратов. В очень редких 
случаях у больных с глазной формой миастении 
и больных с легкой слабостью в конечностях на 
фоне приема антихолинэстеразных препаратов 
параметры «джиттера» были в пределах нормы. 
Однако, после отмены препаратов на 24 ч, он 
увеличивался у всех больных. Поэтому, несмотря 
на то что джиттер, как правило, увеличен у всех 
больных с миастенией, авторы предлагают, что 
у больных с легкой формой миастенических рас-
стройств перед проведением обследования нужно 
отменять прием АХЭ-препаратов не менее чем на 
24 ч [41]. Для тестирования используются такие 
мышцы, как m. frontalis, m. deltoideus, m. orbicularis 
oculi, m. orbicularis oris, m. digastricus, m. ext. digito-
rum communis. Выявление показателей джиттера 
в пределах нормальных величин в мышце с выра-
женной слабостью позволяет исключить диагноз 
миастении.

При наиболее выраженном нарушении нерв-
но-мышечной передачи, кроме значительного 
увеличения джиттера (иногда до 1000 мкс) наблю-
дается периодическое выпадение втoрого oтвета 
в паре, т.е. блoкирование импульса, связаннoе с 
тем, что в силу выраженности синаптических рас-
стройств амплитуда ПКП недостаточна для того, 
чтобы генерировать ПД мышечного волокна. Бло-
кирование импульса у больных с миастенией воз-
никает, как правило, при увеличении джиттера, 
вдвое превышающее верхние границы нормаль-
ных величин – 100 и более мкс. Характерной осо-
бенностью больных с миастенией является то, что 
в одной и той же мышце могут быть пары мышеч-
ных волокон, как с большим, так и с незначитель-
но увеличенным джиттером. Причем это может 
наблюдаться даже в одной и той же двигательной 
единице [42].

Sanders D. и Howard J. (1981) при обследова-
нии большого числа больных с миастенией выя-
вили блокирование импульса в парах мышечных 
волокон: в 4% случаев при исследовании обще-
го разгибателя пальцев у больных, находящихся 
в ремиссии после проведенного лечения, в 5% 
случаев у больных с глазной формой миастении 
и у больных с генерализованной формой миасте-
нии – в 28% случаев. При сравнении диагностиче-
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ской значимости декремент-теста и джиттера эти 
же авторы показали, что декремент-тест выявил 
нарушение нервно-мышечной передачи у 76% 
обследованных больных с миастенией, а при ис-
пользовании метода джиттера – у 99% больных 
[43]. При этом, антитела к ацетилхолиновому ре-
цептору были выявлены только у 70-90% больных 
с миастенией. Таким образом, джиттер-феномен 
позволяет диагностировать миастению в сероне-
гативных случаях – при отсутствии антител к аце-
тилхолиновым рецепторам.

Описаны случаи увеличения джиттера у боль-
ных с миастенией, у которых до физической на-
грузки джиттер находился на верхней границе 
нормы (менее 40 мкс). После нагрузки он значи-
тельно увеличивался уже через несколько минут. 
У здоровых людей даже при очень длительной на-
грузке джиттер не изменялся [43].

Сопоставление числа блокированных пар при 
изучении потенциалов отдельных мышечных во-
локон с максимальной величиной декремента 
амплитуды (площади) М-ответа при непрямoй су-
прамаксимальнoй стимуляции мышцы частoтой 3 
имп/с у 46 бoльных с миастенией показало нали-
чие прямой корреляции. Полученные данные ука-
зывают на то, что степень декремента в процентах 
при стимуляции мышцы отражает число блокиро-
ванных импульсов, выявленных при использова-
нии метода исследования потенциалов отдельных 
мышечных волокон [44].

Введение АХЭ-препаратов приводит к замет-
ному снижению величины джиттера, что может 
служить подтверждением положительного эффек-
та при клинически сомнительной прозериновой 
пробе. На фоне лечения также отмечается умень-
шение величины джиттера и количества блокиро-
ванных пар. При наступлении ремиссии блокиро-
вание импульсов наблюдается крайне редко, но 
средняя величина джиттера может не достигать 
нормальных величин.

Джиттер-феномен может изучаться не только 
при произвольной активации мышцы, но и в от-
вет на стимуляцию нерва. Тогда измеряется не 
межимпульсный интервал, а время от нанесения 
стимула до появления импульса, при этом вре-
менная вариативность ответов также является от-
ражением джиттера. По данным различных авто-
ров нормальные величины джиттера, полученные 
при аксональной стимуляции общего разгибателя 
пальцев кисти, составили в среднем 30 мкс с ин-
дивидуальными колебаниями от 25 до 40 мкс [45].

Заключение
Различные нейрофизиологические методы из-

учения состояния нервно-мышечной передачи не-
сут определенную диагностическую значимость. 
Показаны преимущества отдельных электроми-
ографических методов: исследование исходной 
амплитуды М-ответа, величины декремент-теста, 
джиттер-феномена. Проведение комплексного 

электромиографического исследования, включая 
все вышеописанные методики, позволяют досто-
верно определять нарушения нервно-мышечной 
передачи, ее характер и патофизиологические 
механизмы у больных с миастенией и миастени-
ческими синдромами, в клинически поражённых 
и интактных мышцах, а также на ранних стадиях 
заболевания, при локальных формах миастении.
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АННОТАЦИЯ
В статье обсуждается диагностика и дифференциальный диагноз первичных и вторичных запоров у пациентов 
пожилого и старческого возраста. Проводится анализ возможных вариантов лечения запоров на основании крите-
риев доказательной медицины и применения наиболее эффективных и безопасных слабительных средств.
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ABSTRACT
The article discusses diagnosis and differential diagnosis of primary and secondary constipation in elderly patients. The 

analysis of possible options of constipation treatment is made on the basis of the evidence-based medicine criteria and 
the use of the most effective laxatives. 

Keywords: constipation, irritable colon, laxatives

Клиника и диагностика запоров. В публи-
кациях, посвященных диагностике хронических 
запоров (ХЗ), продолжает дискутироваться вопрос 
о ключевых симптомах заболевания [1-4]. Ранее 
полагали, что основным признаком ХЗ является 
редкая дефекация. Сейчас сложилось понима-
ние, что чрезмерное напряжение при дефекации, 
опорожнение твердым, жестким стулом или ощу-
щение неполной эвакуации кишечника не менее 
важны и являются более часто встречающимися 
симптомами ХЗ [1], в то время как менее 3 испраж-
нений в неделю имеют только 13% пациентов, 
страдающих от ХЗ [5].

Для проведения клинических исследований с 
целью улучшения диагностики ХЗ международ-
ная группа экспертов разработала унифициро-
ванные стандарты, получившие название Рим-
ские критерии [6]. ХЗ устанавливают, если в ¼ 
случаев при дефекации имеются, по меньшей 
мере, 2 или более симптомов из перечисленных: 
деформированный, твердый/кусковатый стул, 
ощущение неполной эвакуации после дефека-

ции, ощущение аноректальной обструкции и/
или закупорки, усиленное напряжение (натужи-
вание) при дефекации и использование ручных 
маневров (пальцевое удаление кала из прямой 
кишки, поддержка пальцами тазового дна) для 
облегчения дефекации и/или <3 испражнений 
в неделю. Эти проявления должны наблюдать-
ся не менее 3 месяцев с появления симптомов, 
по крайней мере, в течение последнего полуго-
да до постановки диагноза [7-11]. Более того, 
жидкий стул у больных с ХЗ возможен только 
после приема слабительных средств, а клини-
ческие проявления не должны соответствовать 
синдрому раздраженного кишечника с запором 
(СРК-З). Таким образом, функциональный ХЗ 
определяется, главным образом, только на ос-
новании симптомов, тогда как диссинергическая 
дефекация (дисфункция тазового дна) – как на 
клинических признаках, так и физиологических 
– показателях аноректальной манометрии и/
или дефикографии [12]. Более того при обра-
щении больных с жалобами на ХЗ для оценки 
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изменения формы кала следует использовать 
Бристольскую шкалу (для запора характерен 1 
и/или 2 тип изменения формы и консистенции 
стула).

Патофизиология ХЗ. Выделяют три основ-
ных подтипа: ХЗ с нормальным транзитом, ХЗ с 
замедленным транзитом и ХЗ с дисфункциональ-
ной (диссинергической) дефекацией. Среди па-
циентов с первичным ХЗ около 65-75% страдают 
запорами при нормальном транзите, от 15% до 
20% – дисфункциональной формой и только от 5% 
до 10% – с замедленным транзитом. Между тем, 
сложность диагностики их связана с перекрестом 
разных подтипов ХЗ [13], характеристика которых 
представлена в таблице 1 [14].

Влияние ХЗ на качество жизни и состоя-
ние здоровья. Согласно исследованию с участи-
ем 1149 взрослых респондентов ХЗ страдали 27%, 
но лишь 1/3 из них сообщали об имеющейся про-
блеме врачу, в том числе, при обращении за меди-
цинской помощью по другим причинам. ХЗ значи-
тельно чаще выявляются у женщин, чем мужчин. 
В частности, женщины старше 65 лет страдали от 
ХЗ в 50% и более из числа участвовавших в ис-
следовании [1]. На основании амбулаторного на-
блюдения более чем за 3000 пожилых пациентов 
выделили 5 ключевых факторов риска, наиболее 
мощно ассоциирующихся с ХЗ. К ним отнесли 
возраст, женский пол, полифармацию, геморрой 
и боли в животе [5]. Между тем известно, что и 
другие факторы, такие как утрата мобильности, 
неадекватная гидратация и коморбидность, могут 
в значительной мере способствовать ХЗ [15]. При-
водится также статистика о распространенности 

ХЗ с поправкой на возраст и пол, показывающая, 
что среди лиц 65 лет и старше ХЗ достигает 24% 
[16]. Имеются данные о 10-кратном увеличении 
количества «самопомощных» запоров среди муж-
чин (от 0,6% до 6,3%) в возрасте от 40 до 80 лет 
и примерно 3-х кратный рост их среди женщин (от 
4% до 11%), причем из них примерно у 1/3 мужчин и 
женщин, принимавших на постоянной основе сла-
бительные средства [17]. 

ХЗ сопровождаются рядом неблагоприятных 
осложнений и последствий. К ним относят сла-
бость дефекации, недержание кала, чрезмерное 
напряжение (потуги) во время дефекации, могу-
щие приводить к расстройствам системного кро-
вообращения (мозгового, коронарного и перифе-
рического сосудистого), обструкцию сигмовидной 
кишки и даже перфорацию кишечника [18, 19]. 
ХЗ оказывает неизменно отрицательное влияние 
на качество жизни по всем профильным шкалам 
Health-Related Quality of Life (HRQOL) [8, 17]. До-
полнительные доказательства относительно вли-
яния ХЗ на состояние здоровья пожилых были 
получены в исследовании с участием 52 подопеч-
ных, у которых успешное применение слабитель-
ных средств улучшало настроение, сексуальную 
функцию и качество жизни [20].

Экономические потери. Прямые затраты на 
оказание помощи при ХЗ составляют в США око-
ло 2000 долларов в год на одного пациента [21, 
22]. Так, слабительные лекарственные средства 
(ЛС) приобретают 10,2% пожилых, проживающих 
в кондоминимумах для престарелых. Чаще всего 
им назначают два вида слабительных – смягчи-
тели (наполнители и пластификаторы) или сти-

Таблица 1 / Table 1
Подтипы первичных запоров
Subtypes of primary constipation

ХЗ С НОРМАЛЬНЫМ ТРАНЗИТОМ:
— наиболее частый подтип
— �кишечный транзит и частота стула соответствуют нормальным параметрам, но пациенты чаще всего 

сообщают о необходимости усиленного напряжения во время дефекации, неполного опорожнения, 
формировании твердого/кусковатого стула, а также о болях и вздутии живота 

ДИСФУНКЦИОНАЛЬНЫЙ ХЗ:
— �второй частый подтип; особенно у женщин (может быть результатом травмы или недостаточных 

навыков для выполнения акта дефекации)
— �характеризуется тазовой/ректальной дискоординацией, выявляемой аноректальной манометрией и/или 

дефикографией
— �неэффективная дефекация связана с диссинергией тазового дна (неспособностью к расслаблению или 

неадекватному сокращению лобково-прямокишечной мышцы и/или наружного анального сфинктера)

ХЗ С ЗАМЕДЛЕННЫМ ТРАНЗИТОМ/ИНЕРЦИЕЙ ТОЛСТОЙ КИШКИ :
— более редко встречающийся подтип; характеризуется удлинением времени кишечного транзита
— �может ассоциироваться с разными патофизиологическими механизмами (снижением гастроколического 

рефлекса, увеличением образования оксида азота и замедлением кишечной моторики, уменьшением 
высокоамплитудных перистальтических сокращений, холинергического ответа и усилением 
неадренергической, нехолинергической тормозящей нервной реакции; сокращением объема и/
или длины интерстициальных клеток Кахаля, снижением регуляции сократительных G-белков и 
повышением активности ингибирующих G-белков у женщин, возможно, в результате сверхэкспрессии 
прогестероном)
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муляторы [23]. В целом почти ½ пациентов с ХЗ 
старше 65 лет сообщают о регулярном употре-
блении слабительных [27]. В домах престарелых 
59-78% резидентов используют слабительные, по 
крайней мере, «по требованию» [24, 25, 26]. Об-
зор по наиболее часто используемым слабитель-
ным ЛС по обобщенным данным 25 медицинских 
учреждений в США показал, что пожилые чаще 
принимают смягчители (26%), осмотические соле-
вые растворы (18%) и стимуляторы/раздражители 
(16%) и ½ из них более одного слабительного [27]. 
Косвенные экономические потери от ХЗ среди ра-
ботающих были изучены анкетированием 24 000 
взрослых из общей популяции, 12% опрошенных 
пропускали работу (2,4 дня в месяц), а 60% отме-
чали ухудшение работоспособности, что соответ-
ствовало снижению производительности труда на 
21% [28].

Обследование больных с ХЗ. Первоочеред-
ной задачей при обследовании больного с ХЗ яв-
ляется исключение органической природы забо-
левания. Стандартный перечень включает общий 
анализ крови (ОАК), показатели биохимической 
панели, сывороточный кальций, уровень глюкозы 
в крови и тиреотропные гормоны [14, 29, 30]. Для 
отличия первичного запора от вторичного, полез-
ными могут оказаться показатели минерального 
обмена и электролитов крови [31, 32]. Между тем, 
ключевое значение имеют клинические признаки и 
симптомы, определяющие объем лабораторного и 
инструментального обследования больного с ХЗ. 

Особенности постановки диагноза ХЗ. При 
верификации диагноза ХЗ, обычно, безоговорочно 
ссылаются на Римские критерии, несмотря на то, 
что разработка их, в первую очередь, была ориен-
тирована на стандартизацию оценки пациентов с 
ХЗ при проведении научных исследований. Ясно, 
что в этой связи применение их имеет ограниче-

ния, например, у лиц, нуждающихся в общем ухо-
де и/или находящихся на постельном режиме. Бо-
лее того, субъективная характеристика ХЗ, в ряде 
случаев, описывается пациентами в более ши-
роком спектре, не совпадающем с Римским кон-
сенсусом. В этой связи Американский колледж га-
строэнтерологов (ACG) рекомендует использовать 
расширенное определение ХЗ. К ним относят: не-
удовлетворительную дефекацию, характеризую-
щуюся редким стулом, «сложным» опорожнением 
(значительным напряжением или потугами при де-
фекации), чувством затрудненного прохождения 
кала, неполной эвакуацией, твердым/кусковатым 
стулом, удлинением времени акта дефекации или 
необходимостью прибегать к ручным маневрам, 
или и то и другое вместе. Эти симптомы должны 
наблюдаться у пациента как минимум в течение 3 
последних месяцев, появившиеся по крайне мере 
в течение последнего года [24]. Также важно диф-
ференцировать ХЗ от СРК-З, т.к. при этих патоло-
гиях ведение больных в ряде случаев может отли-
чаться [11, 33, 34]. 

Клиническая оценка. Первоначальная оценка 
состояния пожилых пациентов с ХЗ основывается 
на тщательном анализе истории болезни, осмо-
тра, лабораторных показателей крови и оккульт-
ной крови в стуле [24, 35]. В условиях длительного 
ухода за больными желателен многодисциплинар-
ный подход с вовлечением в обследование и ле-
чение врачей разных специальностей. Крайне не-
обходима оценка физической способности боль-
ного самостоятельно пользоваться туалетом. Цен-
тральное внимание при обследовании больного с 
ХЗ должно отводиться распознанию коморбидных 
состояний, могущих быть причиной вторичных за-
поров (табл. 2) [36].

Обязательно проводится пальцевое ректаль-
ное исследование с целью выявления наличия 

Таблица 2 / Table 2
Общие причины вторичных ХЗ у пожилых 

Common causes of secondary chronic constipation in the elderly
Злокачественные новообразования

Эндокринные / метаболические нарушения (например, сахарный диабет, гипотиреоз, гиперкальциемия, 
гипокалиемия)

Неврологические расстройства (болезнь Паркинсона, диабетическая вегетативная невропатия, повреждение 
спинного мозга, лобной доли или слабоумие, инсульт, деменция)

Ревматологические заболевания (системный склероз)

Психологические расстройства (депрессия или расстройства пищевого поведения)

Анатомическая дисфункция (дивертикулярные или постишемические стриктуры, постхирургические 
аномалии, анальная трещина, мегаколон)

Лекарства / полипрагмазия; отдельные группы ЛС: опиаты, антихолинергические, антигипертензивные, 
трициклические антидепрессанты, антипаркинсонические, антипсихотические средства, диуретики, 
симпатомиметические препараты; безрецептурные препараты: антигистаминовые, с добавками кальция, 
железа, антидиарейные, НПВС, антациды, содержащие кальций и алюминий

Снижение мобильности
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кала в прямой кишке, фекальной импотенции, 
анальной стриктуры или другого поражения, 
оценки внутреннего анального сфинктера, со-
кратительной и релаксационной силы наружного 
анального сфинктера, аномального пролапса про-
межности при напряжении [35]. При достаточном 
количестве ACG критериев для диагноза ХЗ боль-
шинство пациентов не нуждаются в расширенном 
обследовании [37]. Изменения паттерна кишечни-
ка может указывать на органическое заболевание 
кишечника. Поэтому в такой ситуации необходима 
колоноскопия всем пациентам в возрасте старше 
50 лет, ранее не подвергавшихся скринингу на ко-
лоректальный рак [36, 38].

Запоры и полипрагмазия. Несколько классов 
ЛС могут быть причиной ХЗ (табл. 3) [36]. Коли-
чество принимаемых ЛС с возрастом возрастает, 
что нередко способствует развитию запоров [25]. 
В этой связи необходимо тщательно изучить ле-
карственный анамнез, оценить прием рецептур-
ных и альтернативных ЛС. Если по клиническим 
данным «виновник» идентифицирован, его заме-
няют на ЛС другого класса, не провоцирующего 
запор. Такой подход чаще приемлем относитель-
но антигипертензивных препаратов, а также до-
бавок, содержащих кальций. В случаях невозмож-
ности замены «подозреваемого» ЛС на другой 
препарат показано симптоматическое лечение  
[36, 39].

Ведение пожилых людей с ХЗ в режиме 
долгосрочного ухода связано с рядом клиниче-
ских проблем. К таким осложняющим факторам 
относят: отсутствие конкретных рекомендаций по 
ведению гериатрических пациентов; проблемы, 
связанные с соблюдением режима лечения из-за 
ограниченной мобильности и когнитивных нару-
шений; опасения пациентов относительно появ-
ления недержания кала от слабительных ЛС; ос-
ложнения при длительном их приеме; нежелание 

замены или отказа от ЛС, использующихся для 
лечения коморбидных патологий. 

Варианты немедикаментозной терапии. 
Для лечения ХЗ пытаются использовать нефарма-
кологические способы, из них чаще рекомендуют 
повысить физическую активность, объем потре-
бляемой жидкости и клетчатки. Однако эффектив-
ность их оценивается неоднозначно. Например, по 
данным опроса 883 респондентов 70 лет и старше 
не нашли связи между потреблением жидкости и 
запорами [31]. В другом исследовании с участием 
более 21 000 резидентов из домов престарелых 
такая связь между уменьшением потребления 
жидкости и развитием запоров была очевидной 
(ОШ=1,49) [40]. Однако в целом, по мнению боль-
шинства, уменьшение потребления жидкости, 
по-видимому, не является ведущей причиной ХЗ 
[1].

Общеизвестны также рекомендации о необ-
ходимости употребления с суточным рационом 
20-35 г клетчатки. Тем не менее, большинство на-
селения потребляют ее в значительно меньшем 
количестве (5-10 г в день). Диета с высоким со-
держанием клетчатки увеличивает массу стула и 
ускоряет транзит в толстой кишке [40]; и напротив, 
дефицит способствует развитию запоров [40, 41]. 
Диета с высоким содержанием клетчатки, между 
тем, не всегда приносит пользу всем пациентам 
с ХЗ [42]. У пациентов с ХЗ и нормальным тран-
зитом диетическая добавка в виде 30 г клетчатки 
нивелировала проявления запора и, напротив, с 
замедленным транзитом или дисфункций тазово-
го дна не улучшала и даже, в ряде случае, усугу-
бляла состояние [42]. На самом деле гастроэнте-
рологи сегодня наблюдают чаще ситуацию, когда 
значительное потребление клетчатки чаще неэф-
фективно или даже ухудшает состояние, чем при 
дефиците пищевых волокон. 

Именно поэтому в ACG рекомендациях в каче-

Таблица 3 / Table 3 
Меры по устранению вторичных запоров, индуцированных ЛС

Measures to eliminate drugs induced secondary constipations 
Препараты, вызывающие запор Соответствующие меры лечения

Опиаты Прекратить прием; рассмотреть назначение 
ненаркотических анальгетиков

Антигипертензивные препараты (антагонисты 
кальция, клонидин)

Переключить на другой класс (например, ингибитор АПФ 
или бета-блокатор)

Антидепрессанты (трициклические) Переключить на селективные ингибиторы обратного захвата 
серотонина

Антациды при ГЭРБ (содержащие кальций или 
алюминий) Переключить на ИПП

Антациды при хроническом гемодиализе 
(содержащие кальций или алюминий) 

Использовать слабительные средства или другие 
терапевтические средства

Препараты железа Назначить препараты железа в/м или в/в или добавить 
слабительные средства

Антиэпилептические средства, 
антипаркинсонические препараты, 
нейролептические средства, опиаты 

Использовать слабительные или другие терапевтические 
средства
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стве первого шага при лечении ХЗ предлагается 
прибавлять количество клетчатки в диетической 
или стандартизованной форме, т.к. реакция на 
увеличение потребления пищевых волокон мо-
жет быть непредсказуемой, в частности, в связи 
с усилением газообразования [29]. Так, метеоризм 
и спастические боли в животе при употреблении 
повышенного количества клетчатки значительно 
чаще наблюдаются у 70-летних пациентов и стар-
ше [43]. К тому же, по-прежнему не представлено 
убедительных данных об эффективности пище-
вых волокон при лечении ХЗ у пожилых резиден-
тов социальных учреждений.

Традиционно считают, что повышение физиче-
ской активности способствует уменьшению запо-
ров. Между тем в многочисленных исследованиях, 
включавших пожилых пациентов и находившихся 
на амбулаторном и госпитальном лечении, а так-
же проживающих в домах интернатах, не удалось 
показать, что повышение физической активности 
приводит к уменьшению частоты запоров. Одна-
ко, F. Liu et al. выявили, что ограничение физиче-
ской активности в течение 2 недель в небольшой 
группе активных пожилых людей приводило к 
снижению транзита в толстой кишке [44]. Показа-
но, что многие кофакторы, включая когнитивные 
расстройства, прием ЛС, пищевые пристрастия и 
диета, играют значительную роль в развитии ХЗ у 
пожилых, но повышение физической активности у 
них улучшает функционирование кишечника [43]. 
Тем не менее, большинство исследователей по-
лагают, что физические упражнения в автономном 
режиме без использования других немедикамен-
тозных методов лечения ХЗ недостаточно эффек-
тивны.

Другим разумным изменением образа жизни 
пациентами с ХЗ является соблюдение режима 
стандартного времени ежедневных утренних де-
фекаций [45]. Имеется ряд свидетельств тому, что 
стимулировать моторную активность кишечника 
можно посредством выработки условного реф-
лекса, которому следует обучать некоторых подо-
печных; пациенты должны поощряться в попытках 
дефекации вскоре после пробуждения или еды, 
когда активность толстой кишки усиливается [39]. 
Дефекация и/или попытки оправиться, не прибе-
гая к чрезмерному напряжению, не должны про-
должаться более 10-15 минут.

Клизмы с введением жидкостей и/или ЛС в 
прямую кишку являются еще одним вариантом 
лечения ХЗ. Использование кишечного орошения 
упоминается еще в 1500 году до н.э., и в настоя-
щее время этот методом переживает возрождение 
в комплементарной и альтернативной медицине в 
качестве терапии «аутоинфекции» и других рас-
стройств [46]. Орошение или промывание тол-
стой кишки состоит в том, что через прямую кишку 
вводится большой объем (в среднем 500 мл), как 
правило, теплой фильтрованной воды в режиме 
прерывистого притока/оттока в течение 30-60 ми-

нут. Некоторые добавляют в жидкость для лаважа 
такие ингредиенты, как травы, чаи или кофе, но 
заявления о пользе таких методов лечения оста-
ются недоказанными. Более того, выполнение 
их чревато развитием осложнений, таких как ин-
фекция (например, инфекционный эндокардит), 
расстройств электролитного баланса и даже пер-
форации кишки [47, 48]. Тем не менее, клизмы из-
редка могут применяться для ликвидации каловой 
«пробки» водопроводной водой с добавлением 
фосфата натрия, мыла или с минеральным мас-
лом [14]. 

Терапия методом биологической обрат-
ной связи является эффективным методом лече-
ния дисфункции дефекации при аномальном со-
кращении или неспособности расслаблять мыш-
цы тазового дна во время попыток опорожнения 
[6, 49]. В ряде исследований установлено, что этот 
метод, используемый еженедельно в виде кон-
сультационных сессий в течение 5 недель подряд, 
облегчал дефекацию при дисфункции тазового 
дна, но был неэффективным при ХЗ с замедлен-
ным транзитом [6]. В систематическом обзоре по 
изучению эффективности биологической обрат-
ной связи у пациентов с дисфункцией тазового 
дна, было установлено, что общий показатель 
успеха достигается в 67% случаев [39]. Использо-
вание метода может быть затруднено у пожилых 
людей при психических отклонениях (когнитивных 
расстройствах) или при других барьерах общения. 
Между тем, следует отметить, что специальных 
исследований по применению терапии с биологи-
ческой обратной связью у пожилых в долгосроч-
ной перспективе не проводилось. 

Фармакологическое лечение. Обычно ис-
пользуются следующие слабительные средства: 
наполнители (например, псиллиум, поликарбо-
фил кальция, метилцеллюлоза, отруби); пласти-
фикаторы (смягчители) стула (например, докузат 
натрия и докузат кальция); осмотические (напри-
мер, полиэтиленгликоль или ПЭГ 3350, макроголь, 
лактулоза, гидроксид магния); стимуляторы (на-
пример, сенна, бисакодил).

Наполнители одобрены Food and Drug 
Administration (FDA) для лечения эпизодических 
запоров, т.к. уменьшают симптомы ХЗ за счет уве-
личения массы и воды в стуле [37]. Пациенты у 
которых, скорее всего, следует ожидать эффект 
от наполнителей – это больные ХЗ с нормаль-
ным транзитом; но вряд ли такой результат может 
быть достигнут при ХЗ с замедленным транзитом 
или диссинергией тазового дна [39]. Как было по-
казано, псиллиум увеличивает частоту стула и 
уменьшает плотность кала у пациентов из общей 
популяции, но, к сожалению, эффективность это-
го ингредиента у пожилых специально не изуча-
лась [37]. В проведенном исследовании по оценке 
эффективности порошкообразной натуральной 
добавки пищевых волокон (7 г на одно блюдо два 
раза в день), было показано, что 63 из 92 рези-
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дентов дома интерната с ХЗ в связи с улучшение 
состояния прекратили прием слабительных (таких 
как докузат, гидроксид магния с каскарой, псил-
лиум) [50]. Схожий эффект у гериатрических па-
циентов имели вводимые в рацион питания каши 
с высоким содержанием пищевых волокон [51]. 
У пожилых послабляющим действием обладает 
также богатый клетчаткой травяной чай, усилива-
ющий моторику кишечника [52]. Между тем, выра-
женный метеоризм, связанный с перевариванием 
и метаболизмом наполнителей, ограничивает при-
ем их пациентами. Однако можно рекомендовать 
растворимые и синтетические наполнители, кото-
рые лучше переносятся [43]. Следует также посо-
ветовать пациентам, принимающих наполнители, 
увеличить потребление жидкости до 30 мл/кг мас-
сы тела в день, чтобы избежать усиления запоров 
или каловой обструкции [44].

Поскольку жесткий и твердый стул является 
одной из основных жалоб при ХЗ, для лечения их 
часто назначают смягчители [53]. Однако по дан-
ным плацебо-контролируемого исследования, L.J. 
Brandt et al., изучавшими эффективность докузат 
кальция в качестве пластификатора для норма-
лизации стула, не пришли к однозначным резуль-
татам [37]. Между тем, по результатам РКИ с па-
раллельным дизайном с участием 170 пациентов 
с ХЗ установили, что шелуха псиллиума была наи-
более эффективной для смягчения стула, а также 
общего послабляющего действия [53].

Слабительные стимуляторы, такие как сенна- и 
бисакодилсодержащие препараты, усиливают мо-
торную активность кишечника и секрецию воды в 
просвет кишок [39]. Эти средства одобрены FDA 
для лечения «случайных» запоров в режиме «по 
требованию». Высказанные ранее предположе-
ния о повреждении нервной системы кишечника 
при длительном их применении, оказались необо-
снованными [37]. У некоторых пациентов сенна и 
бисакодил могут быть достаточно эффективными, 
хотя иногда вызывают абдоминальный диском-
форт, а в больших дозах обладают гепатотоксиче-
ским действием [15, 37].

Солевые слабительные способствуют секре-
ции воды в просвет кишечника за счет осмоти-
ческой активности [39, 45]. FDA рекомендует со-
левые слабительные для лечения случайных за-
поров. Из них наиболее часто для перорального 
приема используют ЛС содержащие гидроксид 
магния, цитрат магния и бифосфат натрия, кото-
рые относительно безопасны при краткосрочной 
терапии ХЗ. Между тем, применять их следует с 
осторожностью у пациентов с застойной сердеч-
ной недостаточностью или хронической почечной 
недостаточностью [39]. При хронической почеч-
ной недостаточности долгосрочное применение 
магниесодержащих слабительных средств может 
привести к гипермагнеземии [39].

Осмотические слабительные, включают также 
лактулозу, сорбит и ПЭГ 3350 [37, 39]. Сорбит и 

лактулоза – не всасывающиеся сахара, метабо-
лизируются бактериями до водорода и органиче-
ских кислот, могут вызывать метеоризм и вздутие 
живота [39]. Лактулозу используют для размягче-
ния и учащения стула у взрослых [37]. Применя-
ют также по рекомендациям FDA для лечения ХЗ 
при системной энцефалопатии и портальной ги-
пертензии. Сорбит, одобренный FDA для лечения 
случайных запоров, имеет схожую с лактулозой 
эффективность при меньшей стоимости [54]. 

В ряде исследований была оценена удовлет-
воренность пациентов при использовании тра-
диционных вариантов лечения ХЗ, включавших 
наполнители, осмотические, стимулирующие сла-
бительные и смягчители стула. По данным опро-
са более чем 4600 респондентов, L.R. Schiller et 
al. установили, что 47% из них не были удовлет-
ворены полностью результатами лечения [55]. В 
целом, большинство пациентов не удовлетворе-
ны использованием слабительных ввиду непред-
сказуемости (71-75%), неэффективного лечения 
сопутствующих симптомов (50-60%) и запора (44-
50%) [25].

Полиэтиленгликоль (ПЭГ 3350, Макрогол, Фор-
транс) одобрен FDA для лечения эпизодических 
запоров. В рандомизированных клинических ис-
пытаниях ПЭГ 3350 у взрослых пациентов с ХЗ с 
«хорошей» переносимостью лечения приводило 
к учащению и размягчению стула, уменьшению 
напряжения при дефекации (12,0% против 22,6%, 
р=0,001) и выраженности метеоризма (24% про-
тив 40,2%, р=0,001) [37]. Кратковременное приме-
нение ПЭГ 3350 (в течение 14 дней) не сопрово-
ждалось явными побочными эффектами и откло-
нениями лабораторных показателей (ОАК, биохи-
мические показатели, анализ мочи) [56]. Между 
тем, высокие дозы могут приводить к чрезмерной 
диареи, особенно у престарелых пациентов [37]. 
Еще одним важным обстоятельством является 
развитие дисбаланса электролитов, включая ги-
понатриемию и гипокалиемию у гериатрических 
пациентов при чрезмерном и длительном приме-
нении ПЭГ 3350. В этой связи ПЭГ 3350 следует 
использовать с осторожностью у пациентов, при-
нимающих диуретики или ингибиторы АПФ. Оцен-
ка эффективности ПЭГ 3350 в другом исследова-
нии с участием 311 пациентов с ХЗ (из них 117 в 
возрасте 65 лет и старше), ежедневно получавших 
препарат в дозе 17 г в течение 12 месяцев, показа-
ла, что от 84% до 94% пожилых пациентов оцени-
ли лечение как успешное. Желудочно-кишечные 
побочные эффекты, такие как диарея, метеоризм 
и тошнота обычно были умеренными и наблюда-
лись у 40% пожилых пациентов [57].

Терапия селективными активаторами 
хлоридных каналов типа 2. Активаторы хлорид-
ных каналов типа 2 относятся к классу протеонов; 
типичный представитель любипростон – произ-
водное простагландина E1. Препарат действует 
локально преимущественно в тонком кишечнике 
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и оказывает слабительный эффект. Любипростон 
увеличивает перенос хлора в просвет кишечника 
путем активации хлоридных каналов типа 2 за 
счет электрического и осмотического градиента, 
облегчая также пассивный переток натрия и воды. 
Любипростон одобрен FDA для лечения хрониче-
ского идиопатического запора у взрослых. Приме-
няется в дозе 24 мкг два раза в день, не абсор-
бируется, взаимодействие его с другими ЛС не 
известно. Любипростон (Амитиза) является пре-
паратом выбора, как разумный вариант лечения 
ХЗ у пожилых пациентов, если лечение не эффек-
тивно при использовании менее дорогостоящих и 
обычных методов, таких как модификация образа 
жизни, увеличения потребления пищевых волокон 
и безрецептурных слабительных ЛС [58,59]. В на-
стоящее время любипростон разрешён к примене-
нию исключительно в США. 

Прокинетические средства повышают мо-
торику желудочно-кишечного тракта, координи-
руют сокращение стенки кишечника. Один из них 
тегасерода малеат частичный агонист 5-HT4-ре-
цепторов, одобрен FDA для лечения СЗК-З у жен-
щин, а также ХЗ у мужчин и женщин моложе 65 
лет [37]. Хотя в нескольких внушительных РКИ, те-
гасерод оказался эффективным у взрослых с ХЗ 
[37], тем не менее, эффекты его у пожилых были 
схожи с действием плацебо [15]. Другие – «Циза-
прид» и «Прукалоприд» – могут быть применены в 
отдельных случаях для эмпирического лечения ХЗ 
у пожилых и старых пациентов.

Другие ЛС с прокинетической активно-
стью. Формально исследования по использо-
ванию таких препаратов, как метоклопрамид и 
эритромицин для терапии ХЗ, не проводились; 
маловероятно, что их применение может в зна-
чительной мере помочь при ХЗ [50]. Кроме того, 
метоклопрамид вызывает экстрапирамидные рас-
стройства (например, позднюю дискинезию), а 
также другие нейропсихиатрические побочные ре-
акции, а длительное использование эритромицина 
ограничено его антибактериальными эффектами 
и десенсибилизацией терапевтических эффектов 
как агониста мотилин-рецепторов [61, 62]. 

Хирургическое лечение. Хирургическое вме-
шательство редко используется и только у «особой 
категории» пациентов с ХЗ. Обычно применяется 
в случаях с перманентными и трудноизлечимыми 
ХЗ, если все другие варианты лечения исчерпаны 
[39]. Больным с ХЗ с замедленным транзитом вы-
полняется общая колэктомия с илеоректальным 
анастомозом, хотя возможны и другие варианты 
– общая колэктомия с колоректальным анасто-
мозом и наложением постоянной илеостомы [63]. 
Общая колэктомия с илеоректальным анастомо-
зом улучшает качество жизни и функциональные 
показатели у взрослых пациентов [63, 64], но важ-
но отметить, что последствия такого вмешатель-
ства у пожилых пациентов не изучались. Хирурги-
ческое лечение обычно не рекомендуется при ХЗ, 

вызванном аноректальной дисфункцией [39] и не 
подходит для пациентов с моторной дисфункцией 
желудочно-кишечного тракта или психическими 
расстройствами.

Заключение
Распространенность ХЗ в когорте лиц пожи-

лого и старческого возраста высока и ассоцииру-
ется со значительным уровнем заболеваемости, 
снижением качества жизни, а также прямыми и 
косвенными затратами, особенно нуждающихся в 
постоянном уходе. Хотя большинству пациентов с 
ХЗ может быть назначено эмпирическое лечение, 
тем не менее, целесообразно исключить вторич-
ное происхождение запора, в первую очередь, в 
связи с коморбидными патологиями и проводимой 
лекарственной терапией. В настоящее время не 
представлено достаточно убедительных доказа-
тельств тому, что изменение образа жизни и при-
менение лекарственных препаратов со свойства-
ми пластификаторов (смягчителей) стула могут 
быть эффективными у пациентов, страдающих от 
хронических запоров. Из числа многих слабитель-
ных средств, подходящими и эффективными для 
проведения поддерживающей терапии хрониче-
ских запоров являются наполнители (Псиллиум) 
и осмотические слабительные – производные по-
лиэтиленгликоля (Форлакс) и невсасывающиеся 
дисахариды (Лактулоза). 
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АННОТАЦИЯ
Цель. Провести обзор литературы о методах ортопедической стоматологической реабилитации больных с частич-
ным отсутствием зубов.
Материалы и методы. Проведено исследование российской и зарубежной литературы последних лет в базах 
РИНЦ, Scopus, Web of Science, Pubmed.
Результаты. При выборе конструкции учитывают: количество опорных зубов, состояние тканей периодонта опор-
ных зубов, протяженность и топография дефекта, тонус жевательной мускулатуры, вид прикуса, особенности про-
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слизистой, степень ее податливости, наличие аллергических реакций на составляющие компоненты протезов, 
а также индивидуальные особенности конкретного пациента. 
Заключение. Несмотря на большой выбор ортопедических конструкций в арсенале врача-стоматолога, остается 
ряд вопросов, требующих детального изучения. 
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ABSTRACT
Aim. To review the literature on the methods of orthopedic oral rehabilitation of patients with partial adentia. 
Materials and methods. A study of Russian and foreign literature of recent years in the following databases: RINC, 
Scopus, Web of Science, Pubmed.
Results. The choice of the design takes into account: the number of abutment teeth, the state of the periodontal 
tissues of the abutment teeth, the extent and topography of the defect, the tone of the chewing musculature, 
the type of occlusion, the features of the patient's profession, the size and shape of the toothless sections of 
the alveolar processes, the pain threshold of sensitivity of the mucosa, the degree of its compliance, allergic 
reactions to the constituent components of the prosthesis, and the individual characteristics of the particular  
patient. 
Conclusion. Despite a large selection of orthopedic structures in the arsenal of a dentist, there remains a number of issues 
that require detailed study.
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Введение
Распространённость больных с частичным от-

сутствием зубов в клинике ортопедической стома-
тологии и нуждаемость в ортопедическом лечении 
данной категории пациентов по разным данным 
доходит до 75% [1]. 

Целью ортопедического лечения пациентов с 
частичным отсутствием зубов является как полно-
ценное восполнение целостности зубочелюстной 
системы, так и восстановление утраченных форм, 
функций и морфофункциональных связей отдель-
ных ее органов. Для достижения поставленной 
цели применяются съемные и несъемные виды 
протезирования такие как виниры, вкладки, мосто-
видные, съемные пластиночные и бюгельные про-
тезы, в последнее время широко пользуются про-
тезированием на имплантатах. Данной проблеме 
посвящено множество работ как российских, так и 
зарубежных авторов [2-8]. 

Материалы и методы
Проведено исследование российской и зару-

бежной литературы последних лет в базах РИНЦ, 
Scopus, Web of Science, Pubmed об основных ме-
тодах ортопедической стоматологической реаби-
литации больных с частичным отсутствием зубов.

Результаты и обсуждение
При дефектах малой протяженности (отсут-

ствие 1-2 зубов) широко применяют адгезивные 
мостовидные протезы. Данный способ протези-
рования применяется только, когда имеются сле-
дующие условия: наличие малого дефекта (один 
резец, клык, премоляр или два небольших резца); 
здоровые (санированные) соседние с дефектом 
зубы.  

Показания: временное решение проблемы, при 
наличии относительных противопоказаний к им-
плантации; абсолютные противопоказания к им-
плантации и другим видам протезирования; созда-
ние быстрого косметического эффекта. Противо-
показания: большой дефект зубного ряда (более 
двух единиц подряд); заболевания опорных зубов 
(обширные кариозные поражения, патологическая 
подвижность, аномалии развития, пародонтоз); 
наличие металлокерамических или керамических 
противостоящих протезов (антагонистов); острые 
воспалительные заболевания слизистой оболочки 
ротовой полости. Не рекомендуется таким спосо-
бом протезировать моляры, из-за больших нагру-
зок, которые действуют на них при пережевыва-
нии пищи. 

Основным достоинством их является отсут-
ствие необходимости препарирования соседних 
зубов. Необходимо учитывать обязательные ос-
ложнения, возникающие при использовании ад-
гезивных мостовидных протезов: высокий риск 
возникновения кариеса соседних зубов; риск пе-
релома конструкции; частые расцементировки 
конструкции. 

Петрикас О.А. и др. [10] в своей работе про-
анализировали влияние конструкции опорного 
элемента на прочность волоконно-композитного 
адгезивного мостовидного протеза с односторон-
ней опорой. Авторы отмечают, что при замещении 
дефекта в области премоляра при помощи такого 
протеза, моделировать его следует в виде двух 
адгезивных накладок с дополнительной окклюзи-
онной лапкой, свободно опирающейся на зуб с 
другой стороны включенного дефекта.

В статье авторов Удод А.А., Драмарецкая С.И. 
«Клиническое исследование адгезивных мосто-
видных протезов, изготовленных при различных 
подходах к препарированию опорных зубов» [11] 
рассматривается сравнительная эффективность 
протезирования малых дефектов зубного ряда в 
боковом отделе с помощью адгезивных мостовид-
ных протезов. Авторами статьи установлено, что 
минимальное число осложнений достигается тем, 
что в опорных зубах формирование (препарирова-
ние) полостей дифференцированное - с конверги-
рующими стенками в дентине и отвесными в эма-
ли. Кроме того, особое внимание уделено способу 
армирования (тремя стекловолоконными лента-
ми, располагая их в вертикальной и горизонталь-
ной плоскостях так, чтобы обеспечить упрочнение 
каркаса АМП). Полученные данные перекликают-
ся с исследованиями, проведенными Пархамович 
С.Н. и Тюкова Е.А. [12].

Считают, что при восстановлении зубного ряда 
несъемными мостовидными протезами эффек-
тивность жевания достигает 85-100%. Данный 
вид протезов позволяет полностью исправить 
фонетические, морфологические и эстетические 
проблемы зубочелюстной системы. Конструкция 
протезов почти полностью соответствует форме 
естественных зубов, что способствует быстрой 
адаптации пациентов к ним. 

Исследования в области цельнолитых мосто-
видных протезов было проведено Темирболато-
вой А.У. [13]. Автор отмечает ряд преимуществ в 
отличии от паяных мостовидных протезов. Одним 
из которых является увеличение срока службы и 
предупреждение электрохимических процессов в 
полости рта. Данный факт находит свое подтверж-
дение в работах Рабадановой К.С. [14] и Саловой 
А.М. [15].

Имеются и другие преимущества цельнолитых 
мостовидных протезов:

• восстановление зубным рядом первоначаль-
ных функций;

• плотная и надежная фиксация, что минимизи-
рует возможность попадания под коронку остатков 
пищи и микроорганизмов;

• медленный износ конструкции, что позволяет 
использовать ее до 10 лет;

• высокая прочность, что обусловлено отсут-
ствием припоя и паяных элементов;

• моделирование, как промежуточной части, так 
и опорных зубов при изготовлении конструкции, в 
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результате функциональность протеза значитель-
но возрастает;

• выполнение обтачивания опорного зуба с ми-
нимальным затрагиванием мягких тканей и самого 
зуба.

Несмотря на очевидные преимущества, не-
съемные цельнолитые протезы не лишены опре-
деленных недостатков:

• неэстетичность, конструкцию рекомендуют 
использовать в зонах полости рта, не видимых при 
улыбке;

• высокие показатели теплопроводности, вызы-
вающие неудобства при приеме горячей пищи;

• необходимость препарирования опорных зу-
бов;

• ошибки при установке, если при припасовке и 
фиксации цельнолитого моста возникли какие-то 
ошибки, незамеченные стоматологом, со време-
нем у пациента может развиваться пародонтит;

• расшатывание и повреждение опорных зубов 
при высокой нагрузке на констркцию;

• более высокая стоимость по сравнению со 
съемными протезами.

Тем не менее, протез является очень востре-
бованным и зачастую выбирается пациентами в 
качестве основной конструкции. Как правило, из-
готовление цельнолитого мостовидного протеза 
показано, если имеются:

• травма зубов;
• потеря от оного о трех зубов;
• наличие кариозних и некариозных поражений;
• замена ранее изготовленных мостовидных 

протезов;
• генерализованная  повышенная стираемость 

зубов;
Противопоказаний для изготовления цельноли-

тых конструкций намного больше:
• отсутствие подряд четырех зубов в боковом 

отделе;
• нарушения свертываемости крови;
• наличие онкологических заболеваний либо 

психических расстройств;
• генерализованный пародонтит III степени тя-

жести;
• зубы с незаконченным апексогенезом и апек-

софиксацией;
Относительные противопоказания:
• дефекты прикуса;
• бруксизм (непроизвольный скрежет зубного 

ряда);
• заболевания пародонта;
• воспаления  слизистой оболочки ротовой по-

лости;
• несоблюдение правил гигиенического ухода;
В последнее время в клинике частичной потери 

зубов широко используют металлокерамические 
мостовидные протезы. 

Преимущества протезирования зубов металло-
керамикой приведены ниже.

Позволяет полностью восстановить эстетич-

ность зубного ряда и жевательные функции в слу-
чае утраты или разрушения зубов.

Срок службы при условии соблюдения техно-
логии установки и использования качественных 
материалов составляет 10-15 и более лет.

Металлический каркас придает ортопедиче-
ским конструкциям повышенную прочность к ме-
ханическим нагрузкам.

Облицовка из керамики в процессе эксплуата-
ции не теряет эстетических качеств, не впитывает 
красящие вещества из продуктов и напитков, не 
тускнеет и не теряет блеска, а сколы и микротре-
щины, иногда появляющиеся со временем, легко 
реставрируются прямым методом, перекрываясь 
композитными материалами.

Подбор цвета керамической массы для проте-
за осуществляется индивидуально в соответствие 
с оттенком эмали настоящих зубов пациента, что 
позволяет добиться максимальной естествен-
ности внешнего вида.

Благодаря биосовместимости материала с тка-
нями полости рта в деснах не происходит измене-
ний и химических реакций.

Необходимо отметить и ряд недостатков.
Необходимость препарирования зубов, в про-

цессе которого сошлифовывается большой объем 
зубных тканей на толщину стенок коронки и про-
цесс этот необратим.

В большинстве случаев требуется депульпиро-
вание препарируемых зубов, так как при сошли-
фовывании тканей может произойти ожег пульпы 
с ее последующим отмиранием, а зубы с удален-
ным нервом становятся более хрупкими, сокраща-
ется срок их службы.

Возможны аллергические реакции на сплавы 
металлов, используемых для изготовления карка-
са.

Со временем из-за рецессии десны и атрофии 
костной ткани на месте отсутствующего зуба мо-
жет обнажаться металлический край коронки, при-
давая десне синюшный оттенок.

Каркас из недрагоценных металлов может про-
свечиваться сквозь керамический слой, а его плот-
ность не обеспечивает достаточного преломления 
света, как в натуральной эмали, поэтому на перед-
них зубах коронка может быть заметной, отлича-
ясь оттенком.

Карсецян Д.К., Коннов С.В., Микаилова В.А [16] 
в своих исследованиях керамической системы IPS 
e.max, отметили ряд ее преимуществ таких как 
высокая прочность, высокий уровень эстетиче-
ских свойств, хорошая биосовместимость данного 
материала и многое другое, в свою очередь реко-
мендовав ее использовать для изготовления кера-
мических виниров, вкладок, коронок, в том числе 
на зубные импланты.

Имеются показания к применению облицо-
вочной керамики на дисиликате лития (LS2) и на 
оксиде циркония (ZrO2): облицовка реставраций 
IPS e.max (Press, ZirPress, CAD, ZirCAD); обли-
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цовка абатментов Straumann Anatomic IPS e.max; 
облицовка каркасов, абатментов имплантов и су-
праструктур имплантатов из спеченного оксида 
циркония или HIP-Оксида циркония, а также пред-
варительно спеченного оксида циркония; изготов-
ление виниров. 

Особенностям протезирования металлоке-
рамическими конструкциями при заболеваниях 
пародонта посвящена работа Кривчиковой А.С. 
и Прошина А.Г. [17]. Авторы рекомендуют приме-
нять данный вид конструкции не более чем при 
отсутствии двух зубов, при снятии оттисков и пре-
парировании опорных зубов нельзя проводить ре-
тракцию десны. При использовании данного вида 
протезирования как несъемного шинирующего ап-
парата, протяженность его не должна превышать 
8 единиц. Все эти рекомендации направлены для 
предотвращения перегрузки пародонтального 
комплекса. Учитывая тот факт, что препарирова-
ние опорных зубов производится с круговым усту-
пом, при изготовлении коронка плавно переходит 
в корень зуба, а при фиксации достигается плот-
ное краевое прилегание - создается атравматич-
ный край, который улучшает фиксацию протеза, 
гигиенический уход и исключает травму краевого 
пародонта.

В ряде работ отмечена проблема сколов метал-
локерамической массы. Смагулова И.К., Савелье-
ва Н.А., Тусупбекова М.М. и др. [18]. В ходе прове-
денного исследования установили, что металлоке-
рамическая масса обладает высокой твердостью и 
хрупкостью, поэтому протезирование встречными 
металлокерамическими конструкциями не реко-
мендуется и лучше использовать комбинацию ме-
таллокерамика и металлокомпозит.

Анализ отдаленных результатов исследований 
замещения включенных дефектов зубных рядов 
керамическими протезами на каркасах из диок-
сида циркония представили в своей работе Оле-
сова В.Н., Гришкова Н.О., Жаров А.В. и др. [19]. 
Авторы рекомендуют использовать керамические 
мостовидные протезы на каркасах из диоксида 
циркония, ссылаясь на высокие функциональные 
и эстетические качества этих конструкций.

При восстановлении дефекта зубного ряда на 
имплантах отсутствует необходимость препари-
рования зубов, при этом конструкция является 
несъемной. Эффективность жевания восстанав-
ливается на 90-100%, а период адаптации мини-
мален -  от 3 до 10 дней.

Импланты в протезировании имеют преимуще-
ства:

• здоровые зубы не подлежат препарированию;
• монтируются на месте отсутствующих зубов;
• являются надежной основой для фиксации 

протеза;
• восстанавливают жевательную функцию при 

большой потере зубов;
• служат для установки надежного постоянного 

протеза;

• равномерно распределяют нагрузки на десны 
и оставшиеся зубы;

• форма и цвет протеза неотличимы от нату-
ральных зубов;

• не страдает речь;
• простой уход;
• продолжительный срок службы (до 25 лет).
Основным недостатком является высокая сто-

имость имплантов, доступная не для каждой ка-
тегории населения, особенно если приходиться 
восстанавливать большие по протяженности де-
фекты зубных рядов. 

Протезирование на имплантах показано при 
потере одного или нескольких зубов, а также при 
полном отсутствии зубов. Установка имплантов 
противопоказана беременным женщинам, при 
проблемах с нервной и сердечно-сосудистой си-
стемой, онкологических и инфекционных заболе-
ваниях.

Исследования проведенные Никольским В.Ю., 
Разумным В.А. и др. [20] показали высокую эф-
фективность применения несъемного зубного 
протезирования при полном отсутствии зубов с 
опорой на восьми винтовых имплантатах. В дан-
ной работе представлены этапы и описана тактика 
ведения пациентов с данной патологией. 

Частичный съемный пластиночный протез - это 
ортопедическая конструкция, которая восстанав-
ливает часть отсутствующих зубов от одного до 
тринадцати единиц и своим базисом полностью 
опираются на слизистую оболочку и костную ткань 
челюстей. 

В связи с неприспособленностью слизистой 
оболочки к принятию жевательного давления эф-
фективность жевания восстанавливается лишь на 
60-80%. 

Протезы частично восстанавливают эстетиче-
ские и фонетические нарушения, а вследствие 
значительной площади базиса протеза ухудша-
ется процесс адаптации, увеличивая его сроки до 
1-3 месяцев [21]. Нуждаемость в данном виде про-
тезирования пациентов с частичным отсутствие 
зубов достаточно высокая и составляет от 33 до 
58 % [22, 23, 24]. Данной проблеме посвящено 
исследование Акбарова А.Н. и Рахимова Б.Г. [25]. 
Авторы акцентируют внимание стоматологов на 
том, что применение материалов из которых изго-
товлен базис протезов не безопасен из-за посто-
янной экстракции различных химических веществ 
через слизистую оболочку полости рта в организм 
пациента. В результате чего развивается стомато-
логический эндотоксикоз. 

Одним из распространенных видов съемного 
протезирования является установка бюгельно-
го протеза зубов. Бюгельный протез относится к 
съемным лечебным аппаратам для замещения 
частичного отсутствия зубов. Его отличие от пла-
стиночных протезов заключается в методе фикса-
ции и способе передачи жевательного давления, 
который считается более физиологичным. 
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Фиксация протеза может выполняться несколь-
кими способами. Каждый метод имеет свои пре-
имущества и недостатки и выбирается исходя из 
индивидуальных особенностей ротовой полости 
пациента.

Наиболее часто используется крепление с по-
мощью кламмеров. Данные крепежные элементы 
надежно обхватывают опорные зубы, не нанося 
повреждений эмали. Под протезы данного типа не 
требуется обточка опорных зубов, но они должны 
быть целыми и здоровыми. Такой способ является 
очень надежным, а к его недостаткам относится 
видимость при открытой и широкой улыбке.

Аттачмены – это замковые крепления, состоя-
щие из матрицы и патрицы, которые соединяют-
ся по принципу застежки-кнопки. К съемной части 
протеза крепится матрица, а к поверхности коро-
нок зубов патрица. Фиксация бюгельного протеза 
с помощью микроскопических замков является 
востребованной в силу невидимости механизма 
после установки протеза.

Телескопическое крепление стоит дороже ана-
логичных конструкций. Такой механизм основан 
на изготовлении двух коронок, одна из коронок 
фиксируется на зубе, а вторая на протезе. Фикса-
ция осуществляется за счет их идеального совме-
щения. Служит подобное крепление очень долго.

Стоит отметить, что любой способ фиксации 
протеза позволяет снимать изделие без особых 
усилий, что очень важно для выполнения профи-
лактических мероприятий и чистки протеза.

Кроме указанных способов фиксации суще-
ствуют еще два менее распространенных мето-
да. При наличии на верхней челюсти подвижных 
зубов, используемых в качестве опорных, приме-
няется шинирующая конструкция. Особенностью 
такого протеза является его плотное прилегание к 
имеющимся зубам, что исключает их дальнейшее 
расшатывание.

Бюгельные съемные протезы устанавливают 
при отсутствии возможности проведения имплан-
тации и установки мостов, несъемных протезов в 
том случае, если есть опорные зубы, за которые 
конструкцию можно закрепить.

Преимущества бюгельных протезов:
• не мешает восприятию вкуса еды, так как ми-

нимально закрывает небо при приеме пищи;
• размещается во рту очень равномерно, так же 

хорошо распределяя нагрузку на десны и опорные 
зубы;

• габариты изделия очень скромные, что обу-
славливает удобство использования;

• пациенты привыкают к протезу очень быстро, 
так как изделие не влияет на качество речи и удоб-
но во время приема пищи;

• не нужно снимать на ночь;
• использование бюгельной конструкции не 

влечет за собой развитие стоматита, а рвотный 
эффект полностью исключен;

• ухаживать за конструкцией очень просто;

• для изготовления бюгелей применяются мате-
риалы, не вызывающие аллергических реакций и 
полностью безопасные для человека;

Недостатками являются:
• необходимость наличия нескольких натураль-

ных зубов для использования в качестве опоры 
протеза;

• при продолжительном использовании может 
наблюдаться атрофия тканей ротовой полости;

• стоят изделия достаточно дорого, хотя высо-
кая цена оправдана наличием большого количе-
ства преимуществ;

• наличие каких-либо воспалительных процес-
сов либо патологий полости рта;

• заболевания психики, сердечно-сосудистой 
системы, сахарный диабет и онкология;

• беременность;
Противопоказания к установке:
• зубные протезы бюгельные не устанавливают, 

если отсутствуют опорные зубы или они слишком 
низкие для закрепления каркаса;

• имеются воспалительные заболевания поло-
сти рта;

• отмечается короткая уздечка языка, глубокий 
травматический прикус, мелкое дно полости рта;

• зубы подвержены патологической истираемо-
сти;

• присутствует аллергия на металл и другие ма-
териалы, используемые в каркасе и базисе, в этих 
случаях применяются иные методы протезирова-
ния [26].

«Гибкие протезы», изготовленные из термо-
пластичных пластмас (их также называют «тер-
мопластами»), считаются менее аллергенными, 
эстетичными, легкими и удобными. Применение 
термопластичных базисных материалов позволя-
ет амортизировать пики жевательного давления, 
способствует замедлению процессов резорбции 
и атрофии альвеолярного гребня челюстей, со-
кращает сроки адаптации к протезам, делая его 
более благоприятным для пациента. При изготов-
лении термопластов не используется токсичный 
мономер.

При проведении сравнительного анализа гото-
вых частично съемных протезов из термопластич-
ных и акриловых пластмасс определили особен-
ности термопластичных протезов:

1) протезы очень эстетичны, так как изготовле-
ны из полупрозрачного материала естественного 
цвета десны, а для их фиксации используются 
денто-альвеолярные кламмеры, почти незамет-
ные в полости рта;

2) протезы обладает великолепной точностью 
и однородностью, эластичны и отличаются повы-
шенной прочностью, очень лёгкие и почти не трав-
мируют десну;

3) изготовление протезов происходит методом 
горячего впрыска, поэтому они имеют точную по-
садку и стабильную фиксацию;

4) протезы полностью лишены остаточного мо-
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номера, следовательно не вызывают аллергиче-
ских реакций;

5) термопласты содержат устойчивый краси-
тель, который придаёт протезам прекрасный эсте-
тичный вид;

6) материал абсолютно негигроскопичен (не 
впитывает в себя влагу с флорой полости рта);

7) при использовании протезов из термопла-
стов невозможно расшатывание опорных зубов.

Акриловые материалы имеют ряд существен-
ных недостатков:

1) в базисе содержится свободный метиловый 
эфир метакриловой кислоты, который является 
протоплазматическим ядом;

2) находящийся в акриловых пластмассах мо-
номер вызываеталлергические реакции общего и 
местного характера;

3) микропористость базисов протезов из акри-
ловых пластмасс, которая неизбежно возникает 
по технологическим причинам – вследствие усад-
ки, происходящей в процессе полимеризации, в 
микропорах фиксируется микрофлора, которая 
является причиной возникновения воспалитель-
ных процессов, неприятного запаха и изменения 
цвета протеза;

4) неустойчивость к переменным жевательным 
(механическим) нагрузкам. Переломы базисов со-
ставляют в среднем 80% от числа изготовленных 
протезов;

5) протезы имеют металлические кламмеры, 
что не эстетично и может вызвать повреждение 
опорных зубов и их расшатывание.

Таким образом, протезы из термопластичных 
материалов имеют преимущество.

Существует мнение, что протезирование ча-
стичными съемными протезами из различного 
рода пластмасс, в том числе термопластами, ока-
зывают травмирующее действие на ткани паро-
донта зубов и оказывают негативное воздействие 
на слизистую оболочку полости рта [27-30]. Этот 
факт подтвержден работами Муханова А.А., Куда-
совой Е.О., Амераева У.А. и др. [31-36].

Полученные результаты перекликаются с рабо-
тами Голинского Ю.Г., Огриной Н.А. и Бариновой 
А.В. [37]. Авторы отмечают, что использование 
съемных пластиночных протезов увеличивает 
риск развития воспалительных заболеваний тка-
ней пародонта опорных зубов, усиливает атро-
фию костной ткани челюстей, приводит к наруше-
нию функции жевания и дикции. 

Заключение
Во время функции жевания на зубы, периодонт, 

слизистую и костную ткань действуют различные 
по величине, продолжительности и направлению 
силы жевательного давления. Вследствие дей-
ствия этих сил образуются ответные реакции. При 
выборе конструкции учитывают: количество опор-
ных зубов, состояние тканей периодонта опорных 
зубов, протяженность и топография дефекта, то-

нус жевательной мускулатуры, вид прикуса, осо-
бенности профессии пациента, размер и форму 
беззубых участков альвеолярных отростков, боле-
вой порог чувствительности слизистой, степень ее 
податливости, наличие аллергических реакций на 
составляющие компоненты протезов, а также ин-
дивидуальные особенности конкретного пациента. 
Несмотря на большой выбор ортопедических кон-
струкций в арсенале врача-стоматолога, остается 
ряд вопросов, требующих детального изучения. 

ЛИТЕРАТУРА / REFERENCES
1. Меликян И.А., Ахмедов Г.Д., Топорков В.А., Игнатов Н.Г., 

Гуревич К.Г. Особенности распространенности стоматологиче-
ских заболеваний среди лиц пожилого возраста. Системный 
анализ и управление в биомедицинских системах. Воронеж: 
2017; 16(2): 377-383. [Melikjan I.A., Ahmedov G.D., Toporkov V.A., 
Ignatov N.G., Gurevich K.G. Features of the prevalence of dental 
diseases among the elderly. System analysis and management in 
biomedical systems; Voronezh 2017; 16(2): 377-383. (In Russ.)].

2. Гринин В.М., Саркисян М.С., Ерканян И.М. Удовлетво-
ренность пациентов, получавших стоматологическую помощь 
на основе дентальной имплантации в частных стоматологи-
ческих организациях. Стоматология. 2016; 95(6-2): 122-123. 
Grinin V.M., Sarkisjan M.S., Erkanjan I.M. Satisfaction of patients 
who received dental care on the basis of dental implantation in pri-
vate dental organizations. Stomatologija. 2016; 95(6-2): 122-123. 
(In Russ.)].

3. Гринин В.М., Саркисян М.С., Кузнецова Н.К., Суворова 
М.Н., Емелин Г.В. Сервисные и клинические составляющие 
оценки удовлетворенности пациентов, получавших стоматоло-
гическую помощь на основе дентальной имплантации в част-
ных стоматологических организациях. Стоматология. 2016; 
95(6-2): 123-124. [Grinin V.M., Sarkisjan M.S., Kuznecova N.K., 
Suvorova M.N., Emelin G.V. Service and clinical components of 
assessing the satisfaction of patients who received dental care 
on the basis of dental implantation in private dental organizations. 
Stomatologija. 2016; 95(6-2): 123-124. (In Russ.)].

4. Каялов Р.М., Абакаров С.И., Гринин В.М., Саркисян М.С. 
Удовлетворенность пациентов стоматологической помощью, 
оказанной врачами-стоматологами различной квалификации. 
Стоматология. 2017;96(6-2): 108-109. [Kajalov R.M., Abakarov 
S.I., Grinin V.M., Sarkisjan M.S. Satisfaction of patients with dental 
care rendered by dentists of various qualifications. Stomatologija. 
2017; 96(6-2): 108-109. (In Russ.)].

5. Соловьева О.А., Гринин В.М., Черкесов И.В., Севбитов 
А.В., Дашкова О.П. Особенности первичной и повторной об-
ращаемости за стоматологической помощью в частные меди-
цинские организации. Стоматология. 2017; 96(6-2): 116-117. 
[Solov'eva O.A., Grinin V.M., Cherkesov I.V., Sevbitov A.V., Dash-
kova O.P. Features of primary and repeated access for dental care 
to private medical organizations. Stomatologija. 2017; 96(6-2): 116-
117. (In Russ.)].

6. Черкесов И.В., Гринин В.М., Соловьева О.А., Севбитов 
А.В., Дашкова О.П. Проблема лицевой боли при системных за-
болеваниях с суставным компонентом. Стоматология. 2017; 
96(6-2): 29. [Cherkesov I.V., Grinin V.M., Solov'eva O.A., Sevbitov 
A.V., Dashkova O.P. The problem of facial pain in systemic diseas-
es with articular component. Stomatologija. 2017; 96(6-2): 29. (In 
Russ.)].



178

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)

7. Wiens J.P., Litvak Н. Occlusion for fixed prosthodontics: a 
historical perspective of the gnathological influence. J. Pros-thet. 
Dent. 2008; 99(4): 299-313.

8. Adeyemo W.L., Taiwo O.A., Oderinu O.H., Adeyemi M.F., 
Ladeinde A.L., Ogunlewe M.O. Oral health-related quality of life 
following non-surgical (routine) tooth extraction: A pilot study. Con-
temp Clin Dent. 2012; 3(4): 427-432.

9. Ribeiro A.A. Comparison of shear bond strength of orthodon-
tics brackets on composite resin restorations with different surface 
treatments. Dental Press J Orthod. 2013; 18(4): 98-103. 

10. Петрикас О.А. Ворошилин Ю.Г., Петрикас И.В. Влияние 
конструкции опорного элемента на прочность волоконно-ком-
позитного адгезивного мостовидного протеза с односторонней 
опорой. Стоматология. 2013; 92(2): 50-52. [Petrikas O.A. Vo-
roshilin Ju.G., Petrikas I.V. Effect of the structure of the support 
element on the strength of the fiber-composite adhesive bridge with 
a one-sided support. Stomatologija. 2013; 92(2): 50-52. (In Russ.)].

11. Удод А.А. Драмарецкая С.И. Клиническое исследова-
ние адгезивных мостовидных протезов, изготовленных при раз-
личных подходах к препарированию опорных зубов. Вестник 
проблем биологии и медицины. 2014; 3(3): 329-333. [Udod A.A. 
Dramareckaja S.I. Clinical examination of adhesive bridge prosthe-
ses made with different approaches to preparation of supporting 
teeth. Vestnik problem biologii i mediciny. 2014; 3(3): 329-333. (In 
Russ.)].

12. Пархамович С.Н., Тюкова Е.А. Современные подходы 
применения волоконных армирующих систем для адгезивно-
го шинирования и микропротезирования. Современная сто-
матология. 2016; 3: 43-48. [Parhamovich S.N., Tjukova E.A. 
Modern approaches to the application of fiber reinforcement sys-
tems for adhesive splinting and microprosthetics. Sovremennaja 
stomatologija. 2016;3: 43-48. (In Russ.)].

13. Темирболатова А.У. Современные цельнолитые мо-
стовидные протезы: требования, основные аспекты. Научное 
обозрение. Медицинские науки. 2017; 4: 114-118. [Temirbolatova 
A.U. Modern solid bridges: requirements, basic aspects. Scientific 
Review. Medicinskie nauki. 2017; 4: 114-118. (In Russ.)].

14. Рабаданова К.С. Сравнительная характеристика изго-
товления штампованно-паяных и цельнолитых зубных мосто-
видных протезов. Научное обозрение. Медицинские науки. 
2017; 3: 63-66. [Rabadanova K.S. Comparative characteristics of 
the production of stamped-brazed and solid-cast dental bridges. 
Scientific Review. Medicinskie nauki. 2017; 3: 63-66. (In Russ.)].

15. Салова А.М. Основные технологические этапы изготов-
ления цельнолитых мостовидных протезов. Научное обозре-
ние. Медицинские науки. 2017; 3: 67-70. [Salova A.M. The main 
technological stages of manufacturing solid bridges. Scientific Re-
view. Medicinskie nauki. 2017; 3: 67-70. (In Russ.)]. 

16. Карсецян Д.К., Коннов С.В., Микаилова В.А. Безметал-
ловая керамическая система IPS e.max, преимущества и пока-
зания к применению. Бюллетень медицинских интернет-кон-
ференций. 2015; 5(10): 1205. [Karsecjan D.K., Konnov S.V., 
Mikailova V.A. IPS e.max metal-free ceramic system, advantages 
and indications for use. Bjulleten' medicinskih internet-konferencij. 
2015; 5(10): 1205. (In Russ.)].

17. Кривчикова А.С., Прошин А.Г. Особенности протезиро-
вания металлокерамикой при заболеваниях пародонта. Бюл-
летень медицинских интернет-конференций. 2015; 5(10): 
1177. [Krivchikova A.S., Proshin A.G. Peculiarities of prosthetics 
with cermet with periodontal disease. Bjulleten' medicinskih inter-

net-konferencij. 2015; 5(10): 1177. (In Russ.)].
18. Смагулова И.К., Савельева Н.А., Тусупбекова М.М., 

Смагулов К.М., Бакирова А.Ж. Физическая характеристика 
образцов ортопедических конструкций из металлокерамики, 
металлокомпозита и металлопластмассы с использованием 
сканирующего электронного микроскопа и микротвердомера. 
Современная медицина: актуальные вопросы. 2016; 12(53): 
33-47. [Smagulova I.K., Savel'eva N.A., Tusupbekova M.M., Sma-
gulov K.M., Bakirova A.Zh. Physical characteristics of samples 
of orthopedic structures from cermet, metal composite and metal 
plastic using a scanning electron microscope and a microhardness 
meter. Sovremennaja medicina: aktual'nye voprosy. 2016; 12(53): 
33-47. (In Russ.)].

19. Олесова В.Н., Гришкова Н.О., Жаров А.В., Новозем-
цева Т.Н., Ремизова А.А. Отдаленные результаты замещения 
включенных дефектов зубных рядов керамическими протеза-
ми на каркасах из диоксида циркония. Медицинский алфавит. 
2016; 3; 21(284): 30-32. [Olesova V.N., Grishkova N.O., Zharov 
A.V., Novozemceva T.N., Remizova A.A. Long-term results of re-
placement of included dentition defects with ceramic prostheses on 
zirconia frameworks. Medicinskij alfavit. 2016; 3; 21(284): 30-32. 
(In Russ.)].

20. Никольский В.Ю., Разумный В.А., Никольская Г.В., Са-
дыкова О.М., Никольская Л.В. Цементируемые металлокера-
мические мостовидные протезы у больных с полным отсут-
ствием зубов. В сборнике: Инновационные технологии в фор-
мировании научного мышления студентов медицинского ВУЗа 
сборник научно-методических трудов. Киров, 2013: 135-141. 
[Nikol'skij V.Ju., Razumnyj V.A., Nikol'skaja G.V., Sadykova O.M., 
Nikol'skaja L.V. Cemented cermet bridges in patients with complete 
absence of teeth. V sbornike: Innovacionnye tehnologii v formiro-
vanii nauchnogo myshlenija studentov medicinskogo VUZa sbornik 
nauchno-metodicheskih trudov. Kirov, 2013: 135-141 (In Russ.)]. 

21. Кочурова Е.В., Николенко В.Н. Способ качественного 
определения адаптационной способности к съемным 
пластиночным конструкциям ортопедических протезов по 
содержанию биомаркеров в ротовой жидкости пациента с 
новообразованиями челюстно-лицевой области. Патент на 
изобретение RU 2563982 C1, МПК 8 G 01 N 33/483. Заявитель 
и патентообладатель Кочурова Е.В. № 2014138163/14 
(061848);  заявление от 22.09.2014; опубликовано 29.09.2015. 
Бюл. № 27. [Kochurova E.V., Nikolenko V.N. Method for qualitative 
assessment of adaption ability to wear removable appliances of 
prosthetic dentures by oral fluid biomarkers in patients with dento-
facial new growths. Patent 2563982, 2014. (In Russ.)].

22. Kokich V.O., Kiyak H.A., Shapiro P.A. Comparing the Per-
ception of Dentists and Lay People to Altered Dental Esthetics. J. 
Esthet. Dent. 2009; 11: 311-324.

23. Sato Y.K., Tsugar Y. Abe Analysis of stiffness and stress in 
I-bar clasps. J. Oral Rehab. 2011; 28(6): 596-600. 

24. Sato Y.R. Hosokawa Proximal Plate in Conventional Cir-
cumferential Cast Clasp Retention. J. Prosthet. Dent. 2007; 83(3): 
319-322.

25.  Акбаров А.Н., Рахимов Б.Г. Эпидемиологические дан-
ные о лечении больных с частичным отсутствием зубов съем-
ными протезами различных типов. Medicus. 2016; 2(8): 101-105. 
[Akbarov A.N., Rahimov B.G. Epidemiological data on the treat-
ment of patients with partial absence of teeth with removable den-
tures of various types. Medicus. 2016; 2(8): 101-105. (In Russ.)]. 

26. Лебеденко И.Ю, Перегудов А.Б., Глебова Т.Э., Лебеден-



179

Kubanskij nauchnyj m
edicinskij vestnik  2018;  25 (1)

ко А.И. Замковые и телескопические крепления зубных про-
тезов. М.: Молодая гвардия; 2011. 352 с. [Lebedenko I.YU., Pe-
regudov A.B., Glebova T.EH., Lebedenko A.I. Castle and telescopic 
fixing dentures. M.: Molodaya gvardiya; 2011. 352. (In Russ.)].

27. Кочурова Е.В., Николенко В.Н., Гаврюшова Л.В., Тань 
Х. Стоматологические материалы, используемые при ортопе-
дическом лечении пациентов с новообразованиями челюст-
но-лицевой области. Клиническая стоматология. 2016; 79(3): 
62-64. [Kochurova E.V., Nikolenko V.N., Gavrjushova L.V., Huiping 
Tan. Dental materials used in the prosthetic treatment of patients 
with tumors of the maxillofacial region. Klinicheskaya stomatologia. 
2016; 3(79): 62-64. (In Russ.)].

28. Kochurova E.V., Nikolenko V.N. Matrixins in the Salivary 
Fluid of Patients with Tumors of the Maxillofacial Region during Or-
thopedic Rehabilitation with Different Prosthetic Structures. Bulletin 
of Experimental Biology and Medicine. 2017; 163(5): 663-666.

29. Кочурова Е.В., Николенко В.Н. Способ качественного 
определения адаптационной способности к бюгельным кон-
струкциям ортопедических протезов по содержанию биомар-
керов в ротовой жидкости пациента с новообразованиями че-
люстно-лицевой области. Патент на изобретение RU 2564128 
C1, МПК 8 G 01 N 33/483. Заявитель и патентообладатель Кочу-
рова Е.В. № 2014138165/14 (061851); заявление от 22.09.2014; 
опубликовано 29.09.2015. Бюл. № 27. [Kochurova E.V., Nikolen-
ko V.N. Method for qualitative assessment of adaption ability to re-
movable palatal dentures by oral fluid biomarkers in patients suf-
fering dentofacial new growths. Patent 2564128, 2014 (In Russ.)].

30. Гришечкин С.Д., Сеферян К.Г., Гришечкин М.С., Ижнина 
Е.В. Грамотная постановка искусственных зубов с учетом ана-
лиза гипсовых моделей беззубых челюстей. Клиническая сто-
матология. 2014; 3(71): 50-52. [Grishechkin S.D., Seferyan K.G., 
Grishechkin M.S., Izhnina E.V. Proper teeth set-up with due regard 
to cast models of edentuous jaw analysis. Klinicheskaya stomato-
logia. 2014; 3(71): 50-52. (In Russ.)].

31. Кудасова Е.О., Муханов А.А., Холмогорова П.В., Утюж 
А.С., Матвеева Е.А. Сравнение реакций тканей маргинального 
пародонта на различные конструкционные материалы съем-
ных протетических конструкций. Международный научно-ис-
следовательский журнал. 2016; 8-2(50): 93-97. [Kudasova E.O., 
Muhanov A.A., Holmogorova P.V., Utjuzh A.S., Matveeva E.A. 
Comparative reaction of marginal periodontal tissues to various 
structural materials removable prosthetic constructions. Mezhdun-
arodnyj nauchno-issledovatel''skij zhurnal. 2016; 8-2(50): 90-93. 
(In Russ.)].

32. Амираев У.А., Эргешов С.М., Амираев Р.У. Болезнь сли-
зистой оболочки при неправильном моделировании тела не-
съёмного мостовидного протеза и ее лечение. Вестник КГМА 
им. И.К. Ахунбаева. 2017; 3: 182-184. [Amiraev U.A., Jergeshov 
S.M., Amiraev R.U. Disease of the mucous membrane with incor-
rect modeling of the body of a non-removable bridge prosthesis 

and its treatment. Vestnik KGMA im. I.K. Ahunbaeva. 2017; 3: 182-
184. (In Russ.)].

33. Алексеенко Е.А., Попов К.А., Быков И.М., Сепи-
ашвили Р.И. Метаболические изменения биохимических 
показателей на местном и системном уровнях у пациен-
тов с аллергическими заболеваниями. Аллергология и им-
мунология. 2016; 17(2): 93-97. [Alekseenko E.A., Popov K.A., 
Bykov I.M., Sepiashvili R.I. Metabolic changes in biochemical 
parameters at the local and systemic levels in patients with al-
lergic diseases. Allergologija i immunologija. 2016; 17(2): 93-97.  
(In Russ.)].

34. Горкунова А.Р., Быков И.М., Басов А.А., Лапина Н.В. 
Изменение иммунологической реактивности и функциони-
рование тиоловой системы антиоксидантной защиты на ло-
кальном и системном уровне при хроническом пародонтите и 
коморбидной патологии. Аллергология и иммунология. 2014; 
15(3): 186-190. [Gorkunova A.R., Bykov I.M., Basov A.A., Lapina 
N.V. Changes in immunological reactivity and the functioning of the 
thiol antioxidant defense system at the local and systemic level in 
chronic periodontitis and comorbid pathology. Allergologija i immu-
nologija. 2014; 15(3): 186-190. (In Russ.)].

35. Елизаров А.В., Сирак С.В., Казиева И.Э., Быков И.М., 
Мартиросян А.В., Сирак А.Г. Экспериментальная стимуляция 
регенераторной активности тканей пародонта электромагнит-
ным излучением крайне высокой частоты. Современные про-
блемы науки и образования. 2013; 3: 155. [Elizarov A.V., Sirak 
S.V., Kazieva I.Je., Bykov I.M., Martirosjan A.V., Sirak A.G. Experi-
mental stimulation of regenerative activity of periodontal tissues by 
electromagnetic radiation of extremely high frequency. Sovremen-
nye problemy nauki i obrazovanija. 2013; 3: 155. (In Russ.)].

36. Сирак С.В., Сирак А.Г., Быков И.М. Динамика биохи-
мических показателей ротовой жидкости у детей и подростков 
при использовании разработанного зубного эликсира. Стома-
тология детского возраста и профилактика. 2013; 12;4(47): 
61-65. [Sirak S.V., Sirak A.G., Bykov I.M. Dynamics of biochemical 
indicators of oral fluid in children and adolescents using the de-
veloped tooth elixir. Stomatologija detskogo vozrasta i profilaktika. 
2013; 12;4(47): 61-65. (In Russ.)].

37. Голинский Ю.Г., Огрина Н.А., Баринова А.В. Сравни-
тельная оценка состояния тканей протезного ложа при лече-
нии частичного отсутствия зубов различными конструкциями 
протезов. Современные тенденции развития науки и техно-
логий. 2016; 6(4): 76-83. [Golinskij Ju.G., Ogrina N.A., Barinova 
A.V. Comparative assessment of the state of the tissues of the 
prosthetic bed in the treatment of partial absence of teeth by vari-
ous prosthetic structures. Sovremennye tendencii razvitija nauki i 
tehnologij. 2016; 6(4): 76-83. (In Russ.)].

Поступила / Received 15.12.2017
Принята в печать / Accepted 27.01.2018

Авторы заявили об отсутствии конфликта интересов / The authors declare no conflict of interest

Контактная информация: Лапина Наталья Викторовна; тел.: +7 (918) 030-30-03; e-mail: kgma74@yandex.ru; 
Россия, 350000, г. Краснодар, ул. Кирова, д.75. 

Corresponding author: Natalya V. Lapina; tel.: +7 (918) 030-30-03; e-mail: kgma74@yandex.ru; 
75, Kirova str., Krasnodar, Russia, 350000.



180

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
т

ни
к 

 2
01

8;
  2

5 
(1

)
УДК 616.839.1:616.127:616.12-008.1									         ОБЗОРЫ

О. Е. ОСАДЧИЙ

РОЛЬ АКТИВАЦИИ СИМПАТИЧЕСКОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ В РАЗВИТИИ 
СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ИЗМЕНЕНИЙ МИОКАРДА 

ПРИ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Медицинский Факультет Университета Ольборга, Фредрик Байер Вей 7E, Ольборг, Дания, 9220.

АННОТАЦИЯ
Развитие сердечной недостаточности сопровождается выраженной активацией симпатической нервной системы, 
которая изначально осуществляется как компенсаторный эффект, необходимый для поддержания насосной 
функции сердца. Тем не менее, на долговременной основе, симпатическая активация вызывает ряд негативных 
структурно-функциональных изменений миокарда, которые способствуют прогрессированию сократительной 
дисфункции, и определяют неблагоприятный клинический прогноз. Природа данных изменений и их механизмы 
были изучены с помощью модели сердечной недостаточности, полученной при хроническом введении 
норадреналина или его аналогов экспериментальным животным. В данной модели aдренергическая активация 
приводит к гипертрофии сердца в связи с усилением синтеза сократительных белков в кардиомиоцитах, а также 
вызывает фиброзные изменения миокарда посредством увеличения образования коллагена фибробластами 
сердца. Параллельно с этим происходит гибель кардиомиоцитов за счет некроза и апоптоза, что связано с их 
перегрузкой ионами кальция и повреждением митохондрий в результате образования свободнорадикальных 
форм кислорода. Адренергическая стимуляция повышает активность матриксных протеиназ, которые разрушают 
коллагеновые связи между пучками мышечных волокон, что вызывает смещение интрамуральных слоев миокарда, 
и как следствие – дилатацию полости левого желудочка. Чрезмерная адренергическая стимуляция также приводит 
к истощению запасов катехоламинов в симпатических терминалях сердца, а на клеточном уровне – к выраженным 
нарушениям кальциевого гомеостаза. К числу последних относится "утечка" кальция из саркоплазматического 
ретикулума в связи с дисфункцией рианодинового рецептора, а также уменьшение обратного поступления 
кальция из цитозоля в саркоплазматический ретикулум во время диастолы в результате угнетения Са2+ АТФазы 
(SERCA2a). Сочетанное действие этих факторов играет ключевую роль в снижении сократительных резервов 
сердца. Структурно-функциональные изменения миокарда в условиях хронической активации симпатической 
нервной системы опосредованы стимуляцией образования ангиотензина II и альдостерона, а также локальных 
факторов роста, и повышением экспрессии цитокинов. На субклеточном уровне эти изменения реализуются за 
счет стимуляции митоген-активируемых протеинкиназ, которые в свою очередь активируют гены "раннего ответа", 
и таким образом инициируют процессы транскрипции, ведущие к увеличению белкового синтеза, образованию 
новых саркомеров, и их включению в структуру кардиомиоцитов.

Ключевые слова: симпатическая активация, структурно-функциональные изменения миокарда, сердечная не-
достаточность
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ROLE OF SUSTAINED SYMPATHETIC OVERACTIVATION IN THE DEVELOPMENT OF STRUCTURAL 
AND FUNCTIONAL MYOCARDIAL CHANGES IN HEART FAILURE
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ABSTRACT
Heart failure is associated with profound sympathetic overactivation, which initially develops as an adaptive 
effect that supports cardiac contractile function. Nevertheless, in the long term, sympathetic activation promotes 
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detrimental myocardial changes, and therefore contributes to systolic dysfunction and poor clinical prognosis. The 
current knowledge about the mechanisms of these maladaptive effects largely stems from the animal studies that 
utilized a model of heart failure induced by chronic administration of adrenergic agonists. In this model, sustained 
adrenergic overactivation was found to induce cardiac hypertrophy owing to the increased protein synthesis in 
cardiac myocytes, and to promote myocardial fibrosis by stimulating collagen production in cardiac fibroblasts. 
Catecholamines also produce toxic effects leading to the myocyte cell death via necrosis and apoptosis. Systolic 
dysfunction in the setting of adrenergic overactivation is partly attributed to the eccentric ventricular chamber 
remodeling, an effect related to the increased activity of matrix metalloproteinases which digest cross-linked 
collagen, and promote myocyte slippage. At the cellular level, cardiac contractile failure is linked to the impaired 
calcium handling. Beta-adreneregic stimulation causes hyperphosphorylation of the ryanodine receptor (RyR2) via 
cAMP-protein kinase A-dependent mechanism, which increases RyR2 open probability, and hence contributes to the 
calcium leakage, resulting in depleted sarcoplasmic reticulum calcium stores. This change is further exacerbated 
owing to the decreased SERCA2a expression in failing cardiac myocytes, which impairs sarcoplasmic reticulum 
calcium uptake in diastole. Overall, myocardial structural changes upon sustained adrenergic overactivation are 
related to the increased activity of the renin-angiotensin-aldosterone system, stimulation of the myocardial growth 
factors, and increased expression of cytokines. The adrenergic cellular growth-promoting effects are mediated 
through the mitogen-activated protein kinase signaling pathway, transient up-regulation of the immediate-early 
genes, and activation of transcription factors. These effects translate to the increased synthesis of contractile 
proteins and their assembly into the organized sarcomeric units in cardiac myocytes.

Keywords: sympathetic activation, myocardial changes, heart failure

В настоящее время не вызывает сомнения тот 
факт, что развитие заболеваний сердца сопрово-
ждается выраженной активацией симпатической 
нервной системы. Эта связь доказывается, пре-
жде всего, увеличением плотности импульсации 
в симпатических нервах и многократным повы-
шением содержания норадреналина в плазме 
крови у больных с сердечной недостаточностью 
в сравнении со здоровыми людьми [1, 2]. В на-
чальной стадии симпатической активации от-
водится роль адаптивного механизма, который 
позволяет поддерживать адекватную насосную 
функцию сердца, несмотря на наличие патологи-
ческих структурных изменений кардиомиоцитов, 
возникающих, например, после перенесенного 
инфаркта миокарда. Однако если симпатиче-
ская активация сохраняется на долговременной 
основе, то она вызывает ряд неблагоприятных 
структурно-функциональных изменений мио-
карда и таким образом становится механизмом, 
который вносит существенный вклад в прогрес-
сирование сердечной недостаточности. В част-
ности, клинические исследования убедительно 
демонстрируют, что смертность у кардиологиче-
ских пациентов возрастает по мере увеличения 
уровня норадреналина в системном кровотоке [2] 
или его локального выделения из симпатических 
терминалей сердца в кровь коронарного синуса 
[3]. Соответственно, устранение эффектов сим-
патической активации, например, путём исполь-
зования бета-блокаторов, является одним из ос-
новополагающих принципов в лечении сердечной 
недостаточности.

В экспериментальных исследованиях роль 
симпатической активации в патогенезе сердечной 
недостаточности может быть изучена с использо-
ванием модели, предусматривающей хроническое 
(в течение нескольких дней, недель, или даже ме-

сяцев) введение животным норадреналина или 
его аналогов, более селективных по отношению к 
бета-адренорецепторам [4, 5]. В данной обзорной 
статье обобщены наиболее важные результаты, 
полученные с использованием этой эксперимен-
тальной модели, применительно к части иссле-
дований, которые касаются патологических струк-
турных изменений миокарда, его сократительной 
дисфункции, а также системных и клеточных ме-
ханизмов, опосредующих негативные эффекты 
адренергической активации.

Общая характеристика патологических 
изменений миокарда при адренергической 

активации
Xроническая активация симпатической нервной 

системы сопровождается развитием гипертрофии 
и фиброза сердечной мышцы, а также появлением 
очаговыx дегенеративныx изменений, связанныx 
с гибелью кардиомиоцитов. В опытах на крысах 
введение изопротеренола (агонист бета-адрено-
рецепторов) в течение одной-четырех недель при-
водит к возрастанию массы сердца до 70% [4, 5], 
что обусловленo утолщением мышечных волокон, 
преимущественно в стенке левого желудочка, а 
также увеличением пропорционального содержа-
ния саркоплазмы по отношению к ядерной части 
кардиомиоцитов. Гипертрофия миокарда связа-
на с увеличением размеров кардиомиоцитов, но 
не их количества, поскольку кардиомиоциты во 
взрослом периоде жизни являются зрелыми клет-
ками, не способными к пролиферации. 

В общем виде, развитие гипертрофии 
сердца в данной модели может происходить 
по двум патогенетическим сценариям, которые 
не исключают друг друга. В первом случае, она 
развивается компенсаторно как последствие 
перенесенного микроинфаркта. Норадреналин 
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увеличивает частоту сердцебиений, тем самым 
повышая потребность миокарда в кислороде, 
и вместе с тем, сужает коронарные сосуды, 
ограничивая, таким образом, его доставку к 
мышечным клеткам. Возникший дисбаланс 
в кислородном обеспечении приводит к 
ограниченному некрозу кардиомиоцитов [6, 7], 
в основном в субэндокардиальных участках, 
отличающихся недостаточным коллатеральным 
кровоснабжением. Некроз кардиомиоцитов и 
связанная с этим сократительная дисфункция 
впоследствии частично компенсируются за 
счет гипертрофии мышечных волокон в тех 
областях левого желудочка, которые сохранили 
жизнеспособность. В соответствии с другим 
механизмом, гипертрофия сердца может 
быть обусловлена прямым воздействием 
адренергического агониста на кардиомиоциты, 
и следовательно развиваться независимо от 
того, присутствует ишемическое повреждение 
или нет. Так, например, в опытах на изолиро-
ванной культуре кардиомиоцитов действие 
микромолярных концентраций норадреналина 
или изопротеренола сопровождается стимуля-
цией клеточного роста, увеличением обьема 
клеток и площади их поверхности [8, 9]. Есть 
основания полагать, что в условиях целого 
организма эти изменения могут приводить к 
гипертрофии миокарда независимо от изме-
нения постнагрузки левого желудочка при хро-
нической активации симпатической нервной 
системы. В частности, введение антигипертен-
зивных препаратов в комбинации с норадре-
налином устраняет его прессорный эффект, но 
не препятствует развитию гипертрофии серд-
ца [10].

Независимо от того, какой механизм превали-
рует, на клеточном уровне развитие гипертрофии 
миокарда связано со стимуляцией синтеза белка 
в кардиомиоцитах. Введение изопротеренолa со-
провождается снижением концентрации свобод-
ных аминокислот в плазме крови и увеличением 
их включения в структуру белков миокарда [11]. 
Данные изменения опережают во времени эф-
фект увеличения массы левого желудочка, кото-
рое развивается позже. 

Несмотря на то, что гипертрофия миокарда 
оптимизирует его сократительную функцию, 
она вызывает также и негативные последствия. 
Увеличение массы мышечных клеток в данных 
условиях не сочетается с пропорциональным 
увеличением васкуляризации миокарда, что 
предрасполагает к развитию ишемических 
повреждений, особенно при наличии 
атеросклеротических изменений в коронарных 
артериях [12]. Гипертрофия миокарда также 
увеличивает риск развития аритмий, поскольку 
формирование замкнутых аномальных путей 
проведения электрического импульса по 
механизму ре-энтри значительно облегчается 

при увеличении анатомических размеров левого 
желудочка [13].

Следует подчеркнуть, однако, что cтруктурные 
изменения миокарда при хронической aктивации 
симпатической нервной системы затрагивают 
не только кардиомиоциты, но и сердечный 
интерстиций. Последнее реализуется за счет 
стимуляции синтеза коллагена фибробластами 
сердца, а также усиленной продукции белков 
внеклеточного матрикса, таких как ламинин и 
фибронектин [14-16]. Отложение коллагеновых 
волокон может происходить в межклеточных про-
странствах (интерстициальный фиброз), вокруг 
коронарных сосудов (периваскулярный фиброз), 
или в некротизированных участках миокарда, 
подвергнувшихся острой ишемии (репаративный 
фиброз). При адренергической активации дан-
ные изменения становятся более выраженными 
по мере увеличения возраста эксперименталь-
ных животных [16]. Интерстициальный фиброз 
вызывает функциональные нарушения в работе 
сердца посредством нескольких факторов. Пре-
жде всего, усиленная продукция коллагенa спо-
собствует повышению упругих свойств миокарда 
[15], что нарушает процесс наполнения желудоч-
ков кровью во время диастолы. В перспективе 
это приводит к увеличению конечно-диастоличе-
ского давления в левом желудочке и застою кро-
ви в легочных микрососудах, то есть развитию 
сердечной недостаточности по диастолическому 
типу. Кроме того, фиброз нарушает нормальный 
цикл сокращения и расслабления миофибрил, 
окруженных жестким каркасом коллагеновых 
волокон, что со временем приводит к их дегене-
рации и атрофии [17], создавая тем самым пред-
посылки для сократительной дисфункции. Очаго-
вые фиброзные изменения в ишемизированном 
миокарде (репаративный фиброз) препятствуют 
нормальному распространению электрического 
импульса, создавая локальный блок проведения, 
и тем самым увеличивая риск развития тахиарит-
мий по механизму ре-энтри [18]. В свою очередь, 
патофизиологическая роль периваскулярного 
фиброза состоит в том, что он создает структур-
ные барьеры для диффузии кислорода из крови 
коронарных сосудов к клеткам сердца, а также 
препятствует полноценному расширению коро-
нарных артерий, и следовательно, ограничивает 
возможности для увеличения кровотока в ситуа-
циях, связанных с повышением потребности мио-
карда в кислороде (стресс, физическая нагрузка) 
[19].

Гибель кардиомиоцитов
Парадокс структурных изменений миокарда в 

условиях хронической активации симпатической 
нервной системы заключается в том, что рост 
и увеличение размеров одних кардиомиоцитов 
осуществляется параллельно с гибелью других 
в результате некроза и апоптоза [20, 21]. В па-
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тогенезе некроза основным фактором является 
нарушение кислородного обеспечения кардиоми-
оцита, что приводит к угнетению образования АТФ 
в митохондриях за счет окислительного фосфоре-
лирования, и, следовательно, парализует работу 
ионных насосов клетки. В результате резко увели-
чивается внутриклеточная концентрация натрия 
и кальция, возникает необратимая гиперконтрак-
тура миофибрил, и развивается осмотический 
дисбаланс, с последующим набуханием кардио-
миоцита и разрывом его плазматической мембра-
ны [22]. Освобождение клеточного содержимого, 
включая лизосомальные ферменты, вызывает 
выраженную местную воспалительную реакцию. 
В отличие от этого, апоптоз является генетически 
запрограмированной гибелью клетки, которая 
реализуется независимо от образования АТФ, 
и проявляется в сморщивании кардиомиоцита, 
конденсации хроматина, и распаде мышечной 
клетки на отдельные фрагменты, окруженные 
участками неповрежденной мембраны 
(апоптозные тельца), которые затем 
фагоцитируются макрофагами [21]. Процессы 
апоптоза значительно активизируются при 
патологии сердца. 

Рассматривая роль адренергической 
активации, важно отметить что гибель мышечных 
клеток (так называемый "кардиотоксичный" эффект 
катехоламинов) может развиваться независимо 
от ишемического повреждения, то есть за счет 
прямой стимуляции бета-адренорецептора, 
которая приводит к перегрузке кардиомиоцитов 
ионами кальция [22, 23]. В качестве другого 
механизма рассматривается увеличение 
образования в клетке свободнорадикальных 
форм кислорода и повреждение митохондрий 
[24, 25]. Поскольку сердечная мышца не обладает 
способностью к полноценной регенерации, даже 
незначительная гибель кардиомиоцитов вносит 
вклад в снижение функциональных резервов 
миокарда в осуществлении его насосной функции.

Сократительная дисфункция
В начальной стадии гипертрофия сердца 

играет адаптивную роль, поскольку, согласно 
закону Лапласа, утолщение мышечных волокон 
способствует снижению систолического 
напряжения стенки левого желудочка (wall 
stress), необходимого для генерации ударного 
обьема данной величины [26]. Это уменьшает 
энергетические затраты и потребление кислорода, 
связанные с осуществлением насосной функции. 
Соответственно, при умеренной гипертрофии 
миокарда, индуцированной путем хронического 
введения адренергического агониста, его 
сократительная функция хорошо сохранена 
или даже повышена [27, 28]. Поддержание 
адекватной сократимости сердечных волокон 
в данных условиях также обеспечивается за 
счет определенных электрофизиологических 

изменений, способствующих увеличению 
внутриклеточной концентрации кальция. В 
гипертрофированном миокарде происходит 
увеличение продолжительности потенциала 
действия кардиомиоцитов [29], что подразумевает 
удлинение периода времени (фаза плато), в 
течение которого осуществляется вход кальция 
в клетку. Кроме того, одним из важных атрибутов 
гипертрофии сердца в условиях хронической 
активации симпатической нервной системы является 
угнетение Nа+-К+ ATФазы [30, 31], и связанное с 
этим увеличение внутриклеточной концентрации 
натрия. Последнее приводит к стимуляции Nа+-
Са2+ обменника в сарколемме кардиомиоцита [32], 
что также увеличивает поступление кальция, и 
следовательно, стимулирует работу миофибрил.

С течением времени, однако, эти 
компенcаторные эффекты нивелируются за 
счет действия ряда факторов, которые приводят 
к сократительной дисфункции. В условиях 
хронической активации симпатической нервной 
системы развивается дилатация полости левого 
желудочка, которую связывают с повышением 
активности матриксных металлопротеиназ 
[33, 34]. Данные ферменты осуществляют 
протеолиз коллагеновых фибрил, образующих 
поперечные каркасные связи ("сшивку") между 
соседними пучками мышечных волокон в стенке 
левого желудочка. Устранение таких связей 
приводит к смещению интрамуральных слоев 
миокарда относительно друг друга, результатом 
чего является увеличениe внутреннего 
диаметра левого желудочка. Последнее, в 
соответствии с формулой Лапласа, повышает 
систолическое напряжение стенки левого 
желудочка, что со временем приводит к 
дестабилизации его сократительной функции 
[26]. Другим фактором в развитии нарушений 
сократимости является гибель кардиомиоцитов, 
обусловленная необратимыми изменениями их 
ультраструктуры при действии норадреналина, 
о чем было сказано выше. Наконец, снижение 
сократимости миокарда при долговременной 
адренергической активации может усугубляться 
в результате истощения запасов катехоламинов 
в сердечной мышце, что связано с усиленной 
стимуляцией их выделения из симпатических 
волокон, а также ингибированием обратного за-
хвата норадреналина пресинаптическими окон-
чаниями [35]. 

На клеточном уровне сократительная 
дисфункция обусловлена нарушениями 
кальциевого гомеостаза. Стимуляция бета-
адренорецептора yвеличивает образование 
цАМФ в кардиомиоците и активирует 
протеинкиназу А, которая фосфорелирует 
рианодиновый рецептор (RyR2), выполняющий 
функцию кальций-высвобождающего канала в 
саркоплазматическом ретикулуме. Чрезмерная 
активация рианодинового рецептора приводит 
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к диссоциации кальстабина 2 – регуляторной 
субьединицы, необходимой для стабилизации 
кальций-высвобождающего канала в закрытом 
состоянии, что в итоге способствует "утечке" 
кальция в саркоплазму [36]. Помимо этого, в 
условиях хронической активации симпатической 
нервной системы происходит угнетение 
активности Са2+ АТФазы (SERCA2a), которая 
обеспечивает обратный транспорт кальция из 
цитозоля в саркоплазматический ретикулум 
во время диастолы [31]. Данные изменения 
в результате приводят к снижению запасов 
кальция в саркоплазматическом ретикулуме, и 
соответственно, к уменьшению его выделения 
при поступлении электрического импульса, 
инициирующего процесс сокращения миофибрил. 

В недавно выполненных исследованиях 
было показано, что нарушения сократительной 
функции миокарда, индуцированные у крыс 
после введения адренергического агониста в 
течение 4 недель, могут быть предотвращены 
посредством увеличения экспрессии SER-
CA2a в кардиомиоцитах [37]. Данный механизм, 
следовательно, является одной из отправных 
точек для разработки нового направления (генная 
терапия) в лечении сердечной недостаточности.

Роль ренин-ангиотензиновой системы
Развитие структурных изменений миокарда 

при хронической активации симпатической нерв-
ной системы связано с повышением активности 
ренин-ангиотензиновой системы. Патофизиоло-
гическое значение данного механизма определя-
ется рядом убедительных доказательств. Прежде 
всего, развитие гипертрофии сердца у крыс при 
введении изопротеренола сопровождается увели-
чением концентрации ангиотензина II в миокарде 
левого желудочка и в плазме крови [38, 39]. Так-
же установлено, что при сочетанном действии 
изопротеренола и ингибиторов ренин-ангиотен-
зиновой системы устраняется не только эффект 
повышения концентрации ангиотензина II, но и 
нормализуется масса левого желудочка, а также 
снижается выраженность фиброзных изменений 
миокарда [40]. В дополнение к этому следует от-
метить, что рецепторы ангиотензина II выявлены в 
сердце различных млекопитающих, включая чело-
века [41], и их стимуляция увеличивает продукцию 
коллагена фибробластами сердца, а также стиму-
лирует белковый синтез и развитие гипертрофии 
кардиомиоцитов [42]. Другими словами, действие 
ангиотензина II приводит к тем же принципиаль-
ным структурным изменениям миокарда, что на-
блюдаются при хронической активации симпати-
ческой нервной системы.

Активация ренин-ангиотензиновой системы 
при введении адренергического агониста осущест-
вляется посредством системных механизмов, а 
также локально, на уровне миокарда. Системные 
механизмы реализуются за счет прямой, осущест-

вляемой через бета-адренорецептор, стимуляции 
образования ренина в юкстагломерулярных клет-
ках почки [43], с последующим увеличением про-
дукции ангиотензина II и его выделения в общий 
кровоток. Другой системный механизм заключает-
ся в увеличении выделения ангиотензина II из кар-
диоваскулярных симпатических нервных волокон 
в ответ на стимуляцию пресинаптических бета- 
адренорецепторов [44]. Локальная стимуляция 
ренин-ангиотензиновой системы непосредствен-
но в сердце подтверждается тем, что адренерги-
ческая активация приводит к увеличению экспрес-
сии ангиотензиногена в миокарде и фибробластах 
сердца [45], а также к повышению активности 
ангиотензин-превращающего фермента в левом 
желудочке, причем степень этих эффектов корре-
лирует с выраженностью гипертрофии миоцитов 
[38]. В этой связи представляется важным, что 
гипертрофия сердца и повышение концентрации 
ангиотензина II в левом желудочке в условиях 
хронической активации симпатической нервной 
системы сохраняются после двухсторонней неф-
рэктомии у крыс [39]; последнее предполагает са-
мостоятельную роль внепочечных механизмов (и 
в том числе – сердечной ренин-ангиотензиновой 
системы) в осуществлении данных эффектов.

Интересно то, что помимо ангиотензина II, раз-
витие структурно-функциональных изменений 
сердца при адренергической активации может 
быть опосредовано участием других элементов 
ренин-ангиотензиновой системы, и в частности, 
альдостерона. Известно, например, что измене-
ния патоморфологии миокарда и его сократитель-
ной функции становятся менее выраженными в 
том случае, когда хроническое введение адренер-
гического агониста осуществляется в комбинации 
с блокатором рецепторов альдостерона [34, 46]. 
Эти экспериментальные данные хорошо согласу-
ются с результатами клинических исследований 
– у больных с сердечной недостаточностью от-
мечено повышение содержания альдостерона в 
плазме крови, и оно ассоциируется с существен-
ным увеличением риска смертности при данной 
патологии [47]. Использование антагонистов аль-
достерона, наоборот, улучшает долговременный 
клинический прогноз при сердечной недостаточ-
ности [48, 49]. Роль альдостерона, очевидно, 
наиболее велика в развитии фиброза сердечной 
мышцы; в этом отношении, его эффекты реали-
зуются за счет повышения активности НАДФ-ок-
сидазы в макрофагах и эндотелиальных клетках, 
либо непосрдественно в митохондриях кардио-
миоцитов, что ведет к генерации свободноради-
кальных форм кислорода и развитию периваску-
лярной воспалительной реакции, с последующей 
пролиферацией фибробластов и увеличением 
продукции коллагена [50].

С другой стороны, нужно констатировать, что 
стимуляция ренин-ангиотензиновой системы 
является принципиальным, но далеко не един-
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ственным патогенетическим звеном в развитии 
структурно-функциональных изменений сердца 
при активации симпатической нервной системы. 
В качестве других механизмов рассматриваются 
стимуляция паракринных факторов роста в клет-
ках сердца [51], индукция процессов перекисного 
окисления липидов и образования свободнора-
дикальных форм кислорода [52], и повышение 
экспрессии цитокинов [10, 53]. Таким образом, не 
вызывает сомнений, что в основе этих изменений 
лежит сложный и многофакторный механизм, от-
дельные элементы которого могут пересекаться и 
дополнять друг друга.

Роль внутриклеточной сигнализации
На субклеточном уровне стимуляция процес-

сов роста кардиомиоцитов в условиях адренер-
гической активации связана с повышением ак-
тивности митоген-активируемых протеинкиназ 
(МАП-киназы) [54, 55], которые подразделяются 
на несколько подгрупп (ERK, JNK и p-38 киназы). 
В миокарде желудочков крысы повышение актив-
ности JNK и ERK киназ происходит уже через 15 
мин после внутривенного введения адренергиче-
ского агониста, и достигает пиковых значений че-
рез 48 часов [56]. Роль данных ферментов состоит 
в активации, путем фосфорелирования, факторов 
транскрипции, что инициирует экспрессию генов, 
кодирующих синтез сократительных белков (α-ак-
тин, белок тяжелых цепей миозина) и компонентов 
внеклеточного матрикса (коллаген, фибронектин). 
Стимуляция синтеза белков, в свою очередь, при-
водит к образованию новых саркомеров, которые 
встраиваются в структуру кардиомиоцита, что 
увеличивает его размеры. На макроскопическом 
уровне эти изменения способствуют возрастанию 
площади поперечного сечения мышечных воло-
кон, и в конечном итоге – утолщению стенки лево-
го желудочка.

В регуляции данных процессов одной из 
основных мишеней МАП-киназ являются так 
называемые гены "раннего ответа", такие как 
c-fos, c-myc, c-jun и jun-B. Последние отвечают 
за образование факторов транскрипции, которые 
в свою очередь осуществляют индукцию генов, 
непосредственно контролирующих процессы роста 
кардиомиоцитов. В условиях in vivo повышение 
уровней экспрессии генов c-fos, c-myc и jun-B 
в миокарде желудочков происходит в течение 
1-2 часов после введения адренергического 
агониста [57, 58]. Аналогичные эффекты можно 
наблюдать в опытах на изолированном сердце 
[59] и культуре кардиомиоцитов [60]. Экспрессия 
генов "раннего ответа", по всей видимости, 
играет ключевую роль в регуляции процессов 
саркомерогенеза. В частности, известно, что 
в культуре кардиомиоцитов из сердца крысы 
повышение экспрессии c-fos и c-jun при деиствии 
адренергического агониста сопровождается 
увеличением синтеза сократительных белков и их 

включением в структуру субьединиц саркомеров 
[60, 61]. 

Mеханизмы внутриклеточной сигнализации, 
регулирующие рост кардиомиоцитов, построе-
ны по каскадному типу. Это означает, что меж-
ду стимуляцией бета-адренорецептора и по-
вышением активности МАП-киназ существуют 
промежуточные звенья, роль которых состоит 
в "запуске" МАП-киназного механизма. Приме-
ром физиологических изменений, впоследствии 
ведущих к повышению активности МАП-киназ, 
может являться повышение внутрклеточной кон-
центрации кальция и связанная с этим актива-
ция кальцинейрина – Ca2+ – зависимой протеин-
фосфатазы, участвующeй в регуляции процес-
сов транскрипции и клеточного роста. Предпола-
гается, что cтимуляция бета-адренорецепторa 
инициирует процесс транслокации кальциней-
рина в область ядра кардиомиоцита [55]. Кроме 
того, в опытах на трасгенных мышах показано, 
что бета-агонист не способен активировать ERK 
киназу, если в сердце животных присутствует 
доминантно-негативная форма кальцинейри-
на [55]. Данный механизм, однако, не является 
единственным. В качестве других регуляторов 
активности МАП-киназ рассматриваются проте-
инкиназа А, ферменты Src-семейства тирозино-
вых киназ, а также фосфотидилинозитол 3-кина-
зa [62, 63, 64]. Кроме того, активация МАР-киназ 
при введении адренергического агониста может 
быть опосредована образованием свободнора-
дикальных форм кислорода (супероксид анион) 
[65], а также увеличением продукции цитокинов 
в миокарде [53].

Заключение
Модификации структуры кардиомиоцитов и 

внеклеточного матрикса способствуют прогресси-
рованию сердечной недостаточности и во многом 
определяют неблагоприятный клинический про-
гноз. Одной из иллюстраций такой взаимосвязи 
являются, например, результаты Фрамингемского 
исследования, которые показывают, что гипертро-
фия сердца является самостоятельным фактором 
риска внезапной сердечной смерти [66]. Следо-
вательно, выяснение механизмов, вызывающих 
патологические структурно-функциональные из-
менения миокарда, представляется важным не 
только с теоретической, но и с практической точки 
зрения. Данные экспериментальных исследова-
ний, изложенные в настоящей статье, позволяют 
заключить, что ключевую роль в осуществлении 
этих изменений играет хроническая активация 
симпатической нервной системы. Прогресс, до-
стигнутый в последние годы в понимании фунда-
ментальных характеристик данного механизма, 
вероятно, может рассматриваться как первый шаг 
к усовершенствованию лечебно-диагностических 
алгоритмов, используемых в настоящее время в 
кардиологической практике.
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АННОТАЦИЯ
В обзоре проанализированы материалы, посвященные изучению различных форм целиакии. Особое внимание 
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ABSTRACT
The review analyzes materials devoted to the study of various forms of celiac disease. Particular attention is paid to the 
systematization of clinical manifestations and features of diagnosis of atypical forms of celiac disease. Data are given 
on the incidence and mechanisms of progression of disorders in the combination of celiac disease and a number of 
autoimmune diseases, including type 1 diabetes mellitus.
This literature review promotes a better understanding of the problem of celiac disease by specialists, which will improve 
early diagnosis and determine the rational tactics of managing patients with different forms of the disease.
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Целиакия («coeliakia»; греч.; «koiliakos» ки-
шечный, страдающий расстройством кишечни-
ка, от «koilia» – брюшная полость) – хрониче-
ское аутоиммунное генетически обусловленное 
нарушение функции тонкого кишечника, свя-
занное с дефицитом ферментов, расщепляю-
щих пептид глютен и проявляющееся снижени-

ем питания, стеатореей, резким увеличением 
живота, признаками авитаминоза и нарушения 
фосфорно-кальциевого обмена. Заболевание 
имеет высокую медико-социальную значимость 
в связи с частыми осложнениями, снижением 
качества жизни и инвалидизацией пациентов  
[1, 2].
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Распространенность целиакии недостаточно 
изучена, что во многом связано с затруднением 
ее диагностики и прижизненной верификацией 
диагноза, чему способствуют, в ряде случаев, ма-
ловыраженные кишечные проявления, либо их от-
сутствие, а также различная внекишечная симпто-
матика [3]. Вместе с тем заболевание достаточно 
широко встречается в современной популяции. 
Специальных крупных эпидемиологических ис-
следований, посвященных распространенности 
целиакии в России, не проводилось. Результаты 
локальных (региональных) исследований, как пра-
вило, отражают данные по встречаемости заболе-
вания в детском возрасте. В настоящее время ча-
стота целиакии в России колеблется, в среднем, от 
1:250 до 1:1000 населения. По некоторым данным 
в стране болеют целиакией от 3 до 6 млн человек 
[1, 2, 3]. 

Напротив, в зарубежных исследованиях неод-
нократно оценивалась распространенность цели-
акии, в частности в популяциях Северной и Южной 
Америки, Ближнего Востока и Северной Африки 
(около 1-2% населения). Следует подчеркнуть, что 
по некоторым данным, за последние десятилетия 
встречаемость целиакии возросла, особенно в Се-
верной Америке и Европе [4].

Целиакия распространена в разных возраст-
ных группах приблизительно с одинаковой часто-
той. Существуют два пика заболеваемости – в 
возрасте 1 года и в 30-60 лет. Заболевание осо-
бенно часто развивается у пациентов, имеющих 
какие-либо другие аутоиммунные заболевания. К 
сожалению, оно относительно редко диагностиру-
ется прижизненно – лишь у 10-15% людей. 

Этиология заболевания до конца не уста-
новлена. В настоящее время рассматриваются 
несколько гипотез происхождения целиакии. В 
соответствии с вирусной теорией у больных це-
лиакией в крови определяется повышение титра 
антител к аденовирусам, вероятно вследствие 
антигенного сходства между глютеном и неко-
торыми видами аденовирусов. Дипептидазная 
теория построена на гипотезе о дефиците или 
полном отсутствии фермента, расщепляющего 
глютен. Согласно иммуногенетической теории, 
в организме появляются аутоантитела к клеткам 
кишечника, в частности, к внутриэпителиальным 
лимфоцитам и антитела к глютену, вызывая им-
мунный ответ на «глютеновую угрозу» и дальней-
шее повреждение кишечной стенки. Рецепторная 
гипотеза рассматривает наличие аномального 
белкового состава клеточной стенки, приводящее 
к повышенной ее чувствительности к глютену. Ве-
роятнее всего, целиакия развивается в результа-
те персонализированного сочетания факторов 
– генетических и «внешнесредовых», что и обу-
славливает большое разнообразие клинических 
проявлений. 

Установлено, что патологические процессы в 
кишечнике «запускаются» поступлением с пищей 

глютенов, которые не подвергаются расщепле-
нию и всасыванию вследствие недостаточности 
фермента трансглютаминазы [5, 6]. В слизистой 
активируются и местные процессы, способствую-
щие тому, что эпителий слизистой оболочки тон-
кой кишки становится мишенью для повреждения, 
развивается лимфоплазмоцитарная инфильтра-
ция, субатрофия и атрофия ворсинок, изменение 
регенераторной зоны крипт [7]. Наряду с наруше-
нием расщепления пищи (мальдигестией), возни-
кает и синдром нарушения всасывания (мальаб-
сорбции). Локальные изменения активно поддер-
живаются наследственно-обусловленным хро-
ническим воспалением в кишечнике, благодаря 
выработке фактора некроза опухолей, интерлей-
кинов, цитокинов и других биологически активных 
субстанций. Именно они определяют особенности 
течения и форму заболевания, изменчивость па-
тогенетически значимых показателей иммунитета, 
развитие осложнений и дефицитных состояний 
при целиакии.

В специальной медицинской литературе до-
вольно полно представлена информация о прояв-
лениях, диагностике и тактике ведения пациентов 
детского возраста [8]. Однако сведений о целиа-
кии у взрослых гораздо меньше, что, по-видимому, 
связано с особенностями локализации у них про-
цесса в тонком кишечнике, значительно затруд-
няющими его диагностику [9]. Кроме того, в боль-
шинстве случаев клинические признаки являются 
нетипичными, часто (почти в 50% случаев) при-
обретая системный, полисиндромный характер, 
а также нередко имеют место малосимптомные, 
скрытые формы, которые обусловливают увели-
чение времени для верификации заболевания и 
начала терапии.

Почти в ¾ случаев целиакия у взрослых мани-
фестирует различными проявлениями: кишечны-
ми и внекишечными [10]. Среди кишечных прояв-
лений, в первую очередь, выделяют мальабсор-
бцию, мальдигестию, хроническую диарею. Из 
внекишечных чаще встречаются: железодефи-
цитная анемия, артропатия, бесплодие, язвенный 
стоматит, признаки эндокринной недостаточности, 
геморрагические высыпания. 

Целиакия имеет различные формы: типичную, 
атипичную, рефрактерную и латентную. Типичная 
форма заболевания может наблюдаться у лиц 
разных возрастных групп, сопровождается появ-
лением гастроинтестинальных жалоб и развитием 
синдрома мальабсорбции. 

При атипичной форме преобладают внеки-
шечные проявления при незначительных гастро-
интестинальных симптомах [11]. Очень часто при 
таком варианте течения развиваются преимуще-
ственно системные нарушения в кроветворной, 
эндокринной, гепато-билиарной, костно-мышеч-
ной, половой системах, присоединяются аллер-
гические аутоиммунные процессов и ряд других 
признаков [12].
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Латентная или бессимптомная форма может 
не сопровождаться яркими клиническими прояв-
лениями, диагноз чаще подтверждается морфоло-
гическими исследованиями слизистой кишечника 
и повышенными значениями титров специфиче-
ских антител. 

Наиболее сложными в отношении тактики ве-
дения являются пациенты с рефрактерным те-
чением. У них имеют место яркие гастроинтести-
нальные проявления, неэффективна безглютено-
вая диета. Коррекция изменений при этой форме 
осуществляется с помощью иммуносупрессорной 
терапии [13].

Тяжесть целиакии определяется выраженно-
стью белково-энергетической недостаточности, 
дефицитных состояний и осложнений заболева-
ния. Первая степень характеризуется незначи-
тельными нарушениями белково-энергетического 
обмена, анемией легкой степени, дисметаболиз-
мом кальция, легкими дисбиотическими расстрой-
ствами. При второй степени выявляются умерен-
но выраженные признаки белково-энергетической 
недостаточности, остеопороз и дисбиотические 
расстройства. Третья степень отличается значи-
тельной белково-энергетической недостаточно-
стью, тяжелой анемией, выраженным дисбиозом 
кишечника, витаминно-минеральной недостаточ-
ностью.

Кроме мальдигестии и мальабсорбции при це-
лиакии наблюдаются синдромы диспепсии, нару-
шения моторной функции кишечника (запор или 
диарея), динамической кишечной непроходимо-
сти. Довольно часто появляются изменения в рото-
вой полости, повышение секреторной активности 
желез желудка, контаминация Helicobacter pylori, 
нарушение работы гепато-билиарной области.

Неспецифические аутоиммунные процессы 
при целиакии могут способствовать «параллель-
ному» развитию изменений, приводящих к появле-
нию первичного билиарного цирроза печени, ауто-
иммунного гепатита и других аутоиммунных изме-
нений, в том числе и в поджелудочной железе. 

Особый интерес и большую практическую зна-
чимость представляет атипичная форма целиакии 
со скудной гастроинтестинальной симптоматикой, 
но многочисленными внекишечными проявления-
ми. Этот вариант болезни очень часто требует 
проведения длительного и скрупулёзного диффе-
ренциально-диагностического поиска, поскольку 
возникающие системные проявления могут значи-
тельно маскировать течение заболевания. 

Появление внекишечных расстройств связано 
с развитием развернутого синдрома мальабсор-
бции и прогрессированием генерализованных ау-
тоиммунных нарушений. В ряде случаев атипич-
ная форма целиакии может проявляться только 
системными внекишечными расстройствами без 
кишечных симптомов.

Среди наиболее часто встречающихся внеки-
шечных симптомов целиакии можно выделить по-

ражение кожного покрова, проявляющееся герпе-
тиформным и буллезным дерматитом, псориазом, 
атопическим нейродермитом, алопецией, угревой 
болезнью. Изменения на коже волнообразно ре-
цидивируют, отличаются полиморфностью, герпе-
тиформностью и симметричностью высыпаний. 
Нередко появляются интенсивный кожный зуд, оз-
ноб, жжение и парестезии. Типичная локализация 
– локти, разгибательная поверхность предплечий, 
бедер, ягодицы, спина [14]. 

Гематологические расстройства проявляются, 
в первую очередь, развитием изолированной же-
лезодефицитной анемии, рефрактерной к терапии 
препаратами железа. Иногда анемия возникает 
раньше других проявлений нарушения абсорбции 
или может быть единственным симптомом забо-
левания [15].

Нередко в патологический процесс вовлекает-
ся щитовидная железа. Выявляется аутоиммун-
ный тиреоидит, сопровождающийся изменением 
тиреоидного статуса различной степени тяжести. 
Для нормализации тиреоидного статуса требуется 
коррекция гормональными препаратами и назна-
чение безглютеновой диеты.

Следствием нарушения всасывания кальция, 
магния и витамина D у больных целиакией явля-
ются оссалгии, остеопороз, остеомаляция, спон-
танные переломы костей, некариозные пораже-
ния зубов, гипоплазия эмали зубов системного 
характера, скученность и дистопия зубного ряда. 
Наряду с нарушением обмена коллагена и других 
белков кости диагностируют недифференциро-
ванные дисплазии соединительной ткани. 

Атипичное течение целиакии нередко сопро-
вождается бесплодием, спонтанными абортами, 
привычным невынашиванием беременности у 
женщин, вторичным бесплодием у мужчин. У жен-
щин с белково-энергетической недостаточностью 
III степени развивается гипо- или аменорея.

Довольно рано при целиакии происходят на-
рушение белкового обмена, потеря массы тела, 
гипопротеинемия, отеки, локализующиеся чаще 
всего в области голеней и стоп, асцит.

Аллергические и псевдоаллергические прояв-
ления сопровождаются непереносимостью про-
дуктов и лекарственных средств, респираторной 
аллергией, астмой, холодовой и холинергической 
крапивницей и другими проявлениями. 

В патологический процесс может вовлекаться 
и нервная система, в частности – мозжечок, что 
приводит к атаксии, речевым и зрительным нару-
шениям, когнитивным расстройствам, миоклонусу, 
тремору, хореическим гиперкинезам, миопатиче-
ским поражениям. Частым проявлением является 
и периферическая нейропатия, эпилепсия из-за 
скопления кальцификатов в головном мозге [16]. 

Явления полигиповитаминоза при целиакии тя-
желой степени появляются несколько отсрочено 
и сопровождаются дефицитом витаминов группы 
В с развитием глоссита, стоматита, гингивита и 
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нарушением всасывания жирорастворимых вита-
минов – А, Д, Е, К с нарушением трофики в виде 
сухости и шелушения, снижением тургора кожи.

Внекишечные проявления нередко сопрово-
ждаются и геморрагическим синдромом в виде 
кровотечений (гематурия, метроррагия) и множе-
ственных подкожных кровоизлияний, частых гин-
гивитов, являющихся, в первую очередь, след-
ствием значительного дефицита витаминов С, Р 
и К.

Современная лабораторно-инструментальная 
диагностика целиакии включает выполнение обя-
зательных и дополнительных исследований (та-
блица). 

Инструментальная диагностика дополняется 
компьютерной томографией, гидро-магнитно-ре-
зонансной томографией кишечника, капсульной 
эндоскопией.

В зависимости от показаний больной целиаки-
ей может быть осмотрен врачами смежных специ-
альностей. Как правило, это требуется при ати-

пичном течении целиакии и развитии системных 
проявлений. 

Вместе с тем целиакия может сочетаться с 
многочисленными ассоциированными заболева-
ниями, связанными общими аутоиммунными ме-
ханизмами прогрессирования и значительно за-
трудняющими диагностику и дифференциальную 
диагностику. Поиск, в первую очередь, направлен 
на исключение патологии желудочно-кишечного 
тракта. Нередко при атипичном течении целиакии 
доминируют заболевания, имеющие и внекишеч-
ные проявления.

Однако целиакия может развиваться и на фоне 
уже имеющихся наследственных аутоиммунных 
процессов. По мнению Smyth D.J. с соавт. (2008), от-
носительно часто (от 1,4% до 19,7%) целиакия соче-
тается с сахарным диабетом (СД) 1 типа [17]. В сред-
нем около 10% детей и 2% взрослого населения с 
СД 1 типа имеют антитела к трансглютаминазе. 

Сахарный диабет 1 типа, как и целиакия, явля-
ется аутоиммунным заболеванием, встречающим-

Таблица 
Основные и дополнительные методы диагностики целиакии с интерпретацией 

параметров
Основные методы Изменение параметров

anti-TG2 (сывороточные антитела к тканевой 
трансглютаминазе) IgA и IgG* Повышение

Уровень общего Ig A* Повышение
anti-DGP (антитела к дезаминированным пептидам 
глиадина) классов IgA и IgG* Повышение

EMA (антитела к эндомизию) IgA и IgG* Повышение
Общий анализ крови Анемия, тромбоцитопения
Общий белок Снижение
Альбумин Снижение
Билирубин и фракции Повышение
Холестерин, ЛПНП Повышение
Глюкоза крови Повышение/снижение
Сывороточное железо Снижение
Копрограмма Признаки синдрома мальабсорбции
Исследование кала на простейшие и яйца гельминтов Отрицательный результат
Исследование кала на дисбиоз Положительный результат

Фиброэзофагогастродуоденоскопия с биопсией Признаки гастрита с повышенной секрецией, 
язвенной болезни, контоминация H.Pylori

Ультразвуковое исследование (УЗИ) органов 
брюшной полости

Патология гепатобилиарной зоны, поджелудочной 
железы

Дополнительные методы
AGA (антиглиадиновые антитела) IgA и IgG* Повышение
Ультразвуковое исследование щитовидной железы Изменение структуры
Определение уровней ТТГ, свободных фракций Т3, 
Т4, уровня антитела к тиреопероксидазе (АТ-ТПО или 
антитела к микросомам), антитела к тиреоглобулину 
(АТ-ТГ)

Чаще сдвиг в сторону гипотиреоза, повышение титра 
АТ-ТПО, АТ-ТГ

Внутрижелудочная рН-метрия Повышение кислотности
Исследование биологических сред (кровь, моча, 
волосы) на минеральный состав

Снижение уровней кальция, магния, железа, 
витаминов

Рентгеновская денситометрия для определения 
минеральной плотности костей Снижение плотности 

Фиброколоноскопия с биопсией слизистой оболочки 
прямой кишки Признаки хронического воспаления

Примечание: * – отрицательный результат не является основанием для верификации диагноза.
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ся менее, чем у 1% населения. При этом ежегодно 
число заболевших, чаще среди лиц детского воз-
раста, увеличивается на 3% [18]. Патогенез диа-
бета до конца не изучен, но имеет существенное 
сходство с целиакией по влиянию на развитие 
заболевания как наследственных факторов, так и 
внешней среды.

Существует предположение, что в возникнове-
нии и прогрессировании СД 1 типа определенную 
роль играют изменения в микробиоме человека, 
приводящие к повышению кишечной проницае-
мости и нарушению иммунорегуляции. Это под-
тверждается экспериментальными исследовани-
ями и наблюдением за пациентами с СД 1 типа, 
у которых выявлены корреляции между началом 
заболевания и снижением разнообразия и по-
стоянства состава кишечной микрофлоры, в том 
числе – нарушением соотношения между бакте-
риями-фирмикутами и бактероидами [19]. Помимо 
этого, имеются данные о влиянии глютена на воз-
можность развития СД 1 типа. Однако эти сведе-
ния еще далеки от окончательной интерпретации 
[20]. Так, введение глютена в прикорм детям до 3 
или после 6 месяцев, сопряжено с риском появле-
ния аутоантител к инсулину и развитию СД 1 типа. 
Если же глютенсодержащие продукты вводились 
в рацион после 6 месяцев – увеличивался риск 
появления антител к глутаматдекарбоксилазе и 
тирозинфосфатазе.

Взаимосвязь между целиакией и СД 1 типа 
изучается уже давно. Чаще диабет развивается 
гораздо раньше поражения кишечника. Однако 
именно более раннее начало диабета и приво-
дит к тому, что по поводу целиакии пациенты 
не проходят полного, многоэтапного скрининга. 
Серологические маркеры целиакии у пациентов 
с диабетом не всегда бывают высокоспецифич-
ными и надежными. Кроме того, при наличии СД 
1 типа сложнее мониторировать симптомы це-
лиакии. Также выявлено, что при таком комор-
бидном фоне наблюдаются более высокие зна-
чения гликогемоглобина, повышается потреб-
ность в инсулине и чаще возможны эпизоды 
развития гипогликемических состояний. Вместе 
с тем применение безглютеновой диеты оказы-
вает благотворное влияние как на проявления 
целиакии, так и на уменьшение частоты раз-
вития осложнений диабета, повышает уровень 
липопротеинов высокой плотности, реже встре-
чается ретинопатия, снижается систолическое 
артериальное давление [21]. По мнению ряда 
специалистов, СД 1 типа чаще сопутствуют та-
кие аутоиммунные заболевания, при которых 
выборочно повреждается определенный орган, 
как, например, при целиакии или аутоиммунном 
тиреоидите. На этом фоне течение целиакии 
становится более тяжелым, чаще проявляется 
атипичной формой с развернутыми системными 
проявлениями, существенно влияющими на от-
даленный прогноз. 

Заключение
Таким образом, по нашему мнению, особое 

внимание при установлении диагноза целиакии, 
особенно при ее атипичных формах, сопровожда-
ющихся системным поражением, необходимо уде-
лять более тщательному сбору анамнеза, подроб-
ному анализу жалоб и клинических проявлений, 
современной лабораторно-инструментальной 
диагностике, что позволит избежать дальнейших 
ошибок. Несмотря на применение современных 
методов диагностики, целиакия остается одной 
из наиболее сложных проблем медицины. Этому 
способствует вариабельность генетической и кли-
нической гетерогенности целиакии, невыяснен-
ный характер наследования генов предрасполо-
женности. В то же время исследователи сходятся 
во мнении, что трудность диагностики и выбора 
стратегии лечения обусловлены и возможностью 
присоединения к основному заболеванию других 
состояний, имеющих схожую аутоиммунную при-
роду, что диктует необходимость дальнейшего из-
учения проблемы.
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АННОТАЦИЯ
Цель. Изучить и проанализировать основные эпидемиологические показатели миастении в различных странах 
мира, а также на территории Российской Федерации. 
Материалы и методы. Изучены материалы публикаций по исследованию эпидемиологических и популяционных 
характеристик миастении отечественных и зарубежных авторов.
Результаты. Показатель распространенности миастении в мире колеблется от 0,5 до 20,0 на 100 тыс. Средняя 
первичная заболеваемость миастенией в мире составляет 0,53 на 100 тыс. населения. Показатель варьирует от 
0,17 до 2,13 на 100 тыс. населения. 
Заключение. Выявлен довольно большой диапазон эпидемиологических характеристик миастении в мире. Уста-
новлена высокая распространенность этой патологии на территории Российской федерации, что обуславливает 
дальнейший интерес к подобного рода исследованиям.
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ABSTRACT
Aim. To assess the main epidemiological indicators of myasthenia gravis in various countries of the world, as well 
as in the territory of the Russian Federation.
Materials and methods. Materials of publications on the study of epidemiological and population characteristics of myast-
henia gravis of native and foreign authors are studied.
Results. The indicator of the prevalence of myasthenia in the world varies from 0.5 to 20.0 per 100,000. The average 
primary morbidity of myasthenia gravis in the world is 0.53 per 100,000 population. The indicator varies from 0.17 to 2.13 
per 100 thousand of the population.
Conclusion. A fairly large range of epidemiological characteristics of myasthenia gravis in the world is revealed. The high 
prevalence of this pathology in the territory of the Russian Federation is established, which causes further interest in this 
type of research.

Keywords: myasthenia gravis, incidence, prevalence, morbidity, epidemiology, population

Введение
Всемирная организация здравоохранения 

определила ХХI век как век аутоимунных заболе-
ваний, количество которых увеличивается в два 

раза каждые пять-десять лет. Миастения гравис 
относится к классическим аутоиммуным заболе-
ваниям, клинические проявления которого в виде 
слабости и патологической мышечной утомляе-
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мости вызваны oбразoваниeм антитeл, направ-
ленных к различным антигeнным мишеням нерв-
но-мышечного соединения [1]. 

Первые упоминания о миастении как о самосто-
ятельном заболевании относятся к XVII столетию. 
Позже S. Wilks в 1877 г. описал клинический случай 
бульбарного паралича с вовлечением дыхательной 
мускулатуры, приведший к смерти пациента, при ау-
топсии, при этом, никаких морфологических изме-
нений обнаружено не было. В 1879 г. W. Erb деталь-
но описал три случая миастении, впервые было 
отмечено отсутствие мышечных атрофий и чувстви-
тельных расстройств. Следующим важным описа-
нием заболевания явилась флюктуация симптомов 
мышечной слабости в течение суток и склонность к 
самопроизвольным ремиссиям (S. Goldflam 1893 г.). 
Заболевание получило название по именам ученых, 
давших старт изучению этой нозологической формы 
– болезнь Эрба-Гольдфлама. В 1895 г. J. Jolly уста-
новил специфические электрофизиологические ха-
рактеристики миастении – миастенические реакции: 
быстрое истощение сокращения мышцы при по-
вторяющихся раздражениях фарадическим током 
и восстановление амплитуды сокращения мышцы 
после отдыха. Он же предложил название для дан-
ной патологии - myasthenia gravis pseudoparalytica. К 
началу ХХ века было описано сто двадцать случаев 
миастении. R. Laquer и К. Weigert (1901 г.) выявили 
связь миастении с патологией вилочковой железы, 
обнаружив саркоматозное перерождение послед-
ней у умершего больного миастенией. Позднее В. 
Bell (1917 г.), Х.Г. Ходос (1948 г.) также установили 
важнейшую роль тимуса в патогенезе миастении. 
Подтверждением этого служит факт улучшения 
клинической картины болезни после тимэктомии, 
особенно на ранних стадиях заболевания. Открыв, 
что антихолинэстеразные препараты улучшают со-
стояние больных миастенией, Mary Walker в 1934 г. 
совершила переворот в лечение миастении. Ключе-
вым моментом в диагностике миастении по праву 
является открытие антител к поперечно-полосатым 
мышцам J. Strauss (1960 г.) и Lindstrom J. M. и соав. 
(1976 г.) – антител к ацетилхолиновым рецепторам, 
что окончательно подтвердило теорию аутоим-
мунного происхождения заболевания и дало осно-
вания для патогенетического подхода к лечению 
таких больных. Большинство работ по миастении 
посвящено патогенезу, диагностике и лечению это-
го заболевания. Эпидемиологические аспекты ми-
астении изучаются не так давно по сравнению со 
временем первых сообщений об этой патологии и 
насчитывают более шестидесяти лет. За это время 
опубликовано более 60 работ на эту тему. Одним 
из основных показателей общественного здоровья 
в популяционных исследованиях, проводимых на 
определенной территории и за определенный пе-
риод времени, является заболеваемость, а имен-
но, распространенность (общая заболеваемость) 
– число всех заболеваний, выявленных в данном 
году к средней численности населения на 1000 че-

ловек и первичная заболеваемость – число случаев 
впервые выявленного заболевания у населения на 
1000 человек. Для редких, орфанных, заболеваний, 
к которым относится и миастения, расчет распро-
страненности может быть расчитан на 100 тыс. или 
1 млн. населения [2]. Достоверность эпидемиологи-
ческих и популяционных исследований зависит от 
полнoты выявления всех случав заболевания, до-
статочного объема выборочной совокупности и от 
точности статистического учета [3].

Результаты и обсуждение
Самое масштабное эпидемиологическое иссле-

дование миастении было проведено в Норвегии [4], 
анализу были подвергнуты все случаи заболевания 
за период с 1912 г. по 1981 г., в основном изучался 
период с 1951 по 1981 гг. Распространенность ми-
астении составила 9 случаев на 100 тыс. человек; 
для женщин этот показатель составил 1,27 случаев 
на 100 тыс., для мужчин – 5,2. Заболеваемость в 
среднем за 1951-1981 гг. оказалась равной 0,4 на 
100 тыc. чeловeк; 0,26 нa 100 тыc. для мyжчин, 0,53 
нa 100 тыc. для жeнщин. Наблюдалось увеличение 
заболеваемости миастенией с 1912 г. по 1981  г., 
что, по мнению Storm – Mathisen A., может быть 
вызвано как улучшением диагностики, так и с соб-
ственно ростом числа новых случаев заболевания. 
L. Н. Phillips II в 1996 г. проанализировал все опу-
бликованные исследования эпидемиологических 
и популяционных показателей миастении с 1950 г. 
по 1995 г. и пришел к выводу, что в мире отчетливо 
прослеживается тенденция роста распространен-
ности и заболеваемости миастенией, что, по его 
мнению, может быть связано с улучшением диа-
гностики и лечения, а также отметил относительно 
стабильные показатели смертности по миастении в 
мире [5]. Carr AS и соавторы 2010 г. проанализиро-
вав 55 публикаций, посвященных исследованиям 
распространенности и заболеваемости миастении 
за период с 1950 по 2007 гг., выявили увеличение 
этих показателей и пришли к выводу, что рост их 
связан с открытием в 1960 г. J. Strauss и соав. ан-
тител к поперечно-полосатым мышцам и в 1976 г. 
Lindstrom J. M. и соав. антител к ацетилхолиновым 
рецепторам, что в свою очередь повлекло к улуч-
шению диагностики этого заболевания [6]. По по-
следним данным, показатель распространенности 
миастении в мире  колеблется от 0,5 до 20,0 на 100 
тыс. [7]. Максимальный показатель 20,0 зафикси-
рован в США, минимальный 0,5 – в Гонконге [7]. Та-
кой разброс данных объясняется исследователями 
как эффект малых выборок, сравнение показате-
лей на несопоставимых по численности наблюда-
емого населения регионов, а так же степенью вы-
являемости заболевания и продолжительностью 
жизни населения. Так, по данным американских 
исследователей, в штате Вирджиния показатели 
общей заболеваемости миастенией были выше, 
чем в любых других регионах США, что Phillips LН 
2nd et al. объяснялось применением оптимальных 
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методов диагностики заболевания и увеличением 
продолжительности жизни населения штата [8]. 
По данным Carr AS средняя первичная заболевае-
мость миастенией составила 0,53 на 100 тыс. насе-
ления в мире [6]. Показатель варьирует от 0,17 до 
2,13 на 100 тыс. населения [6]. Вместе с тем, авто-
ры не отметили существенной разницы по средней 
заболеваемости между странами Европы, Азии, 
Северной и Южной Америки [6]. Из 85 субъектов 
Российской Федерации данные по эпидемиологии 
миастенией есть лишь по девяти регионам [9-19]. В 
Российской Федерации не проводится мониторинг 
эпидемиологических и популяционных показателей 
миастении, а также не ведется единая база данных 
таких пациентов. Однако, на основании даже этих 
немногочисленных исследований, можно судить 
о высокой распространенности этой патологии на 
территории нашей страны. Наибольшие показате-
ли распространенности миастении зарегистриро-
ваны в Оренбургской [12], Самарской области [13] 
и в Краснодарском крае [18], наименьшие в Ниже-
городской области [11] и республике Марий Эл [14]. 
Более наглядно эти данные приведены в таблице.

Первичная заболеваемость миастенией в Са-
марской области равна 0,73 случая на 100000 
человек в год [13], в Ленинградской области этот 
показатель равен 0,29 случаев на 100000 человек 
в год [10] и в республике Башкортостан 0,36 слу-
чаев на 100000 человек в год [14], на Кубани - 0,52 
случаев на 100000 человек в год [17].

Почти во всех исследованиях [9-21], посвященных 
популяционным аспектам миастении, указывается, 
что пик заболеваемости у женщин приходится на 3-4-

е десятилетие жизни, соотношение мужчин и женщин 
1:3 в этом возрасте. Напротив, в пожилом возрасте 
соотношение примерно 1:1. У женщин имеется бимо-
дальный паттерн заболеваемости с пиками на 3-4-м 
и 6-7-м десятилетиях жизни. Отмечается увеличение 
процента пожилых пациентов среди больных миасте-
нией как в России, так и во всем мире.

Заключение
Таким образом, выявлен довольно большой 

диапазон эпидемиологических характеристик миа-
стении во всем мире, результаты которых трудно 
сравнивать, так как исследования проведены на 
популяциях не сравнимых по количеству жителей, 
не изучен этнический состав пациентов с диагно-
зом миастения, не во всех странах ведется эпиде-
миологический мониторинг миастении. Чаще всего 
популяционные исследования миастении прово-
дились на территории Европы, Северной Амери-
ки, Японии, однако есть ограниченные данные по 
Южной Америке, Азии и Антильским островам, что 
свидетельствует о распространенности миастении 
во всем мире [22-27]. Малое количество исследо-
ваний отечественных авторов не позволяет в пол-
ном объеме оценить показатели общей заболева-
емости и первичной заболеваемости миастении на 
всей территории Российской Федерации, что сви-
детельствует о необходимости проведения даль-
нейших исследований в этом направлении. Дан-
ные эпидемиологических исследований миастении 
в отдельных регионах России в среднем сопоста-
вимы с общемировыми тенденциями. Наибольшие 
показатели распространенности и заболеваемости 
миастении зафиксированы в регионах, где активно 
функционируют миастенические центры и ведется 
регистр по данному заболеванию. Для оптимиза-
ции эпидемиологического мониторинга миастении 
исследования наиболее эффективно осущест-
влять в рамках работы миастенических центров 
или кабинетов нервно-мышечной патологии, что 
имеет высокое медико-социальное значение. 
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В марте 2018 года исполняется 65 лет со дня 
рождения декана стоматологического факуль-
тета, заведующего кафедрой фундаментальной 
и клинической биохимии Кубанского государ-
ственного медицинского университета, отлични-
ка здравоохранения Российской Федерации, за-
служенного работника здравоохранения Кубани, 
заслуженного деятеля науки Кубани, академика 
РАЕ, доктора медицинских наук, профессора 
Ильи Михайловича Быкова. Профессор И.М. Бы-
ков начал свой путь в науке в Кубанском меди-
цинском институте имени Красной Армии на ка-
федре биохимии. В 1982 году защитил диссерта-
цию на соискание ученой степени кандидата ме-
дицинских наук на тему: "Действие отечествен-
ных препаратов пепсина на секреторную функ-
цию желудка в норме и при патологии". В 2001 
году защитил диссертацию на соискание ученой 
степени доктора медицинских наук на тему: 
"Биохимическая оценка гастроэнтерологических 
ферментных препаратов и выделенных из них 
биологически активных пептидов". Его диссерта-
ция явилась важным этапом в разработке новых 
подходов к изучению молекулярных аспектов на-
рушений механизмов регуляции пищеваритель-
ных и окислительных процессов в организме и 
способов их метаболической коррекции. И.М. 
Быков имеет широкое общественное признание 
в России и за рубежом, результаты его работы 
регулярно цитируются в монографиях, статьях 
и научных трудах отечественных и зарубежных 

ученых. Им издано свыше 30 учебных и учеб-
но-методических пособий, 2 монографии, опу-
бликовано 400 научных трудов, является соавто-
ром 8 патентов на изобретения и 3 открытий. Под 
руководством И.М. Быкова в 2004 году впервые 
на Кубани создан инновационный курс клиниче-
ской биохимии. В дальнейшем благодаря трудам 
профессора И.М. Быкова в Кубанском государ-
ственном медицинском университете создана 
научная межотраслевая школа по направлению 
"Изучение молекулярных аспектов нарушений 
механизмов пищеварительных и окислитель-
ных процессов в организме, поиск способов их 
метаболической коррекции". Под руководством 
Быкова И.М. подготовлено 5 докторов и 22 кан-
дидата наук, ведется подготовка 2 докторантов, 
7 аспирантов и соискателей учёных степеней. 
Ученики И.М. Быкова также являются научны-
ми руководителями докторских и кандидатских 
диссертаций, что является отражением преем-
ственности трех поколений исследователей и 
их воспитанников. Илью Михайловича отличает 
активная жизненная позиция, он успешно соче-
тает многогранную научно-педагогическую дея-
тельность с руководящей работой декана стома-
тологического факультета, принимает участие в 
работе ЦПК и ЦМС Кубанского государственного 
медицинского университета, входит в редакцион-
ный совет и редколлегию журналов "Кубанский 
научный медицинский вестник", "Вестник Рос-
сийского университета дружбы народов. Серия: 
Медицина", "Вопросы питания", "Инновационная 
медицина Кубани", является председателем дис-
сертационного совета Д208.038.02 при ФГБОУ 
ВО КубГМУ Минздрава России (по специально-
стям биохимия, патологическая физиология и 
стоматология), председателем общества биохи-
миков Южного Федерального округа. Проводит 
экспертизу научных работ и исследований по 
грантам Российского научного фонда. За высо-
кие трудовые достижения И.М. Быков награжден 
пятью грамотами Кубанского государственного 
медицинского университета, двумя грамотами 
Департамента науки и образования Краснодар-
ского края и почетной грамотой администрации 
Краснодарского края, благодарностью губерна-
тора Краснодарского края. Под его руководством 
в 2011 году кафедра фундаментальной и кли-
нической биохимии удостоена звания "Золотая 
кафедра России". Коллеги, ученики, сотрудники 
тепло поздравляют Илью Михайловича с 65-ле-
тием, искренне желают ему крепкого здоровья, 
сил и энергии для реализации творческих пла-
нов, достижения новых научных успехов.

ЮБИЛЕЙНЫЕ ДАТЫ

К 65-ЛЕТИЮ БЫКОВА ИЛЬИ МИХАЙЛОВИЧА
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