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Редакция «Якутского медицинского 
журнала» рада приветствовать вас на 
страницах нашего издания. Ежегодно 
первый номер нашего журнала выхо-
дит в начале весны, когда мы после 
долгой зимы строим особые планы на 
лучшее будущее. Мы живем и работа-
ем в весьма динамичное время, кото-
рое предъявляет нам все более высо-
кие требования во всех сферах жизни. 
Появляются новые болезни, требую-
щие скорейшего изучения и разработ-
ки новейших эффективных методов 
диагностики, профилактики и лечения. 
Это возможно лишь при консолидации 
медицинской науки и практики.

Основной целью «Якутского меди-
цинского журнала» является доведе-
ние актуальной информации по той 
или иной медицинской проблематике, 
о результатах современных научных 
исследований и трансляционной ме-

дицине. В 2019 г. и в начале текущего 
года в редакцию журнала поступило 
большое количество интересного ма-
териала из разных регионов России. 
И новый номер нашего журнала, как 
и прежде, получился политематиче-
ским, содержащим статьи различной 
клинической направленности. В част-
ности, приводятся результаты клини-
ческого и генетического исследова-
ния якутской семьи с наследственной 
спастической параплегией, подтвер-
дивших генетическую гетерогенность 
данной патологии. Представлен кли-
нико-анатомический анализ случаев 
различных типов инфаркта миокарда 
и дана оценка особенностей диагно-
стики и частоты развития инфаркта 
миокарда. Рассмотрена медико-демо-
графическая ситуация в Республике 
Саха (Якутия) в динамике за 2010-
2017 гг., сделана попытка спрогнози-
ровать возможность достижения ин-
дикаторных значений в соответствии 
со стратегическими задачами разви-
тия Российской Федерации до 2024 г. 
Кроме того читатель ознакомится с 
междисциплинарным подходом в из-
учении питания якутов с XVII по XIX в., 
описаны преимущества и недостатки 
применения этнографических, ар-
хеологических и биохимических ме-
тодов исследования. Традиционно 
мы публикуем описания клинических 
случаев из практики. В этом номере 
представлены два случая синдрома 
врожденной центральной гиповенти-
ляции у детей и случай спонтанного 
пневмоторакса у юноши 17 лет на 
фоне бронхиальной астмы.

Редакция «Якутского медицинского 
журнала» в 2020 г. продолжит работу 
по повышению качества публикуемых 
материалов в соответствии со списком 
научных специальностей, по которым 
журнал входит в Перечень рецензиру-
емых научных изданий, рекомендуе-

мых ВАК для опубликования основных 
научных результатов диссертаций на 
соискание ученой степени кандидата 
и доктора наук, а также по тем науч-
ным профильным специальностям, 
которые журнал в будущем заявит в 
Минобрнауки России. Будет также про-
должена работа по совершенствова-
нию сайта журнала.

Сердечно поздравляю уважаемых 
коллег из Института клинической и 
экспериментальной медицины со зна-
менательной датой – 50-летием со 
дня основания! Первым директором 
ИКЭМ был выдающийся ученый, ака-
демик АМН В.П. Казначеев. Основны-
ми направлениями научной деятель-
ности института являются изучение 
физиологических, биологических и 
иммунологических изменений в орга-
низме человека в процессе адапта-
ции; разработка систем профилактики 
и лечения острых и хронических за-
болеваний различных систем организ-
ма, возникающих в процессе адапта-
ции. За годы существования Клиника 
ИКЭМ снискала заслуженное призна-
ние и уважение как среди пациентов, 
так и коллег, зарекомендовала себя 
как современное медицинское учреж-
дение, оказывающее высококвалифи-
цированную медицинскую помощь. 
Дорогие коллеги, пусть работа прино-
сит вам вдохновение, новые прорыв-
ные открытия, признание в научном 
сообществе, а успех сопутствует вам 
всегда и во всем!

Дорогие наши читатели и авторы, 
пусть наступающая весна подарит вам 
солнечное настроение, яркие положи-
тельные эмоции, творческое вдохно-
вение и профессиональные достиже-
ния! Редакция журнала выражает ис-
креннюю надежду, что наше издание и 
впредь будет неразлучным полезным 
спутником вашей профессиональной 
деятельности!

КОЛОНКА ГЛАВНОГО РЕДАКТОРА

Уважаемые коллеги!

Главный редактор Анна Романова
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Введение. Нозологическая груп-
па под названием «Наследственная 
спастическая параплегия» (НСП) объ-
единяет клинически и генетически ге-
терогенные заболевания, при которых 
поражены центральные двигательные 
нейроны и их аксонные проекции. Раз-

личные формы НСП связаны с мута-
циями в более чем 60 генах [10]. НСП 
возникает вследствие мутационных 
изменений в генах, регулирующих раз-
нообразные функции: эффективность 
трансмембранного обмена, формиро-
вание эндоплазматического ретикулу-
ма, миелинизация, метаболизм липи-
дов, а также скорость передвижения 
молекул в эндосомной и микротрубоч-
ной системах [5, 20]. Несмотря на раз-
нообразие патогенетических механиз-
мов, типичным проявлениям НСП яв-
ляется прогрессирующая дегенерация 
кортикоспинальных путей и тонкого 
пучка (fasciculus gracilis) [10]. Ключе-
выми диагностическими признаками 
служат слабость мышц нижних конеч-
ностей, повышение мышечного тонуса, 
гиперрефлексия, экстензорные подо-
швенные реакции и спастичность по-
ходки [26]. Самые ранние патологиче-
ские изменения отмечаются в длинных 
волокнах спинного мозга, они предше-
ствуют изменениям в клеточных телах. 
Это привело к предположению, что 
НСП можно рассматривать как спин-
но-мозговой аналог периферической 
нейропатии Шарко-Мари-Тута [18]. 

Хронические неврологические за-
болевания широко распространены 
в Республике Саха (Якутия) [1]. Нами 
в якутской популяции выявлено 6 се-
мейных случаев НСП с количеством 
больных от 2 до 5 чел. с различными 
типами наследования. Целью настоя-
щего исследования было выявить ге-
нетические варианты, ответственные 
за НСП в якутских семьях.

В данной работе описан выявлен-
ный нами в якутской семье новый тип 
аутосомно-доминантной НСП, связан-
ной с гетерозиготной мутацией в гене 
динамина-2. Динамины относятся к 
ГТФазам, группе ферментов, облада-
ющих способностью гидролизировать 
гуанозинтрифосфат (ГТФ). Они функ-
ционируют, главным образом, в про-
цессе эндоцитоза – помогают сформи-
ровать везикулу, наполнить её нужным 
грузом, провести сквозь клеточную 
мембрану и выпустить содержимое 
в цитоплазму [17]. В развивающихся 
нейронах эндоцитоз и экзоцитоз при-
обретают решающее значение для 
доставки питательных веществ и стро-
ительных материалов. Этот процесс 
играет особенно важную роль в ней-

Т.М. Сивцева, Л.Г. Гольдфарб, Т.К. Давыдова, Н. Самбуугин, 
К. Торо, А. Сандборгер, Ф.А. Платонов, Н. Ренвик,
Х.А. Куртанов, А.Т. Дьяконова, Э.Э. Конникова,
М.А. Варламова, А.Е. Адамова, О.Г. Сидорова, Дж. Хиншоу,
В.Л. Осаковский
АУТОСОМНО-ДОМИНАНТНАЯ СПАС-
ТИЧЕСКАЯ ПАРАПЛЕГИЯ В ЧЕТЫРЕХ 
ПОКОЛЕНИЯХ ЯКУТСКОЙ СЕМЬИ, ВЫЗЫ-
ВАЕМАЯ МУТАЦИЕЙ В ДИНАМИНЕ-2

В статье приводятся результаты клинического и генетического исследования якутской семьи с наследственной спастической 
параплегией (НСП). Изучены  заболевшие и здоровые члены семьи. Болезнь клинически характеризуется как прогрессирующая 
спастическая параплегия нижних конечностей в сочетании с далеко зашедшим случаем периферической нейропатии. Применены методы 
экзомного секвенирования всего генома, молекулярное моделирование динамина-2 и экспериментальное воспроизведение ключевых 
элементов патогенеза НСП. Генетический анализ выявил мутацию c.2155C> T, p.R719W в высоко устойчивом GTP-эффекторном домене 
гена динамин-2. В экспериментах на клетках HeLa показано, что мутантный динамин-2 подавляет процесс эндоцитоза. Моделирование 
in-silico определило, что выявленная мутация расположена в сигнальном комплексе динамина-2 и потенциально нарушает сборку и 
функциональные свойства белка. Тестирование этой мутации в других якутских семьях с НСП показало отрицательный результат, что еще 
раз подтверждает генетическую гетерогенность этой патологии.

Ключевые слова: спастическая параплегия, динамин, периферическая нейропатия, экзомное секвенирование, эндоцитоз.

The article presents the results of a clinical and genetic study of a Yakut family with hereditary spastic paraplegia (HSP). Patients with clinically 
diagnosed HSP and healthy family members were studied. The disease is clinically characterized as a progressive spastic paraplegia of the lower 
extremities concomitant peripheral neuropathy in advanced case. The methods of exome sequencing of the entire genome, molecular modeling 
of dynamin-2 and experimental reproduction of key elements of the HSP pathogenesis have been applied. Genetic analysis revealed a novel 
missense c.2155C> T, p.R719W mutation in the highly conserved GTP-effector domain of the dynamin-2 gene (DNM2). In experiments on HeLa 
cells, it was shown that mutant dynamin-2 affected endocytosis process. In-silico modeling determined that the identified mutation is located in 
the DNM2 bundle-signaling element and potentially disrupts the assembly and functional properties of the protein. Testing of this mutation in other 
Yakut families with HSP showed a negative result, which once again confirms the genetic heterogeneity of this pathology.

Keywords: spastic paraplegia, dynamin, peripheral neuropathy, exome sequencing, endocytosis.
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рональных синапсах [19]. Динамин-2 
встречается повсеместно, участвуя 
в нескольких других клеточных про-
цессах, а его изоформы динамин-1 и 
динамин-3 экспрессированы только в 
нейронах [22]. 

Материалы и методы исследо-
вания. Родословная исследуемой 
семьи и клиническая характеристи-
ка пациентов. В ходе многолетнего 
систематического исследования по 
выявлению и диагностике вилюйского 
энцефаломиелита была идентифици-
рована семья Н. с ярко выраженным 
синдромом спастической параплегии у 
многочисленных членов семьи. Надеж-
ные данные получены относительно 9 
пациентов. Член семьи I:2 (рис. 1) стра-
дал затрудненной походкой с молодо-
сти, прогрессирующая же мышечная 
слабость в нижних конечностях у него 
развилась примерно в 50 лет.  Больной 
умер в возрасте 63 лет. Его три сына от 
двух браков (II:1, II:4 и II:6) унаследо-
вали заболевание и наблюдались у не-
вролога с диагнозом «наследственная 

спастическая параплегия». В третьем 
поколении у трех сыновей пациента 
II:4, тоже от различных браков, и у до-
чери пациента II:6 развилось такое же 
заболевание (III:2, III:3, III:5 и III:7). На-
конец, НСП была диагностирована у 
IV:1, самого молодого из наших паци-
ентов. 

Родословная была построена на ос-
нове перекрестного опроса пациентов 
и их ближайших родственников. Иссле-
дование было одобрено локальным 
этическим комитетом Якутского науч-
ного центра комплексных медицинских 
проблем (протокол №39 от 26 июня 
2014 г.). После получения письменного 
информированного согласия от каждо-
го участника 5 больных и 4 незаболев-
ших члена семьи прошли стандартное 
неврологическое обследование, ко-
торое включало оценку психического 

состояния, функции черепных нервов, 
степени парезов конечностей (шкала 
MRC), координаторных нарушений, 
сухожильных рефлексов, наличие 
атрофий или гипотрофий, мышечно-
го тонуса, патологических рефлексов, 
установление скелетных деформаций 
и нарушения походки. Оценка чув-
ствительных нарушений включала 
клиническое тестирование болевой, 
температурной, вибрационной и мы-
шечно-суставной чувствительности. 
Электрофизиологическое исследова-
ние, проведенное у 3 пациентов (III:3, 
III:5 и IV:1), включало оценку скорости 
моторной и сенсорной нервной прово-
димости (NCV), амплитуды потенциа-
ла мышц (CMAP), дистальной мотор-
ной задержки (DML), сенсорной NCV 
и SNAP амплитуды, регистрируемых в 
стандартных условиях от срединного, 
локтевого, малоберцового, больше-
берцового и супрального нервов. Кли-
ническая МРТ спинного мозга также 
была проведена в этих трех случаях. 
Кровь для экстракции ДНК взята у 9 

членов семьи.
Экзомное секвениро-

вание всего генома. Сек-
венирование проводили с 
геномной ДНК, экстрагиро-
ванной из периферических 
лейкоцитов пациентов II:6 
и III:3. Для выделения эк-
зонов использовали TruSeq 
Kit v1 (Illumina, Sand Diego, 
California) в соответствии с 
инструкциями производите-
ля. Создание библиотеки, 
генерацию последователь-
ностей, сопоставление с 
эталонным геномом (UCSC 
GRCh37/hg19), поиск гене-
тических вариантов и иден-

тификацию потенциально патогенных 
мутаций проводили, как рекомендо-
вано Центром исследования всего ге-
нома при Национальных Институтах 
Здоровья США [4] для аутосомно-до-
минантной генетической модели. Были 
исключены мутации в других генах, 
вызывающих НСП или подобные забо-
левания. Отобранные гены-кандидаты 
были проверены на сегрегацию у 5 па-
циентов с подтвержденным диагнозом 
НСП и 4 непораженных членов семьи 
с использованием стандартного секве-
нирования амплифицированных фраг-
ментов ДНК по методу Sanger.

Экспериментальное воспроиз-
ведение нарушений эндоцитоза в 
культуре клеток НеLа. Для опреде-
ления механизма повреждающего 
действия мутации p.R719W проверена 
эффективность клатрин-зависимого 

эндоцитоза в клетках HeLa, экспрес-
сирующих мутантный и нормальный 
динамин-2. Клетки HeLa выращива-
ли в среде Eagle («Life Technologies», 
Grand Island, NY), дополненной 10%-
ной фетальной бычьей сывороткой. 
Фрагменты человеческой ДНК вво-
дили в плазмиду pmM2 pmCherry-N1 
(«Agilent Technologies», Santa Clara, 
CA). В выращенные клетки HeLa 
вводили плазмиды, содержащие ис-
следуемую мутацию p.R719W, либо 
немутированный ген динамина-2, с 
использованием трансфекционного 
реактива HilyMax («Dojindo Molecular 
Technologies», Rockville, MD). Клет-
ки инкубировали в среде роста. Че-
рез 20 ч после трансфекции клетки 
HeLa подвергали обработке 25 мкг/мл 
Alexa-Flour 488 с конъюгированным 
трансферрином («Life Technologies», 
Frederick, MD) в течение 15 мин при 
37°C. Затем клетки, помеченные флу-
оресцентным трансферрином, фик-
сировали 4%-ным параформальдеги-
дом и фотографировали с помощью 
конфокального микроскопа Zeiss LSM 
510. Интенсивность флуоресценции 
сначала измеряли в фоновом режи-
ме; затем скорректированный общий 
сигнал флуоресценции трансферрина 
сравнивали между клетками, экспрес-
сирующими мутантный и нормальный 
динамин-2. Статистическую значи-
мость различия оценивали с использо-
ванием t-теста Стьюдента. Уровень P 
< 0,05 считали значимым.

Исследование белковой структу-
ры мутантного динамина-2. Молеку-
лярные модели мутантного и нормаль-
ного динамина-2 получены с примене-
нием I-TASSER [12, 25, 29]. В качестве 
матрицы использован более исследо-
ванный динамин-1 [7]. Нуклеотидные 
последовательности динамина-1 и ди-
намина-2 идентичны на 78%, а домен 
GTPазы – на 87%. Тетрамерное изобра-
жение белка основано на анализе кри-
сталлических структур динамина-1 [28].

Генотипирование мутации 
c.2155C>T, p.R719W в гене дина-
мин-2. Для поиска выявленной му-
тации в других якутских семьях были 
исследованы образцы ДНК от 9 боль-
ных и 6 здоровых из 7 семей с НСП. 
Генотипирование проводили с исполь-
зованием следующей пары прайме-
ров: F: GGGTTGGGGTGATACACAAG 
и R: ATGCTTGAGGGTAGGGGAAC. В 
результате амплификации получили 
фрагмент длиной 315 п.о. При обра-
ботке рестриктазой Fau l в контроль-
ном образце получилось 4 фрагмента: 
108, 87, 69 и 50 п.о., мутантный аллель 
имел 3 фрагмента: 195, 69 и 50 п.о.

Рис. 1. Родословная семьи Н. Закрашенные сим-
волы представляют пациентов с наследственной 
спастической параплегией, незакрашенные – соот-
ветствуют незаболевшим членам семьи. Мутация 
p.R719W была идентифицирована у II:6, III:2, III:3, 
III:7 и IV:1; тест на мутацию был отрицательным у III:1, 
IV:2, IV:3 и IV:4



ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
8

Результаты и обсуждение. Кли-
ническая характеристика. Анализ 
родословной (рис. 1) указывает на ау-
тосомно-доминантное наследование. 
Клиническая информация, полученная 
при оценке 5 пораженных членов се-
мьи (II:6, III:3, III:5, III:7 и IV:1), в целом 
была однотипной, но имелись разли-
чия в степени выраженности парезов, 
прогредиентности заболевания, нару-
шения вибрационной чувствительно-
сти, наличия когнитивных нарушений 
и спастической дизартрии. Болезнь 
начиналась постепенно в возрасте от 
10 до 37 лет с нарушения походки и 
мышечной слабости в нижних конечно-
стях. Дальнейшее прогрессирование 
болезни у пациентов II:6 и III:5 приве-
ло к тяжелой инвалидности к 28 и 23 
годам после начала заболевания. Три 
пациента (I:2, II:1 и III:2) умерли после 
болезни, продолжавшейся 23-32 года, 
и один (II:4) умер в результате несчаст-
ного случая. 

При объективном исследовании у 
III:5 была обнаружена умеренная за-
держка когнитивного развития (по 
шкале МоСА 25 баллов). У всех паци-
ентов обнаружены «стопа Фридрей-
ха» и умеренная гипотрофия нижних 
конечностей. Черепные нервы были 
сохранны, бульбарные функции со-
хранялись до самой поздней стадии 
болезни. Типичные проявления спа-
стической параплегии присутствовали 
в нижних конечностях у всех пациен-
тов и только у одного пациента (III:3) 
имелась умеренно выраженная спа-
стическая дизартрия и спастический 
тетрапарез с преимущественным во-
влечением нижних конечностей. Ко-
ленные сухожильные рефлексы резко 
повышены у всех пациентов, при этом 
с клонусом коленной чашечки у трех 
(III:3, III:5, III:7) и двусторонним сим-
птомом Бабинского у четырех больных 
(III:3, III:5, III:7, II:6). У всех пациентов 
отмечена характерная спастическая 
походка. Нарушение функции сфин-
ктеров в виде задержки мочеиспуска-
ния наблюдалось в позднем периоде 
болезни у двух пациентов (II:6 и III:5). 
У III:3 и у IV:1 были обнаружены низкие 
ахилловы рефлексы. У пациента II:6 
выявлена сгибательная контрактура 
мышц ног. Болевая, температурная и 
суставно-мышечная чувствительность 
не нарушены. У пациентов II:6, III:3 и 
III:5 обнаружено негрубое ослабление 
вибрационной чувствительности на 
стопах. Сколиоз присутствовал у од-
ного пациента. МРТ спинного мозга, 
проведенная у пациентов III:3, III:5 и 
IV:1, не выявила признаков компрес-
сии, атрофии или каких-либо других 

изменений со стороны спинного мозга. 
Таким образом, многолетние кли-

нические наблюдения пяти пациентов 
согласуются с картиной прогрессиру-
ющей спастической параплегии. Толь-
ко на сравнительно поздней стадии 
болезни появились симптомы, свиде-
тельствующие о мягких сенсорных из-
менениях и дистрофической атрофии 
мышц. 

Проводимость моторных и сенсор-
ных нервов у пациентов III:3, III:5 и 
IV:1 исследовалась на 17-м, 32-м и 7-м 
годах после начала заболевания соот-
ветственно. Стимуляция n. peroneus 
profundus и n. tibialis posterior показала 
снижение проводимости (NCV) и по-
давление двигательного потенциала 
активности (CMAP), выраженные у па-
циентов с наиболее продолжительным 
заболеванием. Амплитуды сенсорно-
го потенциала активности (SNAP) в 
n. suralis значительно снижены у тех 
же двух пациентов. Таким образом, 
электродиагностическое исследова-
ние показало нарушение аксональной 
проводимости в моторных и сенсор-
ных периферических нервах нижних 
конечностей.

Представленные клинические и 
электрофизиологические данные 
укладываются в картину НСП с вовле-
чением периферического мотонейро-
на. Аксональная периферическая ней-
ропатия в дистальных отделах нижних 
конечностях не противоречит диагнозу 
НСП, она описана при других подтипах 
этого заболевания [23]. Другие диагно-
зы исключены на основании результа-
тов клинических и рутинных лабора-
торных исследований.

Генетический анализ. Экзомное 
секвенирование выполнено на матери-
алах от больных II:6 и III:3. Ряд шагов 
фильтрации применены для выбора 
генетических вариантов, предположи-
тельно связанных с возникновением 
НСП, начиная с требования о том, что 

вариант должен присутствовать у обоих 
исследованных больных в гетерозигот-
ном состоянии. Варианты в некодирую-
щих регионах и кодирующие аминокис-
лоты-синонимы были исключены. Так-
же удалены варианты, которые встреча-
лись у здоровых (на основании данных 
из доступных каталогов: ClinSeq (www.
genome.gov/20519355), проекта 1000 
геномов (http://browser.1000genomes.
org) и ExAC (http://exac.broadinstitute.
org)). Варианты были дополнитель-
но оценены на основании характера 
функциональных нарушений, пред-
сказанных PolyPhen-II (www.genetics.
bwh.harvard.edu/pph2), SIFT (http://
sift-dna.org/sift4g), MutationTaster (www.
mutationtaster.org), ClinVar (http://www.
ncbi.nlm.nih.gov/clinvar) и CADD (https://
cadd.gs.washington.edu). Учитывая, что 
у наших пациентов нейродегенератив-
ное расстройство возникло в зрелом 
возрасте, мы также исключили гены, 
не экспрессированные в ЦНС и уча-
ствующие исключительно в раннем 
эмбриональном развитии. Четыре ге-
терозиготных варианта в ниженазван-
ных генах соответствовали всем вы-
шеуказанным требованиям: DLGAP2, 
DSCAML1, DNAH10, DNM2 (дина-
мин-2). Эти четыре отобранных канди-
дата были проверены на сегрегацию в 
семье Н. (таблица). Единственный из 
четырех исследованных генетических 
вариантов, p.R719W в гене DNM2, при-
сутствует у каждого исследованного 
пациента с НСП. Заболевшие члены 
семьи II:6, III:2, III:3, III:7 и IV:1 гетеро-
зиготны по p.R719W мутации, в то вре-
мя как незаболевшие III:1, IV:2, IV:3 и 
IV:4 не имеют этой мутации (таблица). 
Секвенирование не выявило патоген-
ных мутаций в ранее известных НСП-
ассоциированных генах. 

Генотипирование выявленной му-
тации в других якутских семьях не вы-
явило варианта c.2155C>T, p.R719W в 
гене динамин-2. Пока описанная семья 

Сегрегация четырех вариантов-кандидатов в родословной семьи Н.

Член 
семьи Диагноз НСП

Мутация: Ген/Вариант
DLGAP2/
p.D758N

DSCAML1/
p.I1742N

DNAH10/
p.V3539M

DNM2/
p.R719W

II:6 подтвержден Мут Мут Мут Мут
III:2 подтвержден Мут Не мут Не мут Мут
III:3 подтвержден Мут Мут Мут Мут
III:7 подтвержден Мут Мут Мут Мут
IV:1 подтвержден Не иссл Не иссл Не иссл Мут
III:1 исключен Мут Не мут Не мут Не мут
IV:2 исключен Мут Не мут Не мут Не мут
IV:3 исключен Не мут Не иссл Не мут Не мут
IV:4 исключен Не мут Не иссл Не мут Не мут

Мут – мутированная аллель; Не мут – не мутированная аллель; Не иссл – не исследовано



1’ 2020 9

является единственным случаем НСП, 
связанной с этой мутацией.

О варианте c.2155C>T, p.R719W 
в гене динамин-2. Выявленная му-
тация находится на 19-й хромосоме 
гена динамин-2 экзон 19, в позиции 
2155 (NM_001005360: c.2155C>T; 
Chr19 [GRCh37]: g.109398 08C>T). 
Нуклеотидная мутация C>T приво-
дит на белковом уровне к замене ар-
гинина триптофаном (R->W; рис. 2,А). 
Аргинин в этой позиции устойчиво со-
храняется в эволюции от червя до че-

ловека (рис. 2,В), а также неизменно 
присутствует в динамине 1 и 2. Поиск 
варианта p.R719W в трех каталогах 
выявил только одного здорового носи-
теля в Юго-Восточной Азии среди 60 
тыс. исследованных людей (www.exac.
broadinstitute.org). Динамин-2 пред-
ставляет собой многодоменный белок 
100 кДа, состоящий из каталитического 
N-концевого домена GTPase; домена 
MD, ответственного за олигомериза-
цию динамина; домена PH для взаимо-
действия с мембранными фосфоино-
зитидами; эффекторного домена GED, 
который активирует ГТФазу при сборке 
олигомеров в структуры более высо-
кого порядка; и, наконец, C-концевого 
домена PRD, богатого пролином и ар-
гинином, который служит сайтом для 
взаимодействия с другими белками [8, 
13] (рис. 3). Мутация p.R719W находит-
ся в эффекторном домене GED, кото-
рый гарантирует активацию ГТФазы и, 
что важнее в контексте нашего иссле-
дования, является ответственным за 

формирование полноценной структуры 
динамина-2. Ранее описанные мута-
ции в динамине-2 вызывают другие из-
вестные болезни, включая две формы 
периферической нейропатии Шарко-
Мари-Тутa: аксональную CMT2M (MIM 
# 606482) и промежуточную CMTDIB 
(MIM # 606482), а также центроядер-
ную миопатию ADCNM (MIM # 160150) 
(рис. 3). Мутации, ответственные за 
обе формы Шарко-Мари-Тута, рас-
положены главным образом в домене 
PH, в то время как отдельный набор 

мутаций вызывает центроядерную ми-
опатию. 

Функциональное исследование. 
Мутантный p.R719W динамин-2 вы-
зывает пятнистое окрашивание в ци-
топлазме клеток HeLa (рис. 4,А, обо-
значено стрелками). Аналогичные 
морфологические феномены наблю-
дались и при других мутациях в дина-
мине-2 [14]. Отмечается значительное 
снижение поглощения трансферрина в 
клетках, экспрессирующих мутантный 
динамин-2, по сравнению с клетками, 
экспрессирующими нормальный дина-
мин-2. Это снижение было очевидным 
во всех трансфицированных клетках и 
было особенно значительным, более 
50% (рис. 4,В), в клетках, отмеченных 
стрелками. Гранулы локализуются 
наиболее заметно в перинуклеарной 
области, где обычно накапливаются 
эндосомы. Эти результаты показыва-
ют, что ингибиция эндоцитоза являет-
ся фактором патогенеза НСП в иссле-
дуемой семье.

Структура белковой молекулы. 
Мутация p.R719W находится в доме-
не GTPase белка динамин-2, его сиг-
нальном элементе, предшествующем 
участку тройной спирали (BSE) (рис. 
5,А). Мутации в белковых молекулах 
со сложной спиральной конфигура-
цией, как известно, ведут к наиболее 
серьезным структурным нарушени-
ям при сборке. Дефект в сигнальном 
элементе может изменить конфор-
мацию всей молекулы [3, 11]. Кроме 
того, p.R719W мутация расположена 
вблизи критической точки соединения 
между BSE и стеблем. Далее, аргинин 

Рис. 3. Доменная структура динамина-2 и расположение мутаций, вызывающих 
центроядерную миопатию ADCNM (показаны в черном цвете над схемой), подтипы 
болезни Шарко-Мари-Тута CMT2M и CMTDIB (показаны в синем цвете под схемой) и 
наследственную спастическую параплегию (показана красным цветом)

Рис. 2. Идентификация генетического варианта, ответствен-ного за наследственную 
спастическую параплегию: А - хроматограмма фрагмента гена динамин-2, показы-
вающая замещение нуклеотида С нуклеотидом Т в позиции 2155 (показано стрелкой), 
что ведет к замене аргинина триптофаном на аминокислотном уровне (R -> W);  В - 
аминокислотная последовательность эффекторного домена GTPазы в динамине-2 у 
различных биологических видов от червя до человека и в динамине-1 и -3 у человека. 
Аргинин (обозначен красной буквой R) консервативно сохраняется в эволюции и 
присутствует в других известных вариантах динамина
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в нормальном белке обеспечивает 3 
водородные связи в этом месте, тогда 
как мутантный триптофан только одну 
(рис. 5,В), что ведет к дополнительной 
нестабильности. Структурные измене-
ния, связанные с p.R719W мутацией, 
препятствуют формированию нор-
мального тетрамера (рис. 5,С). Мута-
ция p.R719W, вызывающая НСП, рас-
положена в ином структурном домене 
и приводит к нестабильности белковой 
молекулы по другому механизму в 
сравнении с мутациями, вызывающи-
ми периферическую нейропатию Шар-
ко-Мари-Тута и центроядерную миопа-
тию (рис. 5,А). 

На сегодняшний день в динамине-2 
найдено более 40 патологических му-
таций, связанных с различными за-
болеваниями. Мутации в этом гене 
ответственны за аутосомно-доминант-
ные двигательные и сенсорные пери-
ферические нейропатии CMT2M (MIM 
# 606482) и CMTDIB (MIM # 606482). 
CMT2M и CMTDIB относят к большой 
группе болезней под общим названи-
ем нейропатия Шарко-Мари-Тута. Обе 
формы характеризуются медленно 
прогрессирующей мышечной слабо-
стью и атрофией, преимущественно в 
дистальных отделах нижних конечно-
стей; подтягиванием стопы при ходь-
бе; пониженными или отсутствующими 
сухожильными рефлексами; снижени-
ем болевой, температурной и вибра-
ционной чувствительности в дисталь-
ных отделах конечностей. Часто встре-

чаются скелетные аномалии, включая 
сколиоз, pes cavus и пальцы-моло-
точки [21, 27]. У некоторых больных с 
формой CMTDIB найдено умеренное 
понижение скорости проводимости и 
дегенерация аксонов в перифериче-
ских нервах [13]. Примесь признаков 
периферической нейропатии у наших 
пациентов придает некоторое своео-
бразие типичной в других отношениях 
описываемой НСП, но не противоре-
чит диагнозу. При обсуждении вопроса 
о присутствии признаков спастической 
параплегии и периферической нейро-
патии у того же больного в литературе 
упоминается общность механизмов 
поражения спинно-мозговых и пери-
ферических аксонов [18].

Другое заболевание, ассоциирован-
ное с мутациями в динамине-2, цен-
троядерная миопатия ADCNM (MIM # 
160150) – это врожденная миопатия, 
которая характеризуется прогресси-
рующей слабостью мышц, включая 
мышцы шеи, туловища и конечностей 
[16]. Степень тяжести варьирует от не-
онатальной формы с генерализован-
ной мышечной слабостью, гипотонией 
и контрактурами до более легкого за-
болевания с поздним началом [9, 15]. 
У некоторых пациентов наблюдаются 
признаки периферической нейропатии 
[24]. Биопсия скелетных мышц выявля-
ет гипотрофию миофибрил 1-го типа и 
аномальную централизацию ядер [6].

Функциональный анализ динами-
на-2 указывает на его важную роль в 

процессе клатрин-зависимого эндоци-
тоза. Мутация p.R719W существенно 
нарушает этот процесс, необходимый 
для обеспечения синаптических свя-
зей между нейронами [19]. Результаты 
наших экспериментов на транскриби-
рованных клетках HeLa подтвержда-
ют этиологическую роль динамина-2 
в НСП.

Остается определить, почему раз-
ные мутации в динамине-2 приводят 
к патологическим изменениям либо в 
двигательных нейронах спинного моз-
га и кортикоспинальных путях, либо в 
аксонах периферических нервов или 
в скелетных мышцах. Существующие 
гипотезы основаны на учете харак-
тера деструкции белковой молекулы 
динамина-2 мутациями в различных 
доменах. Мутации, вызывающие обе 
формы нейропатии Шарко-Мари-Тута, 
расположены в домене PH, тогда как 
ADCNM мутации находятся на границе 
между доменами Stalk и PH [12]. Му-
тация p.R719W, вызывающая НСП, яв-
ляется пока единственной известной 
мутацией, которая уникально располо-
жена в устойчиво-консервированном в 
эволюции сигнальном элементе BSE, 
который структурно и функционально 
отличается от областей, где локализу-
ются другие мутации [22]. Моделиро-
вание in-silico показало, что мутация 
в этой области вызывает конформа-
ционное изменение спиральной кон-
фигурации и нарушает сборку дина-
мина. Ослабление водородных связей 
вокруг 719-й позиции также привносит 
нестабильность белковой молекуле [3, 
11]. Деструкция конкретных доменов 
динамина-2 приводит к развитию раз-
личных нейродегенеративных заболе-
ваний.

Заключение. Члены четырех поко-
лений якутской семьи страдают от про-
грессирующей формы наследственной 
спастической параплегии. Наши моле-
кулярные, функциональные и молеку-
лярно-структурные исследования по-
зволили идентифицировать мутацию 
c.2155C> T, p.R719W в гене DNM2, 
кодирующего белок динамин-2, как 
причину этого заболевания. Мутант-
ный белок становится неспособным 
выполнять функцию эндоцитоза, что 
является фактором патогенеза НСП в 
исследуемой семье. Мутация распо-
ложена в функционально и структур-
но уникальном фрагменте динамин-2, 
потенциально нарушая конфигурацию 
и синтез этого белка. Идентификация 
причинной мутации, вызывающей НСП 
с примесью периферической нейропа-
тии, направит будущие исследования 
к лучшему пониманию клеточных био-

Рис. 4. Результаты функционального анализа мутации p.R719W в динамине-2: А - 
клетки HeLa с трансгенными векторами, содержащими нормальный (верхняя панель) 
и мутантный (нижняя панель) динамин-2. Экспрессия мутантного динамина-2 в клетках 
HeLa значительно ограничена (показано стрелками) по сравнению с нормальным. 
Поглощение трансферрина тоже снижено в клетках, экспрессирующих мутантный 
динамин-2. Трансферрин окрашен зеленым цветом (Alexa-Flour 488) ядра выглядят 
синими; В - количественная оценка поглощения трансферрина. Гистограмма 
представляет интенсивность флуоресценции трансферрина (средняя оценка +/- 
стандартная ошибка) в клетках, эспрессирующих нормальный (n = 30 клеток) и 
мутированный (n = 25 клеток) динамин-2; P <0,001
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логических процессов, участвующих 
в этих частично перекрывающихся 
клинических синдромах, и будет спо-
собствовать выявлению причин по-
добных расстройств в других семьях. 

Выяснение этиологической причаст-
ности мутантного динамина-2 к НСП и 
патологических механизмов развития 
данного заболевания создает основу 
для разработок в направлении пред-

упреждения развития заболевания у 
носителей мутации.
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Рис. 5. Молекулярная модель белка динамин-2, построенная на основе крис-
таллической структуры динамина-1 [7]: А - положение мутации p.R719W, вызывающей 
наследственную спасти-ческую параплегию, отмечено голубым цветом, мутации 
центроядерной миопатии обозначены пурпурным, мутации Шарко-Мари-Тута – 
зеленым цветом. Домены динамина окрашены: GTPase – красным, MD – синим, 
PH – желтым и GED – оранжевым цветом. Мутация p.R719W расположена в области 
шарнира между BSE (три пучка спиральных элементов, состоящих из N и C-концов 
G-области и C-концов GED) и стебель (средний и GED) динамина; В - водородные 
связи аргинина (R719) и заместившего его в результате мутации триптофана (W719), 
выявленные при наложении молекулярных моделей нормального и мутированного 
дина-мина-2. Аргинин протягивает три водо-родные связи (H1-3-R719) к другим частям 
молекулы, тогда как триптофан предлагает только одну (H1-W719); С - тетрамер 
динамина, синтезированный из стыковочных кристаллических структур в трехмерную 
карту плотности K44A-динамин-1 [2]. Мономеры окрашены в разные цвета. Звездочки 
указывают местоположение R725 (эквивалентно R719 в динамине-2)
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ВАРИАНТЫ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНОВ 
КОЛЛАГЕНА I ТИПА (COL1A1), РЕЦЕП-
ТОРОВ К КАЛЬЦИТОНИНУ (CALCR) 
И ВИТАМИНУ D (VDR) И ПАРАМЕТРЫ 
КОСТНО-МЫШЕЧНОЙ СИСТЕМЫ 
ПОДРОСТКОВ ПРИМОРСКОГО КРАЯ

В соотношении с физиологическими параметрами состояния костно-мышечной системы (КМС) у здоровых подростков Приморского 
края изучена распространенность вариантов нуклеотидной последовательности генов rs1800012 IVS1 c.2046 G>T коллагена COL1A1; 
rs1801197 c.1377 T>C рецептора кальцитонина CALCR и rs731236 c.1056 T>C внутриклеточного рецептора витамина D VDR. Генетическое 
тестирование позволило выявить распространенность «неблагоприятных» аллелей и их сочетаний в изученных генах, регулирующих 
обмен кальция у подростков, и определить связь между генотипами и наличием переломов, нарушением осанки, что дает возможность 
выделения группы обследуемых с высоким риском развития заболеваний КМС.

Ключевые слова: ген коллагена I типа, ген рецептора кальцитонина, ген рецептора витамина D, костно-мышечная система.

The prevalence of nucleotide sequence variants of genes collagen COL1A1 rs1800012 IVS1 c.2046 G> T, and receptors of calcitonin CALCR 
rs1801197 c.1377 T> C and the intracellular vitamin D VDR rs731236 c.1056 T> C in healthy teenagers of the Primorsky Territory was studied 
in correlation with physiological parameters of the musculoskeletal system status. Genetic testing made it possible to identify the prevalence of 
“unfavorable” alleles and their combinations in the studied genes, regulating calcium metabolism in teenagers, and to determine the relationship 
between genotypes and the presence of fractures and impaired posture, that allowed distinguishing a group of subjects with a high risk of devel-
oping MSS diseases. 
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Введение. В подростковый период наряду с перестройкой гормональной си-
стемы происходит окончательное формирование опорно-двигательного аппа-
рата, что сопровождается максимальным повышением минеральной плотности 
костной ткани [1, 7]. Показано, что метаболические нарушения формирования 
костной ткани приводят к торможению линейного роста детей и могут являться 
причиной возникновения сколиоза и ювенильного остеопороза [5, 9]. В структуре 
функциональных и хронических заболеваний у детей нарушения и заболева-
ния костно-мышечной системы (КМС) находятся на I–III ранговом месте, и, по 
некоторым данным, у 67 % определяется вторая группа здоровья, связанная 
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с ее нарушениями [6, 10]. Активность 
происходящего в препубертатный пе-
риод ремоделирования костной ткани 
зависит от степени экспрессии генов, 
инициирующих синтез различных бел-
ков [2]. К таким белкам относятся ма-
триксные (коллаген I типа), регулятор-
ные, принимающие участие в обмене 
кальция, цитокины, ростовые факторы 
и их рецепторы, а также ферменты ме-
таболизма костной ткани.

К одному из основных регуляторов 
кальций-фосфорного обмена в орга-
низме относится кальцитонин, кото-
рый синтезируется в парафоллику-
лярных клетках щитовидной железы 
и оказывает ингибирующее рецептор-
опосредованное действие на актив-
ность остеокластов, снижая скорость 
резорбции костной ткани [4]. Ген ре-
цептора к кальцитонину CALCR лока-
лизован в хромосоме 7q21.3 и кодиру-
ет изоформу 1 субсемейства G-белка 
(G protein-coupled receptors) [19]. За-
мена цитозина на тимин (С>Т) в 17-м 
экзоне гена CALCR в положении 1340 
(rs1801197) ведет к замене аминокис-
лоты пролина (ССG) на лейцин (CTG) 
в положении 463 молекулы белка-ре-
цептора и, как показано, находится в 
положительной корреляции с плотно-
стью костной ткани [16]. В процессе 
обмена кальция и фосфатов костной 
ткани принимает также участие вита-
мин D, гормонально-активная форма 
которого кальцитриол 1,25(OH)2 D3 
взаимодействует с рецепторами кле-
ток-мишеней [11]. Рецептор к кальци-
триолу (VDR), или NR1I1, относится к 
семейству внутрицитозольных, ядер-
ных, принимает участие в транскрип-
ции и механизмах синтеза белков и 
кодируется геном, локализованным в 
12-й хромосоме (12q13) [11, 23]. Сте-
пень экспрессии этого рецептора обу-
словливает влияние кальцитриола на 
минеральную плотность костной ткани 
и формирование скелета [17]. Причем 
кинетика и степень накопления каль-
ция в пубертатный период зависит от 
наличия различных вариантов гена 
VDR [24]. Наиболее перспективным в 
диагностическом отношении при опре-
делении механизмов развития остео-
пороза является выявление вариантов 
гена VDR в экзоне 2 FokI (rs10735810), 
между 8-м и 9-м экзонами BsmI 
(rs1544410) и TaqαI (rs731236) [25].

Интерес представляют также дан-
ные о сопряжении экспрессии ряда 
генов, принимающих участие в пост-
трансляционной модификации струк-
турообразующего протеина костной 
ткани – коллагена I типа, состоящего 
из двух полипептидных цепей α1 и 

α2 [15, 22]. Информацию о его струк-
туре несут два гена: COL1A1 (ген α1 
цепи) и COL1A2 (ген α2 цепи). Пока-
зано, что варианты полиморфизма 
гена COL1A1 могут являться причи-
ной широкого спектра заболеваний, 
от остеопороза до летальных форм 
несовершенного остеогенеза при син-
дроме Элерса-Данло [14, 15, 18]. Та-
ким образом, доказана роль вариаций 
нуклеотидных последовательностей 
генов коллагена I типа, рецепторов к 
кальцитонину и витамину D в развитии 
различных остеопатологий у взрослой 
популяции населения, причем проде-
монстрировано, что эти заболевания 
являются возраст-зависимыми [8, 12, 
21, 25]. Тогда как соотношение вари-
антов указанных генов с параметрами 
физикального обследования опорно-
двигательного аппарата подростков 
дает возможность получить дополни-
тельную информацию о развитии воз-
можных патологических изменений. 
Учитывая известные данные о преиму-
щественном наличии у детей в возрас-
те 7-17 лет второй группы здоровья, 
связанной с нарушениями и заболева-
ниями КМС, возникает необходимость 
изучения распределения вариантов 
указанных генов. Так как продемон-
стрировано значительное этническое 
различие распределения генетических 
детерминант, связанных с приобрете-
нием пика костной массы и архитекту-
ры КМС и/или остеопорозом, подобное 
сравнительное исследование также 
представляет определенный интерес 
[4, 18, 20, 21, 24, 25]. 

Цель настоящего исследования: из-
учить распространенность полиморф-
ных вариантов генов коллагена I типа 
(COL1A1) и рецепторов к кальцитони-
ну (CALCR) и витамину D (VDR) в соот-
ношении с параметрами физикального 
обследования КМС у подростков При-
морского края.

Материалы и методы исследо-
вания. Выборку для исследования 
формировали из числа учащихся, 
проходивших плановые медицин-
ские осмотры в среднеобразователь-
ных учреждениях Приморского края 
(апрель-май 2018 г.). После подписи 
информированного согласия родите-
лями, опекунами или попечителями на 
использование данных обследования 
в научных целях проводили клиниче-
ский осмотр с определением группы 
здоровья (рекомендации Института 
гигиены детей и подростков, прика-
зы МЗ РФ № 621 от 30.12.2003 г. и № 
514н от 10.08.2017 г.). Также  изуча-
лись истории развития ребенка (фор-
ма 112/у). Оценку физического разви-

тия осуществляли с использованием 
региональных таблиц процентильного 
типа. Проводилось измерение роста 
и веса, путем осмотра спереди, сза-
ди и в профиль оценивались форма 
грудной клетки, осанка (определялось 
различие между измерениями шейных 
и поясничных сагиттальных изгибов 
позвоночника), форма ног, снимались 
физиометрические показатели (жиз-
ненная емкость легких, сила сжатия 
кистей рук, количество подтягиваний 
на высокой перекладине для мальчи-
ков, на низкой перекладине для де-
вочек). Дополнительно для изучения 
физического развития проводилась 
фотоплантография. 

Молекулярно-генетическое иссле-
дование. Для молекулярно-генетиче-
ского анализа, который проводили на 
базе Центральной научно-исследо-
вательской лаборатории ФГБОУ ВО 
ТГМУ Минздрава России, использова-
ли образцы ДНК, выделенные из цель-
ной венозной крови (объем 4 мл) ме-
тодом фенольно-хлороформной экс-
тракции с помощью набора ДНК-сорб 
(AmpliSens biotechnologies, Россия). 
ПЦР амплификацию образцов ДНК с 
чистотой А260/280=1,8±0,1 и концен-
трацией в диапазоне 50-100 нг/мкл вы-
полняли в объеме 25 мкл. Показатель 
чистоты препарата ДНК вычисляли по 
отношению значений оптической плот-
ности при длинах волн поглощения об-
разцов 260/230 нм, учитывали значе-
ние коэффициента от 1,8 до 2,2. 

Определение вариантов генов цепи 
коллагена α1 COL1A1:с.104–441G>T 
(rs1800012), рецептора кальцитонина 
CALCR:c.1377C>T CALCR (rs1801197) 
и внутриклеточного рецептора вита-
мина D VDR:c.1056T>C (rs731236) 
проводили методом полимеразной 
цепной реакции в реальном време-
ни на амплификаторе PicoReal (Фин-
ляндия). Использовали наборы ре-
активов COL1A1-тест, CALCR-тест и 
VDR-тест (ГеноТехнология, Россия). 
По окончании ПЦР-амплификации, 
согласно протоколам в инструкциях 
к наборам, определяли значение по-
рогового цикла (Ct) по кривой флуо-
ресценции образца. Использовались 
олигонуклеотидные зонды, меченные 
6-карбокси-4',5'-дихлор-2',7'-диме-
токсифлуоресцеином (6-JOE). Значе-
ние стандартного отклонения Ct для 
повторов каждой анализируемой про-
бы не превышало 0,5.

Статистические методы. Количе-
ственные показатели физикальных ха-
рактеристик КСМ оценивали с приме-
нением критерия Стьюдента, регрес-
сионного анализа данных и вычисляли 
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критерий Фишера. Ассоциацию между 
вариантами исследуемых генов и па-
раметрами физикального обследова-
ния вычисляли путем расчета отноше-
ния шансов (OR) и соответствующего 
95% доверительного интервала (CI). 
Однородность данных определяли с 
использованием Q-критерия на основе 
χ-квадрат, значимость объединенного 
OR определяли с помощью Z-теста 
при р<0,05. Критерий Фишера исполь-
зовался для оценки согласия с равно-
весием Харди-Вайнберга при уровне 
значимости р<0,05. Для выполнения 
статистического анализа использо-
валось программное обеспечение 
Review Manager 5.1.

Результаты и обсуждение. При 
комплексной оценке факторов роста 
(106 учащихся в возрасте 15-17 лет) 
выявлены статистически значимые 
гендерные различия по показателям 
длины и массы тела, окружности груд-
ной клетки (ОКГ, р≥0,005). Распределе-
ние по группам здоровья обследуемых 
лиц показало, что всего 2 чел. (1,8 %) 
соответствовали 1-й группе, тогда как 
все остальные составили 2-ю (табл.1). 
Правильная осанка наблюдалась у 
40,25% детей, причем у мальчиков этот 
показатель преобладал и составлял 
79 чел. (73%), у девочек – 59 (54 %). 
Кифотическая, гиперлордоз и гиперки-
фотическая осанка чаще отмечалась у 
девочек, чем у мальчиков: 16 и 10 (15 
и 9 %) чел. соответственно. Выпрям-
ленная спина (малая выраженность 
изгибов позвоночника, при сниженной 
подвижности ребер, наличие боковых 
искривлений позвоночника) также от-
мечалась чаще у девочек (24 чел., 22 
%), чем у мальчиков (15, 14 %). Ре-
зультаты фотоплантографии показали 
наличие поперечного плоскостопия 
I-й степени у 29 чел. (27 %), II степени 
у 39 (63 %) и III степени у 5 (5 %) об-
следуемых (табл.1). Продольное пло-
скостопие I степени обнаруживалось 
у 42 чел. (39 %), II степени у 9 обсле-
дуемых (8 %) и III степени не выявля-
лось. Наличие нормального развития 
стопы отмечалось только у 10 (9 %) 
обследуемых. Таким образом, приве-
денные нами данные демонстрируют 
необходимость изучения физиологиче-
ских параметров состояния костно-мы-
шечной системы у подростков с целью 
своевременного получения информа-
ции. Особенное значение приобрета-
ют данные фотоплантографии, так как 
известно, что плоскостопие оказывает 
негативное влияние на рациональное 
распределение нагрузки на вышеле-
жащие суставы и приводит к более 
серьезным нарушениям осанки [5, 6]. 

Также показано, что при сопряженно-
сти антропометрических параметров и 
показателей системы кровообращения 
у детей, страдающих плоскостопием 
и сколиозом, отмечается увеличение 
частоты сердечных сокращений, воз-
растание ударного и минутного объема 
крови [7, 9]. 

Полиморфизм гена COL1A1:с.104–
441G>T при замене гуанина на тимин 
функционально проявляется нару-
шением связывания фактора транс-
крипции в области первого интрона. 
Наследование мутации гена COL1A1 
аутосомно-доминантное и обнаружи-
вается у мужчин и женщин с одинако-
вой частотой. Вероятность возникно-
вения болезни КСМ (остеопороз, пере-
ломы костей в анамнезе) у детей при 
условии наследования мутации этого 
гена от одного из родителей составляет 
50 %. Согласно данным генетического 
исследования мы разделили обследу-
емых на группы по генотипам SS (GG, 
генотип 0), ss (TT, II генотип), Ss (GT, 
I генотип). Количество носителей гете-
розиготного генотипа (Ss) составило 
37,3 % у мальчиков и 53,0 % у дево-
чек, гомозиготный генотип SS (GG) – у 
2,0 и 7,8 % соответственно, и ss (ТТ) 
генотип не обнаружен (табл. 2). По-
казано, что распределение носителей 
генотипов в зависимости от наличия 
разрыва связок коленного сустава (GG 

– 82,2% GT – 16,7%, TT – 1,1%) зна-
чимо отличалось (р=0,036) от группы 
обследуемых без указанной патологии 
(GG – 71,4% GT – 26,5%, TT – 2,2%) 
[22]. В нашем исследовании у носите-
лей гетерозиготного генотипа Ss (GT) 
полиморфного маркера гена COL1A1 
достоверно чаще отмечались перело-
мы (p=0,12, табл. 3), чем у носителей 
гомозиготного генотипа Ss (GT). Рас-
пределение генотипов COL1A1:с.104–
441G>T в зависимости от нарушения 
осанки также показало значимое раз-
личие между группами обследуемых 
(р=0,07 и р=0,0003, табл. 4). 

Однонуклеотидная замена тимина 
на цитозин (Т>С) в 17-м экзоне гена 
рецептора кальцитонина (CALCR) в 
положении 1340 (rs1801197) может 
привести к изменению функциональ-
ной активности кодируемого белка. 
Данное изменение рецепторов осте-
окластов проявляется активацией 
процесса резорбции костной ткани и 
развитием остеопороза, наличие ко-
торого чаще отмечается у носителей 
варианта полиморфизма гомозиготной 
формы СС [23]. При изучении вари-
антов полиморфных вариантов гена 
рецептора кальцитонина rs 1801197 
CALCR:c.1377C>T p. P447L опреде-
лено преобладание гетерозиготного 
ТС (80,4 %), тогда как гомозиготные 
генотипы СC и TT обнаруживались у 

Параметры состояния костно-мышечной системы у подростков

Возраст 15,607 (15;17)
Пол Муж – 38,4 %

Жен – 61,6 %
Группа здоровья 1-я – 1,8 %; 2-я – 98,2 %
Длина тела, см 163,4 (140;180)
Масса тела, кг 60 (40;80)
Индекс массы тела 22,4 (16;30)

Осанка, типы без нарушений – 40,2 %; кифоз – 15,2; 
лордоз – 3,6; выпрямленная – 42 %

Телосложение нормостеник – 79,5 %; гиперстеник – 8,5; 
астеник – 12 %

Сколиоз, классификация по В,Д, Чаклину нет – 63,3 %; I степень – 34 %; II степень 
– 2,7 %

Форма ног правильная – 68,9 %; Х – образная – 30,1; 
О – образная – 1 %

Вальгус/варус вальгус – 7,1 %; варус – 1,8 %
Вальгусная деформация первого пальца 
стопы (Hallux valgus) S – 66,1 %; D – 60,7 %

Плоскостопие 
- поперечное
- продольное

I степень – 33 %; II степень – 54,5 %; III 
степень – 2,7 %
I степень – 28,6 %; II степень – 7,1 %

Смещение костей таза Нет – 82,2 %; правое – 8,8; левое – 8,8 %
Гипермобильность суставов Нет – 79,8 %; наличие – 20,2 %
Переломы, % в зависимости от количества: 
0 – нет; 1; 2; 3 и более 0 – 67,9 %; 1 – 25,9; 2 – 4,5 %; 3 – 1,8%

Вывихи: % в зависимости от количества: 
0 – нет; 1; 2; 3 и более 0 – 88,4 %; 1 – 9,8; 2 – 1,8 %

Таблица 1
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13,7 и 5,9 % (табл. 2). Несмотря на из-
вестные данные о преимущественной 
заболеваемости остеопорозом носи-
телей гомозиготной формы СС, нами 
не установлено связи между наличием 
переломов и носителями этого геноти-
па, тогда как значимая связь (р=0,14, 
табл. 3) была обнаружена в отношении 
носителей ТТ генотипа. Распределе-
ние носителей генотипов в зависимо-
сти от нарушения осанки показало, что 
достоверно чаще оно обнаруживалось 
у носителей двух генотипов – гомози-
готного ТТ (р=0,0001) и гетерозиготно-
го CT (р=0,0005, табл. 4). 

В отношении полиморфизма гена 
внутриклеточного рецептора витами-
на D VDR установлено, что ТТ гено-
тип ассоциирован с тенденцией к за-
держке скорости роста, связанной с 
нарушением костного метаболизма и 
остеосинтеза при активации костной 
резорбции [24]. При изучении рас-
пределения аллелей rs731236 TaqI 
VDR:c.1056T>C нами обнаружено, что 
носители аллеля С составили 94 % 
обследуемых (табл. 5). Гомозиготный 

генотип TT гена TaqI VDR чаще встре-
чался среди девочек, чем среди маль-
чиков (19,6 и 3,9 % соответственно), с 
преобладанием в 5 раз (табл. 2). При-
чем у носителей гетерозиготного СТ 
и гомозиготного ТТ чаще отмечалось 
наличие переломов (р=0,09, табл. 3; 
р=0,01, табл. 4).

По данным исследователей, носи-
тельство вариантов полиморфизма 
генов коллагена первого типа (COL1A1 
(rs1800012)), рецепторов кальцитони-
на (CALCR 1340 (rs1801197)) и вита-
мина D (TaqI VDR (rs 731236)) ассо-
циировано с развитием заболеваний, 

связанных с быстрой потерей мине-
ральной плотности костной ткани и 
развитием остеопороза [2, 11-16, 21, 
23]. Показано наличие корреляции 
между полиморфизмом гена рецепто-
ра кальцитонина C1377T и снижением 
минеральной плотности костной ткани 
в поясничном отделе позвоночника в 
постменопаузальный период у жен-
щин [13], также обозначена прямая 
связь между аллелями ТТ варианта 
TaqI rs731236 гена VDR и наличием 

остеопороза, а гетерозиготный гено-
тип CT этого гена чаще встречался у 
женщин с переломами [3]. Результаты 
нашего исследования выявили, что от 
3,8 до 50 % обследованных имели та-
кие сочетания в различных вариантах, 
причем у 46,15 % обнаружено сочета-
ние двух «неблагоприятных» аллелей: 
аллеля G полиморфизма гена коллаге-
на I типа (rs1800012 COL1A1) и аллеля 
Т полиморфизма TaqI гена рецептора 
витамина D, а 33,3 % обследованных 
имели сочетание сразу 3 аллелей 
«предрасположенности» (табл. 5). 

Показано, что в обследованной ко-
горте подростков Приморского края 
преобладающими являются носите-
ли гетерозиготных генотипов Ss (GT) 
(87,3 %, ген коллагена COL1A1) и CT 
(80 % - ген рецептора кальцитонина и 
66,7 % - ген внутриклеточного рецепто-
ра витамина D соответственно). У но-
сителей гетерозиготного Ss (GT) гена 
COL1A1 чаще встречалось наличие 
гетерозиготного генотипа СТ генов ре-
цептора кальцитонина (CALCR) и ви-
тамина D VDR. Интерес представляет 
обнаруженная связь между генотипами 
изученных полиморфизмов гомозигот-
ного ТТ гена рецептора кальцитонина 
и гетерозиготного CT гена внутрикле-
точного рецептора витамина D VDR с 
наличием переломов и нарушением 
осанки, особенно у девочек. В целом, 
полученные результаты указывают на 
сочетанное влияние генов на мине-
ральный обмен в организме, что начи-
нает проявляться уже в подростковый 
период на фенотипическом уровне. На 
наш взгляд, особенное внимание не-
обходимо уделять обследуемым с со-
четанием нескольких «неблагоприят-
ных» полиморфизмов генов, поскольку 
именно для них опасность нарушения 
обменных процессов наиболее высока. 

В настоящее время имеются много-
численные доказательства, что под 
влиянием «изменяемых» факторов, 
действующих в пренатальном, дет-
ском или юношеском возрасте, снижа-
ется величина запрограммированной 
пиковой массы костной ткани, что мо-
жет стать причиной развития не только 
ювенильной формы системного остео-
пороза, но и его постменопаузальной 
и сенильной форм [3, 13]. Продемон-
стрировано, что наличие переломов 
у родителей (в частности, перелом 
бедра) повышает риск возникновения 
переломов вне зависимости от мине-
ральной плотности костной ткани [22]. 
Носительство неблагоприятных алле-
лей в генах коллагена первого типа (rs 
1800012 Col1A1), G-1997 (rs 1107946 
Col1A1), рецептора кальцитонина 

Распределение генотипов у обследованных подростков

Ген коллагена rs1800012 COL1A1:с,104–441G>T, (n=88)
Вариант генотипа SS (GG) ss (ТТ) Ss (GT)
Мужской 2,0 0 37,3
Женский 7,7 0 53,0

Ген рецептора кальцитонина rs 1801197 CALCR:c,1377C>T (n=88)
Варианты генотипа CC ТТ CT
Мужской 8 2,0 29,0
Женский 6 4,0 51,0
Ген внутриклеточного рецептора витамина D rs731236 TaqI VDR:c,1056T>C (n=88)

Мужской 3,9 3,9 31,4
Женский 5,9 19,6 35,3

Примечание. В табл. 3 и 4 различие статистически значимо при р<0,5.

Таблица 2

Коэффициент корреляции между наличием переломов и вариантами генотипов 

Генотип N
Коэффициент Фишера

Эмпирический Критический, 
α=0,05

COL1A1:с,104–441G>T
SS (GG) 88 0,79; p=0,072 1,31Ss (GT) 88 2,47; p=0,123*

rs 1801197 CALCR:c,1377C>T
CC 88 1,63; p=0,211

1,31ТТ 88 2,125; p=0,141*
CT 88 0,36; p=0,851

rs731236 TaqI VDR:c,1056T>C (n=88)
CC 88 0,52; p=0,473

1,31ТТ 88 0,53; p=0,471
CT 88 2,88; p=0,091*

Таблица 3
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(rs1801197 CALCR) и витамина D (TaqI 
rs 731236 VDR) ассоциируется с раз-
витием заболеваний, связанных с по-
терей минеральной плотности костной 
ткани и развитием остеопороза [8, 13, 
24]. Также показано, что у носителей 
гетерозиготного генотипа коллагена 
COL1A1 чаще встречаются переломы 
и нарушение осанки, что согласуется 
с результатами других исследований 
связи между наличием аллеля Т и 
прочности костей у детей школьного 
возраста [18]. Таким образом, при на-
личии тех или иных факторов риска 
и своевременной диагностике ранних 
доклинических стадий остеопороза 
возможно предотвращение таких жиз-
неугрожающих осложнений, как пере-
ломы  тел позвонков и шейки бедра. 
При этом тестирование аллельных 
вариантов указанных генов открывает 
широкие возможности для профилак-
тики патологии костной системы, так 
как позволяет эффективно выявлять 
лица с высоким риском заболевания 
задолго до появления признаков па-
тологических изменений опорно-дви-
гательного аппарата и является об-
ластью исследований превентивной 
медицины.

Заключение. Таким образом, гене-
тическое тестирование позволило, во-
первых, выявить распространенность 
«неблагоприятных» аллелей и их со-
четаний в изученных генах (от 3,8 до 
50 %), регулирующих обмен кальция 
у подростков; во-вторых, определить 
связь между генотипами и наличием 
переломов и нарушением осанки, что 
дает возможность выделения группы 
обследуемых с высоким риском разви-
тия заболеваний КМС. На наш взгляд, 
особенного внимания требует от педи-
атров подростковый возраст детей, ко-

торый характеризуется не только рез-
ким изменением гормонального ста-
туса организма, но и максимальным 
повышением роста трубчатых костей и 
позвонков при увеличении минераль-
ной плотности костной ткани и мышеч-
ной массы. В этот период влияние раз-
личных экзо- и эндогенных стимулов 
на формирование пика костной массы 
и, возможно, риска развития остеопе-
нического синдрома является решаю-
щим. Данные проведенного анализа 
подтверждают необходимость введе-

ния динамических исследований по-
казателей здоровья КМС в социально-
гигиеническом мониторинге здоровья 
детей в качестве обязательного эле-
мента. Несмотря на небольшой объ-
ем выборки нашего исследования, его 
результаты позволяют оценить вклад 
генетических полиморфизмов в разви-
тие КМС, что в дальнейшем даст воз-
можность использования таких данных 
в качестве прогнозных показателей 
при организации персонализирован-
ных профилактических программ.

Распределение генотипов обследуемых (%) в зависимости от наличия переломов, плоскостопия
и нарушения осанки 

COL1A1:с,104–441G>T rs 1801197 CALCR:c,1377C>T rs731236 TaqI VDR:c,1056T>C
SS (GG) sS (GT) CC ТТ CT CC ТТ CT

Наличие переломов (N=27) 23,1 53,85 3,85 15,4 57,7 7,7 23,1 46,2
Нет переломов (N=61) 22,95 16,4 3,28 27,7 8,23 8,2 1,6 29,5
t-критерий
эмп.

2,01
р=0,561

2,0*
р=0,073

1,99
р=0,111

2,0
р=0,984

2,01*
р=0,062

2,0
р=0,431

2,02*
р=0,054

2,0*
р=0,012

Плоскостопие, продольное (N=36) 19,4 69,4 13,9 30,6 47,2 8,3 22,2 61,1
Плоскостопие не обнаружено (N=78) 23,1 65,4 10,3 24,3 55,1 11,5 18,0 60,3
t-критерий
эмп.

1,99
р=0,662

2,0
р=0,674

2,0
р=0,621

2,0
р=0,655

2,0
р=0,654

2,0
р=0,653

2,0
р=0,612

2,0
р=0,933

Нарушение осанки (N=48) 31,25 18,75 4,2 39,6 6,25 10,4 2,1 37,5
Нет нарушения (N=37) 8,1 56,7 5,4 2,7 56,75 8,1 18,9 37,8
t-критерий
эмп.

1,99* 
р=0,0008

1,99*
р=0,0003

1,99
р=0,95

1,99*
р=0,0001

1,98* 
р=0,0005

1,98
р=0,354

2,0
р=0,182

2,0
р=0,931

Таблица 4

Распределение полиморфизмов и аллелей генов у обследованных подростков
и сочетание вариантов исследованных генов

Полиморфизм Распределение 
в % (n=88)

rs1800012 COL1A1:с,104–441 G>T
SS (GG)
Ss (GT)
ss (ТТ)

S

9,7
90,3

0
100

rs 1801197 CALCR:c,1377 C>T

СС
ТТ
СТ
С
Т

11,5
29,5
59

44,4
55,6

rs731236 TaqI VDR:c,1056 T>C

СС
ТТ
СТ
С
Т

12,8
20,5
66,7
56,1
43,9

Сочетание вариантов исследованных генов Генотипы, %
Ss + CT (rs1800012 COL1A1:с,104–441; rs731236 TaqI 
VDR:c,1056) 46,15

Ss + CT (rs1800012 COL1A1:с,104–441; rs 1801197 
CALCR:c,1377) 50

CT  + CT (rs731236 TaqI VDR:c,1056; rs 1801197 
CALCR:c,1377) 37,2

ТТ  + ТТ (rs731236 TaqI VDR:c,1056; rs 1801197 
CALCR:c,1377)

3,8

Ss + CT +  CT (rs1800012 COL1A1:с,104–441; rs731236 
TaqI VDR:c,1056; rs 1801197 CALCR:c,1377) 33,3

Таблица 5
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В.В. Фефелова, Е.С. Овчаренко, Э.В. Каспаров,
Т.П. Колоскова, О.В. Смирнова

СОДЕРЖАНИЕ НЕЙРОМЕДИАТОРА СЕ-
РОТОНИНА У МАЛЬЧИКОВ МЛАДШЕГО 
ШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА С УМСТВЕННОЙ 
ОТСТАЛОСТЬЮ

В статье представлено исследование у мальчиков младшего школьного возраста (7-11 лет) с умственной отсталостью содержания 
нейромедиатора серотонина, регулирующего, помимо многих физиологических функций, очень важные для младшего школьного возраста 
процессы обучения, памяти, когнитивные процессы. Во всех группах мальчиков с умственной отсталостью зафиксировано статистически 
значимое (p<0,001) снижение содержания серотонина в лимфоцитах крови по сравнению с контрольными группами, независимо от 
условий воспитания и степени тяжести, что может расцениваться как характерная особенность детям с умственной отсталостью. 

Ключевые слова: серотонин, умственная отсталость, младший школьный возраст, мальчики, нейромедиатор.

The article presents the research aimed at the content of serotonin neuro mediator in mentally retarded boys (7 to 11 years). It regulates many 
physiological functions and also the processes of learning, memory, other cognitive processes, which are very important for early schoolchildren. In 
the early schoolchildren with mental retardation from all the groups we determined statistically meaningful (p<0.001) decrease of serotonin content 
in blood lymphocytes as compared to control groups disregard upbringing conditions and the stage of severity, that can be regarded as typical 
feature for mentally retarded children. 

Keywords: serotonin, mental retardation, early school age, boys, neuromediator.
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Введение. Актуальность проблемы 
умственной отсталости в значительной 
мере обусловлена ее высокой распро-
странённостью. В разных странах мира 
в детской популяции умственная от-
сталость фиксируется на уровне 1-5% 
[3, 17]. Характерной особенностью ум-
ственной отсталости является сниже-
ние интеллектуальных и когнитивных 
способностей, а также навыков, возни-
кающих в процессе развития (мотор-
ных, языковых, социальных и др.) [19]. 

Серотонин – биогенный моноамин, 
регулирующий самые разнообразные 
реакции и процессы в организме (сон, 
аппетит, поведение, двигательную 
активность, эмоциональную устойчи-
вость, адаптацию и др.). Дети млад-
шего школьного возраста испытывают 
сложности в период адаптации к на-
чалу школьного обучения. Для детей 
младшего школьного возраста одной 
из наиболее важных функций серото-
нина является его участие в обеспече-

нии когнитивных функций (мышления, 
памяти, внимания и др.) [1,8,20]. 

Поскольку в силу имеющейся пато-
логии дети с умственной отсталостью 
испытывают трудности в учебно-по-
знавательной деятельности, исследо-
вание содержания серотонина в этой 
группе является весьма актуальным.

Цель исследования – изучить со-
держание нейромедиатора серотони-
на в лимфоцитах крови у мальчиков 
младшего школьного возраста (7-11 
лет) с умственной отсталостью в конце 
учебного года. 

Материалы и методы исследо-
вания. Обследовано 119 мальчиков 
младшего школьного возраста (7-11 
лет) в конце учебного года. 46 школь-
ников имели диагноз умственная от-
сталость и обучались в специализи-
рованных коррекционных школах VIII 
вида. Они были разделены на группы 
в зависимости от условий воспитания. 
26 мальчиков с умственной отстало-
стью воспитывались в семье с роди-
телями (14 – с легкой степенью ум-
ственной отсталости (F70), 12 - с уме-
ренной степенью (F71)). 20 мальчиков 
с умеренной степенью (F71) являлись 
воспитанниками детского дома-интер-
ната для умственно отсталых детей. 
В контрольной группе были 73 интел-
лектуально здоровых мальчика, обуча-
лись в средней общеобразовательной 
школе г. Красноярска, которые также 
были разделены на группы: 59 маль-
чиков воспитывались в семье с роди-
телями, 14 – воспитывались в детском 
доме физиологического типа. В работе 

с обследуемыми детьми соблюдались 
этические принципы, предъявляемые 
Хельсинкской Декларацией Всемир-
ной медицинской ассоциации (World 
Medical Association Declaration of Hel-
sinki (в редакции от 2008 г., Сеул)). 
Исследования были одобрены коми-
тетом по биомедицинской этике НИИ 
медицинских проблем Севера. 

Диагноз умственная отсталость был 
поставлен медицинской комиссией на 
периодическом медицинском осмотре 
учащихся в соответствии с Междуна-
родной классификацией болезней 10 
пересмотра (МКБ-10).

Содержание серотонина опреде-
ляли в лимфоцитах на мазках крови 
с использованием люминесцентно-ги-
стохимического метода Yokoo H. et al. 
(1982) в модификации В.П. Новицкой 
(2000). Метод основан на реакции вза-
имодействия серотонина с формаль-
дегидными парами, с образованием 
люминесцирующего комплекса, даю-
щего зеленую флуоресценцию. Флу-
оресценцию фиксировали на микро-
скопе ЛЮМАМ-ИЗ («ЛОМО», Россия), 
сигнал которого выводился на циф-
ровой мультиметр. Полученный на 
мультиметре сигнал флуоресценции 
в мкВ выражали в условных единицах 
содержания серотонина (усл. ед.). На 
сегодняшний день лимфоциты счита-
ются адекватной и информативной мо-
делью для исследования содержания 
серотонина при различных нервно-
психических заболеваниях [13,18].

Статистическая обработка данных 
проводилась с помощью пакета при-

НИИ медицинских проблем Севера ФИЦ 
КНЦ СО РАН: ФЕФЕЛОВА Вера Влади-
мировна – д.б.н., проф., гл.н.с., ORCID: 
0000-0002-2865-866X, ОВЧАРЕНКО Ели-
завета Сергеевна – м.н.с., ORCID: 0000-
0001-6884-7871, sci.work@mail.ru, КАСПА-
РОВ Эдуард Вильямович – д.м.н., проф., 
директор, ORCID: 0000-0002-5988-1688, 
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в.н.с., ORCID: 0000-0003-3847-1994, СМИР-
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CID: 0000-0003-3327-7631.



1’ 2020 19

кладных программ Statistica 6.0. Про-
верку нормальности распределения 
проводили с использованием критерия 
Колмогорова-Смирнова. Поскольку 
данные не подчиняются нормально-
му распределению, проверку стати-
стических различий выборок прово-
дили с помощью непараметрического 
U-критерия Манна–Уитни, с вычис-
лением медианы (Ме) и перцентилей 
(Р25-Р75) Критический уровень зна-
чимости при проверке статистических 
гипотез составил р<0,05.

Результаты и обсуждение. При ис-
следовании содержания серотонина в 
конце учебного года было установле-
но, что у школьников с умственной от-
сталостью, воспитывающихся в семье, 
фиксируется статистически значимо 
более низкое содержание серотонина 
(23,4 усл.ед.) по сравнению со здо-
ровыми сверстниками (36,6 усл.ед., 
(p=0,00001)). При сопоставлении со-
держания серотонина у детей с легкой 
и умеренной степенью тяжести ум-
ственной отсталости разницы не вы-
явлено (рис. 1). 

В группе воспитанников детского 
дома с умственной отсталостью также 
зафиксировано снижение содержания 
серотонина по сравнению с интеллек-
туально здоровыми воспитанниками 
детского дома (p=0,0003) (рис. 2).

При анализе содержания серотони-
на в группах детей с одинаковой сте-
пенью умственной отсталости (F71), 
воспитывающихся в семье и детском 
доме, значимых отличий не зафикси-
ровано, хотя прослеживается отчетли-
вая тенденция более низкого уровня 
серотонина у воспитанников детского 
дома с умственной отсталостью. 

Проведенное исследование позво-
лило зафиксировать сниженный уро-
вень нейромедиатора серотонина во 
всех группах мальчиков с умственной 
отсталостью. Между тем для нормаль-
ного протекания процессов обучения, 
памяти необходим некоторый опти-
мальный уровень серотонина [14,20]. 
Известно, что роль серотонина в ЦНС 
не ограничивается участием в реали-
зации когнитивных функций. Серото-
нин регулирует созревание различных 
структур головного мозга [6], оказыва-
ет значительное влияние на миелини-
зацию аксонов, пролиферацию ней-
роглии, образование новых межней-
рональных связей [8]. Отмечено, что 
оптимальное количество синапсов, 
поддерживаемых серотонином, имеет 
значение в процессах обучения и па-
мяти [16]. 

Выявленная отчетливая тенденция 
к снижению содержания серотонина 

у воспитанников детского дома с ум-
ственной отсталостью по сравнению с 
мальчиками с той же самой степенью 
умственной отсталости (F71), воспи-
тывающимися в семье, может быть 
связана с влиянием на воспитанни-
ков интернатных учреждений разно-
сторонней депривации, негативного 
психического состояния, вызванного 
невозможностью удовлетворения ос-
новных жизненных потребностей. Для 
ребенка – это прежде всего потреб-
ность в любви, ласке и заботе роди-
телей [5]. Известно, что депривация 
влияет на нервно-психическое, эмо-
циональное и физическое развитие 
[10]. По-видимому, психологический и 
эмоциональный дискомфорт в связи 
с недостатком родительской заботы 
и внимания может сказываться и на 
уровне содержания серотонина у де-
тей-сирот с умственной отсталостью. 
По мнению Л.И. Крыжановской [2], де-
привация является особенно важной 
проблемой для детей с умственной 
отсталостью, поскольку сочетание 
влияния депривации и умственной 
отсталости сопровождается более 
серьезными последствиями, чем у 

интеллектуально здоровых детей. 
В то же время наши данные сви-

детельствуют, что организм младших 
школьников с умственной отсталостью 
не только в умеренной степени (F71), 
но и в легкой (F70), даже воспитываю-
щихся в семье с родителями, не может 
по-видимому, обеспечить достаточный 
уровень (как у интеллектуально здо-
ровых детей) содержания серотонина, 
влияющего на процессы обучения, на 
когнитивные функции (память, внима-
ние и др.). 

Поскольку снижение содержания 
серотонина у младших школьников с 
умственной отсталостью фиксируется 
независимо ни от условий воспитания, 
ни от степени тяжести умственной от-
сталости, низкий уровень серотонина, 
вероятно, можно расценивать как ха-
рактерную для них особенность, за-
трудняющую познавательную деятель-
ность. 

Имеются сообщения и других авто-
ров о снижении содержания серотони-
на у детей с умственной отсталостью. 
Так, в работе Mulder E.J. et al. [15] при 
проведении сравнительного анализа 
содержания серотонина в тромбо-
цитах крови в 3 группах детей (в кон-
трольной, в группе детей с аутизмом 
с нарушением умственного развития 
и в группе детей с умственной отста-
лостью) самое низкое содержание 
серотонина было выявлено у детей с 
умственной отсталостью, хотя стати-
стической значимости с контролем не 
было достигнуто.

Следует отметить, что в ряде иссле-
дований было показано, что именно 
лимфоциты целесообразно использо-
вать в качестве модели состояния се-
ротонинергической системы в организ-
ме при нервно-психических расстрой-
ствах [9]. В работе Marazziti D. с соавт. 
[18] указано, что лимфоциты, облада-
ющие, как и нейроны ЦНС, транспор-
тером серотонина – SERT, являются 
периферическим "зеркалом", отра-
жающим деятельность серотонинер-
гических структур, расположенных в 
центральной нервной системе. Так что 
исследование содержания серотонина 
в лимфоцитах крови представляется 
достаточно актуальным для понима-
ния значимости содержания данного 
нейромедиатора у младших школьни-
ков с умственной отсталостью.

Заключение. Итак, фиксируется 
снижение содержания серотонина у 
младших школьников с умственной 
отсталостью. Известно, что серотонин 
синтезируется из незаменимой ами-
нокислоты триптофана [7], которая не 
синтезируется в организме и поступает 

Рис. 1. Содержание серотонина в лимфо-
цитах крови (усл. ед.) при разной степени 
умственной отсталости у школьников, вос-
питывающихся в семье: F70 – легкая сте-
пень умственной отсталости, F71 – умерен-
ная степень умственной отсталости

Рис. 2. Содержание серотонина в лимфо-
цитах крови (усл. ед.) у школьников с ум-
ственной отсталостью, воспитывающихся 
в детском доме: F71 – умеренная степень 
умственной отсталости
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в организм только с продуктами пита-
ния (орехи, творог, бананы, шоколад и 
другие) [18]. В качестве профилакти-
ческих мероприятий можно рекомен-
довать обращать особое внимание на 
включение в рацион питания детей с 
умственной отсталостью продуктов, 
богатых триптофаном. Кроме того, по-
скольку для синтеза серотонина имеет 
значение длительность воздействия 
солнечного света [12], следует обра-
щать внимание на необходимость до-
статочной инсоляции детей с умствен-
ной отсталостью.
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Введение. Основной клинической 
проблемой больных хроническими 
миелопролиферативными заболева-
ниями (ХМПЗ) являются сосудистые 
осложнения, к которым можно отне-
сти микроциркуляторные нарушения, 
тромбозы венозных и артериальных 
сосудов, а также геморрагические 
осложнения [2]. В последние годы в 
связи с улучшением понимания моле-
кулярных механизмов заболеваний и 
разработкой нового класса препара-
тов – ингибиторов янус-киназ удалось 
добиться уменьшения клинических 
симптомов среди больных истинной 
полицитемией (ИП) и первичным ми-
елофиброзом (ПМФ), резистентных к 

терапии гидроксимочевиной или с не-
переносимостью препарата [8]. Одна-
ко частота тромботических осложне-
ний остается высокой, занимая одно 
из лидирующих позиций среди причин 
летальности и инвалидизации. Соглас-
но литературным данным, совокупная 
частота тромбозов при ИП составляет 
3,8 на 100 пациенто-лет, при эссенци-
альной тромбоцитемии (ЭТ) — от 2 до 
4, при ПМФ — 2,23 на 100 пациенто-
лет [1]. Ведущее место в структуре 
тромботических осложнений занимают 
артериальные тромбозы – инфаркт 
миокарда, ишемический инсульт и 
транзиторная ишемическая атака.

Тромбообразование представляет 
собой сложный многокомпонентный 
процесс. Генетические аномалии, ка-
чественные и количественные нару-
шения форменных элементов крови, 
дисфункция эндотелия вносят опреде-
ленный вклад в формирование тромба 
[10]. Наиболее значимыми факторами 
риска тромботических осложнений 
среди больных ХМПЗ признаны воз-
раст старше 60 лет, перенесенные 
тромбозы, сердечно-сосудистые фак-
торы риска, а также наличие мутации 
V617F гена JAK2. В настоящее время 
в связи с широким распространением 
персонализированного подхода к те-
рапии многих заболеваний, изучение 

молекулярных маркеров тромбогенно-
го риска приобретает особую актуаль-
ность. Доказано, что для носителей 
мутации JAK2V617F характерно уве-
личение пула активированных лей-
коцитов и тромбоцитов, обладающих 
более тромбогенным потенциалом, и 
повышение их агрегационной способ-
ности. Кроме того, немаловажна роль 
мутации в развитии дисфункции эндо-
телия и коагуляционного звена гемо-
стаза  [6,10]. 

Цель исследования – оценить 
влияние клинико-лабораторных по-
казателей и мутации JAK2V617F на 
частоту развития тромботических ос-
ложнений.

Материалы и методы исследова-
ния. В исследование включено 70 па-
циентов с подтвержденными диагно-
зами эссенциальная тромбоцитемия 
(n=31, 44,3%), истинная полицитемия 
(n=22, 31,4%) и первичный миелофи-
броз (n=17, 24,3%). Медиана наблю-
дения больных составила 48 мес. (от 2 
до 252 мес.). Всем больным проведено 
молекулярно-генетическое исследова-
ние на выявление мутации JAK2V617F 
(rs77375493) методом аллель-спец-
ифичной полимеразной цепной ре-
акции (ПЦР) с использованием стан-
дартных пар праймеров производства 
«SybEnzime» ( г. Новосибирск) [4]. Ре-
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акционная смесь общим объемом 25 
мкл на 1 образец включала: праймеры 
прямой аллель-специфичный (AGCA
TTTGGTTTTAAATTATGGAGTATATT), 
прямой (ATCTATAGTCATGCTGAAAGT
AGGAGAAAG) по 0,5 мкл и обратный 
(CTGACACCTAGCTGTGATCCTG) по 1 
мкл; Dream Taq PCR мастер микс 12,5 
мкл; дезионированную воду 9,5 мкл и 
ДНК 1 мкл. Оптимизированные темпе-
ратурные режимы ПЦР представлены 
в табл. 1.

Детекция продуктов ПЦР прово-
дилась в 3%-ном агарозном геле, 
окрашенном бромистым этидием, с 
использованием стандартного трис-
ацетатного буфера при 120 В в тече-
ние 45 мин. Длина амплификата для 
аллеля G составила 364 пары нуклео-
тидов (п.н.), Т – 364 и 203 п.н (рисунок).

При анализе распространенности 
тромботических осложнений и факто-
ров риска использовались клиниче-
ские и лабораторные данные, полу-
ченные в ходе амбулаторного консуль-
тирования пациентов. Статистическая 
значимость различий между исследу-
емыми группами оценивалась с помо-
щью критерия χ-квадрат с поправкой 
Йейтса. Различия считались достовер-
ными при p<0,05. 

χ -квадрат с поправкой Йейтса рас-
считывали по следующей формуле:

Для оценки влияния факторов риска 
на частоту развития тромботических 
осложнений рассчитывали отношения 
шансов (ОШ). Результаты представле-
ны в виде ОШ и 95% доверительного 
интервала (ДИ).

Результаты и обсуждение. За пе-
риод наблюдения тромботические ос-
ложнения зарегистрированы у 28,6% 
(20/70) больных, из них у 7,14% (5/70) 
– два и более эпизода. При сравни-
тельном анализе распространенность 
тромбозов среди больных ИП соста-
вила 36,4%, ЭТ – 16 и ПМФ – 35,2%. 
55% (11/20) тромбозов наблюдались 
до момента диагностики заболева-
ния. Медиана времени наблюдения 
от развития тромботического собы-
тия до диагностики заболевания со-
ставила 9 мес. (от 1 до 78 мес.). Из 
литературных данных известно, что 
больные ИП характеризуются наи-
большим тромбогенным потенциа-
лом, связанным с резким увеличением 
числа форменных элементов крови, 
гематокрита и повышением вязкости 
крови. Распространенность тромбозов 
в данной группе составляет 12-39% 

на момент диагностики и 10-25% по 
мере прогрессирования заболевания. 
Для больных ЭТ более характерны 
микроциркуляторные нарушения, чем 
тромбозы крупных сосудов, а среди 
больных ПМФ тромботические ослож-
нения встречаются с частотой 4-7% 
случаев в дебюте и 2-4% по мере про-
грессирования [3, 9]. В большинстве 
случаев тромбозы локализовались в 
артериальном русле (80%) – острый 
инфаркт миокарда (ОИМ, 58,8), острое 
нарушение мозгового кровообраще-
ния (ОНМК, 35,3) и тромбоз глубокой 
бедренной артерии (5,9%). Венозные 
тромбозы встречались реже (20%) и 
представлены тромбозами глубоких 
вен (ТГВ) нижних конечностей (10%) и 
вен портальной системы (10%).  

По результатам генотипирования, 
аллель T гена JAK2 (JAK2V617F) вы-
явлен у 90,9% больных ИП, у 61,3% 
- ЭТ и 64,7% больных ПМФ. При срав-
нении JAK2V617F-положительных и 
JAK2V617F-отрицательных больных 
выявлено, что тромбозы достоверно 
чаще наблюдаются у носителей мута-
ции JAK2 – 45 и 10% соответственно 
(p=0,008). 

На следующем этапе было проана-
лизировано наличие основных (воз-
раст старше 60 лет, наличие мутации 
JAK2V617F, сердечно-сосудистых 
факторов риска) и дополнительных 
(гипертромбоцитоз, лейкоцитоз) фак-
торов риска развития тромботических 

осложнений (табл.2). К сердечно-со-
судистым факторам риска относили 
артериальную гипертензию, сахарный 
диабет, курение. 

По результатам проведенного ана-
лиза тромботические осложнения до-
стоверно чаще наблюдались у носи-
телей мутации JAK2V617F (p=0,036) 
и больных, имеющих сердечно-сосу-
дистые факторы риска (p=0,014). ОШ 
развития тромботических осложнений 
у носителей мутации JAK2 составило 
11,645 (95% ДИ 1,440-94,191), у лиц, 
имеющих сердечно-сосудистые фак-
торы риска, – 3,605 (95% ДИ 1,213-
10,715). В подгруппе старше 60 лет 
достоверных отличий по частоте тром-
бозов не получено (p=0,242), что, ве-
роятно, связано с небольшой долей 
исследуемых старше 60 лет - лишь 
30,4%.

По мнению большинства авторов, 
наиболее значимыми независимыми 
факторами риска тромбозов среди 
больных ИП, ЭТ и ПМФ являются воз-
раст и перенесенные тромбозы [5]. 
Однако по мере накопления знаний 
о молекулярно-генетическом патоге-
незе развития заболеваний большую 
актуальность приобретают прогности-
ческие шкалы, основанные на мутаци-
онном статусе больных. В настоящее 
время доказано, что носительство 
мутации JAK2V617F повышает риск 
тромбозов среди больных ЭТ до 45%, а 
также является предиктором развития 

Температурный режим для ПЦР

№ Стадия t, °С Время Количество циклов
1 Первая денатурация 95 10 мин 1
2 Денатурация 95 30 с

363 Отжиг 56 30 с
4 Элонгация 72 1 мин
5 Заключительная элонгация 72 10 мин 1

Таблица 1

Электрофореграмма результатов ПЦР: PUC19/MspI – ДНК маркер, лунки 1, 2, 4, 5, 8, 10 – 
аллель Т (364 и 203 пары нуклеотидов), лунки 3, 6, 7, 9 – аллель G (364 пары нуклеотидов)

.
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повторных тромбозов. Аналогичные 
результаты были получены во многих 
крупных исследованиях, что позво-
лило включить наличие JAK2V617F 
мутации в шкалу IPSET-thrombosis 
(универсальный инструмент для 
оценки риска развития больных ЭТ) 
в качестве независимого тромбоген-
ного фактора для больных ЭТ [10]. 
Данные о влиянии JAK2-статуса на 
частоту тромбозов среди больных ИП 
противоречивы. В отдельных работах 
было показано, что высокий уровень 
аллельной нагрузки ассоциирован с 
повышенным риском тромботических 
осложнений. В группе больных ПМФ 
наибольший риск развития тромбо-
зов связан с носительством мутации 
JAK2V617F и лейкоцитозом [7].

В исследуемой группе больных бо-
лее половины тромботических ослож-
нений наблюдались до диагностики 
заболевания. Случаи длительного 
латентного течения ХМПЗ, когда кли-
ническая картина представлена лишь 
тромбозами, трудны для диагностики. 
Раннее проведение молекулярно-ге-
нетического исследования среди лиц 
с пограничной полицитемией позволит 
улучшить диагностику маскированных 
форм ХМПЗ и предотвратить разви-
тие фатальных осложнений, а опре-
деление показаний для выявления 

JAK2V617F мутации среди больных с 
тромбозами требует дальнейшего из-
учения.

Заключение. Возникновение тром-
ботических осложнений является важ-
ным фактором, влияющим на выжи-
ваемость и качество жизни больных 
ХМПЗ. По результатам проведенного 
исследования, тромботические ослож-
нения регистрировались среди паци-
ентов с ИП с частотой 36,4%, ПМФ – 
35,2 и ЭТ – 16%. В большинстве случа-
ев (55%) тромбозы являются первым 
клиническим симптомом заболевания 
или регистрируются до верифика-
ции диагноза. Носительство мутации 
JAK2V617F и наличие сердечно-сосу-
дистых факторов риска достоверно по-
вышают риск развития тромботических 
осложнений. Раннее проведение моле-
кулярно-генетического исследования 
позволит улучшить диагностику маски-
рованных форм ХМПЗ и предотвра-
тить развитие фатальных осложнений.
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Тромботические осложнения у больных ХМПЗ в зависимости 
от факторов риска

Фактор риска

Пациенты с хроническими 
миелопролиферативными 

заболеваниями, % (абс. число) Критерий 
χ2

Значимость, 
р

ОШ

(95% ДИ)с тромбозами, 
n=20

без тромбозов, 
n=50

Возраст 
старше 60 лет 65 (13) 46 (23) 1,374 0,242 2,180

(0,745-6,382)
Сердечно-
сосудистые 
факторы риска

65 (13) 34 (17) 4,411 0,036 3,605
(1,213-10,715)

Наличие 
мутации 
JAK2V617F

95 (19) 62 (31) 6,092 0,014 11,645
(1,440-94,191)

Лейкоцитоз 
>11*109/л 45 (9) 36 (18) 0,182 0,67 1,455

(0,507-4,171)

Примечание. Критерий χ2 – χ-квадрат с поправкой Йейтса, р – уровень значимости,
ДИ – доверительный интервал.

Таблица 2
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Введение. Спинальные мышечные 
атрофии (СМА) – тяжелое прогресси-
рующее заболевание, развивающееся 
в раннем детском возрасте, ведущим 
этиологическим фактором которого 
является гомозиготная делеция тело-
мерной копии SMN гена [1]. Заболева-
ние характеризуется уменьшением и 
дегенерацией мотонейронов спинного 
мозга, сопряжено со стойкими тяже-
лыми двигательными нарушениями 
и инвалидизацией [5]. За последние 
два десятилетия был достигнут зна-
чительный прогресс в изучении мо-
лекулярно-генетических основ СМА, 
что позволило существенно улучшить 
диагностику и лечение этих заболева-
ний и послужило платформой для раз-
работки инновационных терапевтиче-
ских подходов СМА с возможностями 
модуляции генетического дефекта [4]. 
Тем не менее, существует большая 
гетерогенность с точки зрения клини-
ческого ответа на доступные в насто-
ящее время методы лечения, начиная 
от отсутствия ответа до впечатляющих 
результатов [6]. Согласно общеприня-
той точке зрения, ведущим прогности-
чески благоприятным фактором, опре-
деляющим эффективность терапии, 

является лечение, назначенное на ста-
дии ранних клинических проявлений 
заболевания [9]. Так, данные исследо-
ваний по проблемам наследственных 
нейро-мышечных заболеваний, про-
водимых в ведущих европейских цен-
трах Европы, включая Division of Child 
Neurology, Centre de Références des 
Maladies Neuromusculaires, Department 
of Pediatrics, University Hospital 
Liège & University of Liège, Liège, 
Belgium; MDUK Neuromuscular Center, 
Department of Paediatrics, University of 
Oxford, Oxford, UK, свидетельствуют, 
что инновационные терапевтические 
подходы, независимо от способов па-
тогенетического воздействия, имеют 
лучшую эффективность, когда паци-
енты лечатся до симптоматики или 
вскоре после появления симптомов, 
а не на более поздних стадиях забо-
левания [3, 4]. Существует мнение, 
что подобная концепция актуальна 
для всех видов лечения, включая раз-
личные методы медикаментозного и 
немедикаментозного воздействия [8]. 
Это свидетельствует о том, что сегод-
ня ранняя идентификация базисных 
клинико-неврологических симптомов, 
изучение потенциальных факторов, 
инспирирующих дебют заболевания 
с позиции проактивных мероприятий, 
направленных на предупреждение 
ускоренной прогредиенции и развития 
инвалидизации, является одним из 
приоритетных направлений в сегменте 
СМА.

Цель исследования: изучить ран-
ние симптомы и преморбидные осо-
бенности клинико-неврологического 
статуса детей со СМА II и III типов.  

Материал и методы исследова-
ния. На базе Республиканского кли-
нического центра нейрореабилитации 
(Донецк) обследованы 95 детей со 
СМА. Из них 66 мальчиков (69,4 %) и 
29 девочек (30,6 %). 

Для решения поставленной цели 
применялись клинико-неврологиче-
ский (анамнез заболевания, иссле-
дование неврологического статуса); 
молекулярно-генетический; функцио-
нальный (электронейромиография), 
статистический методы исследования.

Критерии включения в исследова-
ние – возраст от 1 года до 12 лет, ге-
нетически верифицированная форма 
проксимальной СМА с аутосомно-ре-
цессивным типом наследования, со-
ответствие клиническому фенотипу 
СМА промежуточной формы (II) или 
варианту Кугельберга-Веландера (III), 
отсутствие тяжелой сопутствующей 
соматической патологии.  

Критерии исключения – возраст 
до 1 года и старше 12 лет, отсутствие 
молекулярно-генетического обследо-
вания или генетически не верифици-
рованная проксимальная форма СМА 
с аутосомно-рецессивным типом на-
следования, пациенты со СМА Вер-
днига-Гоффмана (I) и СМА IV, нали-
чие тяжелой соматической патологии, 
добровольный отказ родителей или 
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законных представителей ребенка от 
клинического исследования.

Согласно современным рекоменда-
циям по верификации фенотипа СМА 
[4, 5] СМА II типа была обнаружена у  
54 (56,8 %) детей и III типа – у 41 (43,2 
%) пациента. 

С целью изучения возможности ран-
ней диагностики и с учетом важности 
нами ретроспективно были изучены 
особенности дебюта СМА у детей.  

Согласно консенсусу, достигнуто-
му международными экспертами SMA 
Europe, Европейского нейро-мышеч-
ного консорциума, в рамках генетиче-
ского обследования у пациентов про-
водилось исследование генотипа му-
тации, количества копий SMN2, а так-
же обследование родителей пациента 
на носительство делеции SMN1. Мо-
лекулярно-генетические исследования 
проводились в ФГБНУ «Медико-гене-
тический научный центр» (Москва), 
Медико-генетическом центре «Гено-
мед» (Ростов), Институте молекуляр-
ной биологии и генетики НАНУ (Киев). 

Для уточнения патофизиологиче-
ских механизмов формирования пато-
логии двигательной сферы пациентов 
со СМА проводилось электронейро-
миографическое исследование, вклю-
чая глобальную, стимуляционную, 
игольчатую методики (компьютерный 
электромиограф «Нейро-МВП-микро» 
фирмы «Нейрософт», Россия).

Статистический анализ проводили 
методами вариационной статистики на 
ПК с использованием прикладного па-
кета Statistica 10.0 (Statsoft Inc., США). 
Для количественных показателей вы-
числяли среднее значение (M) и его 
стандартную ошибку (±m), для каче-
ственных величин вычислялись отно-
сительные доли (Р, %). 

Исследование одобрено локальным 
этическим комитетом РКЦН (протокол 
№ 3-9/19 от 13.04.2011). Родители или 
законные представители пациентов 
были ознакомлены и информированы 
о целях, характере, диагностических 
процедурах и дали добровольное ин-
формированное согласие. 

Результаты и обсуждение. Резуль-
таты молекулярно-генетических иссле-
дований представлены в табл. 1-3.

С целью изучения возможности ран-
ней диагностики и с учетом важности 
нами ретроспективно были изучены 
особенности дебюта СМА у детей. 
Первые симптомы возникали в воз-
растном диапазоне от 7 мес. до 7 лет. 
В наших исследованиях развитие СМА 
в возрасте до 1 года (8,4±1,1 мес.) от-
мечено у 22 детей (23,2 %), от 1 года 
до 3 лет (20,1±7,5 мес.) – 53 (55,8 %), 

старше 3 лет (41,9±4,0) – 20 детей 
(21%). Таким образом, наиболее часто 
первые симптомы заболевания воз-
никали в возрасте от 1 года до 3 лет 
(рисунок).

Развитие клинических проявлений 
заболевания родители связывали с 
перенесенной накануне острой респи-
раторной вирусной инфекцией – 28 де-
тей (29,5%), проведением вакцинации 
АКДС – 19 пациентов (20%), у 3 (3,2 %) 
появлению первых симптомов пред-
шествовали волнения, стрессовые 
ситуации в детских садах или дома. 
У остальных 45 детей (47,4 %) начало 
болезни не удалось связать с какой-
либо внешней причиной.

Таким образом, фактор дисрегуля-
ции иммунного ответа играл опреде-

ленную роль в дебюте заболевания, 
что диктует необходимость дальней-
ших исследований в этом направлении 
в профилактических целях для отсроч-
ки дебюта СМА, таким образом опре-
деляя более высокий уровень функ-
циональных возможностей до начала 
заболевания.

При изучении анамнеза жизни и за-
болевания акцентировалось внимание 
на преморбидных особенностях клини-
ко-неврологического статуса (табл. 4).

В настоящее время врачи имеют 
достаточно широкий спектр диагно-
стических возможностей [2, 7], но, к 
сожалению, частота диагностических 
ошибок и поздней верификации ини-
циальных симптомов заболевания 
остается высокой. Подобная дефек-
тура также определяется недостаточ-

ной осведомленностью 
практических врачей 
первичного звена, в свою 
очередь, обусловленной 
и тем, что нет опреде-
ленного разработанного 
адаптированного кли-
нического паттерна, по-
зволяющего заподозрить 
ранние проявления СМА 

Таблица 1

Генотип мутации у пациентов со СМА II и III типов

Тип СМА Вид генетической мутации, n (%)
генотип 0/0 генотип 0 / SMN1 ͫ

СМА II типа (n=54) 51 (94,4) 3 (5,6)
CМА III типа (n=41) 40 (97,6) 1 (2,4)

Примечание. Генотип 0/0 – гомозиготная делеция (конверсия) экзона 7 и/или 8 экзона 
SMN1; генотип 0 / SMN1 ͫ  - делеция на одной аллеле и внутригенная мутация на другой 
аллеле.

Число копий SMN2 у детей со СМА II и III типов

Тип СМА Число копий SMN2, n (%)
2 3 4

СМА II типа (n=54) 3 (3,9) 46 (85,2) 5 (10,9)
CМА III типа (n=41) - 15 (36,6) 26 (63,4)

Таблица 2

Генетический анализ родителей пациентов со СМА II и III типов

Количество 
обследуемых 

родителей
пациентов
со СМА

Вариант носительства делеции SMN1, n (%)

делеция гетерозиготного
экзона 7 SMN1

наличие двух или более копий
7-го экзона SMN1

на одной хромосоме
(цис-конфигурация)*

122 115 (94,3) 7 (5,7)

* Диагностировано с помощью мультиплексной амплификации зонда.

Таблица 3

Зависимость частоты возникновения СМА от возраста
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и выделить ведущие симптомы [4]. 
Зачастую дети длительно наблюда-
ются по месту жительства по поводу 
перинатальной энцефалопатии c син-
дромом двигательных нарушений или 
мышечной гипотонии, дисплазии та-
зобедренных суставов, плоскостопия 
или вальгусной деформации стоп [1]. 
Подобные ошибки в диагностике, с од-
ной стороны, можно объяснить несво-
евременным осмотром, отсутствием 
динамического наблюдения, неверной 
дифференциацией нормального и де-
виантного неврологического статуса, 
недостаточным знанием неврологами 
первичного звена семиотики и синдро-

мологии СМА детского возраста, оши-
бочной трактовкой данных анамнеза, с 
другой стороны - однонаправленность 
и «трафаретность» действий врача 
также сопряжена с ошибочной трак-
товкой семиотики и синдромологии 
двигательных нарушений.  

Выводы. Внимательная оценка 
семейного анамнеза, уточнение про-
явлений, темпа прогрессирования 
и интерпретация двигательных рас-
стройств в дебюте заболевания, яв-
ляются ведущими факторами ранней 
клинической диагностики СМА, позво-
ляют предусмотреть дальнейшее раз-
витие моторных симптомов и ослож-

нений, которые утяжеляют состояние 
больного ребенка и влияют на виталь-
ный прогноз.

Финансовой поддержки со сторо-
ны компаний-производителей лекар-
ственных препаратов и медицинско-
го оборудования авторы не получали. 
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Клинико-неврологические симптомы до начальных проявлений СМА
(n=95)

Клинические проявления Количество %
Дисплазия тазобедренного сустава 90 94,7
Гипермобильный суставной синдром 88 92,6
Вальгусная/варусная установка стоп 75 78,9
Опережение сверстников в психо-речевом развитии 56 58,9
Недостаточная прибавка веса 45 47,3
«Медленно стартующий ребенок» в двигательной сфере 36 37,9
Легкое кифозирование при сидении 44 46,3

Таблица 4

Инициальные проявления различных вариантов СМА у детей (n=95)

Симптом
СМА II типа

(n=54)
СМА III типа

(n=41)
абс. % абс. %

Ограничение объема активных движений в конечностях 50 92,6 18 43,9
Ограничение и нарушение функции передвижения,
частые падения, спотыкания, быстрая утомляемость 23 42,6 41 100

Затруднение подъема/спуска по лестнице 6 11,1 32 78
Фасцикуляция языка+интенционный тремор 48 88,9 7 17,1

Снижение манипулятивной функции рук 49 90,7 6 14,6
Слабость и гипотрофия мышц плечевого пояса и верх-

ней части туловища 49 90,7 3 7,3

Таблица 5
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Введение. Проблемы диагности-
ки и лечения синдрома механической 
желтухи (МЖ) неопластического гене-
за остаются до настоящего времени 
трудно решаемыми задачами совре-
менной хирургии [3]. В литературе 
[6,7,9], а также данных официальной 
статистики [4] в течение последнего 
десятилетия отмечается постепенный 
рост числа заболеваний, в особенно-
сти злокачественных новообразова-
ний (ЗНО), при которых развивается 
МЖ, что не может не настораживать и 
призывает рассматривать некоторые 
вопросы оказания хирургической по-
мощи данной категории больных.

Установлено, что наиболее частой 
причиной неопластической обструкции 
желчных протоков является: рак пече-
ни и внутрипеченочных желчных про-
токов, рак желчного пузыря и внепече-
ночных протоков, рак желудка и под-
желудочной железы [8]. В настоящее 
время в Российской Федерации (РФ) 
удельный вес заболеваемости раком 
указанных локализаций составляет 
10,98%, в том числе желудка 5,91, пе-
чени, внутрипеченочных желчных про-

токов ‒ 1,41, желчного пузыря и вне-
печеночных желчных протоков ‒ 0,59, 
поджелудочной железы ‒ 3,07% [4]. 
Для сравнения, а также актуализации 
проводимого исследования приводим 
расчетные показатели заболеваемо-
сти ЗНО панкреатодуоденальной зоны 
на 100 000 населения в РФ и Респу-
блике Саха (Якутия) (РС (Я)). В РФ при 
раке желудка этот показатель состав-
ляет – 13,5, в РС (Я) – 16,4, раке пече-
ни и внутрипеченочных протоков соот-
ветственно 3,3, и 15,3, раке желчного 
пузыря и внепеченочных желчных про-
токов – 1,2 и 1,4, раке поджелудочной 
железы – 7,0 и 7,4 [4]. Вышеуказанные 
цифры вызывают неподдельную тре-
вогу и создают необходимость поиска 
новых, а также совершенствования 
существующих на сегодняшний день 
принципов и методов хирургического 
лечения данной категории больных на 
всех этапах оказания медицинской по-
мощи с учетом региональных особен-
ностей.

При низком проценте резектабель-
ности опухолей панкреатодуоденаль-
ной зоны, который, по некоторым дан-
ным, составляет не более 20% [3,5], а 
также учитывая высокую послеопера-
ционную летальность и большое ко-
личество осложнений хирургических 
операций на высоте желтухи при ЗНО, 
на протяжении уже многих лет во всем 
мире применяется так называемое 
этапное лечение [14]. Как утверждают 
[13,15], в этом случае билиарное дре-

нирование (БД) позволяет прервать 
каскад развивающихся патологиче-
ских процессов и, прежде всего, раз-
витие печеночной недостаточности, а 
окончательное восстановление пасса-
жа желчи выполняется уже после ее 
купирования. Оправданием такой так-
тики служит еще и тот факт, что неред-
ко у пациентов с ЗНО малоинвазивные 
хирургические вмешательства стано-
вятся окончательным вариантом лече-
ния [9]. Однако имеются и противники 
применения двухэтапной лечебной 
тактики у пациентов с ЗНО, осложнен-
ными МЖ, которые утверждают, что 
благодаря широкому использованию 
современных и технологичных мето-
дов аппаратной визуализации, более 
совершенных методов радикального 
хирургического лечения и фармакоте-
рапии, удается в короткие сроки до-
биться хороших результатов лечения 
одномоментно [3]. 

По этой причине целью нашего 
исследования явился анализ резуль-
татов двухэтапной хирургической так-
тики при механической желтухе не-
опластического генеза с применением 
антеградного чрескожного билиарного 
дренирования.

Материал и методы исследова-
ния. Проведен ретроспективный ана-
лиз результатов комплексного лечения 
52 больных с механической желтухой 
неопластического генеза, находив-
шихся на лечении в экстренных хи-
рургических отделениях Республикан-
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ской больницы №2-Центр экстренной 
медицинской помощи (РБ№2-ЦЭМП) 
Республики Саха (Якутия) в период с 
2015 по 2019 г. Средний возраст паци-
ентов составил 67,6±6,5 года, при этом 
мужчин было 17 (32,7%), женщин 35 
(67,3%). Диагноз ЗНО, осложненное 
МЖ, верифицирован на основании 
комплексного обследования. Структу-
ра нозологических форм заболеваний, 
которые обусловили развитие МЖ, 
была следующей: рак печени и вну-
трипеченочных желчных протоков ‒ 4 
(7,8%), рак желчного пузыря и внепе-
ченочных желчных протоков ‒ 2 (3,8), 
рак большого дуоденального сосочка 
(БДС) ‒ 1 (1,9), рак поджелудочной 
железы ‒ 43 (82,7), рак желудка ‒ 2 
(3,8%). При этом II стадия заболева-
ния выявлена у 2 (3,8%) больных, III ‒ 
у 23 (44,3) и IV стадия ‒ у 27 (51,9%) 
больных. Основными лабораторными 
критериями развития МЖ мы считали: 
повышение уровня общего билируби-
на более 21,5 мкмоль/л, прямого ‒ бо-
лее 5 мкмоль/л. Инструментальными ‒ 
расширение внепеченочных желчных 
протоков > 8 мм и внутрипеченочных 
желчных протоков > 4 мм. Для опре-
деления степени тяжести МЖ и риска 
предстоящего оперативного вмеша-
тельства использовали классифика-
цию Э.И. Гальперина и соавт. [2]. Уль-
тразвуковое исследование выполняли 
на эхотомографе HDI 5000 («Philips») 
и Elegra («Siemens») в режиме серой 
шкалы, тканевой гармоники, цветового 
и энергетического допплеровского кар-
тирования по стандартной методике. 
Исследование при поступлении боль-
ного в клинику проводилось без пред-
варительной подготовки. Эндоскопи-
ческое исследование выполняли с 
помощью гастрофиброскопа GIF Type 
2 T 160 фирмы («Olympus», Япония). 
Ретроградная холангиопанкреатогра-
фия (РХПГ) проводилась по стандарт-
ной методике с помощью дуоденови-
деоскопа TJF type 160 R («Olympus») 
с видеосистемой EVIS EXERA и на-
бором эндовидеотерапевтических ин-
струментов. Рентгенохирургические 
вмешательства осуществлялись на 
универсальной рентгеновской уста-
новке POLYSTAR T.O.P. («Siemens»). 
Компьютерная томография выполня-
лась на 64-срезовом компьютерном 
томографе Somatom Definition AS 
(«Siemens Medical Solutions») по про-
грамме AbdomenMultiPhase с толщи-
ной слоя 5 мм в два этапа, до и по-
сле болюсного контрастного усиления 
(«Ультравист» 370 мг/йода на 100 мл 
со скоростью введения 3,0 мл/с). В 
некоторых случаях, как правило, с це-

лью дифференциальной диагностики 
лучевые исследования дополнялись 
магнитно-резонансной томографией 
(МРТ).

С целью декомпрессии билиарной 
системы на первом этапе выполнены 
следующие виды хирургических вме-
шательств: чрескожная холецистосто-
мия (ЧХС) ‒ 3 (5,8%), чрескожная чре-
спеченочная холангиостомия (ЧЧХС) 
‒ 49 (94,2%). ЧХС и ЧЧХС выполняли 
под контролем ультразвукового иссле-
дования с последующей контрольной 
холангиографией. Для окончатель-
ного восстановления пассажа желчи 
на втором этапе (если это было воз-
можным или целесообразными) были 
выполнены следующие оперативные 
вмешательства: гепатикоеюностомия 
‒ 1 (1,9%), холецистоэнтеростомия ‒ 3 
(5,8), наружное дренирование желч-
ных протоков ‒ 2 (3,8), пилородуоде-
нальная резекция (ПДР) ‒ 7 (13,5%).

Результаты и обсуждение. При об-
суждении результатов лечения необхо-
димо отметить, что при выборе спосо-
ба устранения МЖ при ЗНО не всегда 
учитывались критерии резектабельно-
сти, что в значительной степени было 
обусловлено ургентным профилем 
рассматриваемой клиники. При этом 
паллиативные вмешательства в объ-
еме ЧХС и ЧЧХС выполнены всем 52 
(100%) больным с МЖ, обусловленной 
ЗНО. Среди них у 39 (75,0%) выбран-
ный способ декомпрессии билиарной 
системы оказался окончательным ва-
риантом лечения, а 13 (25,0%) паци-
ентам в дальнейшем были проведены 
повторные (второй этап) хирургиче-
ские вмешательства в объеме гепати-
коеюностомии, холецистоэнтеросто-
мии, пилородуоденальной резекции и 
наружного дренирования внепеченоч-
ных желчных протоков.

Осложнения после выполнения 
ЧХС и ЧЧХС выявлены у 9 (17,3%) 
больных, непосредственно связанные 
с техническими моментами выполне-
ния операции (интраоперационные) 
‒ у 6 (11,5%). В трех случаях (5,8%) в 
послеоперационном периоде зафик-
сировано желчеистечение, в двух (3,8) 
‒ диагностировано кровотечение из 
паренхимы печени в месте прохожде-
ния транспеченочного дренажа и в од-
ном (1,9%) ‒ произошло повреждение 
сосудов круглой связки печени, также 
сопровождавшееся внутрибрюшным 
кровотечением. Во всех случаях по-
требовалось выполнение лапарото-
мии с проведением гемостаза и/или 
санации брюшной полости. От дан-
ных видов осложнений умерло двое 
пациентов. У трех больных ‒ (5,8%) 

отмечены осложнения, не связанные 
с оперативным вмешательством, воз-
никшие на фоне нарушений в системе 
гемостаза, обусловленные основным 
заболеванием ‒ острые язвы желудка 
и двенадцатиперстной кишки с крово-
течением. Всем больным проведен 
эндоскопический гемостаз, в последу-
ющем рецидивов кровотечения не от-
мечено.

По мнению ряда авторов [1,9,10,13], 
с утверждениями которых трудно не 
согласиться, основным фактором сни-
жения количества осложнений и ле-
тальных исходов при выполнении ЧХС 
и ЧЧХС являются технические аспекты 
выполнения и используемые для это-
го материалы. Наиболее приемлемой 
и безопасной мы считали «двухша-
говую» методику [10]. При установке 
дренажей использовали набор фирмы 
«Cook» (USA), состоящий из дренажа 
(материал Ultrathane®) с гидрофиль-
ным покрытием «AQ®» и концом типа 
«pigtail» (диаметр от 8,5 Fr), с замком 
«MAK-LOC» и лигатурой для фиксации 
«Intro-TipTM», а также троакарной иглы 
18G, проводника из нержавеющей 
стали, накожного фиксатора катетера 
«StatLock» с набором фирмы «Rusch» 
(Germany). Профилактика возможных 
осложнений при выполнении ЧХС и 
ЧЧХС также была всегда неразрывно 
связана с коррекцией эндотоксикоза, 
печеночной недостаточности и нару-
шений гемостаза. Допустимыми био-
химическими значениями крови для 
выполнения транскутанных вмеша-
тельств мы считали: МНО не более 2 
ед., АЧТВ не более 50 с, фибриноген 
не более 5 г/л, остальные пациенты 
нуждаются в интенсивной предопера-
ционной подготовке в течение 5-7 сут 
с целью коррекции нарушений гоме-
остаза. Всем больным с исходной ги-
пербилирубинемией в первые 24 ч от 
момента поступления проводили гра-
витационный лечебный плазмоферез, 
а затем выполняли ЧХС или ЧЧХС. В 
некоторых случаях требовалось 3-4 
сеанса плазмофереза с интервалами 
48-72 ч. Плазмоферез также прово-
дился тем больным, которым в даль-
нейшем планировалась радикальная 
операция. Данный подход позволял 
нормализовать показатель гомеостаза 
в 2-3 раза быстрее, чем при проведе-
нии традиционной терапии.

Радикальные хирургические вме-
шательства выполнялись нами в два 
этапа и только с предварительной раз-
грузкой билиарной системы (ЧХС или 
ЧЧХС), что также указывает на присут-
ствие дифференцированного подхода 
к этапности при ЗНО, осложненных 
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МЖ. Однако отношение к проблеме 
выбора лечебной тактики в таких слу-
чаях в мировой литературе остается 
противоречивым, так, В.П. Харченко 
[8] сообщает о двухэтапной тактике 
у всех пациентов с МЖ неопластиче-
ского генеза, считая БД необходимым 
компонентом комплексного лечения, 
в то время как исследование A. Niels 
[14], напротив, доказывает нецелесоо-
бразность проведения предоперацио-
ной желчной декомпрессии на первом 
этапе.

По результатам наших исследова-
ний, радикальное хирургическое ле-
чение стало возможным менее чем у 
15% больных, поступивших в ургент-
ную клинику, имеющих ЗНО гепатопан-
креатодуоденальной зоны, осложнен-
ные МЖ (таблица).

В ходе исследования нами отмече-
но, что преобладание паллиативных 
операций над радикальными вмеша-
тельствами было при всех локализа-
циях ЗНО и составило 86,5%. Так, при 
опухолях поджелудочной железы, доля 
которых составила 82,7%, возмож-
ность радикального лечения состави-
ла всего лишь 13,5%. При аналогичной 
локализации  C.C. Ciambella и соавт. 
[11] и U. Klaiber [12] сообщают о воз-
можности ПДР в 20-57%. Столь значи-
тельные отличия, по нашему мнению, 
являются следствием позднего обра-
щения и поступления больных в хирур-
гическую клинику, прогрессированием 
заболевания, наличием отдаленных 
органных метастазов, а также гнойно-
септических осложнений ЗНО. После 
выполнения радикальных хирургиче-
ских вмешательств в послеопераци-
онном периоде осложнения возникли 
у 2 (28,6%) наблюдаемых пациентов. 
В обоих случаях отмечена несостоя-
тельность панкреатоеюноанастомоза, 
что потребовало проведения повтор-
ных хирургических вмешательств, при 
этом один пациент впоследствии умер 
от вялотекущего перитонита.

Выводы. 1. При МЖ неопласти-
ческого генеза двухэтапная хирурги-
ческая лечебная тактика с исполь-

зованием антеградного чрескожного 
билиарного дренирования является 
достаточно эффективной и часто при-
меняемой в ургентной практике. 2. Ис-
пользование современных материа-
лов и отработанных методик с целью 
декомпрессии билиарной системы 
сопровождается относительно низким 
уровнем интра- и послеоперационных 
осложнений. 3. Непрерывный анализ 
клинического опыта хирургического 
лечения больных с МЖ неопластиче-
ского генеза позволяет проводить не-
обходимую коррекцию тактики с целью 
улучшения результатов лечения. 4. С 
учетом высоких показателей заболе-
ваемости ЗНО органов панкреатоби-
лиарной зоны в РС (Я), а также данных 
о значительном проценте больных с 
III и IV стадией заболевания, прошед-

ших лечение в клинике, необходимо 
проведение целенаправленных науч-
ных исследований, которые позволят 
определить основные направления 
мероприятий по ранней диагностике 
и своевременному началу лечения, в 
том числе хирургического, данной ка-
тегории больных.

1. Ветшев П.С. Миниинвазивные чрескож-
ные технологии: история, традиции, негатив-
ные тенденции и перспективы / П.С. Ветшев, 
Г.Х. Мусаев, С.В. Бруслик // Анналы хирургич. 
гепатологии. ‒ 2014. ‒ №1. ‒ С. 12-16. https://
doi.org/10.16931/1995-5464.20171100-111.

Vetshev P.S. Minimally invasive transdermal 
technologies: history, traditions, negative trends 
and prospects / P.S. Vetshev, G.Kh. Musaev, S.V. 
Bruslik // Annals of surgical hepatology. ‒ 2014. 
‒ № 1. ‒ P. 12-16. https://doi.org/10.16931/1995-
5464.20171100-111.

2. Гальперин Э.И. Руководство по хирургии 
желчных путей / Э.И. Гальперин, П.С. Ветшев. 
‒ М.: Изд-во ВИДАР, 2009. ‒ 568 с.

Halperin E.I. Guidelines for biliary tract sur-
gery / E.I. Halperin, P.S. Vetshev. ‒ M.: VIDAR 
Publishing House, 2009. ‒ 568 p.

3. Елисеев С.М. Обоснование хирургичес-
кой тактики при механической желтухе (анали-
тический обзор литературы) / С.М. Елисеев, 
Н.Г. Корнилов, С.П. Чикотеев, Р.Р. Гумеров 
// Бюл. Вост.-Сиб. науч. центра СО РАМН. – 
2010. – № 5 (75). – С.233-239.

Eliseev S.M. The rationale for surgical tactics 

in mechanical icterus (analytical review of the lit-
erature) / S.M. Eliseev, N.G. Kornilov, S.P. Chiko-
teev, R.R. Gumerov // Bulletin of the East Siberian 
Scientific Center SB RAMS. ‒ 2010. ‒ № 5 (75). 
‒ P.233-239.

4. Каприна А.Д. Злокачественные новообра-
зования в России в 2018 году (заболеваемость 
и смертность) / А.Д. Каприна, В.В. Старинский, 
Г.В. Петрова. ‒ М.: Изд-во МНИОИ им. П.А. 
Герцена – филиал ФГБУ «НМИЦ радиологии» 
Минздрава России, 2019. ‒ 250 с.

Kaprina A.D. Malignant neoplasms in Russia 
in 2018 (morbidity and mortality) / A.D. Kaprina, 
V.V. Starinsky, G.V. Petrova. ‒ M.: Publishing 
House of Moscow P.A. Herzen ‒ a branch of the 
Federal State Budgetary Institution Scientific Re-
search Center for Radiology of the Russian Min-
istry of Health, 2019. ‒ 250 p.

5. Комплексная диагностика опухолей 
билиопанкреатодуоденальной зоны / Б.И. 
Долгушин, В.Ю. Косырев, Г.Т. Синюкова [и др.] 
// Практич. онкология. ‒ 2004. ‒ №2. ‒ С. 77-84.

Comprehensive diagnosis of tumors of the bil-
iopancreatoduodenal zone / B.I. Dolgushin, V.Yu. 
Kosyrev, G.T. Sinyukova [et al.] // Practical Oncol-
ogy. ‒ 2004. ‒ №2. ‒ P. 77-84. 

6. Лечение осложнений чреспечёночных 
эндобилиарных вмешательств при механи-
ческой желтухе, обусловленной периампу-
лярными опухолями / Ш.И. Каримов, М.Ш. 
Хакимов, А.А. Адылходжаев [и др.] // Анналы 
хирургич. гепатологии. ‒ 2015. ‒ №3. ‒ С. 68-74. 
https://doi.org/10.16931/1995-5464.2015368-74.

Treatment of complications of transhepatic 
endobiliary interventions in mechanical icterus 
due to periampicular tumors / Sh.I. Karimov, 
M.Sh. Khakimov, A.A. Adylkhodjaev [et al.] // 
Annals of surgical hepatology. ‒ 2015. ‒ №3. 
‒ P. 68-74. https://doi.org/10.16931/1995-
5464.2015368-74.

7. Роль и место малоинвазивных дрени-
рующих вмешательств в лечении заболеваний 
гепатопанкреатодуоденальной зоны у боль-
ных пожилого и старческого возраста / М.Ю. 
Кабанов, Д.М. Яковлева, К.В. Семенцов [и 
др.] // Анналы хирургич. гепатологии. ‒ 2015. 
‒ №3. ‒ С. 37-46. https://doi.org/10.16931/1995-
5464.2015337-46.

The role and place of minimally invasive drain-
age interventions in the treatment of diseases of 
the hepatopancreatoduodenal zone in elderly and 
senile patients / M.Yu. Kabanov, D.M. Yakovle-
va, K.V. Sementsov [et al.] // Annals of surgical 
hepatology. ‒ 2015. ‒ №3. ‒ P. 37-46. https://doi.
org/10.16931/1995-5464.2015337-46.

8. Харченко В.П. Панкреатобилиарный 
рак: диагностика и лечение / В.П. Харченко, 
Т.А. Лютфалиев, В.Д. Чхиквадзе, М.А. Кунда // 
Вестник РУДН. ‒ 2005. ‒ №1(29). ‒ 6-9.

Kharchenko V.P. Pancreatobiliary cancer: 
diagnosis and treatment / V.P. Kharchenko, T.A. 
Lutfaliev, V.D. Chkhikvadze, M.A. Kunda // Bulle-
tin of the Peoples Friendship University of Russia. 
‒ 2005. ‒ №1 (29). ‒ 6-9.

9. Хирургическая тактика при механической 
желтухе неопластического генеза / С.М. 
Елисеев, Р.Р. Гумеров, С.П. Чикотеев [и др.] // 
Сибирский медицин. журнал. ‒ 2014. ‒ №1. ‒ 
С. 64-68.

Surgical tactics for mechanical icterus of neo-
plastic genesis / S.M. Eliseev, R.R. Gumerov, S.P. 
Chikoteev [et al.] // Siberian Medical Journal (Ir-
kutsk). ‒ 2014. ‒ №1. ‒ P. 64-68.

10. Чрескожная чреспеченочная пункцион-
ная холангиостомия: систематизация пред-
ставлений / Б.И. Долгушин, А.М. Нечипай, А.В. 
Кукушкин [и др.] // Диагностич. и интервенцион. 
радиология. ‒ 2012. ‒ №3. ‒ С. 31-60.

Percutaneous transhepatic puncture chol-

Структура паллиативных и радикальных хирургических вмешательств,
абс. число (%)

Локализация злокачественного новообразования Паллиативные Радикальные Всего
Рак печени и внутрипеченочных желчных протоков 4 (7,8) ‒ 4 (7,8)
Рак желчного пузыря и внепеченочных желчных 
протоков 2 (3,8) ‒ 2 (3,8)

Рак БДС 1 (1,9) ‒ 1 (1,9)
Рак поджелудочной железы 36 (69,2) 7 (13,5) 43 (82,7)
Рак желудка 2 (3,8) ‒ 2 (3,8)

Литература



ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
30

angiostomy: systematization of ideas / B.I. Dol-
gushin, A.M. Nechipay, A.V. Kukushkin [et al.] // 
Diagnostic and interventional radiology. ‒ 2012. 
‒ №3. ‒ P. 31-60.

11. Ciambella C.C. Current role of palliative 
interventions in advanced pancreatic cancer / 
C.C. Ciambella, R.E. Beard, T.J. Mainer // World 
J. Gastrointest. Surg. ‒ 2018. ‒ №10 (7). ‒ P. 75-
83. https://doi: 10.4240/wjgs.v10.i7.75.

12. Klaiber U. Pylorus preservation pan-

createctomy or not / U. Klaiber, P. Probst, M.V. 
Büchler, T. Hackert // Transl. Gastroenterol. Hepa-
tol. ‒ 2017. ‒ №2. ‒ P. 100. https://doi: 10.21037/
tgh.2017.11.15.

13. Moole H. Efficacy of preoperative biliary 
drainage in malignant obstructive jaundice: a 
meta-analysis and systematic review / H. Moole, 
M. Bechtold, S.R. Puli // World J. Surg. Oncol. 
– 2016. – №14. – P.182. https://doi: 10.1186/
s12957-016-0933-2.

14. Preoperative biliary drainage for cancer 
of the head of the pancreas / A. Niels, M.D. van 
der Gaag, A.J. Erik [et.al.] // New England Jour-
nal of Medicine. – 2010. – Vol. 362. ‒ P. 129-137. 
https://doi: 10.1056/NEJMoa0903230.

15. Wadei H.M. Hepatorenal syndrome: 
pathophysiology and management / H.M. Wadei, 
M.L. Mai, N. Absan, T.A. Gonva // Clin. J. Am. 
Soc. Nephrol. ‒ 2006. ‒ №1. ‒ P. 1066-1079. 
https://doi: 10.2215/CJN.01340406.

Введение. В практике врача значи-
мое место занимают болезни системы 
кровообращения [2,3,6], причем не-
редко первоначальной причиной смер-
ти выступает инфаркт миокарда (ИМ) 
[5,6,8,9]. В Российской Федерации и 
федеральных округах наиболее часто 
не диагностируется инфаркт миокарда 
[4]. При этом в ведущих клиниках мира 
смертность при этом заболевании со-
ставляет 5-7% [7]. В составе ишемиче-
ской болезни сердца ИМ во многом об-
уславливается стенозирующим скле-
розом коронарных артерий [1,2,5,6,9]. 
Как правило, причиной развития ин-
фаркта миокарда служит осложненная 
нестабильная атеросклеротическая 
бляшка коронарной артерии сердца 
[1,2,9]. Понятие «осложненная неста-
бильная атеросклеротическая бляш-
ка», являясь сборным, включает: кро-
воизлияние в бляшку, эрозию и разры-
вы, расслоение покрышки, тромбоз и 
тромбоэмболию дистальных отделов 
пораженных артерий [2]. По “Четвер-
тому универсальному определению 
острого инфаркта миокарда” [9], вы-
деляют 5 типов заболевания. При этом 
авторы значительное внимание уде-

ляют патологоанатомической диагно-
стике острой коронарной (внезапной) 
смерти, ИМ 2-го и 3-го типов. 

Материалы и методы исследо-
вания. В основу работы положено 90 
наблюдений инфаркта миокарда с уче-
том типов заболевания в соответствии 
с IV Универсальным определением 
ИМ [9]. Исследования осуществлялись 
на базе ЦПАО ГБУЗ РБ ГКБ №21 с 
2017 по 2018 г. Одновременно изучал-
ся анамнез, данные ЭКГ, Эхо-КГ в ди-
намике, общего анализа крови и мочи, 
показатели ряда ферментов (КФК-МВ, 
ЛДГ, АЛТ, АСТ, ЩФ), коагулограммы, 
биохимии крови. Важное место в диа-
гностике ИМ занимает определение 
кардиоспецифического биомаркера 
тропонина, особенно фракций I и T. 
При ИМ полное патологоанатомиче-
ское вскрытие осуществлялось с при-
менением традиционных методов и 
нашей модификации. Суть предложен-
ного нами метода аутопсии состоит в 
максимальном сохранении каркасных 
свойств грудной клетки при резекции 
передней части органа (Патент на изо-
бретение “Способ патологоанатоми-
ческого вскрытия” рег. №2019142557 
от 20.12.2019). При вскрытии сердца 
проводилось тщательное изучение 
сосудов и раздельное взвешивание 
отделов органа. В ходе исследования 
сердца снимались макро-, микромор-
фометрические показатели по опреде-
ленному плану. Гистологические срезы 
окрашивались гематоксилином-эози-

ном, по Маллори, Ван-Гизону, Массо-
ну. Для выполнения необходимой ста-
тистической обработки материала соз-
давалась база данных в виде статиче-
ских таблиц-файлов с использованием 
возможностей программы Statistica 6.0 
("Stat Soft Inc.", США).

Результаты и обсуждение. Умер-
шие от инфаркта миокарда были в воз-
расте от 42 до 88 лет, причем мужчины 
и женщины распределились поровну 
по (45 чел.). Первоначально распреде-
ление на типы выполнено по результа-
там прижизненных исследований. При 
этом 1-й тип ИМ выявлен в 28 случаях, 
2-й – в 14, 3-й – в 33, 4-й а - в 4, 4-й b – 
в 4, 4-й с – в 6, 5-й тип – в 1. Типы ИМ 
по патологоанатомическим критериям 
распределились следующим образом: 
1-й – 22, 2-й – 37, 3-й – 0, 4-й а – 2, 4-й 
b – 6, 4-й с - 21 и 5-й тип – 1 случай. 
Наибольшее количество обследуемых 
находилось в возрасте 75 лет и стар-
ше. Острый инфаркт миокарда при 
всех его типах часто (85,6%) встре-
чался в пожилом возрасте. Следует 
заметить, что ИМ до 59 лет был заре-
гистрирован лишь у 13 (14,4%) чел. У 
женщин 2-й тип ИМ выявлялся 10 раз. 
Примечательно, что при 3-м типе ИМ 
(33) мужчины и женщины распредели-
лись соответственно 17 и 16 случаев. 
Инфаркт миокарда 4-го типа опреде-
лен у 14 чел., причем на “а”, “b” и “с” 
варианты пришлось соответственно 4, 
4 и 6 случаев. Лишь ИМ 5-го типа име-
ло место у одного умершего. Набор 
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секционного материала продолжается, 
что позволит в дальнейшем провести 
более тщательный клинико-анатоми-
ческий анализ, в том числе при 4-м и 
5-м типах ИМ. Критериями выделения 
типов ИМ служили результаты клини-
ческих, рентгенологических, функци-
ональных, лабораторных, инструмен-
тальных и патологоанатомических 
исследований. Для большей нагляд-
ности обследуемые по половозраст-
ному составу и типам ИМ представле-
ны на рис.1. Установлено, что 1-й тип 
ИМ наиболее характерен для мужчин 
старше 75 лет, а 2-й тип наблюдался 
преимущественно в старческом воз-
расте у женщин. Инфаркт миокарда 
3-го типа имел место одинаково часто 
у мужчин (17) и женщин (16). У жен-
щин ИМ чаще встречался в возрасте 

старше 75 лет (62,5%). У мужчин 3-й 
тип ИМ выявлялся в возрасте 42-88 
лет. Среди них с 3-м типом ИМ до 75 
лет было 13, старше 75 лет – 4 чел.. 
Кратковременное пребывание в стаци-
онаре (до 1 сут) замечено в 77 (85,5%) 
наблюдениях. В клинике 2-3 койко-дня 
провели 3 чел., 4-6 койко-дней – 8, бо-
лее 7 – 2. В анамнезе у лиц с 1-м типом 
ИМ сведения об ишемической болез-
ни сердца отсутствовали в 17,8%, ИМ 
2-го типа – в 21,4, ИМ 3-го типа – в 
12% случаев (табл.1). Отрицание ИБС 
в анамнезе часто устанавливалось у 
лиц моложе 59 лет, в 22% наблюдений. 
Постинфарктный кардиосклероз опре-
делялся при вскрытии, ранее не фигу-
рировавший в анамнезе или не выяв-
ленный при инструментальных мето-
дах исследования. Сахарный диабет, 

гипертоническая болезнь, 
цереброваскулярные за-
болевания, хроническая 
обструктивная болезнь 
легких, хроническая по-
чечная недостаточность, 
анемии различного генеза 
и нарушения ритма сердца 
оказались более характер-
ными для пациентов с ИМ 
2-го и 3-го типов, которые 
значились как фоновые 
или сопутствующие забо-
левания (табл.1). Гипер-
тоническая болезнь чаще 
наблюдалась в группе ИМ 
1-го, 3-го и 4-го типов. При 
всех типах ИМ гемоглобин 
был понижен, особенно 

в группе с 3-м типом заболевания (в 
среднем 122,5 г/л), содержание эри-
троцитов в крови колебалось в сред-
нем о 4,3 до 4,9*1012/л (табл. 2). При 
этом высокое содержание эритроци-
тов крови было отмечено при 3-м типе 
ИМ (4,9*1012/л), что во многом объяс-
нялось сгущением крови и проявлени-
ями дегидратации организма. При био-
химическом исследовании крови отме-
чены высокие показатели креатинина, 
когда его концентрация колебалась от 
69,3 до 210,5 мкмоль/л. Высокая кон-
центрация креатинина была характера 
для лиц 1-го–3-го типов ИМ (табл.2). 
В финале болезни отмечалось отри-
цательное нарастание показателей 
общего анализа и биохимии крови, в 
том числе подтверждающее резкое на-
рушение гомеостаза жидкостных сред 
организма. На ЭКГ подъем сегмента 
ST наблюдался лишь в 42% случаев 
ИМ 3-го типа, тогда как при ИМ других 
типов это выявлялось чаще. При 1-м 
типе ИМ подъем сегмента ST опреде-
лен в 71%, 2-м типе – в 57 и 4-м типе 
– в 85% наблюдений. При ИМ 4-го типа 
в клинике ангиография проводилась в 
100% случаев. В то же время при дру-
гих типах ИМ ангиография использо-
валась значительно реже. Показатели 
тропонина превышают нормальные 
значения (>99-го перцентиля верхне-
го референсного показателя) при 1-м, 
4-м b и 4-м с типах ИМ. Высокие по-
казатели тропонина определялись в 
92,8% при 1-м типе, в 78,6 - при 2-м 
и в 100% случаев при 4-м и 5-м типах 
ИМ. Кардиоспецифический биомаркер 
тропонин, как и прогнозировалось, от-
личался низким уровнем при 2-м типе 
ИМ. Подобная динамика наблюдалась 
при изучении КФК-МВ, причем при 
всех типах ИМ колебалась в пределах 
41,8-94 ед/л. В 45 наблюдениях реги-
стрировалось поражение коронарной 
артерии в виде тромбообразования, 
кровоизлияния в фиброзную бляшку, 
расслоения и эрозии с полной или ча-
стичной окклюзией. Подобные патоло-
гические изменения наиболее часто 
встречались на передней межжелу-
дочковой артерии (ПМЖА) (25), далее 
по убывающей – правой коронарной 
артерии (ПКА) (10) и огибающей ар-
терии (ОА) (10). Тромбообразование 
обнаруживалось в месте повреждения 
интимы с разрушением поверхностной 
покрышки фиброзной бляшки, крово-
излиянием и сужением просвета со-
суда. При морфологической оценке 
степени атеросклеротического пора-
жения коронарных артерий использо-
валась следующая градация: сужение 
просвета артерии до 25%, 50 и 75% 

Рис. 1. Распределение типов инфаркта миокарда у муж-
чин и женщин по возрасту. По оси абсцисс – типы ИМ, по 
оси ординат – количество случаев

Распределение нозологических форм, выявленных из анамнеза
в зависимости от принадлежности к типам ИМ

Нозологические формы, выявленные
из анамнеза

Типы острого инфаркта миокарда
1 

тип
2 

тип
3 

тип
4а 

тип
4b 

тип
4с 

тип Всего

Гипертоническая болезнь, n 18 9 28 3 2 5 65
Сахарный диабет, n 4 8 8 1 0 1 22
Ишемическая болезнь сердца, n 23 11 29 4 4 6 77
- Постинфарктный кардиосклероз, n 6 3 10 1 0 0 20
- Хроническая аневризма левого желудочка, n 2 0 3 0 0 0 5
- Мелкоочаговый диффузный кардиосклероз, n 10 1 15 2 1 1 30
Цереброваскулярное заболевание, n 2 3 3 0 0 1 9
Нарушения ритма в анамнезе, n 2 1 6 0 0 0 9
Злокачественные новообразования, n 1 0 0 0 0 0 1
Анемии различного генеза, n 2 2 9 1 0 2 16
Болезни органов пищеварения, n 2 1 2 0 0 1 6
Хроническая обструктивная болезнь легких, n 0 1 3 0 1 0 5
Хроническая почечная недостаточность, n 1 3 7 0 0 1 12
Итого 28 14 33 4 4 6 89

Примечание. В таблицу не вошел один случай 5-го типа ИМ.

Таблица 1
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[3]. Сужение просвета сосудов без по-
вреждения фиброзной бляшки было 
обнаружено в половине наблюдений. 
При этом причиной острого инфаркта 
миокарда признан тяжелый стено-
зирующий коронаросклероз без по-
ражения интимы сосуда (стабильная 
фиброзная бляшка). При ИМ 1-го типа 
стеноз чаще регистрировался в ПМЖА 
(55,7%), несколько реже в ОА (48,8) и 
ПКА (46,5%). Мультисосудистое пора-
жение венечных артерий сердца с пре-
дельным стенозированием оказалось 
характерно для 2-го и 4-го типов ИМ 
(табл.3). При инфаркте миокарда 4-го 
с типа нестабильная атеросклероти-
ческая бляшка в сосудах органа пред-
ставлялась таким образом: ПМЖА-
40%, ОА-40 и ПКА-20%. Наиболее ча-

сто атеротромботическое поражение 
выявлялось в ПМЖА - 55,5% (табл. 4). 

В наших наблюдениях превалиро-
вал трансмуральный ИМ (18). Другие 
локализации, а именно интрамураль-
ный (15), субэндокардиальный (7) и 
суэпикардиальный ИМ (3) регистриро-
вались несколько реже. При этом чаще 
встречался ИМ 4-го с типа с пораже-
нием каждой из представленных ло-
кализаций. Средняя площадь инфар-
цированной зоны составила 28,3±21,2 
см2, причем при трансмуральном ИМ 
– 44,9±21,9 см2. Рецидивирующее те-
чение ИМ зарегистрировано в 66% 
наблюдений с видимым некрозом 
сердечной мышцы различной локали-
зации и площади. Зона некроза была 
пестрой с очагами желтовато-бурой 
окраски. При изучении серии микро-
препаратов наряду с фокусами гомо-
генной, бесструктурной и эозинофиль-
ной массы обнаружива-
лись окаймляющие 
зоны грануляций. В 
обозначенной зоне 
можно было обна-
ружить значитель-
ные участки крово-
излияний за счет 
эритродиапедеза, 
выявлялась примы-
кающей к некрозу 
зона демаркацион-
ного воспаления с 
обилием воспали-
тельных клеточных 

Характеристика секционного материала по типам ИМ и результатам лабораторно-инструментальных исследований

Показатель 
лабораторно-

инструментальных 
исследований

Тип инфаркта миокарда

1-й 2-й 3-й 4-й а 4-й b 4-й c
ОАК: Гемоглобин, г/л 127,3(86-170) 134,1(105-162) 122,5(62-160) 130,8(106-141) 132,6(125-139) 133,4(103-166)
Эритроциты, *1012/л 4,3(2,6-5,9) 4,48(3,1-5,39) 4,9(2,6-21,2) 4,5(3,66-5) 4,4(4-4,99) 4,4(3,2-5,2)
Лейкоциты, *109/л 14,6(5,3-31,7) 14,2(7,2-27,9) 12,3(4,8-24,2) 14,3(8,1-24,2) 10,3(7,2-16,9) 19,9(6,8-29)
Б/х крови: КФК-МВ, 
Ед/л 68,6(25-271) 41,8(10-93) 66,2(19-184) 53,3(23-83) 94(53-119) 50,5(20-147)

Креатинин, мкмоль/л 150,9(58-755) 210,5(68-658) 153,1(66-364) 81,7(51-120) 91(74-108) 69,3(64-158)
Тропонин pg/ml 2596,5(134,3-10000) 62,9(13,37-120,1) 0 651,4(51,48-1251)745,3(531,5-982,1) 3124,4(294,7-10000)
ЭКГ: подъем сегмента 
ST, n 20 8 14 3 4 5

появление патологиче-
ского зубца Q, n 3 2 0 1 2 2

Фибрилляция, n 12 3 15 2 3 1
Эхо-КГ: фракция
выброса левого
желудочка, %

45,5 47,8 49 0 44 51,7

Ангиография, n 10 3 3 4 4 6

Примечание. ОАК-общий анализ крови, б/х – биохимия крови, ЭКГ – электрокардиография, ЭхоКГ – эхокардиография. В показателях 
ОАК и б/х крови указаны средние значения.

Таблица 2

Распределение типов ИМ
в зависимости от степени стеноза 

венечных артерий сердца, %

Тип ИМ

Коронарные артерии сердца 
с участками стенозирующей 

фиброзной бляшки

ПМЖА ОА ПКА
1-й 55,7 48,8 46,5
2-й 56,1 54,1 48,7
4-й b 62,5 54,1 54,1
4-й с 56,8 60,8 52,2

Примечание. 4-й а и 5-й типы в таблицу не 
вошли (по одному случаю)

Таблица 3

Распределение типов ИМ в зависимо-
сти от нестабильной атеросклеротиче-

ской бляшки в коронарных артериях, n

Тип 
ИМ

Коронарные артерии сердца 
с участками нестабильной 

фиброзной бляшки
ПМЖА ОА ПКА Всего

1-й 20 7 9 36
2-й 0 0 0 0

4-й b 3 1 0 4
4-й с 2 2 1 5
Итого 25 10 10 45

Примечание. Осложнение нестабильной 
атеросклеротической бляшки – разрыв, 
кровоизлияние, эрозия фиброзной бляшки 
с образованием тромба в просвете сосуда, 
тромбо- и атероэмболия дистальных отде-
лов той же артерии (по [З])

Таблица 4

Рис. 2. Распределение типов ИМ по локализации повреждения 
сердечной мышцы.
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элементов. Острый инфаркт миокарда 
в передней стенке левого желудочка 
(ЛЖ) обнаружен в 3, нижней стенке ЛЖ 
– также в 3 наблюдениях (рис.2). При-
чем сочетание некротических измене-
ний сердечной мышцы в различных от-
делах органа было характерным явле-
нием. В передне-перегородочной об-
ласти инфаркт миокарда обнаружен в 
16, задне-перегородочной области – в 
9, циркулярной - в 9, передне-задней – 
в 2 случаях. Установлено, что пораже-
ние передне-перегородочной области 
левого желудочка сердца наиболее 
характерно для 4-го с типа ИМ (8). Не-
кроз в нижней стенке левого желудоч-
ка чаще встречался при ИМ 2-го типа. 

Заключение. Инфаркт миокарда 
преимущественно носил трансму-
ральный характер (42%) с площадью 
поражения в среднем 44,9±21,9 см2. 
При 1-м типе ИМ среднетяжелой и 
тяжелой степени сужение было выяв-
лено в ПМЖА (55,7%). Для 2-го и 4-го 
типов ИМ характерно мультисосуди-
стое поражение в системах ПМЖА, 
ОА и ПКА с значительным стенозирую-
щим коронаросклерозом (56,1-62,5%). 
Нестабильная атеросклеротическая 
бляшка с вторичными осложнениями 
выявлена в половине (45) случаев ИМ. 
Последняя чаще регистрировалась 
в ПМЖА при 1-м типе заболевания 
(80%). По локализации чаще встре-
чался смешанный тип ИМ, причем 
передне-перегородочная локализа-
ция оказалось характерной для 4-го с 
типа, нижняя стенка левого желудочка 
– для 2-го типа заболевания. Инфаркт 
миокарда в 37,2% случаев локализо-
вался в передне-перегородочной об-
ласти левого желудочка. Для четкого 
клинико-анатомического анализа ИМ 
представляется целесообразным раз-
деление инфаркта миокарда на со-
ответствующие типы. Наибольшее 
затруднение отмечается при характе-
ристике 2-го и 3-го типов ИМ. При 1-м 
типе данное заболевание наиболее 
часто имеет место у мужчин старше 
75 лет, при 2-м типе – у женщин стар-
ческого возраста. В большинстве (77) 

случаев отмечено кратковременное 
пребывание обследованных в клинике 
(менее 24 ч), что во многом объясняет 
некоторое отступление от протокола 
обследования. В ряде случаев отсут-
ствуют показатели тропонина, КФК-МВ 
и других ферментов, не представле-
ны ЭКГ в динамике, данные ЭХО-КГ 
и ангиографии. У пациентов при всех 
типах ИМ регистрировалась комор-
бидная патология, чаще при 2-м и 3-м 
типах заболевания – сахарный диабет, 
гипертоническая болезнь и др.. При 
клинико-анатомическом анализе в ин-
тересах окончательной (посмертной) 
диагностики обозначенных типов ИМ 
важно иметь данные прижизненных 
исследований для сопоставления с 
результатами секции органов. В этих 
условиях особое значение имеет мор-
фометрическая характеристика серд-
ца при различных типах ИМ. 
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О. В. Шушпанова, С. В. Иванов, Т. В. Шушпанова
ТЕРАПИЯ БОЛЬНЫХ РАКОМ МОЛОЧНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ С ТРЕВОЖНО-ДЕПРЕССИВНЫ-
МИ РАССТРОЙСТВАМИ

Исследовались пациентки с гистологически верифицированным раком молочной железы, включая с впервые диагностированным 
РМЖ и с длительностью катамнеза 3–17 лет. В клинической картине у обследуемых выявлены депрессивные, тревожно–фобические 
и психосоматические расстройства, что в значительной степени снижало их качество жизни и отрицательно влияло на прогноз и 
выживаемость пациентов. Проведение специализированной фармакотерапии с применением антидепрессантов в комбинации с 
препаратами бензодиазепинового ряда и гипнотиками у больных РМЖ выявило высокие показатели эффективности проводимой 
комбинированной терапии. 

Ключевые слова: рак молочной железы, тревожность, депрессивное расстройство.

Female patients with histologically verified breast cancer, including newly diagnosed breast cancer and with a history of 3-17 years were under 
study. In the clinical picture of the examined patients, depressive, anxious-phobic and psycho-somatic disorders were identified, which significantly 
reduced their quality of life and adversely affected the prognosis and survival of patients. Conducting specialized pharmacotherapy with the use 
of antidepressants in combination with benzodiazepine drugs and hypnotics in breast cancer patients revealed high efficacy of the combination 
therapy.

Keywords: breast cancer, anxiety, depressive disorder.

Введение. Рак молочной железы 
(РМЖ) – одна из распространенных 
злокачественных опухолей. При ран-
ней диагностике и лечении 5-летняя 
выживаемость таких пациентов со-
ставляет 89% [3,5,7,11]. Большинство 
больных РМЖ в процессе адаптации к 
заболеванию и при проведении слож-
ной терапии выявляют депрессивные, 
тревожно–фобические и психосомати-
ческие расстройства, что в значитель-
ной степени снижает их качество жиз-
ни, вызывает чувство безнадежности, 
суицидальные мысли [1,2,4,6,8,26]. 
Депрессия является одним из наи-
более распространенных диагнозов у 
больных РМЖ (от 5 до 40%), к её раз-
витию приводят побочные эффекты 
гормональной или химиотерапии (ме-
нопауза, боль и бессонница).

Применение антидепрессантов яв-
ляется эффективным в терапии де-
прессивных расстройств и различных 
соматовегетативных симптомов, воз-
никающих у больных РМЖ [7,11,15]. По 
данным Sanjida S. с соавт. [7], назна-
чение антидепрессантов для больных 
раком составляло 15,6%, для больных 
РМЖ – 22,6%. Наиболее популярными 
антидепрессантами в терапии сомато-
вегетативных расстройств у больных 

РМЖ (астения, вазомоторные сим-
птомы на фоне овариоэктомии либо 
антиэстрогенной терапии) [13,26,29] 
являются селективные ингибиторы об-
ратного захвата серотонина (СИОЗС) 
[25,27]. Использование СИОЗС и ИОЗ-
СиН (ингибиторы обратного захвата 
серотонина и норадреналина) зна-
чительно снижало частоту и тяжесть 
вазомоторных «приливов» у больных 
РМЖ – на 14-58% по сравнению с пла-
цебо-терапией [29]. Для терапии вазо-
моторных «приливов жара» отмечали 
эффективность пароксетина, флюок-
сетина, циталопрама в терапевтиче-
ской дозе 10-20 мг/сут, венлафаксина 
- 37,5-75 мг/сут [29]; в терапии вазо-
моторных расстройств эффективен 
сертралин (50 мг/сут), дулоксетин (60 
мг/сут), период лечения составил 6-12 
недель [11,14,24]. Показана эффектив-
ность антидепрессантов в комплекс-
ной терапии невропатических болей 
при РМЖ, тревожно-депрессивных 
расстройств, включая тревожно–фо-
бические расстройства, большое де-
прессивное (БДР) и посттравматиче-
ское стрессовое расстройства (ПТСР) 
[13,14,17,19,25]. Применение антиде-
прессантов разнообразно по показа-
ниям к назначению и выбору препа-
ратов. Назначение амитриплиллина 
в качестве средства для купирования 
невропатической боли (от 25-50 мг/сут 
до 150 мг/сут)  показало высокую эф-
фективность (59,6%) на протяжении 8 
недель приема, однако по сравнению 
с препаратами группы СИОЗС отме-
чались антихолинергические побоч-
ные эффекты (19%) [17]. Пароксетин 
в сравнении с трициклическими анти-

депрессантами является препаратом 
выбора для длительного применения 
[10,23]. СИОЗС вследствие их лучшей 
переносимости являются препаратами 
выбора для лечения тревожно-депрес-
сивных расстройств у больных РМЖ 
[7,9,11,27]. Назначение антидепрес-
сантов группы СИОЗС следует соот-
носить с возможными перекрестными 
лекарственными взаимодействиями 
на уровне метаболизма системы ци-
тохрома Р450 и его субъединицами 
CYP2D6 и CYP3A4, особенно это ка-
сается больных РМЖ, принимающих 
тамоксифен и его аналоги [16,19,20]. 
Сертралин, эсциталопрам, цитало-
прам и венлафаксин имеют наимень-
шее перекрестное лекарственное вза-
имодействие и являются препаратами 
выбора при лечении больных РМЖ. 
Осторожность необходима при назна-
чении высоких дозировок у пациентов, 
принимающих аспирин, нестероидные 
противовоспалительные препараты, 
варфарин или гепарин [27]. 

Исследование эффективности сер-
тралина при всех видах депрессии у 
пациентов с РМЖ, проходящих хими-
отерапию в течение 12 недель (от 25 
мг/сут до 100 мг/сут), показало улуч-
шение:  > 50% баллов по шкале оцен-
ки депрессии Монтгомери-Асберга 
(MADRS); наблюдалось значительное 
снижение усталости, ангедонии и су-
ицидальных мыслей [24,27]. Примене-
ние эсциталопрама (10 мг/сут в тече-
ние 2 недель) в исследовании у пал-
лиативных больных раком, включая 
РМЖ, выявило значительное снижение 
тревожно-депрессивных расстройств 
по шкале тревоги и депрессии HADS, 
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и безнадежности-беспомощности по 
шкале психической адаптации к онко-
логическому заболеванию Mini-MAC 
[22]. Венлафаксин является одним из 
ИОЗСиН, хорошо переносим больны-
ми раком, наименее активен в систе-
ме CYP450 и  является препаратом 
выбора для пациентов, принимающих 
тамоксифен в связи с  отсутствием ин-
гибирования CYP2D6. Венлафаксин 
уменьшает вазомоторные «приливы» 
у пациентов, получающих антиэстро-
генную химиотерапию либо перенес-
ших овариоэктомию [23,29]. Дулоксе-
тин (30-60 мг/сут, 4-12 недель) являет-
ся препаратом ИОЗСиН, одобренным 
для лечения депрессии и тревоги, не-
вропатии и хронической боли у боль-
ных РМЖ [14,28]. Показатели у этих 
больных значительно улучшились по 
каждой из шкал (HADS, общего клини-
ческого впечатления (CGI-S) и оцен-
ки депрессии Монтгомери-Асберга 
(MADRS)) [26]. Отдельное внимание 
заслуживают антидепрессанты с мела-
тонинергическим эффектом. Мелато-
нин значительно снижал риск развития 
депрессивных симптомов у женщин с 
РМЖ в течение трехмесячного пери-
ода в дозе 6 мг/сут после операции, 
оказывал влияние на субъективные 
симптомы: тревогу, общее самочув-
ствие, боль и сонливость. При стрес-
совых расстройствах у онкобольных, в 
частности ПТСР и тревожно–фобиче-
ских, СИОЗС, ИОЗСиН и миртазапин 
являются препаратами выбора в ком-
бинации с бензодиазепинами [12,13, 
25]. Миртазапин использовали для 
лечения большого депрессивного рас-
стройства у больных РМЖ в течение 
24 недель, при этом снижение оценки 
по HAM-D >50%  определялось как по-
ложительный эффект [12,19]. 

Цель исследования – изучить вы-
раженность тревожно-депрессивных 
расстройств в клинической картине 
у больных раком молочной железы и 
оценить эффективность специализи-
рованной фармакотерапии с примене-
нием антидепрессантов в сочетании с 
противоопухолевой терапией.

Материал и методы исследова-
ния. Исследование выполнено в от-
делении соматогенной психической 
патологии (руковод. – д.м.н., проф. 
С.В. Иванов) отдела по изучению по-
граничной психической патологии и 
психосоматических расстройств (ру-
ковод. – акад. РАН, проф. А.Б. Смуле-
вич) ФГБНУ НЦПЗ (директор – проф., 
д.м.н. Т.П. Клюшник) в сотрудничестве 
с отделениями химиотерапии и комби-
нированного лечения злокачествен-
ных опухолей (зав. – д.м.н. А.А. Меще-

ряков) и клинической фармакологии 
и химиотерапии (зав. – д.м.н., проф. 
С.А. Тюляндин), отделения химиотера-
пии (зав. – д.м.н. А.А. Феденко), ФГБУ 
НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина 
(директор – член-кор. РАН, проф. И. С. 
Стилиди). Набор пациентов в выборку 
исследования проводился на базе от-
делений ФГБУ НМИЦ онкологии им. 
Н.Н. Блохина. В исследование вклю-
чено 82 пациентки с гистологически 
верифицированным РМЖ. Из иссле-
дования исключались больные, состо-
яние которых не позволяло выполнить 
психопатологическое обследование в 
необходимом объеме, в исследование 
включались пациенты, соответству-
ющие критериям: 1) верифицирован-
ный диагноз «рак молочной железы», 
2) психопатологические расстройства, 
манифестирующие в связи с обстоя-
тельствами соматического заболева-
ния (F40 - F48 невротические, связан-
ные со стрессом и соматоформные 
расстройства по МКБ-10). Исследова-
ние включало  30 больных с впервые 
установленным (6,8±1,2 мес. с момен-
та диагностики) диагнозом «рак мо-
лочной железы», поступивших в ста-
ционар для планового обследования 
и лечения (средний возраст 49,7±4,1 
года) и 52 пациентки (средний возраст 
56,8±6,7 года) с длительностью катам-
неза 3–17 лет (средняя длительность 
заболевания 5,7±2,9 года). Преобла-
дали больные с высшим образовани-
ем - 50 чел. (60,9%), в браке состояли 
49 чел. (59,7%). Работали без сниже-
ния нагрузки 20 чел. (24,3%), со сниже-
нием нагрузки 25 чел. (30,5%), не ра-
ботали/находились на пенсии 37 чел. 
(45,1%). Исследование было одобрено 
этическим комитетом ФГБНУ НЦПЗ и 
ФГБУ НМИЦ онкологии им. Н.Н. Бло-
хина.

Основными методами работы явля-
лись клинико-психопатологический и 
статистический методы с использова-
нием таблиц сопряженности и коэффи-
циента Фехнера, метод с использова-
нием критерия Хи-квадрат. Психопато-
логическая оценка проводилась в рам-
ках клинических разборов с участием 
сотрудников  НЦПЗ под руководством 
акад. РАН, проф. А. Б. Смулевича и 
д.м.н., проф. С.В. Иванова. Для оценки 
выраженности в клинической картине 
тревожно-депрессивных расстройств 
и эффективности лечения использова-
лись специальные шкалы: госпиталь-
ная шкала тревоги и депрессии (HADS 
[Zigmond A. S., Snaith R.P., 1983]); шка-
ла общего клинического впечатления 
(CGI [McGuya W., 1976]) для оценки тя-
жести заболевания (CGI-S «тяжесть») 

и улучшения (CGI-I «улучшение»). Для 
оценки эффективности психофарма-
котерапии психометрические данные 
были обработаны статистически на 
базе Statistica 10. 

Результаты и обсуждение. Выбор 
препаратов для обеспечения терапии 
больных РМЖ с тревожно-депрессив-
ными расстройствами, подбор опти-
мальных доз и длительность курсов 
терапии определялись индивидуаль-
но в зависимости от синдромальной 
структуры и в соответствии с дина-
микой соматического и психического 
статуса пациентов, а также с учетом 
потенциальных лекарственных взаи-
модействий в условиях полихимиоте-
рапии противоопухолевых препаратов. 
Выборка включала больных на всех 
стадиях РМЖ (I–IV), с наибольшим на-
коплением больных IV стадии. В пре-
менопаузе находилось 69 больных, из 
них у 49 больных был гормонорези-
стентный тип опухоли, у 18 больных - 
гормоночувствительный тип опухоли. 
В менопаузе находилось 15 пациентов, 
из них гормонорезистентный тип опу-
холи отмечался у 12 больных, гормо-
ночувствительный тип – у 3 больных. 
Наиболее популярные схемы химео-
терапии включали в себя такие ком-
бинации, как FAC/CAF (5-Фторурацил, 
Адриабластин, Циклофосфан в пря-
мой и обратной последовательности, 
с различными дозировками и схемой 
введения), СА (Доксорубицин -  Цикло-
фосфамид), CVMF (Циклофосфамид, 
Винкристин, Метотрексат, 5–Фторура-
цил), а также различные комбинации 
таксанов (Доцетаксел, Паклитаксел) 
и препаратов платины (Цисплатин, 
Карбоплатин) с Доксорубицином, Гем-
цитабином, Трастузумабом и другими 
средствами химиотерапии.

Возможные нежелательные пере-
крестные фармакологические эф-
фекты оценивались по степени вза-
имодействия конкретных препаратов 
с системой ферментов цитохрома P 
450. Эффективность терапии оцени-
валась через 6 недель лечения (не-
посредственный эффект) и через 12 
недель (отдаленный эффект). При 
досрочной отмене препаратов по ка-
ким-либо причинам (необходимость в 
операции, тяжелое соматическое со-
стояние, участие пациентов в иссле-
довании противоопухолевых средств 
по протоколу, самостоятельная отмена 
пациентом) отмечалось возобновле-
ние депрессивной и тревожной сим-
птоматики в среднем через 2–5 дней 
после отмены. В случае прекращения 
терапии антидепрессантами спустя 
несколько месяцев (от 6 до 12 мес.) не 
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формировался синдром отмены пре-
парата. Переносимость фармакотера-
пии была хорошей. Первые признаки 
клинического улучшения наступали 
на 10-й-14-й день терапии и достигали 
максимального уровня к 6-й-12-й неде-
ле лечения. В настоящем исследова-
нии не зафиксировано ни одного слу-
чая неблагоприятных лекарственных 
взаимодействий между психотропны-
ми средствами и препаратами, исполь-
зующимися для химиотерапии РМЖ.

В группе пациентов с впервые диа-
гностированным РМЖ (6,8±1,2 мес. с 
момента диагностики) тревожно-де-
прессивные расстройства, по данным 
клинического обследования и психо-
метрических шкал, были зарегистри-
рованы у 17 из 30 больных (56,6%). 
Средние баллы по госпитальной шка-
ле HADS для этих больных состави-
ли 18 - 20 баллов по шкале тревоги 
(18,2±1,22) и 16–20 баллов по шкале 
депрессии (17,93±1,38), что соответ-
ствует «выраженным нарушениям» 
(таблица). По шкале клинического впе-
чатления «CGI-S» средний суммарный 
балл составил 4.6, что соответствует 
смещению показателя степени нару-
шений к значению «острые наруше-
ния».

В катамнестической группе больных 
с длительностью заболевания РМЖ 
3-17 лет  хроническая ипохондриче-
ская дистимия, требующая медика-
ментозного воздействия, была зареги-
стрирована у 23 больных. У 9 больных 
была зарегистрирована циклотимиче-
ская эндоформная депрессия на фоне 
прогрессирования болезни после дли-
тельной (от 1 года до 7 лет) ремиссии 
РМЖ. Общее количество больных, 
нуждающихся в психофармакотера-
пии, в этой группе составило 32 чел. 
(61,5 %). Средние баллы по шкале 
HADS для этих больных составили 
14–16 по шкале тревоги (15,3±0,76) и 
16-18 по шкале депрессии (17±0,79) 
(таблица). Общий суммарный балл по 
шкале CGI-S составил 4,4, что соот-
ветствует среднему значению между 

«явными нарушениями» и «острыми 
нарушениями». Общее количество 
больных обеих групп, нуждающихся 
в коррекции антидепрессантами, со-
ставило 49 чел. из 82 обследованных 
(59,7%). 

Выбор препаратов осуществлял-
ся в зависимости от преобладания 
в клинической картине той или иной 
симптоматики: в случае преобладания 
тревожной симптоматики назначались 
средства с противотревожным  и/или 
седативным эффектом, такие как па-
роксетин (10 - 40 мг/сут), миртазапин 
(15 – 45 мг\сут), амитриптиллин (50 
– 100 мг/сут). В случае преобладания 
тоскливого аффекта с признаками 
апатии назначались препараты с пси-
хостимулирующим (группы СИОЗС) и/
или «двойным» действием (ИОЗСиН): 
сертралин (до 100 мг/сут), венлафак-
син (до 150 мг/сут), дулоксетин (до 120 
мг/сут). С целью купирования тревож-
ных и инсомнических расстройств у 
пациентов дополнительно к терапии 
антидепрессантами назначались анк-
сиолитические препараты (диазепам, 
алпразолам, клоназепам), либо гипно-
тики (зопиклон, золпидема тартат). 

В группе больных РМЖ с тревож-
но-депрессивными расстройствами 
наблюдался хороший ответ на тера-
пию с применением антидепрессантов 
через 7-10 дней у большинства боль-
ных (15), 88% респондеров с редукци-
ей стартовых баллов по клинической 
шкале HADS более 50% (7,86±0,81 
по шкале тревоги и 7,2±1,06 по шка-
ле депрессии, что соответствует суб-
клиническому уровню), по шкале CGI 
85% (таблица). Средний суммарный 
бал по шкале CGI-I (для оценки улуч-
шения) на последнем визите составил 
1,5, что является средним значением 
между оценками 1 – «очень выражен-
ное улучшение» и 2 – «выраженное 
улучшение». Полная редукция тре-
вожно-депрессивных расстройств от-
мечалась у 2 пациентов с начальными 
стадиями рака молочной железы (I-II). 
В большинстве случаев (75%) ощути-

мый терапевтический эффект разви-
вался уже при назначении невысоких 
стартовых дозировок, не достигающих 
рекомендуемых по протоколу лечения. 
В ряду признаков улучшения паци-
енты отмечали к 6-й неделе лечения 
значительное снижение тревожной 
симптоматики, нормализацию сна, 
аппетита, снижение подавленности, 
восстановление аффективного фона. 
Стабилизация клинического эффекта 
наблюдалась к 12-й неделе психофар-
макотерапии. У 86% пациентов сохра-
нялись не достигающие клинического 
уровня фоновые проявления тревоги 
в силу особенностей диагноза и про-
гноза основного заболевания при по-
следующем динамическом наблюде-
нии. С целью закрепления достигнутой 
ремиссии и дальнейшего улучшения 
состояния больным проводилась под-
держивающая терапия с частичным 
снижением дозировок, либо отменой 
психотропных средств на протяжении 
6-12 месяцев в зависимости от изна-
чальной степени тяжести и динамики 
тревожно-депрессивной симптомати-
ки.

В катамнестической группе больных 
РМЖ с хронической ипохондрической 
дистимией и циклотимической эндо-
формной депрессией установлена 
высокая эффективность проводимой 
специализированной фармакотера-
пии. Доля пациентов с редукцией пси-
хопатологических симптомокомплек-
сов (тревожно-фобические, астениче-
ские, соматоформные, аффективные 
расстройства, посткастрационная 
вегетативная симптоматика) более 
50% по шкале HADS составила 93,7 % 
(30 чел., 8,5±1,61 по шкале тревоги и 
6,77±1,08 по шкале депрессии), значи-
тельным клиническим улучшением по 
шкале CGI-I 90,6 % (29 чел, средний 
суммарный балл равен 2). Значимый 
эффект  терапии был связан с комби-
нированным применением фармако-
препаратов психотропного действия 
- бензодиазепинов и антидепрессан-
тов группы СИОЗС, ИОЗСиН, три- и 
тетрациклических антидепрессантов. 
Клиническое улучшение наступало 
на 10-й-14-й день с дальнейшей по-
степенной редукцией тревожной и 
депрессивной симптоматики. В 46 % 
(n=15) в клинической картине преоб-
ладали тревожно-фобические и сома-
тоформные расстройства. Для купи-
рования расстройств использовались 
следующие психотропные препараты: 
алпразолам/лоразепам (0,5-1 мг/сут) 
+ пароксетин 20-40 мг/сут, амитрип-
тиллин 50-75, флувоксамин 50-100, 
миртазапин 15-45, сертралин до 100, 

Динамика выраженности тревоги и депрессии по шкале HADS до и после 
лечения у больных с тревожно-депрессивными расстройствами, хронической 

ипохондрической дистимией и циклотимической эндоформной депрессией

Расстройство Субшкала 
HADS

Средний балл по шкале HADS
до и после 

психофармакотерапии
до после

Тревожно – депрессивная реакция
тревоги 18,2±1,22 7,86±0,81

депрессии 17, 93 ±1,38 7,2±1,06
Хроническая ипохондрическая 
дистимия, циклотимическая 
эндоформная депрессия

тревоги 15,3±0,76 8,5±1,61
депрессии 17±0,79 6,77±1,08
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венлафаксин до 150 мг/сут). В 53 % 
случаев (n=17) преобладали аффек-
тивные и астенические нарушения. С 
целью их коррекции применялась эф-
фективная терапия с использованием 
антидепрессантов группы ИОЗСиН: 
венлафаксин 75 мг/сут, дулоксетин 
60 мг/сут. Для купирования сопутству-
ющих инсомнических расстройств в 
обеих группах больных применялись 
препараты бензодиазепинового ряда 
(клоназепам, феназепам), либо гип-
нотики (золпидема тартрат, зопиклон). 
У 71 % (n=23) больных на фоне тре-
вожно-депрессивного состояния уси-
ливались соматовегетативные пост-
кастрационные (климактерические) 
явления, связанные с применением 
антиэстрогенной гормонотерапии. Со-
стояния гипоэстрогении, выражающи-
еся в вегетативной дисфункции (при-
ливы жара, повышение артериального 
давления, приступы сердцебиения, 
головокружение, потливость) полно-
стью, либо значительно, купировались 
на фоне приема сочетанной терапии 
антидепрессантами группы СИОЗС и 
противотревожных средств. 

В большинстве случаев клиниче-
ское улучшение наступало на 10-й-14-й 
день с дальнейшей постепенной ре-
дукцией тревожной и депрессивной 
симптоматики до субсиндромального 
уровня. Нормализовался аффектив-
ный фон, отмечалось улучшение сна 
и аппетита, дезактуализировались 
страхи, связанные с онкологическим 
заболеванием и быстрым неблагопри-
ятным исходом. При этом сохранялись 
явления симптоматической и реак-
тивной лабильности (экзацербация 
психопатологических расстройств под 
влиянием соматогенных и психоген-
ных факторов). В этих случаях реко-
мендовалось длительное применение 
минимальных доз используемых пси-
хотропных средств.

Заключение. Полученные данные 
подтверждают эффективность тера-
пии с применением антидепрессантов 
у больных РМЖ с тревожно-депрес-
сивными расстройствами. Показана 
высокая эффективность терапии анти-
депрессантами в комбинации с пре-
паратами бензодиазепинового ряда и 
гипнотиками (15 больных, 88% респон-
деров с редукцией стартовых баллов 
тревоги и депрессии по HADS более 
50%, по шкале CGI 85%), в группе с 
хронической ипохондрической дисти-
мией и циклотимической эндоформ-
ной депрессией (доля пациентов с 
полной редукцией психопатологиче-
ских симптомокомплексов (тревожно-
фобические, астенические, соматове-

гетативные, аффективные расстрой-
ства) – составила 93,7 % (30 больных), 
по шкале CGI-I-90,6 % (29 больных)). 
У пациентов с тревожно-депрессив-
ными расстройствами астенического 
и соматовегетативного спектра целе-
сообразно назначение современных 
селективных серотонин- и норадре-
нергических антидепрессантов, обла-
дающих хорошей переносимостью и 
безопасностью. Препараты и их дозы 
подбирались индивидуально с уче-
том переносимости и лекарственных 
взаимодействий, по принципу «соот-
ношение пользы превосходит возмож-
ный риск для больного». Результаты 
исследования могут способствовать 
оптимизации специализированной по-
мощи онкологическим пациентам на 
лечебно-диагностическом этапе в ус-
ловиях онкологического стационара 
и в амбулаторных условиях при про-
ведении дальнейших этапов терапии. 
Пациенты с РМЖ психологически уяз-
вимы по многим причинам, включая 
стресс вследствие диагностики онко-
логического заболевания, проведения 
изнурительного лечения и сопутству-
ющей хронической боли. Дальнейшее 
развитие тревожно-депрессивных рас-
стройств без проведения специали-
зированной терапии может поставить 
под угрозу соблюдение режима лече-
ния и отрицательно влияет на прогноз 
и выживаемость пациентов.
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Актуальной проблемой совре-
менной онкогинекологии является 
увеличение частоты встречаемости 
злокачественных опухолей яичников, 
основную массу которых составляют 
процессы III-IV стадии [2, 10]. Рак яич-
ников является наиболее чувствитель-
ной к лечебному действию цитостати-
ческих препаратов опухолью, однако 
возможности специфической терапии 
ограничены в связи с токсическими 
осложнениями и выраженными нару-

шениями метаболических функций на 
уровне целостного организма, кото-
рые во многом зависят от активизации 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) 
[1, 15]. Действие перекисных продук-
тов в этих условиях проявляется в 
увеличении ионной проницаемости 
мембран, разобщении окислитель-
ного фосфорилирования, нарушении 
структуры и функции митохондрий, 
рибосом, снижении активности мем-
браносвязанных ферментов [9]. Кроме 

Д.А. Бондаренко, Д.В. Смирнов, Н.В. Симонова,
В.А. Доровских, Р.А. Анохина, М.А. Штарберг

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ПАРАМЕ-
ТРОВ БИОХИМИЧЕСКОГО И АНТИОКСИ-
ДАНТНОГО СТАТУСА У БОЛЬНЫХ РАКОМ 
ЯИЧНИКОВ В ПРОЦЕССЕ ПОЛИХИМИО-
ТЕРАПИИ

Проведено контролируемое открытое рандомизированное исследование по изучению параметров биохимического и антиоксидантного 
статуса у больных раком яичников. Установлено, что введение пациентам химиопрепаратов способствует статистически значимому  
увеличению в крови аспартатаминотрансферазы, аланинаминотрансферазы, щелочной фосфатазы, гидроперекисей липидов, диеновых 
конъюгатов, малонового диальдегида. Анализ влияния химиопрепаратов на активность компонентов антиоксидантной системы также 
показал снижение содержания церулоплазмина и витамина Е в крови. Таким образом, включение антиоксидантов в схему лечения 
больных раком яичников следует считать патогенетически обоснованным, клинически оправданным и перспективным.

Ключевые слова: рак яичников, аланинаминотрансфераза, аспартатаминотрансфераза, щелочная фосфатаза, перекисное окисление 
липидов, антиоксидантная система, пациенты. 

A controlled open randomized study of the parameters of biochemical and antioxidant status in ovarian cancer patients was conducted. It 
was established that the administration of chemotherapeutic drugs contributes to a reliable increase of plasma levels of alanine aminotransfer-
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ase, aspartate aminotransferase, alkaline phosphatase, lipid hydroperoxides, diene conjugates, 
malondialdehyde. Analysis of the influence of chemotherapy on the activity of antioxidant system 
components also showed a decrease in the content of ceruloplasmine and vitamin E. Thus, the 
inclusion of antioxidants in the treatment scheme of ovarian cancer patients should be consid-
ered pathogenetically justified, clinically reasonable and promising.
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того, согласно литературным данным, 
препараты платины, используемые в 
основном в схеме лечения больных 
раком яичников, относятся к противо-
опухолевым средствам, потенциально 
вызывающим развитие гепатотоксич-
ности [3]. Поэтому возникает необ-
ходимость разработки новых научно 
обоснованных подходов и  патогенети-
чески обоснованной оптимизации те-
рапии у больных раком яичников [14]. 

Цель исследования – изучение па-
раметров биохимического и антиокси-
дантного статуса у больных раком яич-
ников в процессе полихимиотерапии 
(ПХТ).

Материалы и методы исследова-
ния. Проведено проспективное кон-
тролируемое открытое рандомизиро-
ванное исследование в соответствии 
с «Правилами проведения качествен-
ных клинических испытаний (GCP)» 
(ОСТ № 42–511–99 от 29.12.98 г.), 
положениями Хельсинской деклара-
ции и руководства по надлежащей 
клинической практике, разработанной 
на  Международной конференции по 
гармонизации технических требований 
к регистрации фармацевтических про-
дуктов, предназначенных для челове-
ка (ICH-GCP – International Conference 
on Harmonisation of Technical 
Requirements for Human Use), и с раз-
решения этического комитета ФГБОУ 
ВО «Амурская ГМА» (протокол №4 от 
22.11.2017).

Контрольную группу составили 20 
практически здоровых женщин, сопо-
ставимых по возрасту. В эксперимен-
тальную группу включено 30 пациен-
тов, находящихся на лечении в онко-
логическом диспансере Минздрава 
Хабаровского края (Комсомольск-на-
Амуре). Критерии включения в иссле-
дование: возраст старше 18 лет; вери-
фицированный процесс (доказанный 
морфологически); рак яичников III ста-
дии; отсутствие серьезных нарушений 
функции почек, печени и системы кро-
ветворения; адекватные показатели 
деятельности сердечно-сосудистой и 
дыхательной систем; отсутствие пер-
вично-множественных, синхронных и 
метахронных злокачественных опу-
холей; добровольное информирован-
ное согласие. Критерии исключения 
из исследования: острые инфекции, 
в том числе гепатит В и С, ВИЧ; про-
грессирование заболевания на фоне 
специального лечения, выявление по 
данным контрольного клинического 
обследования отдаленных метаста-
зов; наличие неконтролируемого су-
дорожного расстройства в анамнезе; 
предшествующая нейропатия любой 

этиологии, более чем I степени тя-
жести; клинически значимые некон-
тролируемые нарушения: инфаркт 
миокарда, инсульт или транзиторная 
ишемическая атака, психиатрическое 
заболевание/социальные обстоятель-
ства, ограничивающие возможность 
пациента выполнять требования ис-
следования. Все пациенты получали 
ПХТ с использованием препаратов 
платины: цисплатина, карбоплатина 
(цитостатические противоопухолевые 
химиотерапевтические лекарствен-
ные препараты алкилирующего типа, 
содержащие в составе молекул двух-
валентную платину (II)) по схеме: кар-
боплатин AUC6-7 внутривенно (в/в) в 
1-й день 21-дневного курса, или САР 
(цисплатин 50 мг/м2 в/в, доксорубицин 
50 мг/м2 в/в, циклофосфан 500 мг/м2 

в/в в 1-й день 21-дневного курса).
Забор крови осуществлялся до ле-

чения и на 5-е сут лечения (в процессе 
ПХТ). Оценивали уровень общего би-
лирубина, концентрацию общего бел-
ка и альбумина, аспартатаминотранс-
феразы (АсАТ), аланинаминотранс-
феразы (АлАТ), щелочной фосфатазы 
(ЩФ) на биохимическом анализаторе 
Clima MC-15 (Китай). Интенсивность 
процессов ПОЛ оценивали, исследуя 
содержание гидроперекисей липидов, 
диеновых конъюгатов, малонового 
диальдегида и компонентов АОС (це-
рулоплазмина, витамина Е) в плазме 
крови пациентов по методикам, изло-
женным в ранее опубликованных нами 
работах [8, 12, 17]. В работе исполь-
зовали приборы: спектрофотометр 
КФК-2мп, спектрофотометр UNICO, 
фотоэлектроколориметр Solar PV 1251 
C. Статистическую обработку резуль-
татов проводили с использованием 
критерия Стъюдента (t) с помощью 

программы Statistica v.6.0. Результаты 
считали достоверными при р<0,05.  

Результаты и обсуждение. Алго-
ритм клинико-биохимических иссле-
дований у онкологических больных 
включает обязательное определение 
содержания общего белка и альбуми-
на в сыворотке крови, поскольку раз-
витие злокачественных новообразо-
ваний характеризуется, как правило, 
состоянием выраженной гипопроте-
инемии, обусловленной нарушением 
синтезирующей функции печени, рас-
ходом альбумина в качестве пластиче-
ского материала для опухолевой ткани 
[4]. Результаты проведенного нами ис-
следования свидетельствовали о сни-
жении концентрации общего белка на 
15% в крови больных раком яичников 
на I этапе исследования (до лечения) 
в сравнении с аналогичным показа-
телем в группе практически здоровых 
женщин (контроль), однако различия 
были недостоверны (табл. 1). Важно от-
метить, что содержание общего белка 
и альбумина у пациентов как на I, так 
и на II этапе исследования (в процессе 
ПХТ) находилось в диапазоне физио-
логической нормы, однако нормаль-
ная концентрация альбумина не всег-
да обеспечивает адекватную транс-
портную функцию белка, что может 
быть связано с нарушением вторичной 
и/или третичной структуры. Именно 
поэтому Т.В. Давыдовой и соавт. вы-
сказано мнение о необходимости из-
учения у больных раком яичников не 
только концентрации сывороточного 
альбумина, но и конформационно-
транспортных характеристик послед-
него [4]. Исследование содержания 
общего билирубина показало досто-
верное снижение данного показателя 
на 42% в крови больных раком яични-

Концентрация общего белка, альбумина (г/л) и общего билирубина (мкмоль/л) 
крови у практически здоровых женщин и больных раком яичников III стадии

на фоне полихимиотерапии (М±m)

Показатель Норма

Группа

контрольная 
(практически 

здоровые),
n=20

экспериментальная (больные 
раком яичников в процессе 
полихимиотерапии), n=30

I этап
(до лечения)

II этап
(5-е сут лечения)

Общий белок 65,0-85,0 82,5±4,4 70,7±5,6 69,8±6,0
Альбумин 35,0-45,0 44,2±2,5 43,0±3,1 41,5±3,6

Общий билирубин 8,5-22,5 11,8±1,2 6,9±0,6* 11,0±0,8
**

Примечание. Здесь и в табл. 2-4: * – статистическая значимость различия показателей по 
сравнению с практически здоровыми женщинами (контрольная группа) (р<0,05);
** - статистическая  значимость  различия  показателей  по  сравнению  с  пациентами  
на I этапе исследования (до лечения) (р<0,05).

Таблица 1
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ков по сравнению с контролем и по-
зволило констатировать гипобилиру-
бинемию (р<0,05). В процессе ПХТ (II 
этап лечения) уровень билирубина в 
экспериментальной группе имел тен-
денцию к росту в 1,5 раза, не выходя 
из диапазона физиологической нормы, 
относительно аналогичного параметра 
на I этапе (р<0,05).

Исследование активности печеноч-
ных трансаминаз у больных раком 
яичников III стадии при поступлении в 
онкодиспансер (до лечения, I этап) по-
зволило регистрировать уровень АлАТ 
и АсАТ в пределах нормы, достоверно 
не отличавшийся от аналогичных па-
раметров у практически здоровых жен-
щин (контроль) (табл. 2).

В процессе ПХТ на II этапе наблю-

далось достоверное повышение ак-
тивности ферментов в крови пациен-
тов в сравнении с показателями на I 
этапе и относительно верхней границы 
нормы (ВГН): уровень АлАТ превысил 
ВГН в 3 раза и в 3,1 раза был выше 
аналогичного параметра на I этапе 
(р<0,05), АсАТ – в 1,5 и 1,6 раза соот-
ветственно (р<0,05), что указывает на 
развитие печеночного цитолиза (или 
печеночноклеточного лекарственно-
индуцированного поражения печени 
(ЛИПП) [3]) при введении препаратов 
платины. Полученные данные согла-
суются с результатами исследований 
Е.В. Максимовой, установившей уве-
личение уровня печеночных трансами-
наз в 85,2% случаев у больных раком 
яичников на фоне ПХТ [5]. Расчет ко-
эффициента де Ритиса (АсАТ/АлАТ) у 
пациентов на II этапе позволил зареги-
стрировать значение меньше 1 (0,64), 
что свидетельствует о ЛИПП с воспа-
лительным типом ответа [6]. Прове-
дение ПХТ сопровождалось статисти-
чески значимым повышением уровня 
ЩФ (на 68,4%) в крови больных раком 

яичников в сравнении с активностью 
данного фермента на I этапе иссле-
дований, что статистически значимо 
превысило контроль (в 3 раза). Одна-
ко важно отметить, что до лечения и 
в процессе ПХТ значения ЩФ не вы-
ходили из диапазона физиологической 
нормы, что коррелирует с литератур-
ными данными [14]. 

Таким образом, изучение пара-
метров биохимического статуса у 
больных раком яичников III стадии 
свидетельствовало о формировании 
гепатоцеллюлярного типа поврежде-
ния печени при проведении ПХТ, ос-
новными патогенетическими механиз-
мами которого являются, во-первых, 
непосредственная индукция апоптоза; 
во-вторых, образование токсичных 

метаболитов в реакциях I фазы (опос-
редовано цитохромами Р-450), приво-
дящих к усилению ПОЛ в гепатоцитах 
и, как следствие, нарушению структур 
мембран клетки и некрозу; в-третьих, 
митохондриальные дисфункции; 
в-четвертых, нарушение кальциевого 
обмена в клетке, увеличение внутри-
клеточной концентрации ионов Са2+, 
приводящее к повреждению клеточной 
стенки и ее лизису [3]. Вполне логично, 

что в этих условиях антиоксидантная 
система (АОС) испытывает чрезвычай-
ную нагрузку и напряжение, поскольку 
активность её компонентов направ-
лена на стабилизацию процессов ли-
попероксидации и ингибирование ка-
скада реакций ПОЛ, носящих цепной 
лавинообразный характер. Кроме того, 
проведенными нами ранее доклини-
ческими исследованиями на модели 
токсического повреждения печени, 
индуцированного введением четырех-
хлористого углерода, показана четкая 
взаимосвязь изменений в биохими-
ческом статусе от состояния системы 
ПОЛ/АОС организма [11, 13]. Поэтому 
целесообразным, на наш взгляд, яв-
ляется изучение параметров антиок-
сидантного статуса при раке яичников 
в процессе ПХТ, что имеет принципи-
альное значение с целью дальней-
шего осуществления своевременной 
фармакокоррекции изменений назна-
чением антиоксидантных средств [16].

Исследование содержания продук-
тов липопероксидации в плазме кро-
ви больных раком яичников показало 
(табл. 3), что на фоне онкологического 
процесса наблюдается достоверное 
увеличение первичных продуктов ПОЛ 
(уровень гидроперекисей липидов был 
выше на 27%, диеновых конъюгатов – 
на 35%, р<0,05) и недостоверное – вто-
ричного продукта пероксидации мало-
нового диальдегида (на 19%) в срав-
нении с аналогичными показателями в 
группе практически здоровых женщин. 
Анализируя степень накопления про-
дуктов ПОЛ в динамике ПХТ, важно 
отметить статистически значимое по-
вышение гидроперекисей липидов на 
19% (р<0,05), малонового диальдеги-
да на 23% (р<0,05) и диеновых конъю-
гатов на 12% на 5-е сут исследования 
(II этап) по отношению к данным пара-
метрам на I этапе, что в свою очередь 
достоверно превысило контроль на 
50, 46 и 51% соответственно (р<0,05). 
Полученные нами данные согласуются 

Показатели ферментативной активности (е/л) у практически здоровых женщин и 
больных раком яичников III стадии на фоне полихимиотерапии (М±m)

Показатель Норма

Группа

контрольная 
(практически 

здоровые),
n=20

экспериментальная (больные 
раком яичников в процессе 
полихимиотерапии), n=30

I этап
(до лечения)

II этап
(5-е сут лечения)

Аланин-
аминотрансфераза 10-31 22,0±2,1 30,2±2,8 93,7±5,2***

Аспартат-
аминотрансфераза 5-40 26,5±2,8 37,7±3,3 60,2±4,5***

Щелочная фосфатаза 50-290 85,4±5,5 153,7±10,8* 258,9±21,1***

Таблица 2

Содержание продуктов ПОЛ (нмоль/мл) у практически здоровых женщин
и больных раком яичников III стадии на фоне полихимиотерапии (М±m)

Показатель

Группа

контрольная 
(практически здоровые),

n=20

экспериментальная (больные 
раком яичников в процессе 
полихимиотерапии), n=30
I этап

(до лечения)
II этап

(5-е сут лечения)
Гидроперекиси липидов 30,8 ± 2,1 39,0 ± 1,5* 46,5 ± 1,8*

**
Диеновые конъюгаты 36,0 ± 2,0 48,6 ± 2,2* 54,5 ± 2,0*
Малоновый диальдегид 4,8 ± 0,2 5,7 ± 0,3 7,0 ± 0,3*

**

Таблица 3
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с результатами исследований Т.П. Ге-
нинга и соавт., свидетельствующими 
о повышении уровня вторичных про-
дуктов ПОЛ в плазме крови больных 
раком яичников в III клинической ста-
дии по FIGO через 3 сут после первого 
курса ПХТ по схеме САР и через 3 сут 
после второго курса [7].

Анализируя активность основных 
компонентов АОС (табл. 4), важно от-
метить, что на этапе поступления па-
циентов в онкодиспансер (до лечения) 
наблюдалось статистически значимое 
снижение уровня церулоплазмина на 
38% (р<0,05) и витамина Е на 22% 
(р<0,05) по сравнению с аналогичными 
показателями в группе здоровых жен-
щин (контроль), что свидетельствует о 
напряжении АОС при раке яичников. 
ПХТ препаратами платины приводит к 
прогрессированию степени истощения 
АОС, на что указывает статистически 
значимое уменьшение концентрации 
церулоплазмина (на 29%) и витамина 
Е (на 22%) в плазме крови пациентов 
относительно показателей, получен-
ных на I этапе исследования (р<0,05). 
На 5-е сут лечения содержание церу-
лоплазмина было на 55% ниже, чем в 
контрольной группе женщин, витамина 
Е – на 39% (р<0,05), что позволяет кон-
статировать факт уменьшения актив-
ности основных компонентов АОС на 
фоне повышения интенсивности про-
цессов ПОЛ в условиях ПХТ.

Таким образом, лечение больных 
раком яичников с применением пре-
паратов платины сопровождается из-
менениями в биохимическом и анти-
оксидантном статусе пациентов, что 
предопределяет необходимость вклю-
чения в комплексную терапию лекар-
ственных средств, обладающих гепа-
топротекторным и антиоксидантным 
действием.

Выводы
1. Химиотерапия по схеме САР у 

больных раком яичников III стадии 
способствует развитию печеночного 
цитолиза, индуцируя повышение ак-
тивности АлАТ, АсАТ и ЩФ.

2. На фоне ПХТ рака яичников пре-
паратами платины наблюдаются из-
менения антиоксидантного статуса 
организма, базируемые на накоплении 
продуктов липопероксидации и досто-
верном снижении активности основ-
ных компонентов АОС (церулоплазми-
на, витамина Е).
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Введение. Церебральная ами-
лоидная ангиопатия (ЦАА) связана 
с отложением бета-амилоида (Аβ) в 
мозговых сосудах. ЦАА часто встре-
чается в пожилом возрасте, она может 
вызывать спонтанное внутримозговое 
кровоизлияние (ВМК), вносит вклад 
в развитие когнитивных нарушений 
(КН), способствует возникновению 
геморрагических осложнений анти-
тромботической и тромболитической 
терапии. С фундаментальной точки 
зрения, ЦАА можно рассматривать 
как процесс, интегрирующий цере-
броваскулярный и нейродегенера-
тивный пути старения мозга [9]. С 
патогенетической точки зрения, от-
ложение β-амилоида вызывает эндо-
телиальную дисфункцию, нарушение 
ауторегуляции мозгового кровотока и 
целостности гематоэнцефалического 
барьера, что способствует развитию 
кортикальной атрофии независимо от 

наличия болезни Альцгеймера (БА) [9].
Риск развития ЦАА возрастает по 

мере увеличения возраста человека, 
что подтверждается данными аутоп-
сии. Так, если она встречается только 
у 21% лиц в возрасте 61–70 лет, то сре-
ди лиц старше 91 года – у 69% [5]. При 
болезни Альцгеймера признаки ЦАА 
обнаруживаются в головном мозге у 
85-95% пациентов [11]. При этом лишь 
у малой доли пожилых лиц в течение 
жизни диагностируются клинические 
проявления заболевания.

Цель работы: изучение церебраль-
ной амилоидной ангиопатии как причи-
ны геморрагического инсульта и фак-
тора риска болезни Альцгеймера.

Клинические варианты. ЦАА 
включает в себя спонтанные долевые 
ВМК, КН и деменцию, а также транзи-
торные фокальные неврологические 
эпизоды (ТФНЭ), которые ассоцииро-
ваны с конвекситальными субарахнои-

А.А. Таппахов, Т.Е. Попова, М.Н. Петрова, А.Е. Стеблевская, 
С.А. Слепцова, Д.В. Шишигин, Э.Э. Конникова

КЛИНИЧЕСКОЕ ОПИСАНИЕ ПАЦИЕНТА
С ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ АМИЛОИДНОЙ 
АНГИОПАТИЕЙ

Церебральная амилоидная ангиопатия (ЦАА) представляет собой заболевание мелких сосудов мозга, связанное с пожилым возрастом. 
Она характеризуется прогрессирующим отложением амилоида в мелких артериях и артериях среднего калибра, а также в капиллярах. 
Спорадическая амилоидная ангиопатия является причиной рецидивирующих кровоизлияний в мозг и когнитивных нарушений у пожилых 
людей. При подготовке данной статьи был проведен анализ современной литературы, а также клинического случая на тему церебральной 
амилоидной ангиопатии. Рассматриваются диагностика и терапия неврологических проявлений ЦАА.

Ключевые слова: церебральная амилоидная ангиопатия, спонтанные рецидивирующие кровоизлияния в мозг, когнитивные 
нарушения.

Cerebral amyloid angiopathy (CAA) is a disease of the small cerebral vessels and it mostly affects older people. CAA is characterized by pro-
gressive deposition of amyloid-beta in small arteries and arteries of medium caliber, as well as in the capillaries. Sporadic amyloid angiopathy is a 
cause of recurrent cerebral hemorrhage and cognitive impairment in the elderly. The latest scientific researches and a case report of a patient who 
suffered from cerebral amyloid angiopathy were used in order to prepare this article. The diagnosis and treatment of CAA are considered.
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дальными кровоизлияниями (САК) [9]. 
Оценка специфического влияния ЦАА 
на когнитивные функции затруднена 
коморбидностью с БА и спорадической 
неамилоидной ангиопатией [7]. 

Для диагностики используются мо-
дифицированные Бостонские крите-
рии (таблица) [10].

В настоящее время продолжает-
ся активный поиск негеморрагиче-

ских биомаркеров, которые могли 
бы улучшить Бостонские критерии, 
основанные на геморрагических про-
явлениях ЦАА. К таким потенциаль-
ным биомаркерам относятся: 1) ги-
перинтенсивность белого вещества 
на Т2 изображениях с тенденцией к 
заднему расположению или наличи-
ем пятнистого паттерна; 2) изменение 
диффузионно-тензорных параметров, 
таких как глобальная средняя диффу-
зия и DTI-глобальная эффективность; 
3) сосудистая реактивность на функ-
циональную стимуляцию; 4) толщи-
на коры; 5) точечная гиперинтенсив-
ность на DWI, свидетельствующая 
о микроинфарктах; 6) увеличенные 
периваскулярные пространства в по-
луовальном центре; 7) данные ПЭТ 
с PiB; 8) снижение уровня Аβ в ЦСЖ. 
У пациентов с ЦАА в ликворе наблю-
даются более низкая концентрация 
Аβ42-, Аβ40-белков и более высокая 
концентрация t-tau-белка по сравне-
нию с контролем. От пациентов с БА 
больные с ЦАА отличаются более 
низким уровнем Аβ40-белка и более 

высоким отношением t-tau/p-tau [8].
Клинический случай. Мужчина 77 

лет, пенсионер, госпитализирован в 
неврологическое отделение с жало-
бами на слабость в правых конечно-
стях, периодические головные боли, 
снижение памяти и невнятность речи.

Из анамнеза заболевания: паци-
ент в течение длительного времени 
страдает артериальной гипертонией, 

максимальные цифры АД достигают 
180/100 мм рт.ст. В возрасте 65 лет 
перенес геморрагический инсульт в 
левой гемисфере с развитием глу-
бокого правостороннего гемипареза. 
Лечение консервативное с положи-
тельной динамикой в виде увеличе-
ния силы мышц в конечностях, однако 
сохранился неврологический дефи-
цит в виде легкого правостороннего 
гемипареза. Повторные инсульты и 
эпизоды преходящих неврологиче-
ских нарушений пациент отрицает. В 
возрасте 75 лет пациент начал заме-
чать шаткость при ходьбе и снижение 
памяти, которые в динамике медлен-
но прогрессируют. Постоянно прини-
мает амлодипин 5 мг в сут и бисопро-
лол 5 мг в сут, аторвастатин 20 мг в 
сут. Ранее работал врачом. Вредные 
привычки, травмы головы, обмороки 
отрицает.

В неврологическом статусе: со 
стороны черепных нервов наблюда-
ется снижение конвергенции, сгла-
женность правой носогубной складки. 
Речь дизартричная. Определяется 

правосторонняя пирамидная недо-
статочность в виде гиперрефлексии и 
умеренно выраженной спастичности. 
Сила в конечностях достаточная. Вы-
зывается верхний симптом Россолимо 
справа. Координаторные пробы вы-
полняет с умеренной атаксией. В позе 
Ромберга пошатывается. Ходит на 
широкой базе, микробазии нет. Кине-
тический тремор правой руки (рис. 1).

Пациенту проведена оценка когни-
тивного профиля по шкале 3-КТ, кото-
рая включает тест «рисование часов», 
оценку речевой активности и зритель-
ную память [1].

По тесту «рисование часов» выяв-
ляется неправильное расположение 
чисел на циферблате с неодинаковым 
расстоянием между ними (5 баллов) 
(рис. 2). 

Оценка речевой активности: фо-
нетическая (называние слов на букву 
«Л») – 2 слова за 1 мин, семантиче-
ская (называние «животных») – 3 сло-
ва за 1 мин. 

Зрительная память: отсроченное 
воспроизведение – 2 из 12, узнавание 
истинное – 7 из 12, ложных – нет.

В месте и во времени ориентирован 
правильно. Определяется снижение 
кратковременной памяти в виде невоз-
можности детализировать недавние 
события. Память на отдаленные собы-
тия сохранена.

Таким образом, в результате тести-
рования выявлен амнестический про-
филь когнитивных нарушений.

Модифицированные Бостонские критерии (2018)

Определенная ЦАА 
Полное посмертное исследование, демонстрирующее:
– долевые, корковые или корково-подкорковые кровоизлияния 
– тяжелую ЦАА с васкулопатией 
– отсутствие других диагностических очагов
Вероятная ЦАА с поддерживающей патологией 
Клинические данные и патологическая ткань (эвакуированная гематома или корковая биопсия), демонстрирующие: 
– долевые, корковые или корково-подкорковые кровоизлияния (включая ВМК, церебральные микрокровоизлияния (ЦМК) и корко-
вый поверхностный сидероз (КПС))
– некоторую степень ЦАА в образцах
– отсутствие других диагностических очагов
Вероятная ЦАА 
Клинические данные и МРТ или КТ, демонстрирующие: 
– множественные кровоизлияния (ВМК, ЦМК), ограниченные долями мозга, корковыми или корково-подкорковыми зонами (допу-
скаются мозжечковые кровоизлияния), или единичные долевые, корковые или корково-подкорковые кровоизлияния и КПС (фокаль-
ный или диссеминированный) 
– возраст ≥55 лет 
– отсутствие других причин кровоизлияний*
Возможная ЦАА 
Клинические данные и МРТ или КТ, демонстрирующие: 
– единичные долевые, корковые, корково-подкорковые ВМК, ЦМК или КПС (фокальный или диссеминированный) 
– возраст ≥55 лет 
– отсутствие других причин кровоизлияний*

* Черепно-мозговая травма, геморрагическая трансформация ишемического инсульта, артериовенозная мальформация, опухоль, 
прием варфарина при международном нормализованном отношении >3, васкулит.
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Результаты лабораторных и ин-
струментальных методов исследо-
вания.

Общий анализ крови: без патологии.
Коагулограмма: протромбиновый 

индекс 103%, международное норма-
лизованное отношение 1,04.

Ревматологические пробы (анти-
стрептолизин-О, ревматоидный фак-
тор, LE-клетки, С-реактивный белок) 
отрицательные.

Общий анализ мочи: в пределах 
нормы.

Биохимический анализ крови: опре-
деляется дислипидемия (холесте-
рин 6,02 ммоль/л, триглицериды 0,58 
ммоль/л, ЛПНП 3,97 ммоль/л, ЛПВП 1,97 
ммоль/л, индекс атерогенности 2,06). 
По другим параметрам (общий и прямой 
билирубин, печеночные трансамназы, 
креатинин, мочевина, общий белок, 
альбумины, глюкозы): без патологии.

Электрокардиография: синусовая 
тахикардия с ЧСС 110 в мин. Наруше-
ние внутрижелудочковой проводимо-
сти. Гипертрофия левого предсердия, 
левого желудочка.

УЗИ сонных и позвоночных артерий: 
начальные проявления атеросклеро-
за, стенозирующих поражений не вы-
явлено.

По МРТ головного мозга в режиме 
SWI выявляется участок кистозно-гли-
озной трансформации с отложением 

гемосидерина по периферии в структу-
ре левого таламуса с распространени-
ем на скорлупу и внутреннюю капсулу 
слева (рис. 3,а). Кроме того, выявляют-
ся очаги микрокровоизлияний в полу-
шариях головного мозга и в мозжечке 
(рис. 3,б-г).

Также на МРТ определяются атро-
фия гиппокампальных областей ви-
сочных долей, больше слева (рис. 
4,а), атрофия среднего мозга (симптом 
«колибри») и умеренная атрофия чер-
вя мозжечка (рис. 4,б), признаки лей-
коареоза и умеренная заместительная 
гидроцефалия вследствие конвекси-
тальной атрофии полушарий головно-
го мозга (рис. 4,в).

Учитывая наличие геморрагическо-
го инсульта в анамнезе, очаги микро-
кровоизлияний в полушариях голов-
ного мозга и мозжечке, когнитивные 
нарушения по амнестическому типу и 
атаксический синдром, которые объяс-
няются атрофией гиппокампов и червя 
мозжечка, отсутствие других причин 
для кровоизлияний в головной мозг, у 
представленного пациента вероятная 
церебральная амилоидная ангиопатия 
со вторичной нейродегенерацией, а 
также болезнь Альцгеймера.

Заключение. Согласно современ-
ным данным, ЦАА 
представляет со-
бой не только па-
тогистологический 
феномен, но и 
гетерогенный кли-
нический синдром. 
Разработка клини-
ческих и нейрови-
зуализационных 
диагностических 
Бостонских кри-
териев позволила 
значительно улуч-
шить прижизнен-
ную диагностику 
заболевания [3]. 
Дальнейшее улуч-
шение диагности-
ки ЦАА становится 
возможным ввиду 
внедрения ново-
го режима МРТ – 
SWI (Susceptibility 
Weighted – изобра-
жений, взвешен-
ных по магнитной 
восприимчивости). 
В данном режиме 
микрокровоизлия-
ния определяются 
как мелкие очаги 
(от 2–3 до 10 мм) 
выпадения МР-

сигнала с «эффектом цветения» [12].
Пациенты с признаками ЦАА имеют 

не только повышенный риск развития 
деменции, но и большую скоростью 
снижения когнитивных функций [7]. 
При этом когнитивные нарушения при 
ЦАА отличаются от таковых при БА от-
носительно сохранной эпизодической 
памятью при наличии регуляторных 
нарушений. Возможно, КН при ЦАА 
обусловлены сочетанным влиянием 
микроинфарктов и нарушением ней-
рональных связей [9]. С точки зрения 
существующих патогенетических клас-
сификаций ЦАА-ассоциированные КН 
уместнее отнести к сосудистым КН, 
хотя в течение болезни неминуемо 
присоединяется вторичная нейродеге-
нерация [4]. Однако у описанного нами 
пациента превалирует амнестический 
синдром, что не позволяет относить 
имеющиеся когнитивные нарушения к 
течению ЦАА.

В то же время наличие когнитивных 
нарушений по амнестическому типу, 
которые имеют прогрессирующее те-
чение, затрагивают две познаватель-
ные сферы (память, речь), отсутствие 
доминирующих поведенческих нару-
шений свидетельствует о болезни Аль-
цгеймера [2].
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Рис. 1. Рисование спирали Архимеда: 
а – левой рукой; б – правой рукой

Рис. 2. Тест «рисование часов»

Рис. 3. Очаги кровоизлияний в головном мозге в режиме SWI 
(объяснения в тексте)
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Дальнейшее ведение пациента 
включает назначение антидементных 
препаратов ввиду высокого риска про-
грессирования когнитивных наруше-
ний, а также контроль сосудистых фак-
торов риска.
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Рис. 4. МРТ головного мозга пациента (комментарии в тексте)
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Введение. Рак шейки матки (РШМ) 
является вторым наиболее распро-
страненным среди женщин типом рака 
во всем мире. Более 90% случаев 
смерти от РШМ приходится на жен-
щин, живущих в странах с низким и 
средним уровнем дохода. Считается, 
что это обусловлено недостаточным 
доступом женщин к службам скринин-
га и лечения [3]. 

В Российской Федерации в структу-
ре смертности от всех злокачествен-

ных новообразований (ЗНО) РШМ яв-
ляется одной из трех основных причин 
смерти женщин в возрасте наиболь-
шей социальной активности (30-59 
лет) [4].

Так же, как и во всем мире [3], рос-
сийские показатели смертности от 
ЗНО, включая смертность от РШМ, 
имеют значительную территориаль-
ную вариабельность [4]. Неоднород-
ность показателей и высокий уровень 
смертности от ЗНО характерны в том 
числе для жителей Сибири [8].  Иссле-
дований, посвященных сравнительно-
му анализу смертности от ЗНО на тер-
риториях Сибири, немного. Между тем 
подобные научные работы дают воз-
можность осуществить оценку вклада 
разных факторов – демографических, 
географических, социальных, расо-
вых, этнических, генетических и т.д. – в 
смертность от ЗНО.  

В предыдущих своих исследованиях 
мы установили различия в показателях 
смертности от РШМ в национально-го-
сударственных образованиях Сибир-
ского региона РФ – республиках Алтай 
(РА), Бурятия (РБ), Тыва (РТ), Хакасия 
(РХ), Саха (Якутия) (РС(Я)) в период с 
2007 по 2017 г. Для большинства наро-
дов, населяющих эти субъекты, уста-
новлен факт генетического родства 
[10]. Было показано, что наименьшие  
значения ежегодных стандартизован-
ных по возрасту показателей смерт-

ности (СПСм) от РШМ наблюдались в 
РС(Я) [7,12], наибольшие – в РБ [12]. 
Различия в СПСм от РШМ между РА, 
РТ, РХ в этот период времени не до-
стигли статистически значимых вели-
чин [12]. 

Целью настоящего исследования 
явилось установление наличия сопря-
женности (связи) между годовыми зна-
чениями СПСм от РШМ в период с 2007 
по 2018 г. и показателями размещения 
населения, а именно с численностью 
и плотностью населения, численно-
стью городского и сельского населе-
ния, количеством городов, поселков 
городского типа и сельских населен-
ных пунктов в РА, РБ, РТ, РХ и РС(Я).  

Материалы и методы исcледова-
ния. Значения годовых СПСм от РШМ 
в РА, РБ, РТ, РХ, РС(Я) в период с 2007 
по 2018 г. были извлечены из ежегодно 
публикуемых сборников (книг) МНИ-
ОИ им. П.А. Герцена - филиал  ФГБУ 
«НМИЦ радиологии» Минздрава Рос-
сии, в которых представлены данные 
заболеваемости населения террито-
рий России злокачественными новооб-
разованиями и смертности от них [4].

Источником данных о показателях 
размещения населения в РА, РБ, РТ, 
РХ и РС(Я) стали итоги Всероссийской 
переписи населения 2010 г. (ВПН), 
опубликованные в сборнике Феде-
ральной службы государственной ста-
тистики [9].

И.В. Кононова, М.П. Кириллина, С.И. Софронова,
П.В. Никифоров, В.А. Алексеев, Н.А. Илларионова,
С.Н. Мамаева, Л.И. Аржакова, Ф.А. Захарова

СОПРЯЖЕННОСТЬ СМЕРТНОСТИ
ОТ РАКА ШЕЙКИ МАТКИ С ЧИСЛЕННО-
СТЬЮ И РАЗМЕЩЕНИЕМ НАСЕЛЕНИЯ
В РЕСПУБЛИКАХ РФ, РАСПОЛОЖЕННЫХ 
В СИБИРИ, В ПЕРИОД С 2007 ПО 2018 Г.

Представлены результаты анализа статистической связи между годовыми (с 2007 по 2018 г.) значениями стандартизованных по возрасту 
показателей смертности (СПСм) от рака шейки матки (РШМ) и демографическими показателями - численностью и плотностью населения, 
размещением населения по принципу «город-село», среди населения республик Алтай, Бурятия, Тыва, Хакасия и Саха (Якутия). Выявлена 
положительная корреляция СПСм от РШМ с показателем доли сельских населенных пунктов в республиках (коэффициент корреляции 
Spearman (r) =0,7, p≤0,05). С остальными выбранными для исследования демографическими показателями, корреляция не достигла 
требуемой силы и статистической значимости (r<0,7, p>0,05) .

Ключевые слова: рак шейки матки, смертность, Сибирь, Дальний Восток, Алтай, Бурятия, Тыва, Хакасия, Якутия. 

The results of the analysis of statistical connection between annual (from 2007 to 2018) values of age- standardized death rates (ASD) from 
cervical cancer (CC) and demographic indicators - number and density of population, location of population on the "city-rural" principle, among 
the population of the republics - Altai, Buryatia, Tyva, Khakassia and Sakha (Yakutia) are presented. Positive correlation between the ASDs due to 
the CC and the indicator of the share of rural settlements in the republics has been revealed (correlation coefficient Spearman (r) = 0.7, p≤0.05). 
With the other demographic indicators selected for the study, the correlation has not reached the required strength and reliability (r<0.7, p>0.05).

Keywords: cervical cancer, mortality, Siberia, Far East, Altai, Buryatia, Tyva, Khakassia, Sakha (Yakutia).
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В анализ были включены следу-
ющие данные ВПН – численность и 
плотность населения, численность го-
родского и сельского населения (в аб-
солютных значениях и процентах к об-
щей численности населения), количе-
ство городских и сельских поселений 
в выбранных субъектах РФ. Базируясь 
на этих данных, мы также вычислили 
долю сельских населенных пунктов (в 
процентах к общему числу поселений), 
численность сельского населения, 
приходящегося на одно сельское посе-
ление, и численность городского насе-
ления, приходящегося на одно город-
ское поселение (включая количество 
городов и поселков городского типа).   

Поскольку годовые значения СПСм 
от РШМ и демографические показате-
ли не имели нормальной распределен-
ности, мы применили к ним ранжиро-
вание (от меньшего к большему). Для 
выявления корреляционных связей 
ранжировалась сумма рангов годовых 
значений СПСм от РШМ (2007-2018 гг.) 
каждой республики в отдельности и со-
поставлялась с ранжированными зна-
чениями перечисленных выше показа-
телей ВПН. Сопряженность устанавли-
валась вычислением коэффициента 
корреляции Spearman (r) по формуле 
для малых объемов выборок. Значи-
мыми считались результаты r ≥0,7 при 
р<0,05. 

Результаты и обсуждение. Для 
расчета СПСм от РШМ (на 100 тыс. 
населения) используют мировой 
стандарт возрастного распределения 
населения и среднегодовую числен-
ность населения административных 
территорий России за соответствую-
щий год [4]. 

Проведя процедуру ранжирования 
ежегодных СПСм от РШМ в период с 
2007 по 2018 г. в общей выборке РА, 
РБ, РТ, РХ, РС(Я), мы выявили, что наи-
большие значения суммы рангов, т.е. 
наибольшие значения СПСм от РШМ 
в указанный период времени наблю-
даются в РБ, наименьшие – в РС(Я) 
(рис. 1). Это согласуется с предыду-
щими нашими исследованиями [7,12].

По данным ВПН видно, что числен-
ность и плотность населения, числен-
ность городского и сельского населе-
ния, количество городов, поселков го-
родского типа и сельских населенных 
пунктов демонстрируют значительный 
размах в значениях (табл. 1).

Разница между наименьшей чис-
ленностью населения (РА) и наиболь-
шей (РБ) составила 4,7 крат. Наиболь-
шая плотность населения отмечена в 
РХ, где данный показатель превышает 
таковой в Якутии 28 раз. Доля город-

ского населения, мак-
симально отмеченная 
в РХ, превышает та-
ковую минимальную 
в РА в 2,4 раза. Соот-
ветственно, показате-
ли доли сельского на-
селения этих респу-
блик демонстрируют 
прямую противопо-
ложность. 

Наименьшее ко-
личество городов, 
отсутствие посел-
ков городского типа 
было характерно 
для РА, в то время 
как эти же показате-
ли в РС(Я) показали прямо противо-
положные результаты - наибольшее 
количество городов и поселков го-
родского типа. Максимальное коли-
чество сельских населенных пунктов  
отмечено в РБ, наименьшее – в РТ. 

Если пересчитать 
в относительные зна-
чения количество 
сельских и городских 
населенных пунктов 
(в процентах к обще-
му числу поселений 
субъекта), то скла-
дывается схожая 
картина - максималь-
ная доля сельских 
населенных пунктов 
(соответственно ми-
нимальная доля 
городских) – в РА, 
минимальная доля 
сельских населенных 

пунктов (соответственно максималь-
ная доля городских) – в РС(Я) (рис.2).  

Анализ сопряженности СПСм от 
РШМ с показателями численности и 
плотности населения, численностью 
городского и сельского населения (в 

Рис. 1. Сумма рангов годовых значений СПСм от РШМ в РА, 
РБ, РТ, РХ, РС(Я) в период с 2007 по 2018 г.

Рис. 2. Относительное количество сельских населенных пун-
ктов (в процентах к общему числу поселений субъекта РФ) в 
РА, РБ, РТ, РХ, РС(Я) на основании данных ВПН 2010 г. 

Численность и плотность населения, численность городского и сельского 
населения, количество городов, поселков городского типа и сельских населенных 

пунктов в РА, РБ, РТ, РХ и РС(Я), по данным ВПН

Субъект РФ ЧислН ПлотН ГорН СельН Доля 
ГорН

Доля
СельН Гор Пос

ГорТ СельП

Республика 
Алтай 206,2 2,2 56,9 149,3 27,6 72,4 1 0 245

Республика Бурятия 972 2,8 567,6 404,4 58,4 41,6 6 14 613
Республика 

Тыва 307,9 1,8 163,4 144,5 53,1 46,9 5 1 144

Республика Хакасия 532,4 8,6 358,2 174,2 67,3 32,7 5 8 264
Республика Саха 

(Якутия) 958,5 0,3 614,5 344 64,1 35,9 13 42 586

Примечание. ЧислН – общая численность населения (тыс.чел.), ПлотН – плотность 
населения (чел. на 1 м2), ГорН – городское население (тыс. чел.), СельН – сельское 
население (тыс.чел.), Доля ГорН – городское население в процентах к общей численности, 
Доля СельН – сельское население в процентах к общей численности, Гор – количество 
городов, ПосГорТ – количество поселков городского типа, СельП – количество сельских 
населенных пунктов.

Таблица 1
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абсолютных значениях и в процентах 
к общей численности населения), ко-
личеством городских и сельских по-
селений,  долей сельских населенных 
пунктов (в процентах к общему числу 
поселений) выявил статистически зна-
чимую положительную связь годовых 
значений СПСм от РШМ с долей сель-
ских населенных пунктов в субъекте 
РФ (r=0,7, p≤0,05) (табл. 2). Корреля-
ция годовых значений СПСм от РШМ 
с остальными демографическими по-
казателями не достигла требуемой 
силы (тесноты) связи и статистической 
значимости (r>0,7, p>0,05). При прове-
дении расчета численности сельского 
населения, приходящегося на одно 
сельское поселение, и численности 
городского населения, приходящегося 
на одно городское поселение (включая 
количество городов и поселков город-
ского типа), связь этих показателей с 
годовыми значениями СПСм от РШМ 
также не достигла требуемой силы и 
статистической значимости (табл.2).

Полученные результаты связи 
годовых значений СПСм от РШМ 
только с долей сельских населен-
ных пунктов, но не с долей сельско-
го населения в субъекте РФ или с 
количеством сельского населения, 
приходящегося на одно сельское по-
селение, несколько неоднозначны. 
Необходим дополнительный  анализ 
связи смертности от РШМ и с други-
ми демографическими показателями, 
в том числе с численностью и соот-
ношением мужского и женского на-
селения в республиках. Такую цель 
мы ставим перед собой в будущем 
исследовании. Вероятное влияние на 
смертность от РШМ может оказывать 
более низкое в селах по сравнению с 

городами качество медицинской по-
мощи [1,2,5]. Возможно также, что в 
значения r  вносит вклад трансфор-
мация показателей смертности от 
ЗНО во времени – СПСм рассчитаны 
на основании государственной стати-
стической отчетности, в которой по 
сравнению с регистром показатель 
летальности может занижаться до 
10 % [6]. Вероятно и участие в зна-
чении r особенности вычисления  - в 
расчет СПСм берется среднегодовая 
численность населения администра-
тивных территорий России по дан-
ным государственной статистической 
отчетности за соответствующий год, а 
в расчет демографических показате-
лей мы взяли данные ВПН 2010 г. В 
этом плане перепись населения РФ в 
2020 г.  представляется весьма акту-
альной для проведения нового срав-
нительного анализа.   

Тем не менее, в поддержку получен-
ных нами результатов о связи смерт-
ности от РШМ с показателем распре-

деления сельских поселений говорят 
исследования, проведенные в Мекси-
ке [11], Австралии [13], США [14] и Ки-
тае [15], которые продемонстрировали 
более высокую смертность от РШМ в 
сельских территориях этих стран.

Заключение. Смертность от РШМ в 
период с 2007 по 2018 г. в субъектах 
РФ, территориально расположенных в 
Сибири и населенных народами, име-
ющими близкий генетический портрет - 
РА, РБ, РТ, РХ, РС(Я), тесно сопряжена 
с долей сельских населенных пунктов 
в национально-государственном обра-
зовании. Связь между смертностью от 
РШМ и показателями общей численно-
сти и плотности населения, численно-
стью городского и сельского населения 

и их соотношением, абсолютным коли-
чеством городов, поселков городского 
типа и сельских населенных пунктов, 
численностью сельского населения, 
приходящегося на одно сельское по-
селение, и численностью городского 
населения, приходящегося на одно 
городское поселение (включая коли-
чество городов и поселков городского 
типа), не достигла требуемой силы и 
статистической значимости.
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МЕДИКО-ДЕМОГРАФИЧЕСКАЯ СИТУАЦИЯ 
В РЕСПУБЛИКЕ САХА (ЯКУТИЯ)
В КОНТЕКСТЕ СТРАТЕГИЧЕСКИХ ЗАДАЧ 
РАЗВИТИЯ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ
ДО 2024 Г.

В статье представлена медико-демографическая ситуация в Республике Саха (Якутия) за 2010-2017 гг. Проведена оценка медико-де-
мографических показателей на основании официальных данных Федеральной службы государственной статистики Российской Федера-
ции (ФСГС или Росстата) и Территориального органа ФСГС по Республике Саха (Якутия). Сделана попытка спрогнозировать возможность 
выполнения индикаторных значений в соответствии со стратегическими задачами развития Российской Федерации до 2024 г. Авторы 
пришли к заключению, что цели достижимы, но при условии, что будут сохранены и даже улучшены темпы снижения общей смертности 
населения и младенческой смертности, а также повышения ожидаемой продолжительности жизни в РС (Я).
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Введение. В Российской Федера-
ции в достаточной мере уделяется 
внимание демографической политике. 
Так, уже в преамбуле Указа Президен-
та «О национальных целях и стратеги-
ческих задачах развития Российской 
Федерации до 2024 г.» от 7 мая 2018 г. 
№ 204 указано на необходимость обе-
спечения:

- устойчивого естественного роста 
численности населения РФ;

- повышения ожидаемой продолжи-
тельности жизни (ОПЖ) до 78 лет (к 
2030 г. – до 80 лет).

А при разработке национальных 
программ в сферах демографического 
развития и здравоохранения ставят-
ся следующие задачи для улучшения 
медико-демографической ситуации в 
стране:

- увеличение ожидаемой продолжи-
тельности здоровой жизни (ОПЗЖ) до 
67 лет;

- увеличение суммарного коэффи-
циента рождаемости (СКР) до 1,7;

- снижение показателей смертности 
населения трудоспособного возраста 
до 350 на 100 тыс. населения; смерт-
ности от болезней системы кровообра-
щения (БСК) до 450 случаев на 100 
тыс. населения; смертности от ново-
образований, в т.ч. злокачественных, 
до 185 случаев на 100 тыс. населения; 
младенческой смертности (МлС) до 
4,5 случая на 1000 родившихся детей.

Понятно, что этим указом были 
внесены коррективы в постановле-
ние Правительства РФ «Об утверж-
дении государственной программы 
РФ «Развитие здравоохранения»» от 
26.12.2017 г. № 1640 (к 2025 г.: увели-
чение ОПЖ при рождении до 76 лет, 
снижение смертности населения в тру-
доспособном возрасте до 380 на 100 
тыс. населения, снижение смертности 
от БСК до 500 на 100 тыс. населения).

Материалы и методы исследо-
вания. Использованы данные офици-
альной статистики Федеральной служ-
бы государственной статистики (ФСГС 
или Росстата) и Территориального 
органа ФСГС по РС (Я) за 2005, 2010-
2017 гг. [1,2,4]. 

При оценке уровней различных ме-
дико-демографических показателей 
применен персентильный метод, ис-
пользованный нами при разработке 
критериев районирования Севера 
Российской Федерации и подготовке 
ряда научных статей. Согласно этому 
методу, регионы с показателями до 
10-й персентили относились к террито-
риям с низким уровнем того или иного 
показателя, от 10-й до 25-й персенти-
ли – с уровнем ниже среднего, от 75-й 

до 90-й – выше среднего и свыше 90-й 
персентили – с высоким уровнем. Оче-
видно, что регионы с показателями от 
25-й до 75-й персентили относились к 
группе со средними значениями.

Результаты и обсуждение. Рас-
смотрим медико-демографическую 
ситуацию в Республике Саха (Якутия) 
в 2005, 2000-2017-е гг. в сравнитель-
ном аспекте с аналогичными средне-
российскими показателями. Вначале 
сравним показатели рождаемости, 
смертности, естественного прироста 
и суммарного коэффициента рождае-
мости (СКР) (рис. 1, 2). Здесь следует 
сразу подчеркнуть, что по этим пока-
зателям Якутия и в самые сложные 
1990-2000-е гг. была всегда в числе 10 
лучших территорий в целом по стране.

Очевидно, что за все рассматрива-
емые годы уровни показателей рожда-
емости и естественного прироста в РС 
(Я) были высокими, а по смертности 
– низкими в сравнительном аспекте с 

аналогичными данными всех 85 субъ-
ектов Российской Федерации. Кроме 
того, все показатели нашей республи-
ки были в сравнительном аспекте луч-
ше, чем в среднем по Дальневосточ-
ному федеральному округу (ДФО). По 
итогам 2017 г. по указанным показате-
лям Якутия также находилась в числе 
10 лучших территорий. 

Неплохие показатели мы видим и 
по суммарному коэффициенту рож-
даемости (рис. 2). Напомним для 
сравнения показатели СКР в 2002 г.: 
РФ – 1,286, РС (Я) – 1,847. Несколь-
ко другая картина наблюдается при 
рассмотрении показателей смерт-
ности населения в трудоспособном 
возрасте и младенческой смертно-
сти (рис. 3, 4).

Видно, что показатели смертности 
населения в трудоспособном возрас-
те в РС (Я) вполне сопоставимы со 

Рис. 1. Динамика коэффициентов: а 
– рождаемости, б – смертности, в –
естественного прироста населения

а

Рис. 2. Динамика суммарного коэффи-
циента рождаемости

б

Рис. 3. Динамика смертности населения 
в трудоспособном возрасте

в

Рис. 4. Динамика младенческой смерт-
ности
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среднероссийскими данными. Однако 
по МлС наблюдаются годы, где наши 
республиканские данные были замет-
но хуже, чем в целом по стране (2013 
и 2016). По двум последним показа-
телям республика находится в числе 
субъектов федерации со средними 
уровнями этих значений.

Вызывает определенный интерес 
ожидаемая продолжительность жиз-
ни в РС (Я) по сравнению с РФ и ДФО 
(рис. 5). Видно, что были годы с уров-
нем ниже среднего по ОПЖ (оба пола) 
– в 2011 и 2012 гг. и по ОПЖ среди жен-
щин – 2010-2012 гг.

Сравнение всех показателей Респу-
блики Саха (Якутия) и Дальневосточ-
ного федерального округа за все рас-
сматриваемые годы – в пользу нашей 
республики, за исключением младен-
ческой смертности в 2015-2016 гг.

Далее мы провели корреляцион-
ный анализ между ожидаемой про-

должительностью жизни (оба пола) 
и рядом показателей смертности и 
рождаемости за 2000-2017 г. (табл. 1). 
Совершенно очевидно, что для до-
стижения цели по ОПЖ необходимо 
удвоить усилия по снижению смерт-
ности населения, в первую очередь, 
младенческого и трудоспособного 
возраста.

Судя по данным Росстата 2018 г., 
показатели естественного движения 
населения в РФ продолжают ухуд-
шаться (рождаемость – 10,9, смерт-
ность – 12,5, ЕП – -1,6). Правда, не-
сколько улучшился показатель МлС, 
который снизился до 5,1 на 1000 ро-
дившихся живыми. Однако по всему 
видно, что выполнение задачи устой-
чивого естественного роста численно-
сти населения РФ и снижения смерт-
ности от ряда причин будет сложным. 
Хочется верить, что относительно лег-
че удастся решить задачу увеличения 
СКР до 1,7.

Что касается Якутии, то показа-
тели смертности от БСК и новооб-
разований в настоящее время впи-
сываются в индикаторные значения 
2024 г. (табл. 2). Вместе с тем стан-

дартизованные показатели отража-
ют несколько другую картину. Для 
примера рассмотрим обычные дан-
ные Росстата и стандартизованные 
коэффициенты смертности от БСК и 
новообразований, представленные в 
табл. 3 [3]. Видно, что стандартиза-
ция сразу ухудшает коэффициенты 
смертности и ранговые места респу-

блики в сравнении с другими субъек-
тами Российской Федерации.

Известно, что прогноз может быть 
не точным. Так, самое главное ведом-
ство – Росстат – в мае 2016 г. давал 
прогноз СКР (средний вариант) на 
2017 г. в 1,786 детей в расчете на 1 
женщину, а в реальности получалось 
1,621! Мы попробовали это сделать по 
ОПЖ с учетом темпов их прироста, на-
чиная с 2010 г. (табл. 4). 

В табл. 5 приведены сравнитель-
ные показатели Стратегии социаль-
но-экономического развития РС (Я) 
до 2030 г. с определением основных 
направлений до 2050 г., одобренной 
постановлением Правительства РС 
(Я) № 455 от 26.12.2016 г. (Страте-
гия-2030), и Стратегии социально-
экономического развития РС (Я) до 

Таблица 1

а

б

в
Рис. 5. Ожидаемая продолжительность 
жизни: а – оба пола, б – мужчины, в – жен-
щины

Корреляционный анализ между ОПЖ и показателями смертности и рождаемости 
(с 2000 по 2017 г.)

Год ОПЖ Общая 
смертность Младенческая смертность

Смертность 
трудоспособного 

населения
Рождаемость

2000 63,66 9,7 17,6 732,9 13,7
2017 71,68 8,1 5,3 516,7 14,4

r -0,96 -0,83 (-0,94 за 2000-2011 гг.) -0,97 0,58

Смертность населения от основных классов
причин смерти в РС (Я) и РФ в 2017 г.

Смертность от 
БСК

Смертность от 
новообразований

Смертность от внешних 
причин

муж. жен. муж. жен. муж. жен.
РС (Я) 423,5 308,2 154,2 119,7 225,5 47,0
РС (Я) (оба пола) 364,2 136,5 130,0
РФ (оба пола) 587,6 200,6 100,4

Смертность и стандартизованные коэффициенты смертности от болезней 
системы кровообращения и новообразований в РС (Я) и РФ

Росстат СКС от БСК (2016) Росстат СКС от новообразований (2010)
РФ 614,1 495,9 204,4 178,5
РС (Я) 370,6 485,1 120,3 173,1
Ранговое место 4 44 6 27

Таблица 2

Таблица 3
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2032 г. с целевым видением до 2050 г., 
принятой Законом РС (Я) № 45-VI от 
19.12.2018 г. (Стратегия-2032). 

Заключение. Таким образом, мы 
рассмотрели медико-демографиче-
скую ситуацию в РС (Я) в динамике 
и оценили возможности достижения 

индикаторных значений в 2024 г. При-
ходим к заключению, что они в целом 
достижимы, но при условии, что будут 
сохранены и даже улучшены темпы 
снижения общей смертности населе-
ния и МлС, а также повышения ОПЖ 
в РС (Я). Эффективность мероприятий 

по снижению смертности населения 
республики можно оценить также по 
результатам реализации «Концепции 
снижения смертности населения Ре-
спублики Саха (Якутия) от предотвра-
тимых причин и онкологических забо-
леваний на период до 2025 года».
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Прогноз ОПЖ в Республике Саха (Якутия) к 2024 г.

ОПЖ 2010 2017 2024
Оба пола 66,75 71,68 76,98
Мужчины 60,97 66,39 72,30
Женщины 73,13 77,07 81,23

Таблица 4

Индикаторные значения по демографии согласно Стратегиям социально-
экономического развития Республики Саха (Якутия)

Стратегия-2030 Стратегия-2032
ОПЖ 77 80 (78 к 2024 г.)
Общая смертность 7,5 7,0* (7,0 к 2024 г.)
МлС 4,4 3,7 (4,5 к 2024 г.)
СКР 2,6 2,3 (2,07 к 2024 г.)

* Стандартизованный показатель.

Таблица 5

Г.А. Усенко, Д.В. Васендин, А.Г. Усенко 
ГАММА-ФОН СРЕДЫ В ПЕРИОД МАГНИТ-
НЫХ БУРЬ И СОДЕРЖАНИЕ ЛИПОПРОТЕ-
ИНОВ ВЫСОКОЙ ПЛОТНОСТИ
У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕН-
ЗИЕЙ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ТЕМПЕРА-
МЕНТА И ВАРИАНТА АНТИГИПЕРТЕНЗИВ-
НОЙ ТЕРАПИИ

Целью исследования было установить взаимосвязь между динамикой γ-фона внешней среды в период магнитных бурь и содержанием 
в крови общего холестерина и липопротеинов высокой плотности у больных артериальной гипертензией АГ-II (ГБ-II) с различными 
темпераментом и тревожностью, принимающих варианты антигипертензивной терапии: целенаправленный и не целенаправленный 
(эмпирический) на блокаду психосоматических особенностей темперамента, а также определить наиболее эффективный вариант 
лечения.
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ГИГИЕНА, САНИТАРИЯ, ЭПИДЕМИОЛОГИЯ И МЕДИЦИНСКАЯ ЭКОЛОГИЯ

Выявлено, что в период магнитных бурь с повышением мощности γ-фона (в границах 
региональной нормы) у здоровых лиц и больных артериальной гипертензией на фоне 
любого варианта антигипертензивной терапии  содержание в крови общего холестерина 
повышалось, а липопротеинов высокой плотности снижалось в последовательном  
темпераментальном ряду: холерики – сангвиники – флегматики – меланхолики.

Установлено, что целенаправленный на купирование психосоматических особенностей 
больных артериальной гипертензией вариант антигипертензивной терапии является более 
эффективным и предпочтительным 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, темперамент, магнитные бури, γ-фон, 
липиды, терапия.

The objective of the study was to establish the relationship between the dynamics of γ-back-
ground of the environment in the period of magnetic storms and the blood content of total choles-
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Введение. Артериальная гипертен-
зия (АГ), атеросклероз, ишемическая 
болезнь сердца продолжают лидиро-
вать в структуре сердечно-сосудистых 
заболеваний. Они остаются одними из 
тех заболеваний, осложнения которых 
приводят к инвалидности и (или) гибе-
ли лиц трудоспособного возраста [5, 
10, 13, 14]. В годы высокой солнечной 
активности и период магнитных бурь 
(МБ) в здоровом и больном организме 
происходят функциональные сдвиги, с 
которыми связано обострение сердеч-
но-сосудистых заболеваний. Напря-
жённая жизнедеятельность, протека-
ющая в условиях быстро меняющихся 
метеорологических факторов, соче-
тается с увеличением в крови содер-
жания липидов, изменением течения 
важнейших физиологических процес-
сов в организме [4, 7, 8, 11, 16, 17]. По-
вышение содержания в крови общего 
холестерина (ОХ) при снижении липо-
протеинов высокой плотности (ЛПВП) 
может быть связано с дебютом и (или) 
развитием атеросклероза [8]. Вместе с 
тем не найдено исследований, посвя-
щенных изучению связи между гамма 
(γ)-фоном внешней среды в период 
магнитных бурь и содержанием ОХ, а 
также ЛПВП в крови у больных АГ с 
различным темпераментом.

Цель работы – установить вза-
имосвязь между динамикой γ-фона 
внешней среды в период МБ и содер-
жанием в крови ОХ и ЛПВП у больных 
АГ-II (ГБ-II) с различными темперамен-
том и тревожностью, принимающих 
различные варианты антигипертензив-
ной терапии (АГТ): целенаправленный 
(ЦАГТ) и не целенаправленный (эмпи-
рический – ЭАГТ) на блокаду психосо-
матических особенностей организма 
пациентов. 

Материал и методы исследова-
ния. В период с 1998 по 2017 г. в ус-
ловиях поликлиники обследовано 848 
инженерно-технических работников, 
мужчин в возрасте 44 – 62 лет (в сред-
нем 54±1,8 года), у которых в карди-
ологическом отделении установлена 
гипертоническая болезнь в стадии II 
(ГБ-II, степень 2, риск 3). Длительность 
заболевания в среднем 11,6±1,4 года. 
Наличие эссенциальной АГ устанав-
ливалось по критериям, изложенным 
в Российских рекомендациях по диа-

гностике и лечению артериальной ги-
пертензии [13, 14]. Контролем служила 
группа из 422 здоровых мужчин, со-
вместимых по основным антропо-со-
циальным показателям. Превалирую-
щий темперамент – холерический (Х), 
сангвинический (С), флегматический 
(Ф) или меланхолический (М), опреде-
ляли с использованием психологиче-
ского теста Дж. Айзенка в модифика-
ции А. Белова [15] путем 3-кратного те-
стирования до лечения  (0) и через 3, 
6, 9 и 12 мес. АГТ. Наличие и степень 
тяжести депрессии определяли по ме-
тодике Э.Р. Ахметжанова [2]. Величину 
реактивной и личностной тревожности 
определяли по методике, изложенной 
в [18]. К низкотревожным (НТ) отне-
сены лица, набравшие 32,0±0,6, а к 
высокотревожным (ВТ) – от 42,8±0,4 
балла и выше. Содержание ОХ в сы-
воротке крови определяли фермент-
ными методами с применением фир-
менных наборов «CentrifiChem-600», 
а содержание холестерина и ЛПВП 
определяли после предварительного 
осаждения суммарной фракции липо-
протеинов низкой (ЛПНП) и очень низ-
кой (ЛПОНП) плотности, а также три-
глицеридов (Тг)  на автоанализаторе 
«Technicon-AAII» [6]. 

Гамма (γ)-фон (мкР/ч) среды изме-
ряли на рабочих местах обследуемых 
лиц (дозиметр «Мастер») с 8.00 до 
10.00 ежедневно (до 20 измерений) и 
сравнивали с данными отдела ионос-
ферно-магнитного прогнозирования 
Западно-Сибирского управления по 
гидрометеорологии и мониторингу 
окружающей среды (г. Новосибирск). 
Вариации значений мощности γ-фона 
с 1998 по 2017 гг. не вышли за пределы 
нормальных региональных значений.

В работе использовался метод на-
ложенных эпох [9], который учитывает 
дни до магнитной бури (-), в период 
(0) и после начала МБ (+): -7 -6 -5 -4 -3 
-2 -1 - 0 - +1 +2 +3 +4 +5 +6- +7 соот-
ветственно. Полученные результаты 
обрабатывали методом вариацион-
ной статистики (M±m) с использова-
нием стандартного пакета программ 
«Statistica 11.0» и параметрического 
t–критерия Стьюдента, а также вычис-
лением коэффициента корреляции (r) 
Пирсона. Статистически значимыми 
считали значения при р<0,05. Иссле-

дование выполнено с соблюдением 
положений Хельсинской Декларации 
по обследованию и лечению людей и 
одобрено Комитетом по этике Ново-
сибирского государственного меди-
цинского университета от 20.11.2009 
г., протокол № 18. 

Особенности антигипертензив-
ной терапии. По методике опреде-
ления степени тяжести депрессии [2] 
лёгкая степень отмечена только у вы-
сокотревожных флегматиков (ВТ/Ф) и 
меланхоликов (ВТ/М). По заключению 
психоневрологов, в стационарном ле-
чении они не нуждались. Высокотре-
вожные холерики (ВТ/Х) и сангвиники 
(ВТ/С) получали анксиолитик - в 96% 
случаев сибазон по 2,5 мг утром и на 
ночь, а ВТ/Ф и ВТ/М - антидепрессант 
– в 96%  коаксил по 12,5 мг утром и 
на ночь (в 4% золофт, по 25 мг /сут), 
кроме НТ-лиц [1, 5, 7]. Исследования, 
проведенные нами с использованием 
критериев, указанных в [3], показали 
преимущественное превалирование 
симпатического отдела (SNS) веге-
тативной нервной системы (ВНС) и 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечни-
ковой системы (ГГНС, по кортизолу) 
у Х и С, по сравнению с Ф и М, и па-
расимпатического (PSNS) отдела ВНС 
с преимущественной активностью 
ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС, по альдостерону) у Ф 
и М, по сравнению с Х и С. Исходя из 
указанных выше различий, АГТ вклю-
чала препараты, утвержденные при-
казом №254 Минздравсоцразвития 
России от 22.11.2004 для лечения АГ 
[12]: бета-адреноблокаторы (β-АБ), ин-
гибиторы АПФ (иАПФ), диуретики (ги-
потиазид), кардиомагнил. Из β-АБ па-
циенты в 96% получали метопролол по 
200 мг/сут (в 4% случаев его аналоги) 
(НТ/Х и НТ/С по 100 мг/сут.) и гидрох-
лоротиазид: ВТ/Х и ВТ/С по 25 мг/сут, а 
НТ по 12,5 мг/сут. Из иАПФ пациенты в 
96%  случаев принимали эналaприл по 
20 мг/сут (в 4% случаев его аналоги) 
+ верошпирон по 100-200мг/сут (в 75% 
случаев), реже (в 25% случаев) гидрох-
лоротиазид  по 25 мг/сут, поскольку со-
держание калия в крови у них было бо-
лее низким, чем у Х и С [7, 12]. НТ/ Ф и 
НТ/М назначались эналаприл по 10 мг/
сут + гидрохлоротиазид (гипотиазид) 
по 12,5 мг/сут. Все пациенты получали 

terol and high-density lipoproteins in patients with hypertension with different temperament and anxiety, taking options for antihypertensive therapy: 
targeted and not targeted (empirical) on the blockade of psychosomatic characteristics of patients, and to determine the most effective treatment 
option. It was revealed that during the period of magnetic storms with increased γ-background power (within the regional norm) in healthy individ-
uals and patients with hypertension on the background of any variant of antihypertensive therapy, total cholesterol in the blood increased and high 
– density lipoproteins decreased in a temperamental series: choleric – sanguine – phlegmatic–melancholic. It was established that the treatment 
option targeted at relieving the psychosomatic features of the patient is the most effective and preferable.

Keywords: arterial hypertension, temperament, magnetic storms, γ-background, lipids, therapy.
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панангин по 2 табл./сут и кардиомаг-
нил по 1 табл./сут. Поскольку пациенты 
Х и С отличались от Ф и М пациентов  
превалированием симпатического от-
дела ВНС, а также преимущественной 
активностью гипоталамо-гипофизар-
но-надпочечниковой системой (ГГНС 
по кортизолу), то им назначали в 96% 
случаев β-АБ + гипотиазид. Пациенты 
Ф и М отличались от X и C превалиро-
ванием преимущественно парасимпа-
тического отдела ВНС и активностью 
ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системой (РААС по альдостерону).  В 
этой связи последним назначали в 
96% случаев иАПФ+верошпирон. Все 
остальные варианты лечения названы 
эмпирическими.

Результаты и обсуждение. Дан-
ные, полученные за период иссле-
дования, показали достоверное по-
вышение содержания в крови ОХ и 
снижение содержания ЛПВП у здоро-
вых и больных в темпераментальном 
ряду ВТ(НТ) Х–С–Ф–М (табл. 1-2). У ВТ 
лиц содержание ОХ было достоверно 
выше, а ЛПВП ниже, чем у НТ лиц 
соответствующего темперамента. У 
ВТ(НТ) здоровых содержание ОХ было 
ниже, а ЛПВП выше, чем у ВТ(НТ) лиц 
соответствующего темперамента. Та-
ким образом, у ВТ(НТ) меланхоликов  
содержание ОХ было самое высокое, 
а у  ВТ(НТ) холериков самое низкое. 
Напротив, содержание ЛПВП у ВТ(НТ) 
меланхоликов было самое низкое, а у 
ВТ(НТ) холериков самое высокое из 
всех исследованных лиц. Полученные 
различия можно связать с превалиро-
ванием активности SNS-отдела ВНС 
и ГГНС (по кортизолу) у ВТ(НТ) холе-
риков и сангвиников, по сравнению с 
ВТ(НТ) флегматиками и меланхолика-
ми. У последних, в отличие от Х и С, 
превалировала активность РААС (по 
альдостерону) и PSNS-отдела ВНС (по 
индексу Кердё и исходному вегетатив-
ному тонусу).      

Исследование показало достовер-
ное повышение γ-фона внешней сре-
ды (в границах региональной нормы) 
за сутки (-1) до начала МБ, а возвра-
щение к исходным значениям отмече-
но на +4-е сутки от начала магнитной 
бури (табл. 1-2). Наиболее вероятно, 
что данный феномен обусловлен по-
вышением концентрации радиоактив-
ного газа радона, о чём указано в ра-
ботах [4, 19]. Исследование показало 
достоверно более высокое содержа-
ние ОХ у Х и С пациентов, принимав-
ших вариант ЭАГТ, по сравнению с та-
кими же Х и С, принимавших вариант 
ЦАГТ, причём по всем дням метода на-
ложенных эпох (табл. 1).
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В период МБ у здоровых лиц 
и у пациентов (на фоне прове-
дения обоих вариантов АГТ) 
установлено повышение содер-
жания ОХ в крови (табл. 1). В 
группах Х достоверное повыше-
ние содержания ОХ отмечено за 
сутки до начала МБ, в группах С 
– в первый день, а в группах Ф и 
М (здоровых и пациентов) повы-
шение содержания ОХ отмечено 
на второй день МБ. Однако воз-
вращение значений показателя 
к исходным (до МБ) на фоне 
ЭАГТ в группе Х отмечено на +3, 
в группе С на +4, а в группах Ф 
и М – на +5 сутки от начала МБ 
(табл. 1). На фоне ЦАГТ возвра-
щение к исходным значениям 
отмечено на сутки раньше и в те 
же дни, что и у здоровых лиц со-
ответствующего темперамента, 
а именно: Х–С–Ф–М: +1 - +2 - +3 
- +4 соответственно. 

В настоящем исследовании 
вариации γ-фона не вышли за 
лимит нормальных значений. 
Однако воздействие γ-фона в 
условиях возмущённого маг-
нитного поля Земли, вероятно, 
не могло не оказать влияние 
на сдвиг гомеостаза в сторону 
ацидоза среды вследствие об-
разования активных форм кис-
лорода [19]. В этой связи прове-
дение корреляционного анализа 
вполне обоснованно. Данные 
корреляционного анализа, про-
веденного между значениями 
γ-фона и содержанием ОХ у па-
циентов по дням метода нало-
женных эпох показали наличие 
достоверной прямой и высокой 
(на фоне ЭАГТ) а также средней 
(на фоне ЦАГТ) степени значи-
мости взаимосвязи. Степень 
значимости на фоне ЦАГТ со-
впала с таковой у здоровых лиц 
соответствующего темперамен-
та (табл. 2). В отличие от ЭАГТ 
равенство по содержанию, сро-
кам возвращения к исходным 
значениям, а также по степени 
корреляционной взаимосвя-
зи на фоне ЦАГТ с таковыми у 
здоровых лиц соответствующе-
го темперамента указывает на 
более высокую эффективность 
варианта ЦАГТ.

В отличие от динамики изме-
нений содержания ОХ в период 
МБ в группах пациентов Х и С, 
принимавших вариант ЭАГТ, 
существенного изменения содер-
жания ЛПВП в крови не найдено, Д
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а на фоне ЦАГТ установлено досто-
верное повышение содержания ЛПВП. 
В группах Ф и М, принимавших вариант 
ЭАГТ в указанный период, нами уста-
новлено снижение содержания ЛПВП 
в крови, а в группах Ф и М, принимав-
ших вариант ЦАГТ, оно достоверно не 
изменялось (табл. 1).  

Корреляционный анализ, проведен-
ный между динамикой γ-фона в пери-
од МБ и содержанием ЛПВП в крови, 
показал наличие достоверной и сла-
бой степени связи в группах Х и С, при-
нимавших вариант ЭАГТ. Напротив, в 
группах Х и С, принимавших ЦАГТ, по-
лучена достоверная прямая высокой 
степени значимости корреляционная 
взаимосвязь, что свидетельствовало 
о повышении содержания ЛПВП в кро-
ви. Такая же взаимосвязь получена в 
группах Х и С здоровых лиц (табл. 2). 
В группах Ф и М, принимавших ЭАГТ, 
корреляционная связь между изучае-
мыми показателями была достоверной 
обратной и высокой степени значимо-
сти, что свидетельствовало о сниже-
нии содержания ЛПВП в крови. Напро-
тив,  на фоне ЦАГТ  в таких же группах 
взаимосвязь была той же направлен-
ности, но очень слабая (табл. 3). Как 
и указано выше, изучая варианты АГТ, 
авторы убедились, что ЦАГТ в отличие 
от ЭАГТ существенно приближает зна-
чения показателя и степень выражен-
ности реакции организма в период МБ 
(по данным корреляционного анализа) 
к таковым у ВТ(НТ) здоровых лиц соот-
ветствующего темперамента.

Таким образом, повышение мощ-
ности γ-фона среды за сутки до- и в 
период МБ в условиях  возмущённого 
магнитного поля Земли сочеталось с 
повышением содержания в крови ОХ. 
Повышение содержания ОХ и сниже-
ние ЛПВП при одновременном повы-

шении внутрисосудистого гемолиза 
эритроцитов (экстраполируем – и дру-
гих клеток организма) у ВТ (НТ) здоро-
вых лиц в период МБ отмечено нами 
в раннем исследовании [8]. Известно, 
что холестерин используется как ком-
понент для построения и восстановле-
ния клеточных мембран, а ЛПВП пред-
упреждают (экстрагируют) избыточное 
накопление холестерина в клетках. 
Отсюда можно сделать предположе-
ние, что ввиду повреждения и (или) 
разрушения мембран клеток в период 
МБ повышение содержания ОХ в кро-
ви является следствием реакций орга-
низма,  направленных на повышение 
резистентности клеточных мембран 
на повреждающее воздействие, и ОХ 
здесь – исходный структурный матери-
ал. Но у симпатотоников Х и С на фоне 
ЭАГТ содержание ЛПВП не изменя-
лось, а на фоне ЦАГТ, как и у здоровых 
лиц, повышалось. Возможно, это осо-
бенность реакции организма  симпато-
тоника, направленной на удаление из-
бытка ОХ из крови, что на фоне ЦАГТ 
можно расценить как проявление «ан-
тиатерогенной» реакции. И действи-
тельно, группы пациентов Ф и М с АГ, 
особенно ВТ, являются группами риска 
развития атеросклероза и осложнений  
[7, 8]. У них на фоне проведения ЭАГТ 
содержание ЛПВП снижалось, что ука-
зало на изменение интенсивности ли-
политических процессов. И только на 
фоне ЦАГТ содержание ЛПВП практи-
чески не изменялось, как  и у здоровых 
Ф и М лиц, что свидетельствует в поль-
зу эффективности ЦАГТ.

Выводы. 1. В период МБ с повыше-
нием мощности γ-фона (в границах ре-
гиональной нормы) содержание обще-
го холестерина в крови повышалось, а 
ЛПВП снижалось в последовательном 
темпераментальном ряду от холери-

ков к меланхоликам: ВТ(НТ) Х–С–Ф–М. 
2. У здоровых лиц и больных АГ на 
фоне обоих вариантов  АГТ  содержа-
ние в крови общего холестерина повы-
шалось: за сутки до МБ у холериков, 
в 1-й день МБ у сангвиников и на 2-й 
день от начала МБ у флегматиков и 
меланхоликов. 3. Особенность реак-
ции организма в том, что в период МБ 
содержание ЛПВП у Х и С пациентов 
на фоне ЭАГТ не изменялось, а у Ф и 
М снижалось, в то время как на фоне 
ЦАГТ у Х и С оно повышалось, а в 
группах Ф и М не изменялось, как и у 
здоровых лиц соответствующего тем-
перамента. 4. На фоне проведения 
ЦАГТ срок возвращения содержания 
изученных показателей к исходным 
значениям, а также их уровень в кро-
ви и степень выраженности реакции 
(по данным корреляционного анализа) 
были такими же, как у здоровых лиц 
соответствующего темперамента, что 
указывает на большую эффективность 
целенаправленного на купирование 
особенностей психосоматического 
статуса пациентов варианта антиги-
пертензивной терапии по сравнению 
с ЭАГТ.
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Введение. Органы дыхания, явля-
ясь открытой системой, находятся на 
первой линии защиты организма от 
неблагоприятного влияния факторов 
внешней среды. Курение как агрессив-
ный фактор риска способствует разви-
тию бронхолегочных, онкологических 
и сердечно-сосудистых заболеваний. 
Табачный дым относится к наиболее 
агрессивным, так называемым «про-
оксидантным поллютантам». В нем 
содержится ряд химически активных 
компонентов: никотин, формальдегид, 
бензопирены, оксид азота, кадмий, 
уретан, хлорид винила и др., которые 
оказывают прямое действие не только 
на поверхностный слой бронхоаль-
веолярного секрета и эпителиальные 
клетки легкого, но и на внутреннюю 
среду организма, вызывая усиление 
свободнорадикального окисления 
[11,15,17,25]. 

Известно, что смертность от рака 

легкого среди курильщиков в 20 раз 
выше, чем среди некурящих. Ку-
рильщики в 13 раз чаще страдают 
стенокардией и в 10 раз чаще язвой 
желудка, чем некурящие. Альвеоляр-
ные макрофаги курящего человека 
депонируют нерастворимые частицы 
табачного дыма и имеют характерные 
морфологические изменения, что по-
зволяет отнести их в разряд биологи-
ческих маркеров табакокурильщика. 
Другим маркером является повышен-
ное содержание никотина в крови. Ни-
котин относится к числу тромбогенных 
факторов, вызывая повреждение эн-
дотелиальных клеток как крупных, так 
и мелких сосудов. Химическая реакция 
никотина и оксида азота приводит к об-
разованию N-нитрозаминов, которые 
обладают выраженными канцероген-
ными свойствами. Уретан, бензопире-
ны, хлорид винила также относятся к 
числу канцерогенов [23]. У курящего 
человека высок процент гемоглобина, 
связанного с СО. С образованием ком-
плекса СО − гемоглобин нарушается 
основная функция гемоглобина: транс-
порт кислорода к тканям. 

В условиях Севера наряду с курени-
ем существенную роль в воздействии 
на бронхолегочную систему играет хо-
лодовой фактор. Вдыхание холодного 
воздуха часто вызывает ухудшение 
бронхиальной проходимости даже у 

здоровых людей [3]. Данные о влиянии 
курения на бронхолегочную систему 
в условиях Крайнего Севера имеются 
лишь в единичных работах [8].

Цель исследования: оценка влия-
ния табакокурения на функцию внеш-
него дыхания и биохимические пока-
затели, характеризующие состояние 
антиоксидантной защиты у мужчин г. 
Якутска.

 Материал и методы исследова-
ния. Нами обследовано 237 мужчин 
в возрасте от 24 до 50 лет. Контроль-
ную группу составили 140 практически 
здоровых некурящих мужчин, средний 
возраст составил 45,28±2,32 лет (Ме-
44). Среди них мужчин якутской наци-
ональности было 70, средний возраст 
45,71 ±2,43 лет (Ме-45), русской наци-
ональности со сроками проживания на 
Севере не менее 5 лет, без наличия в 
анамнезе легочных заболеваний было 
также 70, средний возраст 44,86±2,21 
лет (Ме-44). Мужчин, злоупотребляв-
ших курением табака, с учетом стажа 
указанной вредной привычки, было 97, 
средний возраст 46,78±3,56 (Ме-46). 
Показатели функции внешнего дыха-
ния (ФВД) определяли методом спиро-
метрии. Оценка результатов функции 
внешнего дыхания, пневмотахометрии 
и коэффициент использования кисло-
рода (КИО2) осуществлялась в соот-
ветствии с рекомендациями Россий-
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В статье проанализированы показатели функции внешнего дыхания (ФВД) в двух одинаковых по возрасту и полу этнически различных 
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ского респираторного общества [6,14]. 
Концентрацию малонового диальдеги-
да (МДА) в сыворотке крови опреде-
ляли колориметрическим методом с 
использованием тиобарбитуровой кис-
лоты [28]. Суммарную антиоксидант-
ную активность плазмы крови опре-
деляли по методу Г.И.Клебанова [9]. 
Для оценки ферментативной системы 
антиоксидантной защиты организма 
использовались хемилюминесцент-
ные методы определения активности 
супероксиддисмутазы (СОД) и катала-
зы [13]. Содержание мочевой кислоты, 
общего билирубина и холестерина в 
сыворотке крови определяли на авто-
матическом биохимическом анализа-
торе Cobas mira plus фирмы La Roche.

Полученные результаты обрабаты-
вались с использованием компьютер-
ной программы SPSS 8.0 для Windows 
95. Данные в таблицах представлены 
в виде М±m, где М – средняя, m – 
ошибка средней. Достоверность раз-
личий оценивали по t-критерию Стъю-
дента.

Результаты и обсуждение. Со-
гласно полученным нами данным, 
фактическая жизненная емкость лег-
ких (ЖЕЛ) у мужчин русской нацио-
нальности несколько превышала верх-
нюю границу нормы (85-90%) и была 
статистически значимо выше, чем у 
мужчин якутской национальности. 
Тест Тиффно (соотношение объема 
форсированного выдоха и жизненной 
емкости легких, т.е. ОВФ/ЖЕЛ) и мак-
симальная вентиляция легких (МВЛ) 
у русских также были выше, а резерв 
дыхания ниже, чем у якутов (р<0,05). 
При этом МВЛ у коренного населения 
Крайнего Севера соответствовала 
нижним границам Европейской нормы, 
а тест Тиффно даже несколько превы-
шал общепринятые нормативы,  сви-
детельствуя об отсутствии нарушения 

бронхиальной проходимости или из-
менений эластичности легочной ткани 
(табл.1). 

Анализ результатов исследования 
ФВД у двух основных этнических групп 
населения г.Якутска свидетельствует о 
наличии у них морфофункциональных 
различий в легочной ткани, связанных 
с поддержанием эффективного газо-
обмена в условиях криолитозоны. Так, 
повышение МОД и резерва дыхания 
у якутов, по сравнению с русскими, 
связано с урежением частоты дыха-
тельных движений. Данные пневмо-
тахометрии также подтверждают этот 
факт. При таких показателях механики 
дыхания увеличивается остаточный 
объем легких и сокращается время 
соприкосновения холодного воздуха с 
респираторным трактом. Более высо-
кие значения ЖЕЛ, МВЛ и теста Тифф-
но у мужчин русской национальности 
могут быть связаны с увеличением 
площади альвеолярной поверхности 
легких в процессе адаптации к усло-
виям Крайнего Севера. В литературе 
имеются сведения о том, что при мор-
фометрии площади альвеолярной по-
верхности легких у приезжих северян 
было выявлено ее достоверное увели-
чение по сравнению с жителями, про-
живающими в средней полосе России. 
Основной причиной увеличения по-
верхности альвеол под воздействием 
холодного климата является их гипер-
трофия и дополнительное раскрытие 
нефункционировавших ранее альве-
ол. По мнению ряда исследователей, 
морфофункциональные изменения, 
связанные с физиологическими за-
щитными реакциями в ответ на дей-
ствие низкой температуры вдыхаемого 
воздуха, развиваются по двум направ-
лениям: первое – связано с компенса-
цией альвеолярной гипоксии и обеспе-
чивается значительным увеличением 

в респираторной выстилке количества 
альвеоцитов второго типа, продуциру-
ющих сурфактант, который повышает 
воздушность легочной ткани; второе 
– связано с развитием гиперволемии 
в ответ на понижение парциального 
давления кислорода в альвеолах и 
обеспечивается увеличением диаме-
тра капилляров, размера капиллярных 
петель и уменьшением толщины эндо-
телия [7,16].

Сравнительный анализ данных, 
представленных в табл. 1, свидетель-
ствует, что у обследованных нами 
практически здоровых мужчин якут-
ской национальности, несмотря на 
снижение ЖЕЛ, МВЛ и теста Тиффно 
(по сравнению с мужчинами русской 
национальности), констатирован бо-
лее эффективный газообмен, так как 
коэффициент использования кислоро-
да (КИО2) у якутских мужчин был выше, 
чем у русских. В фундаментальных ис-
следованиях А.П. Милованова (1981) 
показано, что для аборигенов Севера 
существенными приспособительными 
признаками аэрогематического барье-
ра к воздействию низких температур 
являются увеличение рабочей зоны га-
зообмена и структурные особенности 
сосудистой системы легких, в частно-
сти, расширение артерий малого круга 
кровообращения [7]. Полученные нами 
результаты не противоречат литера-
турным данным [3,5,7,15,16]. 

Нами были проанализированы по-
казатели ФВД у 97 мужчин, злоупо-
треблявших курением, с учетом стажа 
курения. Многие обследованные начи-
нали курить с 16 лет (30%), а большин-
ство с 18-19 лет (70%), поэтому у лиц 
в возрасте 50 лет стаж курения рав-
нялся примерно 30 годам. Все обсле-
дованные считали себя практически 
здоровыми, хотя в утренние часы их 
беспокоил кашель с незначительным 
отхождением мокроты.

Согласно полученным данным, 
сгруппированным по стажу курения, 
показатели вентиляционной функции 
легких у курильщиков были значитель-
но снижены (табл.2). Так, жизненная 
емкость легких у молодых курильщи-
ков (стаж курения 5 лет) была стати-
стически значимо ниже (p<0,05), по 
сравнению с контрольной группой 
здоровых некурящих лиц. С увеличе-
нием стажа курения (10 лет и более) 
ЖЕЛ еще более снижалась, при этом 
среднее значение этого показателя 
равнялось 84,4<6,2 % (p<0,05). Зна-
чения теста Тиффно,  МВЛ и ОФВ1 
также снижались с увеличением стажа 
курения. У мужчин со стажем курения 
более 10 лет ухудшились и показате-

Таблица 1

Показатели функции внешнего дыхания у практически 
здоровых жителей г. Якутска в различных этнических группах 

Показатель ФВД Группа
якуты (n=70) русские (n= 70)

МОД, % 144,6 ± 5,0 142,8 ± 4,8
ЖЕЛ, % 90,8 ± 1,6 96,31,4*
Тест Тиффно, % 81,8 ± 1,9 86,8 ± 0,5*
МВЛ, % 103,9 ± 3,2 127,6 ± 1,7*
Резерв дыхания, % 91,6 ± 0,6 87,6 ± 1,0*
Пневмотахометрия, л/с
Вдох 4,31 ± 0,10 3,38 ± 0,04
Выдох 4,310,12 ± 0,12 4,52 ± 0,06
КИО2,  мл/л 29,5 ± 1,3 28,9 ± 1,2

* Различия статистически значимы при р<0,05.
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ли пневмотахометрии: на вдохе до 
2,4±0,5 л/с по сравнению с контроль-
ной группой – 3,8±0,1 л/с (Р<0,001), 
на выдохе до 3,3±0,8 л/с при значе-
нии показателя в контрольной группе 
4,3±0,1 л/с (Р<0,001). Следует подчер-
кнуть, что в этой группе курильщиков 
все показатели, учитываемые нами, 
были достоверно снижены. Обследо-
ванных нами мужчин, злоупотребля-
ющих курением, со стажем от 5 до 10 
лет можно считать больными хрониче-
ским обструктивным бронхитом (ХОБ) 
I стадии (легкой степени тяжести), так 
как на этой стадии болезни согласно 
классификации, принятой Всероссий-
ским обществом пульмонологов, ОФВ1 
варьирует от 70 до 80% от должных 
величин. У курильщиков со стажем ку-
рения более 10 лет имеются признаки 
ХОБ II стадии, так как  основным сим-
птомом ХОБ на этой стадии является 
снижение ОФВ1 до 70% от должной 
величины. Таким образом, все лица, 
злоупотребляющие курением, нужда-
ются в самом пристальном внимании 
врача, прежде всего, для создания у 
них сильной мотивации к прекраще-
нию курения. Полученные нами ре-
зультаты подтверждают литературные 
данные, что курение оказывает отри-
цательное воздействие на функцию 
внешнего дыхания, усугубляющееся с 
возрастом курильщика и количеством 
выкуриваемых сигарет [4,15]. Следу-
ет отметить, что обратно пропорцио-
нальная зависимость вентиляционной 
функции легких от стажа курения яв-
ляется наиболее вероятной причиной 
увеличения заболеваемости ХОБЛ с 
возрастом среди мужчин. 

Показано, что при действии табач-
ного дыма разрушаются альвеоляр-
ные макрофаги с высвобождением из 
них окислительных веществ и лизосо-

мальных ферментов, способствующих 
не только повреждению тканей легких, 
но и их инфицированию. Исследова-
ние бронхоальвеолярного лаважа у 
курильщиков показало 2-3-кратное 
увеличение нейтрофилов. При этом 
время прохождения их через капилля-
ры увеличивалось в результате умень-
шения способности к деформации под 
воздействием оксидантов табачного 
дыма. Большое количество полиморф-
ноядерных нейтрофилов адгезирова-
лось в местах повреждения легочных 
кровеносных сосудов. Нейтрофилез 
лаважной жидкости у курящих людей 
играет патогенетическую роль в разви-
тии обструктивного бронхита и эмфи-
земы легких вследствие повышенного 
содержания нейтрофильной эластазы, 
протеолитическое действие которой 
ведет к развитию пневмофиброза и по-
тере эластичности альвеолярных сте-
нок. Причем тонкие эластические во-
локна межальвеолярных перегородок 
разрушаются быстрее, чем их пучки в 
стенках бронхов. В результате проис-
ходит сужение просвета респиратор-
ных путей, особенно резко выражен-
ное в бронхиолах, лишенных хряще-
вого остова. Возникает обструктивный 
синдром, в основе которого лежит не 
спазм бронхиальной мускулатуры, а 
нарушение равновесия эластического 
натяжения между легочной паренхи-
мой и бронхами. При этом, в отличие 
от бронхиальной астмы, нарушение 
проходимости респираторных путей 
носит не приступообразный характер, 
а нарастает постепенно.

У молодых курильщиков обнару-
жены плоскоклеточная метаплазия в 
эпителии дыхательных путей, хрони-
ческие воспалительные инфильтраты 
и небольшие увеличения соедини-
тельной ткани в стенках дыхательных 

путей. В старших возрастных группах, 
кроме того, была выявлена и атипич-
ная плоскоклеточная метаплазия. Это 
неудивительно, поскольку табачный 
дым содержит вещества, поврежда-
ющие клеточные мембраны, что под-
твердили эксперименты с культурой 
легочных фибробластов человека. 
При вдыхании табачного дыма наблю-
дается уменьшение синтеза поверх-
ностно-активных фосфолипидов, не-
обходимых для синтеза сурфактанта. 
При длительном воздействии химиче-
ских компонентов табачного дыма эпи-
телиальные клетки метаплазируются 
и могут стать предшественниками ра-
ковых клеток.  Нарушение мукоцили-
арного клиренса способствует колони-
зации бактериальной флоры. С присо-
единением респираторной инфекции 
патологический процесс дыхательных 
путей приводит к появлению типичных 
клинических признаков обструктивного 
бронхита. Резкое снижение КИО2 под 
влиянием табачного дыма является 
следствием нарушения процессов га-
зообмена, что неизбежно приводит  к 
тканевой гипоксии и нарушению вну-
триклеточного обмена, и прежде всего 
метаболических процессов, связанных 
с реакциями окислительного фосфо-
рилирования.

Таким образом, табакокурение 
представляет собой важный фактор 
риска развития хронических заболе-
ваний дыхательных путей. Результаты 
исследования функции внешнего ды-
хания у лиц, злоупотребляющих куре-
нием, свидетельствуют о значительной 
обструкции у них дыхательных путей. 

Табачный дым относится к наиболее 
агрессивным, так называемым «про-
оксидантным поллютантам». В нем 
содержится ряд химически активных 
компонентов: никотин, формальдегид, 
бензопирены, оксид азота, кадмий, 
уретан, хлорид винила и др., которые 
оказывают прямое действие не только 
на поверхностный слой бронхоаль-
веолярного секрета и эпителиальные 
клетки легкого, но и на внутреннюю 
среду организма, вызывая усиление 
свободнорадикального окисления. 

Согласно полученным нами дан-
ным у обследованных нами курящих 
мужчин снижение всех показателей 
ФВД сочеталось с интенсификацией 
свободнорадикальных реакций. На это 
указывает увеличение концентрации 
малонового диальдегида – маркера 
перекисного окисления липидов. У 
мужчин, злоупотребляющих курением, 
содержание МДА в крови было увели-
чено на 30% по сравнению со здоро-
выми некурящими лицами. Интенси-

Показатели функции внешнего дыхания у мужчин в зависимости от стажа 
курения

Показатель Здоровые
n=90

Стаж курения
5 лет 
n= 30

более 5 лет
n= 31

10 лет и более 
n= 36

ЖЕЛ, % 94,3 ± 1,3 86,1± 5,0* 88,4 ± 6,1 84,4 ± 6,2*
ОФВ1 % 80,3 ± 3,4 71,4 ± 6,6 71,2 ± 6,6 63,8 ± 5,8*
Тест Тиффно, % 84,8 ± 0,5 74,8 ± 7,7 71,1± 4,8* 70,5 ± 3,4*
МВЛ,% 118,6 ± 1,7 87,3 ± 9,1* 84,6 ± 10,4* 87,6 ± 5,8*
Резерв дыхания, % 89,6 ± 0,9 79,0 ± 4,4 83,2 ± 3,9 80,8 ± 4,0*
Пневмотахометрия, л/с 
Вдох 3,8 ± 0,1 2,9 ± 0,5 3,3 ± 0,8 2,4 ± 0,5*
Выдох 4,3 ± 0,1 3,7 ± 0,7 4,0 ± 0,7 3,3 ± 0,8*
КИО2, мл/л 29,1 ± 1,2 15,0 ± 4,0* 18,6 ± 2,4* 10,7 ± 2,1*

* р<0,05 по сравнению со здоровыми.
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фикации ПОЛ может способствовать 
и наличие гипоксии, так как согласно 
полученным нами данным у куриль-
щиков коэффициент использования 
кислорода был достоверно понижен 
по сравнению с некурящими (табл.3).

Токсическое действие продуктов 
ПОЛ проявляется в инактивации ан-
типротеаз. При этом окислительная 
инактивация α1-антитрипсина пред-
шествует эластазозависимому по-
вреждению тканей in vivo. Это было 
продемонстрировано исследования-
ми, показывающими, что предшеству-
ющая обработка малой неповреж-
дающей дозой перекиси водорода 
значительно увеличивает чувстви-
тельность изолированных легких к по-
вреждению, вызванному перфузией с 
нейтрофильной эластазой. Активация 
свободнорадикальных реакций со-
провождается снижением активности 
β-адренэргических и повышением 
α-адренэргических и холинэргических 
рецепторов, что часто приводит к раз-
витию бронхоспазма у курильщиков с 
большим стажем [20]. 

Интенсификация ПОЛ у курильщи-
ков сопровождается компенсаторной 
активацией эндогенной антиокси-
дантной системы организма. Общая 
антиоксидантная активность плазмы 
крови так же, как активность антиок-
сидантных ферментов,  у курильщиков  
была выше, чем у некурящих (табл.3). 
Уровень мочевой кислоты – низкомо-
лекулярного эндогенного антиокси-
данта, в крови курящих мужчин, был 
повышен статистически значимо. Ин-
гибирующим эффектом на стадии раз-
ветвления цепей липопереокисления 
обладает и билирубин, концентрация 
которого также возрастала у лиц, злоу-
потреблявших курением. 

Анализ полученных нами данных 
свидетельствует, что показатели ФВД 
сопряжены не только с процессами 
газообмена в легких и кислородтран-

спортной функцией крови, но и с анти-
оксидантной защитой организма. От 
снабжения тканей кислородом зависит 
тканевой метаболизм, в частности, 
интенсивность свободнорадикального 
окисления липидов. Полученные нами 

данные о снижении показателей функ-
ции внешнего дыхания при параллель-
ном увеличении концентрации МДА в 
крови, увеличении активности супе-
роксиддисмутазы и каталазы в эритро-
цитах позволяют предположить, что 
у лиц, злоупотребляющих курением, 
формируется более высокий стацио-
нарный уровень ПОЛ, активирующий 
ферментативную систему антиокси-
дантной защиты и истощающий пул 
природных антиоксидантов. Результа-
ты наших исследований согласуются 
с литературными данными. В работе 
Kalra J. с соавт. [21] показано спонтан-
ное возрастание генерации перекиси 
водорода из моноцитов курильщиков 
in vitro. Альвеолярные макрофаги, по-
лученные из лаважной жидкости здо-
ровых курильщиков. высвобождали 
больше супероксид аниона, чем аль-
веолярные макрофаги, полученные из 
лаважной жидкости здоровых некуря-
щих людей.

Заключение. Адаптация человека 
к условиям Севера вызывает морфо-
функциональные изменения легочной 
ткани, связанные с физиологическими 
защитными реакциями в ответ на дей-
ствие низкой температуры вдыхаемого 
воздуха.  Результаты наших исследо-
ваний свидетельствуют, что в процес-
се длительной адаптации к холодному 
климату органы дыхания у двух ос-
новных этнических групп населения 
г. Якутска приобрели некоторые мор-
фофункциональные различия, кото-
рые повлияли на показатели функции 
внешнего дыхания. Так, у практически 
здоровых мужчин якутской националь-
ности отмечены статистически значи-
мое понижение ЖЕЛ, теста Тиффно, 

МВЛ, а также повышение резерва ды-
хания и коэффициента использования 
кислорода, по сравнению с таковыми 
у мужчин русской национальности. 
Особенности показателей ФВД у прак-
тически здоровых мужчин якутской 
национальности, вероятно, связаны 
с увеличением рабочей зоны газооб-
мена и расширением артерий малого 
круга кровообращения.

Курение представляет собой важ-
ный фактор риска развития хрониче-
ских заболеваний дыхательных путей. 
Результаты исследования функции 
внешнего дыхания у лиц, злоупотре-
бляющих курением, свидетельствуют 
о значительной обструкции дыхатель-
ных путей у курящих. На фоне курения 
нарастает гипоксия, нарушается окси-
генация крови и транспорт кислорода 
к тканям, о чем свидетельствует ста-
тистически достоверное уменьшение 
значения коэффициента использова-
ния кислорода  у курящих, по срав-
нению с некурящими. Табачный дым 
относится к наиболее агрессивным 
«прооксидантным поллютантам». По-
лученные нами данные о снижении по-
казателей функции внешнего дыхания 
при паралельном увеличении малоно-
вого диальдегида, увеличении содер-
жания супероксиддисмутазы и катала-
зы в эритроцитах позволяют предпо-
ложить, что у лиц, злоупотребляющих 
курением, формируется более высо-
кий стационарный уровень ПОЛ, что 
увеличивает опасность повреждения 
мембранных структур, развития вос-
палительного процесса в легочной 
ткани и формирования хронических 
обструктивных заболеваний легких. 
Степень обструкции дыхательных пу-
тей у курильщиков возрастает прямо 
пропорционально стажу курения. У об-
следованных нами мужчин со стажем 
табакокурения от 5 до 10 лет уже по-
являются признаки хронического об-
структивного бронхита I стадии (ОФВ1 
71,2±6,6%), а у курильщиков со стажем 
курения более 10 лет имеются призна-
ки ХОБ II стадии (ОФВ1 63,8±5,8%). Та-
ким образом, все лица, злоупотребля-
ющие курением, нуждаются в самом 
пристальном внимании врача, прежде 
всего, для создания у них сильной мо-
тивации к прекращению курения.
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Влияние курения на показатели АОЗ
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В Государственном докладе о по-
ложении граждан старшего поколения 
в Российской Федерации [4] отмечено, 
что к 2055 г. доля пожилых людей су-
щественно возрастет – до 40-55 % от 
всего населения страны, что потребует 
внесения существенных корректиро-
вок в медицинское и социальное обе-
спечение здравоохранения [1, 10, 12]. 

Процессы старения человека, не-
сомненно, отражаются на состоянии 
структур и тканей полости рта [3, 5, 
15, 17]. У людей старше 60 лет в связи 
с развивающимися возрастными из-
менениями отмечается вялое и дли-
тельное течение стоматологических 
заболеваний, нередко приводящих к 
хронизации процесса и требующих 
более продолжительных, чем у лиц 
молодого и среднего возраста, сроков 
лечения [6, 9, 11, 13, 14]. У лиц пожило-
го возраста эти явления усугубляются 
снижением регенеративной и компен-
саторной способности слизистой обо-
лочки полости рта [2, 7, 14]. 

В частности, одной из важных про-
блем остается раскрытие механизмов 
регуляции динамического постоянства 
внутренней среды полости рта челове-

ка в различные возрастные периоды 
[12]. Не вызывает сомнения опреде-
ляющая роль четкой работы факторов 
местной защиты ротовой полости в 
обеспечении ее нормального функ-
ционирования [8]. При этом важным 
звеном в реализации этих процессов 
являются барьерные общеорганиз-
менные неспецифические функции, 
обеспечивающие включение одного из 
защитных механизмов гомеостатиче-
ского характера в ответ на различные 
патологические состояния [3, 5].

Цель исследования: на основании 
комплексного клинико-лабораторного 
исследования определить динамику 
показателей клеточного и гумораль-
ного иммунитета, влияние базисной 
терапии на их восстановление у боль-
ных с хроническим генерализованным 
паро-донтитом (ХГП) пожилого и стар-
ческого возраста с патологиями сер-
дечно-сосудистой системы. 

Материалы и методы исследо-
вания. В течение 2003–2011 гг. обсле-
довано 448 пациентов с хроническим 
генерализованным пародонтитом в 
возрасте 60–89 лет, поступивших в Го-
спиталь ветеранов войн и труда г.Читы 
и Дом ветеранов труда «Милосердие» 
пос. Атамановка Забайкальского края 
для проведения профилактического 
лечения по поводу ишемической бо-
лезни сердца.

Критерии включения: больные по-
жилого (от 60 до 74 лет) и старческо-
го (от 75 до 89 лет) возраста с ХГП 
средней степени тяжести и наличием 
клинических проявлений ИБС (ста-
бильная стенокардия напряжения I–II 

функционального класса, хроническая 
сердечная недостаточность IIА стадии, 
гипертоническая болезнь I–II стадии).

Критерии исключения: больные мо-
ложе 60 лет с ХГП средней степени 
тяжести, имеющие острые заболева-
ния и обострение хронических сомати-
ческих заболеваний, провоцирующие 
развитие заболеваний пародонта и 
усугубляющие их тяжесть, а также эн-
докринную патологию, сахарный диа-
бет, заболевания сердечно-сосудистой 
системы (кроме указанных в критериях 
включения). 

Все больные были разделены на 2 
группы с учетом рекомендаций ВОЗ: 

– 1-я группа сравнения – 204 чел. в 
возрасте 60–74 года, которым назна-
чен комплекс стандартного лечения 
ХГП; 

– 2-я группа сравнения – 190 чел. в 
возрасте 75–89 лет, которым назначен 
комплекс стандартного лечения ХГП.

Контрольную группу составили 25 
практически здоровых лиц, не имев-
ших на момент исследования острых и 
хронических заболеваний пародонта, 
а также соматической патологии. Зна-
чения показателей, полученные при их 
обследовании, приняты за норму. Про-
ведено исследование врожденного и 
адаптивного иммунитета, определе-
ние уровня иммуноглобулинов, уров-
ня цитокинов, исследование системы 
комплемента и гемостаза. 

Традиционное лечение больных с 
ХГП в возрасте 60 - 89 лет включало: 
обучение гигиене полости рта; прове-
дение профессиональной гигиены и 
санации полости рта; антисептическую 

И.С. Пинелис, Ю.И. Пинелис, М.С. Малежик, И.Д. Ушницкий
ПОКАЗАТЕЛИ ВРОЖДЕННОГО И АДАП-
ТИВНОГО ИММУНИТЕТА ПРИ ХРОНИЧЕ-
СКОМ ГЕНЕРАЛИЗОВАННОМ ПАРОДОН-
ТИТЕ У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕ-
СКОГО ВОЗРАСТА

Приведены результаты сравнительного исследования хронического генерализованного пародонтита (ХГП) средней степени 
тяжести у больных пожилого и старческого возраста. Развитие ХГП средней степени тяжести у людей пожилого и старческого возраста 
сопровождается активацией гуморального иммунитета с избыточным синтезом всех имму-ноглобулинов в крови и слюне, установлена 
подавленность комплементарной активности, анализ показателей общего и местного иммунитета указывает на отличия между больными 
пожилого и старческого возраста.

Ключевые слова: пародонтит, ротовая жидкость, пожилой и старческий возраст, иммунитет, гемостаз.

The results of comparative study of chronic generalized periodontitis (CGP) of average severity in elderly and senile patients are reported. The 
development of CGP of medium severity in elderly and senile people is accompanied by activation of humoral immunity with excessive synthesis of 
all immunoglobulins in blood and saliva, the pressure of complementary activity is established, analysis of indicators of general and local immunity 
indicates differences between elderly and se-nile patients.

Keywords: periodontitis, oral fluid, elderly and senile age, immunity, hemostasis.

УДК 616.31-0:612.66

DOI 10.25789/YMJ.2020.69.15

Читинская государственная медицинская 
академия: ПИНЕЛИС Иосиф Семенович 
– д.м.н., проф., зав. кафедрой, pinelis1@
mail.ru, ПИНЕЛИС Юрий Иосифович – 
д.м.н., проф., pinelisml@mail.ru, МАЛЕ-
ЖИК Маргарита Сергеевна – к.м.н., ас-
систент кафедры, rita.malezhik@mail.ru; 
УШНИЦКИЙ Иннокентий Дмитриевич – 
д.м.н., проф., зав. кафедрой СВФУ им. М.К. 
Аммосова, incadim@mail.ru.



ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
64

обработку тканей пародонта раство-
ром ромазулана, 0,06%-ным раство-
ром хлоргексидина, 1%-ным раство-
ром перекиси водорода; наложение 
нетвердеющей повязки, в состав кото-
рой входили дикаин, гепарин, предни-
золон, синтомицин, на 20 мин; по по-
казаниям – закрытый кюретаж патоло-
гических карманов, ротовые ванночки 
раствором «Ротокана» 3 раза в день, 
аутомассаж с гелем «Метрогил-Дента» 
- 2 раза в день в течение 5 дней. Одно-
временно проводили рациональное 
протезирование или наложение орто-
педических шинирующих аппаратов. 
Кроме того, пациенты получали проти-
вовоспалительные, десенсибилизиру-
ющие и антибактериальные препара-
ты в течение 10-12 дней.

Статистическая обработка резуль-
татов выполнена с применением про-
граммы STATISTICA 6,0 (StatSoft Inc., 
США) и определением статистической 
значимости различий при p < 0,05. При 
сравнении количественных показате-
лей использовали непараметрические 
методы в связи с ненормальным рас-
пределением значений в вариацион-
ных рядах. Исследуемые параметры 
представлены в виде медианы (Me 
[25-й; 75-й перцентили]). Значимость 
различий между группами по коли-
чественным признакам оценивали 
при помощи критерия Манна–Уит-
ни (U-тест). Значимость различий по 
сравнению с исходным уровнем оце-
нивали при помощи критерия Вилкок-
сона.

Все исследования у людей вы-
полнены с их информированного со-
гласия и соответствовали этическим 
принципам, предъявляемым статьей 
24 Конституции Российской Федера-
ции, Хельсинской декларацией Все-
мирной медицинской ассоциации 
(World Medical Association Declaration 
of Helsinki, 1964, 2000 ред.), «Правила-
ми клинической практики в Российской 
Федерации», утвержденными прика-
зом Минздрава РФ от 19.06.2003 № 
266, и этическим стандартам Комитета 
по экспериментам, стандартам прове-
дения клинических исследований GCP 
(ГОСТ Р 52379-2005). 

Результаты и обсуждение. Уста-
новлено, что у больных пожилого и 
старческого возраста с ХГП в крови и 
ротовой жидкости общая гемолитиче-
ская активность снижается. Между тем 
содержание С3а-фрагмента компле-
мента в крови увеличивается по отно-
шению к контролю на 59 и 52 % соот-
ветственно (табл. 1). 

Однако если в ротовой жидкости 
больных пожилого возраста уровень 

С3а возрастал на 27 %, то в старче-
ском возрасте он снижался на 30 %. 
Увеличение его концентрации свиде-
тельствует об активации системы ком-
племента и ускоренном расщеплении 
С3-компонента, активность которого 
при воспалении в полости рта увели-
чивается. Фрагмент С3а обладает спо-
собностью индуцировать макрофаги 
с выделением монокинов. Возможно, 
через этот механизм система компле-
мента вносит свой вклад в нарастание 
уровня провоспалительных цитокинов 
в слюне и крови при воспалительных 
заболеваниях пародонта (табл. 2).

Концентрация С1-ингибитора в ро-
товой жидкости при воспалении па-
родонта у больных пожилого и стар-
ческого возраста снижена почти в 3 
раза, а в крови – на 48 и 42 % соот-
ветственно. Такая концентрация мо-
жет свидетельствовать о напряженном 
регулировании его активации либо о 
недостаточном синтезе.

Таким образом, у больных ХГП обе-
их групп установлена подавленность 
комплементарной активности, что 

приводит к стойким и необратимым 
последствиям патологии пародонта, в 
старческом возрасте она более выра-
жена, чем в пожилом.

Выявленная до начала лечения 
подавленность комплементарной ак-
тивности крови у больных пожилого 
возраста и после курса базисной те-
рапии не претерпевала серьезных 
изменений, следовательно, неспец-
ифический уровень защиты оставался 
уязвимым. В частности, общая ком-
плементарная активность и уровень 
С5а-фрагмента комплемента остают-
ся низкими, а уровни С1-ингибитора 

и С3а-фрагмента – повышенными, у 
больных старческого возраста также 
почти не изменяется, за исключением 
снижения содержания С5а-фрагмента 
комплемента (табл. 1). Активность 
компонентов комплемента в ротовой 
жидкости больных после стандартного 
лечения практически не изменялась 
(табл. 2). 

Показатели общего и местного им-
мунитета при ХГП у людей пожилого и 
старческого возраста сопровождают-

Динамика значений показателей системы комплемента в крови больных ХГП
пожилого и старческого возраста

[Me (25–75 0/00)]

Показатель Контроль
(n = 20)

Пожилой возраст (n=60) Старческий возраст (n=50)
до

лечения
после

лечения
до

лечения
после

лечения
КПК, у.е. 89,75

(89,40; 91,05)
80,40*

(80,20; 80,88)
83,10*▲

(82,50; 83,40)
80,10*

(78,50; 81,30)
84,20*▲

(81,80; 85,20)
С1-ингибитор, 
мкг/мл

546,17
(536,3; 552,8)

369,70*
(348,1; 370,6)

451,65*▲

(446,1; 461,9)
408,50*

(402,2; 419,3)
441,70*▲

(437,2; 449,6)

С3а, нг/мл 408,25
(402,4; 415,03)

642,75*
(640,1; 667,9)

589,20*▲

(584,3; 597,6)
626,90*

(603,5; 643,2)
561,90*▲

(554,9; 572,5)

С5а, нг/мл 4,50
(4,50; 4,60)

5,20*
(5,20; 5,30)

4,90*▲

(4,90; 5,10)
5,35*

(4,90; 5,73)
4,75

(4,48; 5,10)

Примечание. В табл. 1-6 n – число обследованных; * – различия значений по сравнению 
с контролем (критерий Манна–Уитни); ▲ – различия значений по сравнению с исходным 
уровнем (критерий Вилкоксона); ■ – различия значений между группами.

Таблица 1

Динамика значений показателей системы комплемента в ротовой жидкости 
больных ХГП пожилого и старческого возраста

[Me (25–75 0/00)]

Показатель Контроль
(n = 10)

Пожилой возраст (n = 60) Старческий возраст (n = 50)
до

лечения
после

лечения
до

лечения
после

лечения

КПК, у.е. 6,07
(5,86; 6,20)

3,12*
(2,90; 3,12)

4,72*▲

(4,57; 5,23)
3,52*

(3,51; 3,52)
3,98*▲

(3,77; 4,28)
С1-ингибитор, 
мкг/мл

32,93
(32,77; 33,16)

12,40*
(11,8; 14,85)

22,36*▲

(19,43; 23,25)
13,70*

(12,13; 16,73)
23,53*▲

(22,36; 26,12)

С3а, нг/мл 49,14
(49,03; 49,40)

62,09*
(60,07; 63,82)

65,80*▲

(64,90; 68,40)
33,60*■

(30,83; 34,80)
36,50*▲

(35,80; 38,55)

С5а, нг/мл 6,30
(5,33; 6,58)

3,30*
(2,90; 3,55)

4,60*▲

(3,80; 4,85)
3,35*

(2,90; 4,00)
4,05*▲

(3,80; 5,28)

Таблица 2
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ся снижением числа клеток, несущих 
маркеры CD4+ и CD8+, а также коэф-
фициентов CD4+/CD8+ и CD3+/CD19+. 
Одновременно наблюдается актива-
ция клеточного (увеличение количе-
ства клеток CD4+CD25+, Т-зависимых 
и Т-независимых NK) и гуморального 
иммунитета с избыточным синтезом 
всех основных классов иммуноглобу-
линов в крови и ротовой жидкости. В 
большей степени показатели общего 
и местного иммунитета нарушаются у 
больных старческого возраста.

Нарушения, выявленные у больных 
пожилого возраста в разных звеньях 
иммунитета, не претерпевали суще-
ственных изменений после стандарт-
ного лечения. Так, возросло и достигло 
нормы число лимфоцитов, моноцитов, 
соотношение CD3+/CD19+. Несколько 
увеличилось количество CD4+, умень-
шилось – CD3+CD19-, снизилась кон-
центрация IgG, но все они не достигли 
значений контроля (табл. 3).

Показатели клеточного и гумораль-
ного иммунитета больных старческого 
возраста после лечения несколько от-
личались от таковых у больных пожи-
лого возраста. В частности, возросло 
абсолютное число лимфоцитов, а их 
процентное содержание превысило 
норму. Количество CD3+CD19-, CD4+, 
CD8+, CD3+HLA-DR+, HLA-DR+ также 
стало выше, но не достигло нормы. 
Вместе с тем отмечалось уменьше-
ние количества моноцитов, грану-
лоцитов, CD3+CD16+CD56+, CD3-
CD16+CD56+, CD4+CD25+, а также 
концентрации IgG и IgМ. Однако их 
значения оставались выше нормы. За-
метно возросло соотношение CD3+/
CD19+ и CD4+/CD8+, продолжало 
увеличиваться и количество В-клеток, 
тогда как уровень IgA не изменился 
(табл. 3). У больных повысилось, но 
оставалось ниже нормы количество 
CD4+, HLA-DR+, соотношение CD3+/
CD19+ и СD4+/СD8+. Снизились и при-
близились к значениям нормы число 
CD3+CD16+CD56+, CD3-CD16+CD56+ 
и CD4+CD25+-клеток, а также концен-
трация IgA, IgG и IgМ. Кроме того, в 
этой группе больных почти на 30 % 
снизилась концентрация IgA и IgG, а 
уровень IgM достиг нормы (табл. 3). 

Установлено, что содержание в 
плазме крови IL-1α у лиц пожилого 
и старческого возраста превышало 
норму почти в 7,  IL-4 – в 2,5 раза, а 
IL-8 – в 1,5 и 2 раза соответственно. 
У больных пожилого возраста в плаз-
ме крови на фоне терапии произошло 
снижение концентрации IL-1α в 2 раза. 
И даже при таком резком уменьшении 
она превышала норму в 3 раза. Содер-

Динамика значений показателей клеточного и гуморального иммунитета у 
больных ХГБ пожилого и старческого возраста

[Me (25–75 0/00)]

Показатель Контроль
(n = 25)

Пожилой возраст (n = 70) Старческий возраст (n = 80)
до лечения после

лечения до лечения после
лечения

Лимфоциты, % 34,0
(34,0; 35,0)

31,50
(27,0; 34,75)

34,50
(32,0; 37,75)

34,00
(32,00; 34,0)

36,00*
(35,0; 38,0)

Лимфоциты, абс./
мкл

2380,00
(2333,5; 2395)

1723,0*
(1575,0; 
1847,0)

1878,0▲

(1764; 1998)
2075,50*
(2031,8; 
2140,0)

2217,00*▲

(2193,8; 
2238,3)

Моноциты, % 7,00
(6,0; 7,0)

6,00
(4,00; 7,00)

7,0
(5,00; 8,00)

7,00
(7,00; 8,00)

7,00
(6,00; 7,00)

Моноциты, абс./мкл 444,00
(405,5; 460,0)

371,0
(292,5; 410,0)

412,0▲

(342,5; 456,5)
469,00*

(454,0; 481,0)
407,50*▲

(396,0; 425,3)
Гранулоциты, % 54,00

(51,0; 56,5)
68,0*

(64,25; 71,0)
68,0*

(62,25; 71,0)
65,00*

(63,0; 66,0)
61,00*

(59,0; 65,0)
Гранулоциты, абс./
мкл

4270,00
(4205; 4362,5)

3248,0*
(2983,0; 
3482,0)

3465,0*
(3170; 3597)

5124,0*
(4985,0; 
5245,0)

4652,00*▲

(4532,5; 
4748,0)

CD3+CD19-, % 79,40
(78,85; 79,90)

80,10
(76,20; 82,15)

74,85▲

(72,40; 77,80)
70,30*

(68,5; 70,9)
70,60*▲

(70,50; 71,25)
CD3+CD19-, абс./
мкл

1832,00
(1785,5; 1932)

1683,5*
(1468,3; 
1775,5)

1568,0*▲

(1446,0; 
1668,0)

1486,00*
(1446,0; 
1490,0)

1623,50*▲

(1560,3; 
1686,0)

CD4+, % 48,20
(47,65; 48,35)

39,75*
(37,7; 44,15)

43,8*▲

(41,35; 45,8)
39,10*

(38,40; 39,55)
40,40*▲

(39,58; 40,8)
CD4+, абс./мкл 1117,00 

(1080,5; 1135)
859,0*

(768,0; 902,5)
964,0*▲

(879,0; 987,0)
822,50*

(815,5; 834,0)
909,00*

(897,0; 919,0)
CD8+, % 30,10

(29,20; 30,35)
21,20*

(18,9; 24,6)
23,75*

(22,33; 26,05)
18,45*■

(16,65; 19,83)
33,75*▲

(32,83; 34,28)
CD8+, абс./мкл 686,00

(666,0; 714,0)
279,0*

(263,5; 315,5)
324,5*▲

(289,0; 346,5)
251,0*■

(234,0; 289,0)
434,00*▲

(419,5; 453,0)
СD4+/СD8+ 1,70

(1,70; 1,80)
3,09*

(2,30; 2,80)
2,98*▲

(2,03; 2,40)
3,27

(2,96; 3,58)
2,1

(1,89; 2,24)
CD3+CD16+CD56+, 
%

4,60
(4,25; 4,80)

6,85*
(6,23; 7,63)

6,95*
(6,20; 7,28)

9,60*
(9,15; 10,4)

8,70*▲

(7,9; 8,9)
CD3+CD16+CD56+, 
абс./мкл

110,00
(106,0; 115,0)

170,0*
(159,0; 183,25)

168,5*
(163,0; 
174,75)

197,50*
(190,0; 207,25)

161,00*▲

(153,0; 168,0)
CD3-CD16+CD56+, 
%

10,60
(10,4; 11,0)

10,90
(9,10; 12,30)

11,25
(9,95; 12,80)

21,20*
(18,4; 21,7)

14,80*▲

(13,1; 15,7)
CD3-CD16+CD56+, 
абс./мкл

252,00
(233,0; 267,5)

223,50
(210,0; 244,50)

231,0
(210,0; 
250,25)

513,00*
(501,0; 524,0)

435,50*▲

(412,0; 446,0)

CD3-19+, % 8,50
(8,25; 8,7)

6,80*
(5,90; 7,70)

7,25*
(6,43; 7,60)

12,50*
(11,7; 12,8)

11,80*
(10,9; 12,4)

CD3-19+, абс./мкл 210,00
(199,5; 216,5)

102,0*
(90,5; 156,5)

116,0*
(96,0; 163,0)

226,00*
(217,0; 228,0)

234,00*
(221,0; 240,0)

CD3+HLA-DR+, % 4,20
(4,10; 4,55)

5,80*
(5,00; 6,55)

5,20*
(4,65; 6,05)

2,40*
(2,10; 2,70)

3,20*▲

(2,60; 3,40)
CD3+HLA-DR+, 
абс./мкл

92,00
(88,5; 97,0)

109,50*
(95,5; 127,5)

106,0*
(93,75; 120,0)

81,00*
(81,0; 83,0)

83,00*
(82,0; 84,0)

CD4+CD25+, % 8,10
(7,8; 8,45)

19,95*
(17,3; 21,35)

16,3*▲

(15,2; 17,1)
21,10*

(19,4; 21,9)
18,50*▲

(18,1; 19,28)
CD4+CD25+, абс./
мкл

187,00
(182,0; 193,0)

347,0*
(298,75; 366,5)

318,0*
(308,0; 329,0)

391,00*
(373,0; 398,0)

356,00*▲

(350,0; 371,3)
HLA-DR+, % 80,30

(79,8; 80,65)
74,70*

(72,93; 76,40)
76,3*

(72,1; 78,9)
63,00*

(60,6; 65,4)
67,80*▲

(65,85; 70,85)
HLA-DR+, абс./мкл 297,00

(288,3; 311,8)
308,0

(293,0; 319,0)
259,00

(237,0; 286,0)
299,00▲

(283,5; 315,5)
CD3+/CD19+ 10,70

(10,4; 11,0)
15,40*

(14,25; 16,68)
11,6*▲

(11,0; 12,3)
8,40*

(7,95; 8,9)
9,30*▲

(8,90; 9,7)
IgA, мг/мл 1,80

(1,70; 1,88)
3,00*

(2,90; 3,20)
2,80

(2,6; 3,0)
2,90*

(2,80; 3,03)
2,80*

(2,80; 3,00)
IgM, мг/мл 1,85

(1,65; 2,05)
2,90*

(2,80; 3,15)
2,80▲

(2,55; 2,80)
2,80*

(2,6; 2,8)
2,40*▲

(2,2; 2,6)
IgG, мг/мл 12,60

(12,3; 12,7)
21,60*

(21,25; 22,10)
16,90*▲

(15,4; 18,1)
21,45*

(20,8; 21,8)
16,45*▲

(16,2; 17,2)
IL-1α, пкг/мл 23,50

(23,0; 26,25)
147,00*

(142,5; 149,0)
74,6*▲

(72,5; 79,0)
149,00*

(140,0; 151,0)
96,6*▲

(94,2; 99,0)
IL-4, пкг/мл 12,00

(10,0; 13,5)
27,90*

(27,8; 27,9)
32,4*

(31,5; 34,0)
27,0*

(26,0; 28,0)
34,1*

(32,5; 34,9)
IL-8, пкг/мл 16,50

(16,0; 17,0)
26,30*

(25,41; 26,7)
23,4*

(22,3; 24,2)
30,0*■

(29,0; 31,0)
26,5*

(24,5; 27,9)

Таблица 3
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жание IL-4 продолжало увеличиваться 
и превысило контрольное значение 
почти в 3 раза. Концентрация IL-8 не-
сколько снизилась, но тоже была да-
лека от нормы (табл. 3). 

У больных старческого возраста 
в крови на фоне терапии снизилась 
концентрация IL-1α в 1,5 раза. И даже 
при таком резком снижении она оста-
валась выше нормы в 4 раза. Содер-
жание IL-4 продолжало увеличиваться 
и превысило контрольное значение 
почти в 3 раза. Концентрация IL-8 не-
сколько снизилась, но тоже была да-
лека от нормы (табл. 3).

В ротовой жидкости больных отме-
чено увеличение концентрации IgA в 
2,5, IgG – в 2, а IgM и sIgA – в 3 раза 
по сравнению с контролем. Содержа-
ние в ротовой жидкости больных по-
жилого возраста IgМ и IgA после ба-
зисной терапии достигло контрольных 
значений, а концентрации sIgA и IgG 
практически не изменились. Уровень 
IL-4, хотя и уменьшился, но оставался 
выше контроля в 9 раз. Содержание 
IL-1α сократилось в 2 раза и достигло 
референтных значений, концентрация 
IL-8 практически не изменилась (табл. 
4). У больных старческого возраста со-
держание IgA после базисной терапии 
достигло контрольного значения. Кон-
центрация sIgA, IgМ и IgG оставалась 
высокой. Уровень IL-4, хотя и умень-
шился, но был выше контроля в 10 
раз. Содержание в ротовой жидкости 
IL-1α сократилось в 2 раза и достигло 
нормы, концентрация IL-8 практически 
не изменилась (табл. 4).

Таким образом, у больных ХГП 
средней степени тяжести пожилого и 
старческого возраста под воздействи-
ем стандартного лечения коррекция 
показателей иммунитета происходит 
в недостаточном объеме. В ротовой 
жидкости снизилась концентрация IgA 
до нормы, в то время как содержание 
sIgA осталось по-прежнему высоким, 
что свидетельствует о необходимости 
синтеза секреторного компонента IgA 
слизистой оболочкой полости рта. Уро-
вень IgG не изменялся. В крови значи-
мой динамики показателей иммуни-
тета не произошло, но все же умень-
шение содержания IL-1α и увеличение 
IL-4 после лечения характеризуют ча-
стичное купирование воспалительного 
процесса. Однако сохранившийся вы-
сокий уровень IgG указывает на про-
должающуюся активацию гуморально-
го звена иммунитета. Сохранившиеся 
после лечения изменения в иммуни-
тете свидетельствуют о высокой анти-
генной нагрузке местного и общесо-
матического характера.

Проведенные исследования пока-
зателей общего и местного гемоста-
за у больных пожилого и старческого 
возраста с ХГП средней степени тя-
жести наблюдается гиперкоагуляция 
(табл. 5), о чем свидетельствует уко-
рочение активированного частичного 
тромбопластинового времени (АЧТВ) 
и тромбинового времени, причем в 
группе больных старческого возрас-
та сильнее уменьшено тромбиновое 
время и удлинен фибринолиз. Индуци-
рованное свертывание сопровождает-
ся нарастанием уровня фибриногена, 
угнетением фибринолиза и высокой 
концентрацией растворимых фибрин-
мономерных комплексов (РФМК), яв-
ляющимися маркерами тромбинемии. 

После стандартного лечения в 
крови больных пожилого возраста 
уменьшилась гиперкоагуляция, МНО 
достигло референтного значения, со-
хранилось ускоренным частичное 

тромбопластиновое время. Последнее 
указывает на то, что внешний путь ак-
тивации свертывания, обусловленный 
тканевыми фрагментами, остается 
инициированным. Время лизиса фи-
бринового сгустка оставалось удли-
ненным, а концентрация фибриногена 
и продуктов его деградации – высокой. 
Динамика показателей системы гемо-
стаза у больных старческого возраста 
после лечения имела изменения, ана-
логичные таковым у больных пожилого 
возраста, за исключением МНО, кото-
рое оставалось на исходном уровне 
(табл. 5).

Установлено, что у больных пожи-
лого и старческого возраста прокоагу-
лянтная активность слюны выше, чем 
у здоровых лиц (укорочено протром-
биновое и тромбиновое время, АЧТВ). 
Значимых различий между возрастны-
ми группами не обнаружено (табл. 6).

Способность ротовой жидкости ока-

Динамика содержания иммуноглобулинов и интерлейкинов в ротовой жидкости
у больных ХГП пожилого и старческого возраста [(Me (25–750/00)]

Показатель Контроль
(n = 15)

Пожилой возраст (n=35) Старческого возраст (n=25)
до

лечения
после

лечения
до

лечения
после

лечения
IgG, мг/мл 0,20

(0,13; 0,21)
0,39*

(0,38; 0,41)
0,40*

(0,38; 0,42)
0,40*

(0,37; 0,41)
0,40*

(0,38; 0,42)

IgM, мг/мл 0,026
(0,022; 0,026)

0,072*
(0,068; 0,074)

0,032▲

(0,029; 0,037)
0,074*

(0,068; 0,078)
0,036*▲

(0,031; 0,037)

IgA, мг/мл 0,040
(0,04; 0,04)

0,099*
(0,098; 0,101)

0,047▲

(0,042; 0,052)
0,100*

(0,098; 0,102)
0,047▲

(0,044; 0,052)

sIgA, мг/мл 10,98
(10,73; 12,44)

34,50*
(33,47; 34,73)

26,80*▲

(26,49; 28,1)
34,96*

(33,78; 36,25)
27,15*▲

(26,5; 28,19)

IL-1α, пкг/мл 8,90
(8,15; 9,58)

13,48*
(13,48; 14,32)

7,08*▲

(6,6; 7,45) 13,56*· 7,08▲

(6,6; 7,35)

IL-4, пкг/мл 20,45
(20,25; 21,4)

320,30*
(301,5; 329,45)

182,20*▲

(172,2; 231,8)
327,20*

(313,4; 331,8)
216,5*▲

(192,2; 231,8)

IL-8, пкг/мл 15,92
(14,18; 17,14)

26,30*
(25,41; 26,7)

23,60*▲

(23,2; 23,9)
28,73*

(27,94; 29,55)
26,55*

(25,42; 28,8)

Таблица 4

Динамика показателей системы гемостаза у больных ХГП
пожилого и старческого возраста [Me (25–75 0/00)]

Показатель Контроль
(n = 15)

Пожилой возраст (n=30) Старческий возраст (n=25)
до

лечения
после

лечения
до

лечения
после

лечения

МНО 1,05
(1,0; 1,10)

1,20*
(1,20; 1,20)

1,10
(0,96; 1,26)

1,20*
(1,13; 1,20)

1,20*
(1,11; 1,21)

АЧТВ, с 43,10
(40,5; 44,9)

32,90*
(29,80; 35,0)

39,00*▲

(38,0; 39,5)
32,50*

(28,15; 34,25)
37,60*▲

(36,43; 38,65)
Тромбиновое
время, с

17,20
(17,2; 17,3)

15,20*
(14,60; 15,6)

15,90*▲

(15,8; 16,5)
14,50*■

(14,13; 14,60)
15,40*▲

(14,98; 15,58)

Фибриноген, г/л 2,75
(2,3; 3,0)

6,30*
(5,9; 6,5)

5,55*▲

(5,5; 5,8)
6,40*

(5,83; 6,65)
5,90*

(5,80; 6,08)
РФМК, 
мг/100 мл

3,00
(2,9; 3,0)

8,15*
(8,00; 9,00)

6,30*▲

(6,00; 6,5)
8,20*

(8,00; 8,60)
6,40*▲

(6,13; 6,70)
Фибринолиз, 
мин

141,0
(138,0; 147,0)

191,50*
(188,0; 200,0)

178,00*▲

(176,0; 179,0)
195,00*

(193,0; 199,5)
177,00*▲

(175,0; 180,0)
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зывать влияние на фибринолиз с воз-
растом угнетается. Возможно, это свя-
зано со снижением общей протеазной 
активности слюны и увеличением кон-
центрации ингибиторов фибринолиза. 
В ротовой жидкости больных признаки 
гиперкоагуляции после базисной те-
рапии сохранялись. В частности, про-
коагулянтный потенциал несколько 
снижался, а ее фибринолитическая 
активность оставалась по-прежнему 
угнетенной (табл. 6). Положительная 
динамика прокоагулянтного потенциа-
ла ротовой жидкости связана не толь-
ко с уменьшением гиперкоагуляции в 
кровотоке, но и с действием местной 
терапии.

Результаты исследования системы 
гемостаза свидетельствуют о том, что 
в крови больных хроническим генера-
лизованным пародонтитом средней 
степени тяжести старше 60 лет на-
блюдается гиперкоагуляция. Концен-
трация соединений, обладающих про-
коагулянтной активностью, в ротовой 
жидкости у них выше, чем у здоровых 
лиц, а фибринолитическая активность 
угнетается. Такая ситуация опасна 
развитием тромбогенных осложне-
ний, также на этом фоне может легко 
возникнуть рецидив воспаления.

Выводы. У больных ХГП пожилого 
и старческого возраста под воздействи-
ем ба-зисной терапии восстановление 
показателей иммунитета происходит в 
недостаточном объеме. При хрониче-
ском генерализованном пародонтите 
средней степени тяжести у больных 
пожилого и старческого возраста на-
блюдается системная поликлональная 
активация В-лимфоцитов. Причиной 
тому могут быть бактериальная эндо-
токсемия и аутоиммунные процессы. 
Иммунопатология выражается дис-
балансом в системе комплемента, 
нарушением функции Т-лимфоцитов, 
снижением интенсивности клеточно-
го и усилением гуморального имму-
нитета, поликлональной активацией 
В-лимфоцитов. Выявленные наруше-
ния в иммунном ответе при данном 
заболевании являются основополага-
ющим, но не единственным патогене-
тическим механизмом, объясняющим 
течение воспалительного процесса.

1. Блашкова С.Л. Разработка критериев 
качества патогенетической терапии хрони-
ческого генерализованного пародонтита: 
автореф. дис. … д-ра. мед. наук / С.Л. 
Блашкова. – Казань, 2010. – 38 с.

Blashkova S.L. Development of the criteria of 
the quality of the pathogenetic therapy of chronic 
generalized parodontitis: the author's abst. dis. 

… Dr. med. sciences / S.L. Blashkova. –  Kazan, 
2010. – 38 p.

2. Голдобин Д.Д. Нарушения на системном 
и локальном уровнях при хрониче-ском 
пародонтите, взаимосвязь с оксидантными 
изменениями / Д.Д. Голдобин, А.Л. Локтио-
нова, Н.А. Быстрова, И.В. Евсегнеева // 
Иммунология. – 2017. -Т. 38, № 1. – С. 47-51.

Goldobin D.D. Disorders at the systemic and 
local levels in chronic periodontitis, the relation-
ship with oxidative changes / D.D. Goldobin, A.L. 
Loktionova, N.A. Bystrova, I.V. Evsegneeva // 
Im-munology - 2017. -V. 38, №1. - P. 47-51.

3. Денисов А.Б. Механизмы патологических 
и приспособительных процессов при забо-
леваниях слюнных желез : экспериментальное 
исследование : дис. … д-ра мед. наук / А.Б. 
Денисов. – М., 2007. – 38 с.

Denisov A.B. Mechanisms of pathologic and 
adaptive processes with the diseases of the sal-
ivary glands: the experimental study: dis. … Dr. 
of med. sciences: / A.B. Denisov. – M., 2007. 
– 38 p.

4. Здравоохранение в России. 2017 г. 
Статистический сборник. – М., 2017 г. – 48 с.

Public health in Russia. 2017. Statistical 
handbook. – M., 2017. – 48 p.

5. Изучение пептидных биорегуляторов 
в клинике / Б.И. Кузник, Н.Н. Цыбиков, С.О. 
Давыдов [и др.] // Успехи геронтологии. – 2017. 
– №6. – 38-9 с.

Study of peptide bioregulators in the clinic / B. 
I. Kuznik, N. N. Tsybikov, S. O. Davydov [et al.] // 
Advances in gerontology. – 2017. – №6. – 38-9 p.

6. Клинико-эпидемиологическая характе-
ристика патологических процессов тканей 
пародонта воспалительно-деструктивного 
характера / И.Д. Ушницкий, А.В. Иванов, 
А.А. Иванова [и др.] // Якутский медицинский 
журнал. – 2018. – №1(61). – С. 83-86.

Clinical and epidemiological characteristics 
of pathological processes of periodontal tissues 
of an inflammatory and destructive nature / I.D. 
Ushnitsky, A.V. Ivanov, A.A. Ivanova [et al.] // 
Yakut Medical Journal. - 2018. - V.61. - №1.- P. 
83-86.

7. Пинелис Ю.И. Адаптационные возмож-
ности защитных систем организма при хро-
ническом генерализованном пародонтите у 
людей пожилого возраста / Ю.И. Пинелис // 
Академ. журнал Западной Сибири. – 2011. – 
№2. – С. 36-7.

Pinelis Yu. I. Adaptation possibilities of pro-
tective systems of an organism at chronic gen-
eralized periodontitis in the elderly / Yu. I. Pinelis 
Academ. journal of Western Siberia. – 2011. – № 
2. – 36-7 p.

8. Пинелис Ю.И. Резистентность полости 

рта у людей пожилого и старческого воз-
раста [Электронный ресурс] / Ю.И. Пинелис // 
Забайкальский медицинский вестник. – 2014. 
– № 2. – С. 153–161. – Режим доступа: http://
chitgma.ru/zmv2/journal/2014/2/28.

Pinelis Yu.I. Resistance of the cavity of mouth 
the people of elderly and senile age have the 
elec-tronic resource of / Yu.I. Pinelis //Transbai-
kal medical herald. – 2014. – № 2. – P. 153–161. 
– Re-gime of the access: http://chitgma.ru/zmv2/
journal/2014/2/28.

9. Попков В.Л. Патоморфологическая ха-
рактеристика лечебного эффекта «Мекси-дол» 
у больных с хроническим генерализованным 
пародонтитом на фоне сахарного диабета 
второго типа / В.Л. Попков, В.К. Леонтьев, Л.А. 
Фаустов // Пародонтология. – 2007. – № 1. – С. 
20–25.

Popkov V.L. Pathomorphological characteris-
tic of the therapeutic effect of meksidol in patients 
with chronic generalized parodontitis against the 
background of second type diabetes mellitus / 
V.L. Popkov, V.K. Leont'yev, L.A. Faustov // Paro-
dontology. – 2007. – № 1. – P. 20–25.

10. Частота и структура патологических 
процессов тканей пародонта воспалительно-
деструктивного характера у населения 
Дальневосточного региона / М.Б. Сувырина, 
И.Д. Ушницкий, А.В. Юркевич [и др.] // Якутский 
медицинский журнал. – 2018. – №3(63). – С. 
71-74.

The frequency and structure of the pathologi-
cal processes of periodontal tissues of an inflam-
mato-ry and destructive nature in the population 
of the Far Eastern region / M.B. Suvyrina, I.D. 
Ushnit-sky, A.V. Yurkevich [et al.]// Yakut Medical 
Journal. - 2018. - V.63. - №3. - P.71-74.

11. Теблоева Л.М. Остеоиммунология 
и пародонтит / Л.М. Теблоева, К.Г. Гуре-
вич // Патологическая физиология и экспе-
риментальная терапия. – 2014. – Т.58, №3. – 
C.67-72.

Tebloeva L.M. Osteoimmunology and paro-
dontitis / L.M. Tebloeva, K.G. Gurevich // Patho-
logic physiology and experimental therapy.- 2014. 
- V.58. - №3. - P. 67-72.

12. Туровская Е.В. Здоровье лиц пен-
сионного возраста как медико-социальная 
проблема: автореф. дис. … канд. мед. наук / 
Е.В. Туровская. – Волгоград, 2012. – 24 с.

Turovskaya E.V. Health of the persons of 
pension age as the medico- social problem: the 
author's abst. dis. … cand. med. sciences / E.V. 
Turovskaya. – Volgograd, 2012. – 24 p.

13. Ушницкий И.Д. Стоматологические 
заболевания и их профилактика у жите-лей 
Севера / И.Д. Ушницкий, В.П. Зеновский, Т.В. 
Вилова. – М.: Наука, 2008. – 172 c.

Влияние ротовой жидкости больных ХГП пожилого и старческого возраста
на свертывание крови и фибринолиз после лечения [Me (25–75 0/00)]

Показатель, % Контроль
(n = 15)

Пожилой возраст 
(n = 30)

Старческий возраст 
(n = 20)

до
лечения

после
лечения

до
лечения

после
лечения

Протромбиновое время 75,80
(74,63;78,6)

61,10*
(59,0; 63,0)

65,90*▲

(62,1; 69,5)
59,00*

(58,0; 61,35)
67,10*▲

(64,4; 67,9)

АЧТВ 80,10
(79,8;81,80)

60,20*
(58,3; 61,0)

70,10*▲

(67,95;70,8)
60,00*

(57,2; 60,35)
69,20*▲

(67,3; 70,75)

Тромбиновое время 80,28
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63,40*
(62,2; 65,3)

68,30*▲

(65,6;70,65)
63,30*

(62,2; 63,85)
68,50*▲

(65,7; 70,65)

Фибринолиз 73,50
(73,0;75,75)

87,0*
(84,0; 89,0)

83,00*▲

(82,0; 83,5)
88,00*

(85,0; 89,0)
83,00*▲

(82,0; 84,0)

Таблица 6
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Введение. Современный спорт с 
его предельными физическими, пси-
хическими и эмоциональными нагруз-
ками, длительными и интенсивными 
тренировками относится к наиболее 
выраженным стрессовым воздействи-
ям на организм человека. При интен-
сивных физических нагрузках резко 
возрастает скорость обменных про-
цессов, увеличивается потребность в 
витаминах, макро- и микроэлементах. 
С потерей значительного количества 
элементов с потом, слюной и продук-
тами выделительной системы нару-
шается их баланс в организме, вызы-
вая определенные физиологические 

и патологические сдвиги. Следует 
отметить, что организм спортсменов, 
тренирующихся в условиях Севера, 
испытывает дополнительные нагруз-
ки, так как существование человека 
в экстремальных климатогеографи-
ческих условиях сопряжено с повы-
шением основного обмена, что тре-
бует дополнительных энергетических 
затрат, вследствие этого повышается 
роль жиров и формируется так назы-
ваемый «полярный метаболический 
тип» [15].

Климатическую экстремальность 
условий проживания человека в Яку-
тии создают: среднегодовая отрица-
тельная температура; недостаток или 
полное отсутствие (полярная ночь) 
солнечной радиации зимой; низкое аб-
солютное содержание водяных паров 
в атмосфере; высокий уровень воз-
мущенности естественно-природного 
геомагнитного поля; расположение в 
зоне повсеместного развития много-
летнемерзлых пород. Исследовани-
ями ряда авторов показано, что у че-
ловека в условиях Севера нередко 
нарушается микронутриентный и элек-
тролитный гомеостаз [1,19]. В связи с 
этим роль питания в повышении спор-
тивной работоспособности и устране-
нии утомления у спортсменов,  прожи-

вающих и тренирующихся на Севере, 
значительно возрастает.

Целью настоящего исследования 
была оценка фактического питания 
борцов вольного стиля в зависимости 
от сезона года с учетом суточного рас-
хода энергии.

Задачи исследования:
1) рассчитать суточный расход 

энергии борцов;
2) изучить фактическое питание 

борцов.
Материалы и методы исследова-

ния. Набор материала  для исследо-
вания  был проведен среди спортсме-
нов-единоборцев ГУ «Школы высшего 
спортивного мастерства» (ШВСМ) г. 
Якутска. Нами обследовано 63 спор-
тсмена-якута в возрасте от 20 до 25 
лет. Учитывались антропометрические 
показатели: рост (в метрах), масса 
тела (в кг), индекс массы тела (рассчи-
тывали по формуле ИМТ=масса тела  
(кг)/рост (м)2), индекс Рорера.

Суточный расход энергии определя-
ли в килокалориях (ккал) на основании 
хронометража учебно-тренировочного 
дня с подсчетом энерготрат. При этом 
учитывалось, что суточный расход 
энергии слагается из отдельных видов 
деятельности спортсменов, основно-
го обмена, специфического динами-
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ческого действия пищи и неучтенных 
энерготрат [7].

Фактическое питание оценивали 
анкетно-опросным методом суточ-
ного (24-часового) воспроизведения 
питания с использованием Атласа по-
требления продуктов питания, разра-
ботанного Институтом питания РАМН 
с параллельным анализом меню-рас-
кладок столовой института, в которой 
питаются студенты [8,9]. Расчет хи-
мического состава индивидуального 
суточного рациона проводили по та-
блицам химического состава пищевых 
продуктов с учетом потерь пищевых 
веществ при кулинарной обработке 
продуктов питания с последующей 
статистической обработкой результа-
тов исследований [21]. 

Полученные данные были ста-
тистически обработаны с помощью 
пакета прикладных статистических 
программ SPSS 17.0. Для всех пока-
зателей в каждой группе были вычис-
лены средние арифметические вели-
чины (M) и ошибки средних величин 
(m). Уровень значимости считали до-
стоверным при р≤0,05. Определение 
достоверности различий осуществля-
лось с помощью непараметрических 
критериев Манна-Уитни. Для выяв-
ления сопряженности показателей 
вычисляли коэффициент линейной 
корреляции Спирмана.

Результаты и обсуждение. Извест-
но, что анатомо-антропологические 
особенности спортсменов зависят от 
этнической принадлежности, физиче-
ских нагрузок и функциональных си-
стем организма. Приспособление ор-
ганизма к различным факторам среды 

представляет собой длительный про-
цесс, направленный на формирование 
экологического типа, обеспечивающе-
го целостность организма и оптималь-
ные условия для его жизнедеятельно-
сти. Длительная адаптация человека 
к экстремальным климатогеографиче-
ским условиям Севера повлияла на 
его морфометрические показатели. 
Так, антропометрическим признаком 
северного экотипа является низкорос-
лость [23].

Анализ антропометрических данных 
(средние показатели роста 1,67±0,03 
м, массы тела - 69,91±5,68 кг) по-
казал, что среди 63 обследованных 
нами спортсменов преобладают лица 
с брахиморфным соматотипом. Такой 
соматотип характеризуется средним 
(22% из числа обследованных) или 
низким (67% из числа обследованных) 
ростом, относительно длинным туло-
вищем, широкими плечами, большой 
окружностью груди. 

Относительно высокие значения ин-
декса массы тела (24,65±1,18) и индек-
са Рорера (14,71±0,58) свидетельству-
ют о большой плотности тела, что свя-
зано с высокими показателями силы 
мышц-сгибателей предплечья, разги-
бателей бедра и туловища (становой 
силой) обследованных нами высоко-
квалифицированных борцов вольного 
стиля. Установлено, что борцы с боль-
шими обхватными размерами и весом 
тела более результативны [10]. Значе-
ние массы тела (как собственной, так и 
соперника) в борьбе настолько велико, 
что для уравнения шансов на победу 
в этом виде спорта введены весовые 
категории.

Борьба относится к ациклическим 
видам спорта и характеризуется слож-
но-координированной двигательной 
деятельностью, осуществляемой в ус-
ловиях дефицита пространства и вре-
мени, часто при ограниченном обзоре 
и затрудненном дыхании.  В процессе 
интенсивной мышечной деятельности 
спортсмены расходуют большое коли-
чество энергии, что требует оптималь-
ного и своевременного восполнения 
энергетических затрат. По нормати-
вам, энерготраты у борцов должны 
составлять 4500-5500 ккал (70 ккал/кг 
массы тела) [17]. В табл. 1 приведены 
данные, отражающие суточный расход 
энергии спортсменов – борцов вольно-
го стиля при различных видах деятель-
ности.

Из данных, представленных в та-
блице, видно, что наибольший процент 
от суточных энерготрат приходится на 
повышение спортивного мастерства – 
около 40%. С учетом основного обме-
на и специфического динамического 
действия пищи общие суммарные су-
точные энерготраты во время учебно-
тренировочного процесса составили 
5609,28 ккал/сут, а во время учебно-
тренировочных сборов – 5687,16 ккал/
сут. Некоторое увеличение суммарных 
суточных энерготрат спортсменов в 
июне-августе объясняется увеличени-
ем энерготрат во время пассивного и 
активного отдыха, что является спец-
ификой летних учебно-тренировочных 
сборов.  Пересчет на 1 кг массы тела 
в среднем составил 80 ккал. Получен-
ные нами результаты не противоречат 
литературным данным. По данным 
О.В. Григорьевой [5], у студентов-

Суточный бюджет времени и расход энергии при различных видах деятельности спортсменов 

Вид деятельности 

Суточный 
бюджет 
времени

Энерготраты, 
ккал/ч

В % от 
суточных 

энерготрат

Суточный 
бюджет 
времени

Энерготраты 
(ккал)

В % от 
суточных 

энерготрат
учебно-тренировочный процесс

(сентябрь – май) учебно-тренировочные сборы (июнь – август)

Сон, отдых лежа 9 ч 581,65 17,13 8 ч 517,02 14,91
Прием еды 60 мин 90,26 2,66 60 мин 90,26 2,61
Личная гигиена (умывание, душ, 
сауна) 40 мин 97,65 2,87 50 мин 122,06 3,52

Пассивный отдых (беседа, чтение, 
подготовка к занятиям, ТВ, 
интернет)

3 ч 20 мин 307,91 9,06 5 ч 10 мин 477,26 13,76

Хозяйственная работа (стирка, 
уборка) 1 ч 130,01 3,83 1 ч 130,01 3,75

Активный отдых (ходьба в 
помещении, прогулка, проезд в 
автотранспорте)

3 ч 478,15 14,08 5 ч 796,92 22,99

Учеба 3 ч 377,12 11,10 - - -
Интенсивные физические нагрузки 3 ч 1333,62 39,27 3 ч 1333,62 38,46
ИТОГО: 24 ч 3396,35 100% 24 ч 3467,15 100%

Таблица 1
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единоборцев уровень суточных энер-
готрат равнялся 4310,2+62,1 ккал, а 
пересчёт на 1 кг массы тела составил 
59,04+7,12 ккал [5]. Но у высококвали-
фицированных спортсменов они могут 
быть выше [11,20]. 

Высокие энергетические затраты, 
связанные со спецификой подготовки 
высококвалифицированных спортсме-
нов-единоборцев, должны воспол-
няться оптимальным питанием. Раци-
ональное питание является одним из 
важнейших направлений в улучшении 
физической работоспособности спор-
тсменов и достижении ими высоких 
результатов в соревновательной де-
ятельности. Обследованные нами 

спортсмены находились на организо-
ванном четырехразовом питании в сто-
ловой ШВСМ. Вместе с тем, некоторые 
борцы, кроме питания в столовой, до-
полнительно перекусывали, как прави-
ло, через 2-3 ч после ужина (поздний 
ужин в 21-22 ч). В ежедневном раци-
оне спортсменов присутствовали ос-
новные продукты питания: мясо и мя-
сопродукты, рыба, молоко и молочные 
продукты, хлеб и мучные кондитер-
ские изделия, различные виды круп, 
макаронные изделия, фрукты и овощи. 
В табл. 2 представлен основной суточ-
ный набор продуктов питания обсле-
дованных нами борцов вольного стиля 
в зависимости от сезона года.  

Данные, представленные в табл. 
2, свидетельствуют, что все продукты 
суточного набора во все сезоны года 
не соответствовали рекомендуемым 
нормативам. Так, наибольшее количе-
ство мяса (211,38 (40,3) г) спортсмены 
употребляли в летний период. Вме-
сте с тем, его содержание в летнем 
рационе было в 1,4 раза меньше ре-
комендуемых величин. Наибольшее 
потребление молочной продукции 
спортсменами отмечено в осенний пе-
риод года, однако оно было в 6,2 раза 
меньше рекомендуемого количества в 
день. Следует отметить, что молочные 
продукты, присутствующие в рационе 
спортсменов, не отличались разноо-
бразием. Основными молочными про-
дуктами были молоко и кефир. Сли-
вочное масло, сметана, сыры, рыба 
потреблялись спортсменами в очень 
низких количествах в течение всего 
года. Яйца в достаточном количестве 
в суточном рационе присутствовали 
только в весеннее время года. 

Фрукты в течение года спортсмены 
употребляли меньше рекомендуемых 
норм. Наибольшее потребление  фрук-
тов было отмечено в летнее время и 
составило 262,78 (11,6) г, что было в 
1,9 раза меньше нормы. Овощи спор-
тсмены потребляли в 5,5 раза меньше 
нормы в течение года. Общее коли-
чество углеводов восполнялось в ос-
новном за счет круп, хлеба и мучных 
кондитерских изделий. Сухофрукты, 
орехи и мед спортсмены употребляли 
в очень малых количествах. Суточ-
ная калорийность пищевого рациона 
борцов зависела от продуктового на-
бора. В летний период калорийность 
рациона была наиболее высокой и со-
ставила 4234,3 ккал, осенний – 4359,6 
ккал, зимний – 3999,3 ккал, весенний 
– 3993,0 ккал. Согласно полученным 
нами данным, средний показатель 
энергетической ценности суточного 
рациона борцов во все сезоны года 
составлял 4146,53 ккал, что на 13% 
ниже расчетной средней величины 
для данных спортсменов. Анализ се-
зонной динамики энергетической цен-
ности рационов питания спортсменов 
показал, что энергетическая ценность 
фактического питания спортсменов 
покрывала основной обмен (ОО) и 
энергию, затраченную на интенсивные 
физические нагрузки только в летнее 
и осеннее время, а в зимнее и весен-
нее время года не соответствовала 
энерготратам. Вместе с тем следует 
отметить, что с помощью хрономе-
тражного табличного метода суточный 
расход энергии может быть получен 
только ориентировочно. Приводимые 

Фактический и рекомендованный суточный продуктовый набор 
борцов вольного стиля ШВСМ, г

Продукты Лето 
(n=18)

Осень
(n=11)

Зима 
(n=14) Весна (n=20) Норма*

Мясо (говядина, 
жеребятина, оленина, 
свинина, курица)

211,4 (40,3) 132,3 (20,5) 160 (18,3) 191,4 (37,4) 300

Мясопродукты (холодец, 
котлеты, сардельки) 100 (13,1) 78,6 (16,5) 81,1 (18,1) 113,2 (9,4) 50

Субпродукты говяжьи 
(язык, печень, потроха) 20,9 (2,4) 20 (3,5) 20,8 (3,7) 18,7 (2,8) 100

Рыба 100 (8,8) 100 (12,0) 150 (12,5) 97,7 (5,2) 90
Яйцо 47 (15,5) 47 (11,5) 47 (14,3) 47 (10,2) 47
Масло сливочное 20,6 (1,7) 15,5 (1,5) 40 (1,4) 35 (2,5) 80
Масло растительное 20 (0,8) 20 (1,2) 20 (1,4) 20 (1,1) -
Молочные продукты 
(молоко, кефир) 300 (30,0) 300 (27,5) 300 (10,1) 300 (18,8) 600

Сметана 26,7 (2,2) 16,4 (3,0) 20,8 (2,1) 30,5 (1,3) 30
Сливки (куорчэх – 
взбитые с ягодами) - 100±27,45 - - -

Сыры 9,8 (1,6) 18,6 (3,0) 10 (2,0) 10 (1,5) 30
Крупы 208,9 (28,2) 284,5 (16,2) 175,0 (14,2) 238,4 (11,4) 90
Овощи 94,4 (9,7) 160,9 (15,2) 100 (13,5) 65,2 (5,2) 400
Картофель 97,8 (8,7) 100 (6,5) 88,4 (7,1) 150,0 (10,9) 300
Фрукты свежие 262,8 (11,6) 300 (10,7) 67,2 (3,9) 73,3 (6,1) 500
Сладкое (сахар, конфеты 
и др.) 29,8 (5,1) 29,2 (4,9) 38,2 (3,4) 27,9 (4,2) 100

Мучные кондитерские 
изделия (булочка, кекс, 
корж и др.)

110,3 (6,5) 125,5 (3,4) 132,2 (6,5) 65,4 (5,0) 130

Макаронные изделия 96,1(5,5) 183,6 (7,9) 186,1 (4,8) 150 (9,1) -
Хлеб 237,2 (5,8) 189,1 (7,6) 105,0 (4,2) 154,2 (3,9) 350
Соки (натуральные, 
консервированные, 
морс, компот из с/х)

200 (17,0) 200 (21,3) 125,0 (7,2) 164,5 (6,5) 400

Напитки (чай черный, 
чай зеленый, кофе) 1275,0 (51,5) 1304,5 (72,1) 1019,4 (90,4) 1027,4 (47,0) -

Вода 1750,0 (46,4) 1150,0 (30,1) 3800,00 5600,00 2000
Кока-кола 100,0 (18,9) 18,2 (1,8) 58,3 (5,5) 45,2 (3,6) -
Мед 10 (0,8) 10 (1,2) 10 (1,4) 10 (1,3) -
Орехи 70 (6,0) 70 (6,5) 70 (8,8) 70 (5,7) -
ККАЛ 4234,3 4359,6 3999,3 3993,0

Примечание. Данные представлены в виде среднего и стандартного отклонения в фор-
мате M (SD); * – рекомендуемый продуктовый набор для спортсменов – борцов вольного 
стиля (приказ №325 от 21.10.12 Минспорта РФ, приложение №10).

Таблица 2
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в таблицах энерготраты имеют относи-
тельное значение, так как расход энер-
гии при выполнении даже одного вида 
работы может колебаться по разным 
причинам в зависимости от состояния 
организма, уровня тренированности и 
других факторов.

Расчет химического состава основ-
ных питательных веществ показал, 
что суточное потребление их спор-
тсменами существенно отличалось от 
рекомендованных норм. Нами выяв-
лено недостаточное поступление бел-
ков, жиров и углеводов во все сезоны 
года. Содержание основных пищевых 
веществ в суточном рационе питания 
борцов вольного стиля представлено 
на рисунке.

Учебно-тренировочный процесс 
и участие в соревнованиях (респу-
бликанских, всероссийских и между-
народных) требуют значительной 
мышечной работы, которая сопрово-
ждается усиленным распадом белков. 
Поэтому диета спортсменов должна 
содержать достаточное количество 
легкоусвояемого полноценного бел-
ка.  При этом белки животного проис-
хождения должны составлять 55-70% 
от общего их количества в рационе 
[4,13]. По нормативам для борцов на 
1 кг веса в сутки рекомендуется упо-
требление 2,4-2,5 г белков, 2,0-2,1 г 
жиров и 9-10 г углеводов. Масса тела 
наших спортсменов составила в сред-
нем 69,91±5,68 кг, следовательно, они 
должны употреблять в сутки 168 г бел-
ков. Данные, представленные на ри-
сунке, показывают, что наиболее низ-
кие количества основных компонентов 
пищи приходятся на зимний период. 
Так, дефицит белка в суточном раци-
оне спортсменов (по сравнению с ре-
комендуемыми величинами) составил 
53%. Даже в летний период, когда в 
суточный рацион входило наиболь-
шее количество компонентов пищи, 
потребность в белке удовлетворялась 
только на 78%.  

Известно, что обмен белка тесно 
связан с обменом других нутриентов, в 
частности калия, кальция и некоторых 
витаминов. При низком содержании 
белка в рационе в организме возраста-
ет потеря калия и кальция, повышается 
суточная экскреция с мочой некоторых 
водорастворимых витаминов, несмо-
тря на адекватное поступление их с пи-
щей [16]. В единичных работах, посвя-
щенных спортивной биохимии, пока-
зано, что в сыворотке крови спортсме-
нов Крайнего Севера снижен уровень 
магния и аскорбиновой кислоты [12]. 

Недостаточное содержание угле-
водов в рационе является фактором, 
лимитирующим физическую работо-
способность спортсменов, посколь-

ку мышечная 
усталость мо-
жет быть свя-
зана с истоще-
нием запасов 
гликогена в 
мышцах. При 
массе тела об-
следованных 
нами спортсме-
нов (69,91±5,68 
кг) количество 
углеводов в 
суточном ра-
ционе у них 
должно состав-

лять минимум 630 г, но даже в летний 
период потребность в углеводах удов-
летворялась только на 78% (рисунке). 
Потребность в липидах у этих спор-
тсменов в зимнее время удовлетво-
рялась на 46%, в весеннее и осеннее 
время – на 70, летнее – на 84%, если 
учесть, что суточная потребность для 
них из расчета 2 г на 1 кг веса состав-
ляет 140 г. 

Дефицит макро- и микронутри-
ентов отрицательно сказывается на 
самочувствии спортсменов и их спор-
тивных результатах. В связи с этим 
необходимо использование специаль-
ных продуктов спортивного питания и 
витаминно-минеральных препаратов 
в зависимости от интенсивности физи-
ческих нагрузок, этапа тренировочного 
процесса и сезона года. 

Большое значение для адаптации 
к физическим нагрузкам имеет соот-
ношение основных компонентов пита-
ния – белков, жиров и углеводов, так 
как даже полная обеспеченность энер-
гетических потребностей организма 
за счет одного или двух компонентов 
(преимущественно жиров или угле-
водов), при недостаточном поступле-
нии других, например, белков, может 
стать причиной изменения обмена 

веществ в организме. Современны-
ми исследованиями установлено, что 
оптимальное соотношение белков, 
жиров и углеводов в рационе спор-
тсменов должно составлять 1:0,8:4, 
в процентном выражении это соот-
ветствует 15:24:61 (по калорийности) 
[2,6,18,22,26]. Фактическое весовое 
соотношение белков, жиров, углево-
дов (Белки:Жиры:Углеводы) суточного 
рациона обследованных нами спор-
тсменов по сезонам года составило:  в 
летний период года 1,1:0,9:3,7; осен-
ний – 0,9:1,05:4,4; зимний – 1,2:0,8:4,5; 
весенний – 1:1:4. Распределение бел-
ков, жиров и углеводов в процентном 
соотношении к калорийности суточно-
го рациона спортсменов в зависимо-
сти от сезона года было следующим: 
в летний период – 15:30:55; осенний – 
13:30:57; зимний – 14:25:61; весенний 
период – 14:31:55. Приведенные дан-
ные свидетельствуют, что фактическое 
питание спортсменов по количествен-
ному и качественному составу пище-
вых веществ (белкам, жирам, углево-
дам) не соответствует нормативам, 
рекомендуемым для борцов. Результа-
ты наших исследований согласуются с 
литературными данными [20,23,24].

Количественный и качественный 
анализ суточных рационов свидетель-
ствует о превышении потребления жи-
ров, причем за счет жиров животного 
происхождения, что создает предпо-
сылки для нарушения липидного об-
мена у спортсменов и возникновения 
патологических состояний, например, 
болезней органов сердечно-сосуди-
стой и пищеварительной систем. От-
носительное увеличение доли жиров, 
особенно в осенний период года, при 
низком содержании углеводов в суточ-
ных рационах спортсменов связано 
с большим потреблением кислорода 
и может привести к накоплению ке-
тоновых тел в крови [25]. Кроме того, 
физические нагрузки в условиях хо-
лодного климата увеличивают уровень 
потребления кислорода, что ведет к 
ускорению окислительных процессов. 
Чрезмерная активация перекисного 
окисления липидов при употреблении 
жирной пищи является важнейшим 
дезадаптационным фактором, умень-
шает двигательные возможности ор-
ганизма, его выносливость, снижает 
физическую работоспособность и, 
следовательно, отрицательно сказы-
вается на спортивных показателях. В 
немногочисленных работах показано, 
что снижение работоспособности у 
спортсменов Якутии связано с нако-
плением продуктов перекисного окис-
ления в организме спортсменов [14]. 

Содержание основных пищевых веществ в суточном рационе питания 
борцов вольного стиля (г)
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Заключение. Среди высококвали-
фицированных борцов вольного стиля 
якутской национальности преоблада-
ют лица с брахиморфным соматоти-
пом. Такой соматотип характеризуется 
средним или низким ростом, относи-
тельно длинным туловищем, широ-
кими плечами, большой окружностью 
груди. Относительно высокие значе-
ния индекса массы тела и индекса 
Рорера борцов вольного стиля свиде-
тельствуют о большой плотности тела, 
что связано с высокими показателями 
силы мышц-сгибателей предплечья, 
разгибателей бедра и туловища (ста-
новой силой).

Суммарные суточные энерготраты 
борцов вольного стиля соответствуют 
нормативам, рассчитанным для бор-
цов. Суточная калорийность пищевого 
рациона у борцов вольного стиля была 
ниже рекомендованных норм и не со-
ответствовала энергетическим затра-
там во все сезоны года. Нарушено 
также соотношение основных пище-
вых нутриентов: белков, жиров и угле-
водов. При анализе количественной и 
качественной полноценности питания 
спортсменов были обнаружены сниже-
ние потребления белков, особенно в 
зимнее время, относительное превы-
шение потребления жиров, причем за 
счет жиров животного происхождения, 
что является недопустимым, посколь-
ку ухудшает спортивные результаты и 
создает предпосылки для нарушения 
липидного обмена. В то же время угле-
водов в рационах содержалось недо-
статочно, что является фактором, ко-
торый существенно лимитирует физи-
ческую работоспособность, поскольку 
углеводы являются основным источни-
ком энергии для организма спортсме-
нов. Таким образом, базовые рационы 
питания борцов вольного стиля Школы 
высшего спортивного мастерства г. 
Якутска не соответствовали принци-
пам рациональности и сбалансирован-
ности, что может привести к снижению 
работоспособности и скорости восста-
новительных процессов и, как след-
ствие, к ухудшению эффективности 
тренировочных занятий, если не будет 
проведена коррекция.

При организации рационального 
питания спортсменов, занимающихся 
спортом в условиях Севера, необхо-
димо учитывать общие принципы ор-
ганизации питания, специфику вида 
спорта, сезон года, интенсивность фи-
зических нагрузок и этап тренировоч-
ного процесса. 

Разработка норм питания спортсме-
нов Крайнего Севера должна прово-
диться на уровне министерств и ве-

домств, к которым относится ШВСМ 
г. Якутска, а утвержденные нормы 
потребления энергии и пищевых ве-
ществ должны соответствовать затра-
там борцов вольного стиля.

При организации питания в Школе 
высшего спортивного мастерства г. 
Якутска необходимо использование 
специальных продуктов спортивного 
питания и витаминно-минеральных 
препаратов с целью оптимизации пи-
тания в зависимости от интенсивно-
сти физических нагрузок, этапа тре-
нировочного процесса и сезона года. 
Применение специальных продуктов 
спортивного питания, витаминно-ми-
неральных препаратов и контроль 
эффективности их использования 
должны осуществляться спортивным 
врачом. Вопросы, касающиеся при-
менения специальных продуктов спор-
тивного питания и витаминно-мине-
ральных препаратов, должны входить 
в общую образовательную программу 
по воспитанию культурно-гигиениче-
ских навыков здорового питания.
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Введение. Антропология питания 
получила свое развитие с 30-х гг. про-
шлого столетия и на сегодняшний день 
является активно развивающейся от-

раслью, для которой характерен меж-
дисциплинарный подход, использую-
щий средства как гуманитарных, так 
и естественных наук. Пища является 
важнейшим элементом материальной 
культуры народа, а питание рассматри-
вается как социокультурный феномен. 
Его эволюцию можно понять только в 
совокупности всех исторических, со-
циально-экономических, культурных и 
даже политических факторов, которые 
участвуют в развитии общества. В пи-
тании отражаются развитие торговли 
и экономики, социальное структуриро-
вание, изменения в образе жизни, вку-
сы потребителя и способ потребления, 
народная медицина и традиционные 
обычаи, концепция мира народа и его 
взаимодействие с окружающей сре-

дой. Многосложный характер питания 
делает его открытым одновременно гу-
манитарным и биологическим наукам.

Якутия представляет особый инте-
рес, поскольку, с одной стороны, высо-
кая сохранность погребений и костных 
останков делает возможным не только 
изучение сопроводительного матери-
ала, но также и проведение биохими-
ческих анализов, а с другой стороны, 
эти результаты дополняются большим 
количествов этнографичесих работ 
и исторических документов. Важней-
шие изменения в истории Якутии про-
изошли в 1620-1630 гг., когда русские 
казаки проникли на среднюю Лену и 
присоединили новую территорию к 
Российской Империи. Это привело к 
развитию местной торговли с русски-

Статья имеет целью ознакомить читателя с опытом применения методов гуманитарных и естественных наук для реконструкции 
питания древних якутов. Использованы этнографические тексты, археологический материал, анализ стабильных изотопов углерода δ13С 
и водорода δ15N на костном коллагене людей, животных и рыб. Отмечаются преимущества и недостатки использования данного анализа. 
Проведено исследование на наличие токсичных веществ в волосах погребенных.

Ключевые слова: Якутия, антропология питания, погребальная еда, анализ стабильных изотопов, токсичные вещества, 
методологические подходы в изучении питания.

Article is intended to acquaint the reader with experience in applying the methods of the human and natural sciences for the reconstruction of 
the diet of the ancient Yakuts. Ethnographic texts, archaeological material, analysis of the stable carbon isotopes δ13С and nitrogen δ15N on the 
bone collagen of humans, animals and fish were used. The advantages and disadvantages of using this analysis are noted. Detection of toxic 
substances in the hair of the deceased was made.

Keywords: Yakutia, anthropology of food, funeral meal, stable isotope analysis, toxin detection, methodological approaches in food studies.
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ми, а через них и к международному 
обмену, в частности через китайско-
русские торговые пункты в Кяхте, а за-
тем и в Нерчинске. В результате яку-
ты, питание которых было основано 
на продуктах животноводства, охоты, 
рыбалки и собирательства, получили 
доступ к разнообразным товарам, в 
том числе к муке, сахару, чаю и таба-
ку. В течение последующих столетий 
под влиянием новых продуктов, роль 
некоторой традиционной пищи и ее 
приготовления была уменьшена или 
вовсе исчезла (к примеру, с появлени-
ем зерновых утратило значение изго-
товление муки из сосновой коры, было 
значительно сокращено производство 
кумыса из молока кобылы, а вместо 
него стали потреблять большое коли-
чество чая). Изменения в питании при-
вели к эволюции не только пищевых 
моделей, но также и символического 
значения пищи, ее использования в 
религиозных ритуалах (например, са-
ламат, каша на основе муки и сливок, 
стал неотъемлемым элементом обря-
да кормления огня). На сегодняшний 
день изучение питания древних якутов 
носит описательный характер, между 
тем археологический и биологический 
подходы позволят определить особен-
ности диеты конкретных индивидов. 

Материалы и методы. Этногра-
фическое изучение. Питание якутов 
было описано в сообщениях путеше-
ственников начиная с XVII в. В конце 
XIX в. увеличивается количество этно-
графической литературы, посвящен-
ной пище. Появляются исследования, 
описывающие особенности питания в 
определенных географических райо-
нах [3] и различия в социальных груп-
пах [5]. Пища изучается в качестве под-
ношения духам и погребальной обряд-
ности [11]. Описывается развитие зем-
леделия [8, 10], традиционные виды 
деятельности [9]. Позднее появляются 
специальные труды, посвященные 
пище якутов. В одном из них речь идет 
о пище якутов до развития земледелия 
[6]. В другой работе описаны обычаи и 
способы потребления традиционной 
пищи, включая и продукты, завезен-
ные русскими, в частности пшеничный 
хлеб, представлен сопоставительный 
анализ с тюрко-монгольскими народ-
ностями [4].  

Анализ археологических данных. 
В своей работе мы изучили 145 захо-
ронений, раскопанных Саха-француз-
ской археологической экспедицией на 
территории Республики Саха (Якутия) 
с 2002 по 2015 г. Территория всех по-
гребений была разделена на четыре 
географические зоны: Центральная 

Якутия, вилюйская группа районов, 
Верхоянский район и район р. Индигир-
ка (Оймяконский улус). По результатам 
комплексного изучения, состоящего из 
радиоуглеродного анализа, дендрох-
ронологии и анализа сопроводитель-
ного материала, погребения были от-
несены к четырем хронологическим 
периодам: 1) до 1700 г., когда еще 
не отмечается русское присутствие, 
2) 1700-1750 гг., условно названный 
«золотым веком» в связи с увеличе-
нием ассортимента сопроводительно-
го инвентаря, который клали в гроб с 
усопшим или в могилу,  3) 1750-1800 
гг., время некоего кризиса, связанно-
го, скорее всего, с опустошительными 
эпидемиями и истреблением пушных 
зверей, служивших товаром для тор-
говли и средством для уплаты яса-
ка – налога, и 4) после 1800 г., когда 
христианство стало повсеместным, 
что вызвало трансформацию погре-
бальной практики: захоронения этого 
времени, за исключением нескольких, 
не содержат сопроводительный мате-
риал [15]. Объектом нашего исследо-
вания становятся мясные и молочные 
остатки, найденные в этих погребе-
ниях. Наличие вечной мерзлоты на 
территории всей Якутии способствует 
удовлетворенной сохранности биоло-
гического материала в погребениях, 
что, в свою очередь, позволяет полу-
чать полноценные пробы для прове-
дения биохимических анализов для 
определения питания якутов. 

Анализ стабильных изотопов 
углерода и азота (δ13C и δ15N). Суть 
данного метода заключается в выра-
жении «мы то, что мы едим», другими 
словами, он помещает потребителя 
в пищевую цепочку. Метод состоит в 
извлечении коллагена из костей, ко-
торый затем анализируется в масс-
спектрометре. Костный коллаген воз-
обновляется очень медленно, осо-
бенно у взрослых, что означает, что 
данные изотопного анализа отражают 
питание в среднем за последние 5-7 
лет жизни захороненного [25].  Углерод 
и азот содержат два стабильных изо-
топа: «легкие», содержащие меньше 
нейтронов в ядре (C12 et N14), и «тя-
желые» изотопы (C13 et N15). Концен-
трация последних используется для 
реконструкции питания конкретных ин-
дивидов. Различия в изотопном соста-
ве передаются по пищевой цепочке, 
при этом на каждом этапе происходит 
обогащение азотом на 3-5‰ и углеро-
дом, примерно, на 1-2‰ [13, 14, 16, 19, 
20].   Поглощение углерода определя-
ется по типу фотосинтеза: растения, 
которые используют С3 фотосинтез, 

имеют низкую концентрацию: их изо-
топная подпись варьируется от -24‰ 
до -34‰, тогда как растения С4 распо-
лагаются между -6‰ и -19‰ [23]. Изо-
топное значение углерода не одинако-
во для морских и наземных растений, 
поскольку содержание С13 в морской 
воде на 7‰ выше, чем в осадочной 
воде. Вследствие этого морские рас-
тения имеют более высокие значе-
ния изотопов углерода, чем растения 
фотосинтеза С3 [20]. Значения рас-
тений пресной воды, а следователь-
но, и пресноводных рыб, могут быть 
очень разнообразными в зависимости 
от местных условий [14, 17]. Причиной 
этого различия может быть температу-
ра воды, особенно в глубоких озерах, 
проникновение солнечного света [18].  
Чаще всего прослеживаются следую-
щие значения азота: от 2 до 7‰ для 
наземных травоядных, от 7 до 12 - для 
наземных хищников и от 12 до 20‰ 
для морских позвоночных [14].   

Выявление никотина и теина в 
волосах. В волосах сохраняются мо-
лекулы, с которыми мы так или иначе 
имели контакт. Во время роста они на-
капливают внутри своей протеиновой 
структуры данные, соответствующие 
нашему питанию и окружающей сре-
де. Необходимо отметить, что один 
сантиметр волоса содержит информа-
цию об одном месяце условий жизни 
индивида [21]. В последние годы ана-
лиз волос успешно используется в кли-
нических и судебных экспертизах для 
определения потребления наркотиков 
и других токсичных продуктов [24].   

Результаты и обсуждение. Эт-
нографические данные о питании 
якутов. В первых сочинениях путе-
шественников в качестве пищи описы-
ваются растения, сосновая кора, дичь, 
в том числе птицы и грызуны, рыба и 
молочные продукты [2]. Отмечается 
распространение табака и алкоголя 
среди местного населения [1, 7].  В 
работах XIX в. основными продуктами 
питания названы хлеб, мясо, молоч-
ные продукты, рыба и чай [12]. Кумыс 
отделяется от остальных молочных 
продуктов, отмечаются большая роль 
растительной пищи и распростране-
ние чая и хлеба [9]. Озерная рыба (ка-
рась и гольян) считается пищей для 
бедняков, а кобылье мясо – самым 
почетным [5]. Учитывая разнообразие 
географических условий Якутии, А. 
Саввин [6] предлагает различать че-
тыре региона по типу питания их жи-
телей: 1) южные районы: Центральная 
Якутия, бассейны рек Вилюй и Олек-
ма, где сосредоточены 92-93% якут-
ского населения. Главными видами 
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деятельности являются скотоводство 
и коневодство, а значит в диете преоб-
ладают мясные и молочные продукты; 
2) равнины нижней Лены и Вилюя, а 
также Индигирки и Колымы, характе-
ризующиеся наличием озер. В этом 
районе преобладает рыболовство. 
Рыба и молочные продукты составля-
ют основу питания; 3) горные районы 
на территориях Верхоянска, Момы, 
Оймякона и часть Саккырыыра. Ос-
новными видами деятельности в этих 
местностях являются коневодство и 
охота. Мясо потребляется часто, но 
рыболовство и собирательство также 
играют важную роль; 4) Крайний Се-
вер, покрывающий побережье север-
нее 68-70° долготы. Основной едой 
здесь являются рыба и дичь. 

Погребальная еда у якутов. Ос-
татки еды были обнаружены в одной 
трети из всех изученных погребений 
(55/145), при этом если до XIX в. пища 
в них встречается в 43-69% случаев, 
то после 1800 г. только 7% погребе-
ний содержат остатки еды. Речь идет 
в основном о мясных и молочных 
остатках, лежащих непосредственно 
на земле или содержащихся в посуде. 
Тризна может находиться внутри или 
снаружи гроба, чаще всего в ногах по-
гребенного, реже рядом с головой. В 
большинстве случаев мясо положено 
с костью, иногда попадаются кусочки 
мяса без костей в посуде или на де-
ревянной шпажке. В основном речь 
идет о конине или жеребятине, ис-
ключение составляют говядина или 
мясо дичи: зайца, утки или журавля. 
Молочные продукты имеют густую и/
или жирную консистенцию: это могут 
быть кисломолочный продукт суорат 
или тар, в этом случае они содержат-
ся в кытыйа, либо сливки или масло, 
налитые в берестяной туяс, матаар-
чах или чороон (разного вида посуда). 
Посуда может быть прикрыта кожей, 
берестой или дощечкой. Нередко в 
кытыйа положена деревянная ложка. 
В погребении Омук 1, датируемом XIX 
в., была обнаружена металлическая 
тарелка с молочно-ягодным содержи-
мым. В местности Дьарама были об-
наружены три детских захоронения, 
содержащих незначительное количе-
ство рыбных костей.

Представленные остатки пищи по-
зволяют говорить о еде как части по-
гребально-поминальной обрядности. 
Якуты верили, что душа отправляется 
в долгое опасное путешествие, чтобы 
достичь другой мир, где существует 
жизнь после смерти, похожая на зем-
ную жизнь с ее материальными нужда-
ми. Однако необходимо иметь в виду, 

что положенная в могилу еда не обяза-
тельно отражает повседневное пита-
ние погребенного при жизни. Также мы 
не всегда имеем возможность восста-
новить полную картину погребального 
обряда. В частности, пустая посуда из-
начально могла содержать молочную 
еду жидкой консистенции, которая вы-
ветрилась со временем и не дошла до 
наших дней. 

Возможности биохимических 
исследований в изучении питания. 
При реконструкции питания челове-
ка необходимо сначала проанализи-
ровать изотопный состав возможных 
участников трофической цепи. Для 
этого нами были проанализированы 
остатки костей животных, положенные 
в качестве тризны в погребениях, а так-
же, за недостатком археологических 
свидетельств, современные речные и 
озерные рыбы. Коллаген, извлеченный 
из бедренной кости погребенных, был 
исследован у 61 индивида. Преиму-
щество метода стабильных изотопов 
заключается в точной количественной 
оценке питания конкретных индивидов 
и особей. Он позволяет определить 
тип окружающей среды, в которой су-
ществовали анализируемые, и глав-
ный источник их питания: растения, 
рыба или наземное животное. Не-
смотря на достоинства этого метода, 
существуют и некоторые недостатки. 
Так, он не дает возможность различить 
разные типы животного белка, потре-
бленного индивидом, поскольку мясо 
и молочные продукты имеют одинако-
вое изотопное значение. Кроме того, 
представляет сложность определение 
питания, основанного на пресновод-
ной рыбе, поскольку ее изотопное зна-
чение может быть близким к наземным 
животным [19]. Анализы подтвердили 
преимущественно мясо-молочное пи-
тание древних якутов, с некоторыми 
районными особенностями. Так, наи-
более низкие показатели стабильных 
изотопов азота были обнаружены в 
Верхоянском и Оймяконском районах, 
где δ15N равен 10,0±0,5‰ (1SD, n=15), 
что говорит о питании, основанном на 
мясе и молоке животных. В отличие от 
северных районов в Вилюйском райо-
не были отмечены высокие показатели 
δ15N (11,7±0,9‰, 1SD, n=9). Образцы 
из Центральной Якутии показывают 
широкий спектр значений δ15N, ко-
торый варьируется от 9,5 до 11,9‰ 
(11,0±0,7‰, 1SD, n=34). Эти данные 
указывают на важную роль рыбы в 
питании индивидов из этих двух регио-
нов. Сравнение диеты между взрослы-
ми мужчинами и женщинами не пока-
зало различий. Средние значения, как 

δ15N, так и δ13C, оказались одинако-
выми для мужчин (δ13C= -20,4±0,4‰ 
и δ15N= 10,8±0,8‰, 1SD, n=25) и для 
женщин (δ13C= -20,4±0,3‰ и δ15N= 
10,8±0,8‰, 1SD, n=21), что подтверж-
дает схожие пищевые практики для 
обоих полов. Вопреки этнографиче-
ским данным, утверждающим о пре-
имущественно рыбном питании бедно-
го слоя населения, изотопные данные 
это не показывают. Однако вариатив-
ность стабильных изотопов азота и 
углерода намного ниже у индивидов, 
имеющих богатое погребение с боль-
шим количеством артефактов (δ13C= 
-20,4±0,1‰ и δ15N= 11,2±0,5‰, 1SD, 
n=9). Это свидетельствует о том, что у 
них было более стабильное питание, 
чем у индивидов из других социальных 
групп [22]. 

Для выявления потребления чая и 
табака нами были проанализированы 
47 образцов волос погребенных. Мы 
используем анализ волос для выявле-
ния и/или измерения концентрации а) 
никотина или котинина, его первичного 
метаболита и б) трех метилксантинов  
(кофеина, теофиллина и теобромина). 
Содержание первого позволяет узнать, 
курил ли человек при жизни или был 
«пассивным курильщиком». Три ме-
тилксантина являются стимулирующи-
ми составляющими чая и позволяют 
выявить и/или измерить потребление 
чая древними якутами. Анализ хорошо 
сохраненного материала и примене-
ние специальных методов выявления 
позволяют сегодня надежно и точно 
определить дозировку этих токсичных 
веществ. На данном этапе работы мы 
можем утверждать о нерегулярном по-
треблении чая и табака якутами с кон-
ца XVII в. 

Заключение. Антропология пита-
ния, находящаяся на стыке биологии и 
гуманитарных наук, является на сегод-
няшний день активно развивающейся 
отраслью науки. Традиционно питание 
древних народностей было изучено 
историками и археологами благодаря 
письменным и материальным источ-
никам, но сегодня возможности био-
логических и биохимических анализов 
на человеческих образцах открывают 
новую перспективу в изучении условий 
жизни и питания в прошлом.  Этногра-
фическая литература с XVII по XX в. 
свидетельствует о питании якутов, ос-
нованном на продуктах скотоводства. 
Охота, рыбалка и собирательство 
имеют вспомогательную роль, которая 
зависит от географического района. В 
литературе подчеркивается важность 
молочно-растительной пищи. Отмеча-
ется изменение питания якутов с при-
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ходом на территорию края русских, с 
введением новых продуктов питания и 
развитием сельского хозяйства. Ана-
лиз археологического материала сви-
детельствует о важности погребаль-
ной еды в захоронениях до массовой 
христианизации в XIX  в. Она состоит 
преимущественно из конины/жеребя-
тины и молочных продуктов. Анализ 
стабильных изотопов азота и углеро-
да на костном коллагене указывает на 
трофический уровень индивида, т.е. 
его положение в пищевой цепи. Иссле-
дованные образцы показывают потре-
бление мяса, молока и рыбы. Наконец, 
впервые потребление чая и табака 
становится объектом специального из-
учения. В рамках данной статьи дают-
ся методологические основы анализа 
токсичных веществ в волосах погре-
бенных, который показывает нерегу-
лярное потребление данных продук-
тов якутами с конца XVII в. 

Каждый из представленных ме-
тодов, использованных для рекон-
струкции питания якутов, имеет свои 
преимущества и недостатки, что обо-
сновывает интерес к комплексному из-
учению питания. Так, этнографическая 
литература дает общую информацию, 
придает контекст и необходима для 
интерпретации результатов анализов. 
При анализе археологического мате-
риала необходимо помнить о его  из-
бирательном характере, он не всегда 
отражает повседневное питание по-
гребенного при жизни. Метод стабиль-
ных изотопов позволяет определить 
особенности питания конкретных ин-
дивидов, а анализ группы дает пред-
ставление о различиях между людьми 
разных полов и социального положе-
ния. Однако не делает различий меж-
ду потреблением мяса и молока, не 
показывает роль растительной пищи, 
разнообразие которой мы можем уз-
нать только из этнографических источ-
ников. Сравнение результатов различ-
ных дисциплин помогает проследить 
за эволюцией питания у якутов во всей 
его сложности и многообразии.
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Введение. До настоящего времени 
Республика Саха (Якутия) остается од-
ним из самых изолированных и трудно-
доступных регионов России, особенно 
в Арктической зоне. В числе принципи-
ально важных вопросов остается про-
блема  организации медицинской по-
мощи населению в Арктической зоне 
Российской Федерации.

Младенческая и материнская 
смертность – это индикаторные и ос-
новные демографические показатели, 
наиболее наглядно отражающие уро-
вень развития страны, региона и си-
стемы здравоохранения. 

Региональная программа развития 
детского здравоохранения в Респу-
блике Саха (Якутия) на 2019-2024 гг. 
включает в себя создание современ-
ной инфраструктуры оказания меди-
цинской помощи. Ключевыми индика-
торами данной программы в разделе 
охраны здоровья матери и ребенка 
являются:

1. Снижение уровня младенче-
ской смертности в Республике Саха 
(Якутия) до 4,2 на 1000 родившихся 
живыми к 2024 г.

2. Достижение доли преждевре-
менных родов (22-37 недель) в пери-
натальных центрах до 55,0% в 2024 
г. путем повышения эффективности 
службы родовспоможения и детства.

3. Снижение детской смертно-
сти в возрасте 0-4 лет на 1000 родив-
шихся живыми до 5,9 в 2024 г. 

4. Снижение детской смерт-
ности в возрасте 0-17 лет на 100 000 
детей соответствующего возраста до 
55,0 в 2024 г.

Уже на этапе реализации регио-
нальной программы следует отметить 
существенные положительные резуль-
таты при достижении индикаторов эф-
фективности. 

Материалы и методы исследо-
вания. Арктическая зона Республики 
Саха (Якутия) представлена 13 запо-
лярными и приполярными районами 
(улусами): Абыйский, Аллаиховский, 
Анабарский национальный (долга-
но-эвенкийский), Булунский, Верхне-
колымский, Верхоянский, Жиганский 
национальный эвенкийский, Момский, 
Нижнеколымский, Оленекский эвен-
кийский национальный, Среднеколым-
ский, Усть-Янский, Эвено-Бытантай-
ский национальный.

Нами проведен анализ медико-де-
мографических показателей по ох-
ране здоровья матери и ребенка за 
2000-2018 гг. по РС (Я) и по арктиче-

ским районам республики. Для анали-
за использовалась база данных госу-
дарственного учреждения «Якутский 
республиканский медицинский инфор-
мационно-аналитический центр Мини-
стерства здравоохранения Республи-
ки Саха (Якутия)» (выпуски сборников 
статистических материалов "Основ-
ные показатели состояния здоровья 
населения, деятельности и ресурсы 
учреждений здравоохранения Респу-
блики Саха Якутия" за 2003, 2006, 
2008, 2013, 2018 и 2019 гг.). В эту базу 
данных включены все случаи рожде-
ния, смерти, первичной и общей забо-
леваемости населения за 2000-2018гг. 
Проведен контент-анализ данных.

Учитывая методическую важность 
возрастного аспекта в настоящем ис-
следовании, нами выбран возрастной 
интервал, который соответствует ми-
ровой практике изучения младенче-
ской смертности и характеру собира-
емых сведений органов государствен-
ной статистики РФ, а именно: от 0 до 
1 года (или до 1 года). Для проведения 
исследования выбрана арктическая 
группа районов как наиболее трудно-
доступная. 

Сведения об оценке численности 
населения за 2000-2018 гг. приводят-
ся по постоянному населению. Общие 
коэффициенты рождаемости и смерт-
ности рассчитываются как отношение 
соответственно числа родившихся 
живыми и числа умерших в течение 
календарного года к среднегодовой 
численности населения, которая рав-
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на средней арифметической из вели-
чин численности населения на начало 
данного и начало следующего года.

По полученным подсчетам сфор-
мирована динамика младенческой 
смертности. Определена тенденция 
повышения или понижения данного 
показателя по районам, по арктиче-
ским районам в целом и по РС (Я). Ис-
пользованы методы сравнительного 
анализа и описательная статистика. 

Представлены 3-уровневая система 
оказания медицинской помощи бере-
менным и роженицам, учитывающая 
специфику региона и коечный фонд. 

Детальный анализ медико-демогра-
фических показателей дает возмож-
ность оценить эффективность исполь-
зования ресурсов здравоохранения и 
положительные индикаторы эффек-
тивности реализации крупных феде-
ральных и региональных программ ох-
раны здоровья матери и ребенка.

Результаты и обсуждение. Орга-
низация и деятельность службы ро-
довспоможения и медицинской помо-
щи детям в Республике Саха (Якутия) 
представлена следующим образом. В 
республике функционирует 741 аку-
шерская койка, обеспеченность койка-
ми составила 31,0 на 10 тыс. женщин 
фертильного возраста (2017г. – 31,3). 
Из общего числа коек для беременных 
и рожениц – 339 с обеспеченностью 
14,2 на 10 000 (2017г. – 15,0), коек для 
беременных с патологией – 402 с обе-
спеченностью 16,8 (2017г. – 16,3). Коек 
гинекологического профиля - 402, обе-
спеченность ими составила 8,1 на 10 
000 женского населения (2017г. - 8,0).

Обеспеченность акушерскими кой-
ками в Республике Саха (Якутия) на 
01.01.2018г. составила 31,0, что пре-
вышает среднероссийский показатель 
(РФ в 2017г. – 17,99). Это обусловлено 
масштабами территории республики, 
отдаленностью труднодоступных на-
селенных пунктов от медицинских ор-
ганизаций и отсутствием транспортной 
инфраструктуры, особенно в Арктиче-
ской зоне республики.

Обеспеченность акушерами-гине-
кологами в 2018 г. составила 5,7 на 
10 тыс. женского населения (2017 г. 
– 5,6). Физических лиц врачей акуше-
ров-гинекологов - 284, из них имеют 
квалификационную категорию 62,7% 
(2017 г. – 62,7%), в том числе высшую 
– 38,4 (2017 г. – 35,9), первую – 16,2 
(2017г. – 14,9), вторую – 8,1% (2017 г. 
– 12%). Сертификат специалиста име-
ют 99,6% акушеров-гинекологов (2017 
г. – 99,3%).

В республике согласно приказу МЗ 
и СР РФ от 02 октября 2009г. №808н 

«Об утверждении порядка оказания 
акушерско-гинекологической помощи» 
с 2011г. организована трехуровневая 
система оказания медицинской помо-
щи женщинам в период беременности, 
родов и новорожденным. В 2013г. со-
гласно приказу № 572н от 12 ноября 
2012г. МЗ РФ оказание медицинской 
помощи по профилю акушерства про-
водится по уровням:

I уровень - 29 родильных отделений 
с 283 койками, что составляет 38,2% в 
структуре акушерского коечного фонда,

II уровень - 6 родильных отделений 

с 218 койками (29,4%) (Алданская, 
Ленская, Мегино-Кангаласская, Мир-
нинская, Нерюнгринская, Хангалас-
ская центральные районные больни-
цы),

III уровень - 2 перинатальных цен-
тра с 240 койками (32,4%) в составе 
Республиканской больницы №1-На-
ционального центра медицины и Якут-
ской республиканской клинической 
больницы. 

Коечный фонд педиатрической 
службы Республики Саха (Якутия) 
представлен соматическими (педиа-

Показатель рождаемости в арктических районах РС (Я) и в целом в РС (Я) и РФ 
за 2000-2018 гг., на 1000 населения 

Район 2000 2005 2010 2015 2016 2017 2018 
Абыйский 15,4 10,6 15,1 13,6 9,6 13,6 12,5 
Аллаиховский 15,3 17,3 12,4 19,6 18,1 14,7 13,6 
Анабарский 19,7 20,3 17,9 20,5 20,8 21,8 16,2 
Булунский 14,6 11,9 15,2 14 14,1 14,3 11,4 
Верхнеколымский 10,0 10,1 10,3 11,7 12,0 11,0 8,8 
Верхоянский 15,0 15,5 18,7 19,8 18,3 16,8 13,5 
Жиганский 12,6 19,9 22,4 22,8 17,9 18,0 16,9 
Момский 17,3 19,2 17,9 23,2 18,0 17,6 14,4 
 Нижнеколымский 11,6 12,8 14,3 17,9 15,5 12,9 14,5 
Оленекский 11,6 13,7 24,1 22,1 22,5 22,8 23,6 
Среднеколымский 13,9 12,8 17,5 19,3 15,1 16,3 13,4 
Усть-Янский 9,0 10,3 11,9 17,9 17,6 15,5 13,2 
Эвено-Бытантайский 22,6 11,5 16,8 16,1 18,3 17,9 22,0 
Средняя по арктическим 
районам 14,5 14,3 16,5 18,3 16,6 16,2 14,3 

по РС (Я) 13,5 14,3 16,8 17,1 16,0 14,5 13,7 
по РФ 8,7 10,2 12,4 13,3 12,9 11,5 10,9

Примечание. Показатели в табл. 1-5 взяты из упомянутых статистических сборников.

Таблица 1

Абсолютная численность родов в арктических районах РС (Я) и в целом 
в РС (Я) за 2000-2018 гг.

Район 2000 2005 2010 2015 2016 2017 2018
Абыйский 64 40 57 15 14 21 13
Аллаиховский 50 45 27 13 13 5 5
Анабарский 51 65 31 15 29 32 6
Булунский 135 107 118 66 74 54 33
Верхнеколымский 57 51 47 23 37 25 21
Верхоянский 246 184 214 133 115 79 39
Жиганский 42 58 69 59 50 37 34
Момский 68 69 54 39 24 33 6
Нижнеколымский 98 68 51 38 42 19 24
Оленекский 58 34 58 16 17 10 12
Среднеколымский 117 78 123 89 57 61 30
Усть-Янский 100 78 80 72 50 61 30
Эвено-Бытантайский 26 9 8 3 3 2 2
Итого по арктическим 
районам 1112 886 937 581 525 439 255

Доля, % 8,4 6,4 5,9 3,5 3,4 3,2 1,9
РС (Я) 13147 13656 15905 16379 15425 13686 13375

Таблица 2
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трическими) (719) и специализирован-
ными круглосуточными (703) койками 
по 22 профилям. В 2018 г. количество 
коек педиатрического профиля уве-
личилось по сравнению с 2017 г. на 
3% – с 1380 до 1422. В отчетном году 
прибавилось на 4,8% педиатрических 
соматических коек (до 719), на 1,3% 
специализированных коек (до 703). Из 
общего числа коек педиатрического 
профиля удельный вес соматических 
коек составил 50,6%, специализиро-
ванных – 49,4%.

Обеспеченность педиатрическими 
(соматическими) койками в 2018 г. со-
ставила 27,2 на 10 000 детского на-
селения (2017 г. – 26,3), специализи-
рованными педиатрическими койками 
– 26,6 (2017 г. – 26,6).

Как показано в табл. 1, показатель 
рождаемости выше в Арктической 
зоне РС (Я) и в целом в РС (Я), чем 
в РФ. Причем в арктических районах 
РС (Я) данный показатель выше, чем 
в РФ, на 31%. Наибольшие показате-
ли рождаемости отмечаются в 2018 г. в 
Оленекском (23,6‰), Эвено-Бытантай-
ском (22,0), Жиганском (16,9‰) райо-
нах. Показатель рождаемости выше, 
чем в РФ, в 2 и более раза.

Несмотря на высокие показатели 
рождаемости в арктических районах, 
доля родов в арктических районах РС 
(Я) в динамике с 2000г. снизилась с 
8,4% до 1,9, что соответствует мигра-
ционному оттоку населения (табл. 2).

Как показано в табл. 3, доля нор-
мальных родов в арктических районах 
РС (Я) относительно стабильна, так, в 
2000 г. средняя по арктическим райо-
нам РС (Я) была равна 64,3%, в 2018 
г. – 66,2%. В то время как  среднере-
спубликанский показатель был суще-
ственно ниже: в 2000 г. – 33,7%, в 2018 
– 47,9.

Анализ показателя младенческой 
смертности в разрезе Арктической 
зоны РС (Я) выявил, что данный по-
казатель до 2016 г. был выше, чем по 
республике в целом и в РФ, однако в 
2018 г. он достиг своего исторического 
минимума –2,4‰ (табл. 4). Это резуль-
тат реализации сильной республикан-
ской программы по маршрутизации 
беременных и рожениц в РС (Я). По-
нятно, что все арктические районы 
имеют численность населения до 10 
000 чел., поэтому при расчете пока-
зателя младенческой смертности сра-
батывает закон малых чисел и даже 
1 случай младенческой смертности 
дает высокие показатели в целом. Так-
же следует отметить положительный 
факт, что в 2018 г. целый ряд районов 
Арктической зоны (10) не допускали 

Доля нормальных родов в арктических районах РС (Я) и в целом
в РС (Я) за 2000-2018 гг., % 

Район 2000 2005 2010 2015 2016 2017 2018
Абыйский 50,0 75,0 43,9 86,7 78,6 95,2 76,9
Аллаиховский 98,0 71,1 51,9 100,0 53,8 20,0 60,0
Анабарский 70,6 49,2 71,0 73,3 75,9 56,3 33,3
Булунский 31,1 37,4 65,3 39,4 75,7 81,5 81,8
Верхнеколымский 71,9 68,6 74,5 43,5 89,2 72,0 71,4
Верхоянский 78,5 23,4 39,7 85,7 85,2 77,2 33,3
Жиганский 80,9 82,8 71,0 83,1 84,0 78,4 79,4
Момский 52,9 26,1 46,3 30,8 45,8 69,7 83,3
Нижнеколымский 81,4 58,8 68,6 84,2 78,6 52,6 91,7
Оленекский 82,8 43,8 79,3 100,0 82,4 70,0 83,3
Среднеколымский 81,2 38,5 71,5 67,4 40,4 32,8 26,7
Усть-Янский 15,0 25,6 73,8 94,4 72,0 75,4 90,0
Эвено-Бытантайский 42,3 88,9 100,0 100,0 66,7 100,0 50,0
Итого по арктическим районам 64,3 53,0 65,9 76,0 71,4 67,8 66,2
РС (Я) 33,7 42,7 50,0 52,3 51,2 48,6 47,9

Таблица 3

Показатель младенческой смертности в арктических районах РС (Я)
и в в целом РС (Я) и РФ за 2000-2018 гг., на 1000 родившихся живыми

Район 2000 2005 2010 2015 2016 2017 2018 ‰
Абыйский 25,0 20,4 14,9 15,2 25,6 0 0   
Аллаиховский 30,8 38,6 0 18,9 0 25,0 0   
Анабарский 95,9 47,5 18,2 13,3 0 13,0 0   
Булунский 13,8 17,9 16,0 0 16,0 0 10,5   
Верхнеколымский 15,9 0 0 0 19,6 0 0   
Верхоянский 20,4 15,4 12,5 8,8 0 5,2 0   
Жиганский 12,5 0 20,8 0 26,3 0 0   
Момский 22,7 0 12,0 51,5 10,3 0 0   
Нижнеколымский 22,5 0 41,5 12,7 14,7 0 0   
Оленекский 27,4 17,9 20,2 11,4 22,2 0 0   
Среднеколымский 7,1 22,7 7,2 20,7 0 8,2 10,0   
Усть-Янский 22,5 0 20,8 0 17,9 18,0 10,8   
Эвено-Бытантайский 54,1 0 0 0 0 0 0   
Средняя по арктическим районам 28,5 13,9 14,2 11,7 13,1 5,3 2,4 -26,1
по РС (Я) 17,6 10,6 7,2 7,6 7,2 5,1 5,0 -12,6
по РФ 15,3 11,0 7,5 6,5 6,0 5,6 5,1 -10,2

Таблица 4

Случаи материнской смертности в арктических районах РС (Я)
и в РС (Я) в целом за 2000-2018 гг., абс. числа 

Район 2000 2005 2010 2015 2016 2017 2018
Абыйский - - - - - - -
Аллаиховский - - - - - - -
Анабарский - - - - - - -
Булунский 1 - - - - - -
Верхнеколымский - - - - - - -
Верхоянский - - - - - - -
Жиганский - - - - - - -
Момский 1 - - - - - -
Нижнеколымский - - - - - - -
Оленекский - - - - - - -
Среднеколымский - 1 - - - - -
Усть-Янский - - - - - - -
Э-Бытантайский - - - - - - -
Итого по арктическим 
районам 2 1 - - - - -

РС (Я) 4 4 4 - 1 2

Таблица 5
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Введение. К настоящему време-
ни накоплен значительный материал 
о физиологии человека и животных 
при разных формах адаптации к низ-
ким температурам окружающей среды 
[4,10,14]. Холодовая проба – это один 
из распространенных тестов, исполь-
зуемых для функциональной оценки 
состояния микрососудистого русла. 
Он связан с созданием локальной ги-
потермии ткани в зоне ее контакта с 
охлаждающим предметом небольшой 
площади, низкая температура которого 

поддерживается в течение необходи-
мого периода времени [11]. Анализ 
литературы указывает на достаточ-
ную степень изученности структуры 
периферического компонента вазо-
моторных реакций на относительно 
кратковременные острые локальные 
охлаждения разных сегментов тела, 
а также нейрогуморальных и местных 
механизмов регуляции сосудистого то-
нуса [3]. Также на достаточно высоком 
уровне изучены физиологические ме-
ханизмы реагирования сердечно-сосу-
дистой системы на холод [5]. Умерен-
ное общее охлаждение, как правило, 
приводит к нарастанию системного 
артериального давления крови, сер-
дечного выброса и частоты сердечных 
сокращений, что связывается с повы-
шением симпатической активности 

ВНС и общим спазмом сосудов на пе-
риферии тела [9]. В этой связи были 
изучены особенности перестроек  по-
казателей системной кардиогемоди-
намики и вариабельности сердечного 
ритма в состоянии покоя и при локаль-
ном холодовом воздействии у лиц с 
различным исходным типом вегетатив-
ной регуляции. 

Материал и методы исследова-
ния. Всего было обследовано 54 юно-
шей в возрасте от 17 до 19 лет, являю-
щихся студентами Северо-Восточного 
государственного университета (г. Ма-
гадан). Фоновые записи показателей 
кардиоритма, гемодинамики прово-
дились в покое в положении лежа на 
кушетке, после чего другая контактная 
кисть погружалась на 4 мин в емкость 
с водой температурой в пределах 4 ºС. 

случаев младенческой смертности: 
Абыйский, Аллаиховский, Анабарский, 
Верхнеколымский, Верхоянский, Жи-
ганский, Момский, Нижнеколымский, 
Оленекский, Эвено-Батантайский. Не-
сомненно, это результат огромного 
консолидированного труда медицин-
ских работников на местах в районах 
республики, а также врачей службы 
охраны материнства и детства Пери-
натального и Педиатрического цен-
тров РБ№1-НЦМ, ЯРКБ и врачей сани-
тарной авиации. 

Как показано в табл. 5, в динамике 
с 2000 г. отмечается резкое снижение 
материнской смертности в арктических 
районах РС (Я). С 2010 г. не отмечено 
ни одного случая материнской смерт-

ности. Это также результат эффектив-
ности организации 3-уровневой систе-
мы оказания помощи беременным и 
роженицам, мониторинга беременных 
и рожениц. В то время как в других 
районах республики зарегистрировано 
2 случая в 2018 г. 

Выводы. Проведенный анализ ме-
дико-демографических показателей за 
исследуемый период с 2000 по 2018 г. 
в Арктической зоне Республики Саха 
(Якутия) выявил следующие положи-
тельные тенденции:

1) высокие средние показатели 
рождаемости (18,4‰),

2) высокая доля нормальных ро-
дов (66,2%),

3) стойкое снижение среднего 

показателя младенческой смертности 
до 2,0 ‰,

4) отсутствие случаев материн-
ской смертности,

5) эффективные способы ис-
пользования ресурсов здравоохране-
ния и положительные индикаторы эф-
фективности.

Работа выполнена в рамках 
темы НИР ФГБНУ «ЯНЦ КМП» 
«Мониторинг состояния здоровья 
детей Республики Саха (Якутия)» 
(№ госрегистрации: 0120-128-07-98), 
проекта 2019-1472 Министерства 
науки и высшего образования РФ и 
при финансовой поддержке гранта 
РФФИ (№18-05-60035_Арктика).
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ПОКАЗАТЕЛИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ 
СИСТЕМЫ И КАРДИОРИТМА У ЮНОШЕЙ 
МАГАДАНСКОЙ ОБЛАСТИ ПРИ ЛОКАЛЬ-
НОМ ХОЛОДОВОМ ВОЗДЕЙСТВИИ

Изучены кардиогемодинамика и вариабельность сердечного ритма в состоянии покоя и при локальном холодовом воздействии у лиц 
с различным исходным типом вегетативной регуляции. 

Полученные результаты указывают на то, что юноши с преобладанием парасимпатической направленности в регуляции сердечного 
ритма на предъявленную холодовую пробу демонстрируют высокую устойчивость автономной регуляции, что проявлялось отсутствием 
статистически значимых сдвигов по всем изученным показателя кардиоритма и может свидетельствовать о холодоустойчивости данного 
контингента. 

Ключевые слова: юноши, холодовой тест, показатели сердечно-сосудистой системы, кардиоритм. 

Cardiohemodynamics and variability of heart rhythm at rest and at local cold influence in individuals with different initial types of vegetative 
regulation are studied. 

The obtained results indicate that young men with a predominance of parasympathetic orientation in the heart rhythm regulation demonstrate 
high stability of autonomic regulation to the presented cold test, which was manifested by the absence of statistically significant shifts in all studied 
cardiorhythm indicators and may indicate the cold resistance of this contingent.

Keywords: young men, cold test, cardiovascular system indicators, heart rhythm.
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Кардиоритм записывался с помо-
щью прибора «Варикард» и программ-
ного обеспечения VARICARD-KARDi  с 
учетом методических рекомендаций 
группы Российских экспертов [1]. В 
дальнейшем анализировались сле-
дующие показатели вариабельности 
сердечного ритма (ВСР): мода (Мo, мс) 
– наиболее часто встречающееся зна-
чение R-R интервала; разность между 
максимальным и минимальным зна-
чениями кардиоинтервалов (MxDMn, 
мс); число пар кардиоинтервалов с 
разницей более 50 мс в % к общему 
числу кардиоинтервалов (pNN50, мс); 
стандартное отклонение полного мас-
сива кардиоинтервалов (SDNN, мс); 
амплитуда моды при ширине класса 
50 мс (AMо50%, мс); индекс напря-
жения регуляторных систем (SI, усл. 
ед.); суммарная мощность спектра 
сердечного ритма (TP, мс2); мощность 
спектра высокочастотного компонента 
вариабельности сердечного ритма в 
диапазоне 0,4–0,15 Гц (дыхательные 
волны) (HF, мс2); мощность спектра 
низкочастотного компонента вариа-
бельности сердечного ритма в диапа-
зоне 0,15–0,04 Гц (LF, мс2); мощность 
спектра очень низкочастотного компо-
нента вариабельности ритма сердца 
в диапазоне 0,04–0,015 Гц (VLF, мс2). 
Показатели систолического (САД, мм 
рт.ст.) и диастолического (ДАД, мм 
рт.ст.) артериального давления и ча-
стоты сердечных сокращений (ЧСС, 
уд./мин) регистрировались автомати-
ческим тонометром Nessei DS–1862 
(Япония) в состоянии покоя (лежа) и 
на пике холодовой пробы.

Типы вегетативной регуляции опре-
деляли в состоянии покоя на основа-
нии значений следующих показателей: 
MxDMn, SI, TP, где диапазон эйтонии 
(нормотонии) для MxDMn мы учитыва-
ли равным от 200 до 300 мс, для SI – от 
70 до 140 усл. ед., для TP – от 1000 до 
2000 мс2 [6]. Если исследуемые пока-
затели MxDMn и TP находились ниже 
данных диапазонов, то вегетативный 
баланс был оценен как симпатотони-
ческий, при повышении величин дан-
ного коридора – как ваготонический. 
Напротив, относительно показателей 
SI при повышении его значений более 
140 усл. ед. (с учетом 2 других пока-
зателей) вегетативный баланс оцени-
вался как с симпатикотонической на-
правленностью, а понижение менее 70 
усл. ед. – ваготонической. В связи с не-
многочисленностью в выборке симпа-
тотоников функциональные показате-
ли юношей данного типа в этой серии 
исследований не анализировались. В 
выборку для статистического анализа 

включались лица с нормотоническим 
и ваготоническим типами вегетативной 
регуляции. Все обследования прово-
дились в помещении с комфортной 
температурой 19-21 0С, в первой по-
ловине дня. Исследование было вы-
полнено в соответствии с принципами 
Хельсинской декларации. Протокол 
исследования был одобрен этическим 
комитетом медико-биологических ис-
следований при СВНЦ ДВО РАН (№ 
004/013 от 10.12.2013). До включения 
в исследование у всех участников 
было получено письменное информи-
рованное согласие.

Результаты подвергнуты статисти-
ческой обработке с применением па-
кета прикладных программ «Statistica 
7.0». Проверка на нормальность рас-
пределения измеренных переменных 
осуществлялась на основе теста Ша-
пиро–Уилка. Результаты непараметри-
ческих методов обработки представ-
лены в виде медианы (Me) и интерк-
вартильного размаха в виде 25 и 75 
процентилей, а параметрических – как 
среднее значение и его ошибка (М±m). 
В случае сравнения связанных выбо-
рок статистическая значимость раз-
личий определялась с помощью t–кри-
терия Стьюдента для зависимых вы-
борок с нормальным распределением 
и непараметрического критерия Уил-
коксона для выборок с распределе-
нием, отличающимся от нормального. 
При сравнении несвязанных выборок 
статистическая значимость различий 
определялась с помощью t-критерия 
Стьюдента для независимых выборок 
с параметрическим распределением 
и непараметрического критерия Ман-
на–Уитни для выборок с распределе-
нием, отличающимся от нормального. 
Критический уровень значимости (p) в 

работе принимался равным 0,05; 0,01; 
0,001 [2]. 

Результаты и обсуждение. Основ-
ные показатели вариабельности сер-
дечного ритма у юношей – вагонормо-
тоников г. Магадана в состоянии покоя 
и на пике выполнения холодовой про-
бы представлены в табл. 1. Получен-
ные результаты не дали нам возмож-
ность провести адекватный анализ 
перестроек показателей кардиоритма 
в ответ на пробу ввиду разнонаправ-
ленных реакций показателей карди-
оритма. Исходя из этого, нами была 
проведена дифференциация обследу-
емой группы по исходному типу веге-
тативного баланса, в результате чего 
было выделено две группы юношей: 
1-я – нормотоники (n=19) и 2-я – ваго-
тоники (n=35). 

Из приведенных данных видно 
(табл. 2), что обследованные моло-
дые люди двух групп, различающиеся 
по исходному типу вегетативного ба-
ланса в состоянии покоя, имеют ряд 
различий как в фоновых показателях 
кардиоритма, так и в показателях на 
пике холодовой пробы. При анализе 
результатов установлено, что группа 
нормотоников относительно испыту-
емых ваготоников в состоянии фона 
характеризуется статистически зна-
чимыми различиями практически по 
всем анализируемым характеристи-
кам ВСР, что и обусловливает диффе-
ренцирование по исходному вегета-
тивному типу. 

Из приведенных данных видно, что 
на пике выполнения холодовой пробы 
юноши-нормотоники по сравнению с 
ваготониками характеризуются мень-
шими величинами MxDMn, RMSSD, 
pNN50, Mo, всех спектральных по-
казателей кардиоритма: TP, HF, LF, 

Перестройки показателей кардиоритма в ответ на холодовую пробу в общей 
группе (вагонормотоники)

Изучаемый 
показатель

Этап эксперимента Уровень 
значимости 
различийфон холодовая проба

HR, уд./мин 65,3 (59,5;72,9) 68,2 (62,9;74,8) p<0,001
MxDMn, мс 344,0 (303,0;447,0) 384,0 (324,0;450,5) p<0,05
RMSSD, мс 63,5 (46,1;82,9) 58,8 (45,7;76,1) p=0,25
pNN50, % 40,2 (21,2;57,2) 36,0 (21,4;46,7) p<0,001
SDNN, мс 71,1 (53,7; 86,8) 75,7 (62,8;92,8) p<0,01
Mo, мс 888,0 (825,0; 1034,0) 856,0 (766,5;962,5) p<0,001
AMo50, мс 30,3 (23,2; 37,5) 27,5 (23,8;33,1) p<0,05
SI, усл. ед. 44,9 (28,6; 73,3) 46,1 (27,3;61,2) p=0,17
TP, мс2 3463,2 (2540,0; 4893,6) 3968,4 (2527,0;4973,5) p=0,41
HF, мс2 1466,5 (769,9; 2415,8) 1491,2 (790,5;2226,5) p=0,40
LF, мс2 1171,0 (703,8; 1827,9) 1380,1 (931,3;2112,5) p=0,18
VLF, мс2 647,3 (395,0; 839,6) 650,6 (391,9;1270,3) p=0,08

Таблица 1
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VLF и более высокими показа-
телями HR и SI. Перестройки 
показателей вариабельности 
сердечного ритма на холодо-
вую пробу имели выраженные 
различия у обследуемых двух 
групп. Так, представители из 
числа нормотоников в ответ 
на предъявленную холодовую 
пробу характеризовались сни-
жением RMSSD, pNN50, Mo, 
TP, HF, LF, VLF на фоне повы-
шения HR и SI. В группе юно-
шей-ваготоников ни по одному 
проанализированному показа-
телю кардиоритма в ответ на 
холодовую пробу значимой ди-
намики отмечено не было. 

В табл. 3 представлены ос-
новные показатели сердечно-
сосудистой системы у обследо-
ванных нами юношей в состоя-
нии покоя и на пике холодового 
воздействия с учетом исходно-
го типа вегетативного баланса. 
Из приведенных данных видно, 
что у юношей–нормотоников в 
состоянии покоя отмечались 
статистически значимо более 
высокие показатели систо-
лического, диастолического 
артериального давления и ча-
стоты сердечных сокращений. 
Кратковременное холодовое 
воздействие у представителей 
двух групп вызвало существен-
ное увеличение систолическо-
го и диастолического артери-
ального давления, где более 
выраженная гипертензивная 
реакция САД была характерна 
для нормотоников с одновре-
менным увеличением ЧСС, а 
повышение ДАД имело более 
выраженный характер в группе 
ваготоников.

Анализ динамики основных харак-
теристик вариабельности сердечного 
ритма выявил ряд отличий в ответных 
реакциях на кратковременное холодо-
вое воздействие в группах, имеющих 
различия в исходном типе вегетатив-
ного баланса. Так, в группе с исходным 
нормотоническим типом вегетативного 
баланса была отмечена выраженная 
динамика практически всех изученных 
характеристик кардиоритма в ответ на 
холодовую пробу. Отмечено снижение 
активности парасимпатического звена 
регуляции, о чем свидетельствовало 
статистически значимое уменьшение 
показателей MxDMN, RMSSD, pNN50 
и Mo, что проявлялось на фоне роста 
активности симпатического отдела ве-
гетативной нервной системы, на что 
указывает статистически значимое 
увеличение SI и ЧСС. Анализ спек-
тральных параметров ВСР указыва-
ет на снижение всех составляющих 
общей мощности спектра и, соответ-
ственно, показателя TP в ответ на ох-
лаждение кисти рук у представителей 
1-й группы. Так, снижение HF- компо-
ненты общей мощности спектра (на 
43%) является отражением уменьше-
ния активности дыхательных волн и 
активности парасимпатического от-
дела ВНС при проведении холодовой 
пробы. Такое снижение парасимпати-
ческой активности во время пробы в 
соответствии с основополагающими 
положениями теории акцентированно-
го симпатико-парасимпатического ан-
тагонизма [17] направлено на обеспе-
чение симпатической активации (что 
проявляется в увеличении SI и ЧСС), 
так как основной функцией симпатиче-
ской нервной системы при изменении 
факторов среды является поддержа-
ние адекватного кровообращения [7].

Также в ответ на данный тип воз-
действия у обследуемых из группы 
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Основные показатели сердечно-сосудистой системы в состоянии покоя
и на пике холодовой пробы у юношей г, Магадана с различным исходным 

вегетативным балансом 

Изучаемый показатель
Этап эксперимента Уровень 

значимости 
различий

фон-проба
фон холодовая проба

Нормотоники
САД, мм рт, ст, 137,7±2,9 * 146,3±3,1* p<0,05
ДАД, мм рт,ст, 71,8±3,1* 77,7±3,4* p<0,05
ЧСС, уд,/мин 72,5±3,9* 81,9±3,1* p<0,05

Ваготоники
САД, мм рт, ст, 129,1±2,1 135,2±2,5 p<0,01
ДАД, мм рт,ст, 66,1±2,0 73,3±1,7 p<0,001
ЧСС, уд,/мин 65,6±2,8 67,3±2,7 p=0,67

* Различия между группами ваготоников и нормотоников.

Таблица 3
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нормотоников было зафиксировано 
снижение LF- и VLF-составляющих 
общего спектра. В настоящее время 
снижение LF-компоненты сердечно-
го ритма при повышении артериаль-
ного давления рассматривается как 
показатель барорефлекторной дис-
функции, что, по-видимому, за счет 
активации симпатического звена и 
обусловливает столь выраженное 
увеличение САД, а также увеличение 
ЧСС у лиц из числа нормотоников. В 
то время как снижение VLF на нагру-
зочное воздействие свидетельствует о 
постнагрузочном энергодефиците [8]. 

На табл. 3 видно, что в состоянии 
покоя средние величины САД, ДАД 
и ЧСС оказались статистически зна-
чимо ниже в группе ваготоников, что 
может рассматриваться как более 
экономичный и эффективный режим 
функционирования сердечно-сосуди-
стой системы. При этом необходимо 
отметить, что в группе нормотоников 
значения систолического артериаль-
ного давления в положении лежа при-
ближались к верхней границе нормы, 
что свидетельствует о высоком нор-
мальном артериальном давлении у 
представителей данной выборки [19]. 

Заключение. Таким образом, про-
веденные исследования показали, 
что паттерн перестроек кардиоритма, 
показателей сердечно-сосудистой си-
стемы в ответ на холодовое воздей-
ствие зависит от исходного типа ве-
гетативного баланса. У обследуемых, 
характеризующихся исходным ваго-
тоническим типом вегетативной регу-
ляции, в процессе кратковременного 
холодового воздействия значимой 
динамики характеристик кардиоритма 
зафиксировано не было, на фоне по-
вышения САД и ДАД с сохранением 
ЧСС, не отличающейся от фоновых 
величин. В данном случае мы можем 
говорить о барорефлекторной регу-
ляции перестроек сердечно-сосуди-
стой системы в ответ на холодовое 
воздействие у лиц из числа вагото-
ников, что проявляется отсутствием 
динамики LF-компоненты сердечного 
ритма, которая как отражатель баро-
рефлекторной функции может сви-
детельствовать о рефлекторном под-
держании ЧСС на уровне её значений 
в состоянии покоя в момент повыше-
ния артериального давления [13]. В 
то же время в группе нормотоников 
выраженные перестройки показате-
лей сердечно-сосудистой системы в 
виде значительной гипертензивной 
реакции САД и повышения ЧСС со-
четались со снижением активности 
парасимпатического звена и актива-

ции симпатического звена в регуляции 
сердечного ритма. При этом снижение 
LF-компоненты сердечного ритма при 
повышении артериального давления 
и ЧСС может свидетельствовать о ба-
рорефлекторной дисфункции [15], а 
снижение VLF на нагрузочное воздей-
ствие может отражать наличие пост-
нагрузочного энергодефицита в ответ 
на холодовую пробу [8]. Снижение 
активности парасимпатического зве-
на в регуляции кардиоритма в группе 
нормотоников, исходя из положений 
теории акцентированного симпатико-
парасимпатического антагонизма [17], 
по-видимому, направлено на обеспе-
чение симпатической активации для 
обеспечения адекватного кровообра-
щения в ответ на холодовую пробу 
[7]. По данным ряда исследователей, 
адаптационные перестройки харак-
теристик вариабельности сердечного 
ритма при длительном воздействии 
холода проявляются уменьшением 
симпатической активности и сопут-
ствующим повышением парасимпа-
тической активации [12, 16] и перехо-
дом вегетативного баланса в сторону 
парасимпатического преобладания в 
регуляции сердечно-сосудистой си-
стемы, что, как считают авторы, сви-
детельствует о повышенной холодоу-
стойчивости [14, 18]. Полученные ре-
зультаты в целом согласуются с наши-
ми данными, где показано, что юноши 
с преобладанием парасимпатической 
направленности в регуляции сердеч-
ного ритма на предъявленную холо-
довую пробу демонстрируют высокую 
устойчивость автономной регуляции, 
что проявлялось отсутствием стати-
стически значимых сдвигов по всем 
изученным показателя кардиоритма.
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Введение. Актуальность исследо-
вания обусловлена, тем, что объектом 
исследования являются часто и дли-
тельно болеющие кислотозависимыми 
заболеваниями (гастроэзофагеальная 
рефлюксная болезнь, хронические га-
стриты, язвенная болезнь) больные.

В последнее время многочислен-
ными исследованиями подтверж-
дается наличие определенной вза-
имосвязи между Helicobacter pylori 
(HP-ассоциированными и гастродуо-
денальными заболеваниями. Среди 

взрослых, страдающих хроническим 
гастритом (ХГ), НР выявляют в более 
80% случаев, язвенной болезнью же-
лудка (ЯБЖ) – в 70-85, язвенной бо-
лезнью двенадцатиперстной кишки 
(ЯБДПК) – в 90-95% случаев [1,3,4].

Данные международных эпидеми-
ологических исследований, прове-
денных около 20 лет назад, показали, 
что частота обнаружения Helicobacter 
pylori среди пациентов с язвенной 
болезнью двенадцатиперстной киш-
ки (ЯБДК) составляет 95%. Больные, 
страдающие язвенной болезнью же-
лудка, в 60% случаев инфицированы 
НР. Соответственно НР негативные 
ЯБДК определяется у 5%, а НР нега-
тивная ЯБЖ – у 40% пациентов с яз-
венной болезнью [2, 6]. 

Целью исследования явилось 
комплексное изучение основных кли-
нико-эндоскопических и морфофунк-
циональных особенностей эрозивно-

язвенных заболеваний желудка и две-
надцатиперстной кишки в различных 
этнических группах, проживающих в 
условиях Крайнего Севера.

Материал и методы исследова-
ния. Клинические проявления ЯБ, ас-
социированной с Helicobacter pylori, 
были сопоставлены у больных различ-
ных этнических групп коренной и не-
коренной принадлежности, прожива-
ющих в условиях Крайнего Севера. Из 
98 больных, включенных в исследова-
ние, 1-ю группу составили 51 коренной 
житель (80%- якуты), 2-ю группу – 47 
некоренных жителей Якутии (европе-
оиды).

Рассматриваемые группы больных 
были однородными по возрасту, по 
полу, по этнической принадлежности. 
В группе коренных жителей мужчин 
было 27, женщин – 24, в группе не-
коренных – мужчин 34, женщин 13. 
Возраст обследованных пациентов 

Vol. 16. – P. 1011-1015. https://doi.org/10.1152/
jappl.1961.16.6.1011 

12. Eckberg D.L. How Should Human 
Baroreflexes Be Tested? / D. L. Eckberg, J.M. 
Fritsch // Physiology . – 1993. – Vol. 8, № 1. – 
P. 7-12.  https://doi.org/10.1152/physiologyon-
line.1993.8.1.7  

13. Farrace S. Reduced sympathetic outflow 
and adrenal secretory activity during a 40-day 
stay in the Antarctic / S. Farrace, M. Ferrara, 
C. De Angelis, R. Trezza [et al.] // International 
Journal of Psychophysiology. – 2003. – Vol. 49, 
№1. – Р.17-27. https://doi.org/10.1016/s0167-
8760(03)00074-6 

14. Goldstein D.S. Low-frequency power of 
heart rate variability is not a measure of cardiac 

sympathetic tone but may be a measure of mod-
ulation of cardiac autonomic outflows by barore-
flexes / D.S. Goldstein, O. Bentho, M.Y. Park, Y.  
Sharabi // Experimental Physiology. – 2011. – Vol. 
96, № 12. – P. 1255-1261. https://doi.org/10.1113/
expphysiol.2010.056259  

15. Autonomic Nervous System and Adrenal 
Response to Cold in Man at Antarctica / K. Hari-
nath, K. Harinath, A.S. Malhotra [et al.] // Wilder-
ness & Environmental Medicine. – 2005. – Vol. 16, 
№2. – P. 81-91. https://doi.org/10.1580/pr30-04.1 

16. LeBlanc J. Autonomic nervous system 
and adaptation to cold in man / J. LeBlanc, S. Du-
lac, J. Cote, B. Girard // J Appl Physiol. – 1975. 
– Vol. 39. P. 181-186. https://doi.org/10.1152/jap-
pl.1975.39.2.181 

17. Levy M.N. Neural control of cardiac func-
tion / M.N. Levy // Baillieres Clin. Neurol. –1997. – 
Vol. 6. – P. 227-244. https://doi.org/10.1007/978-
1-4613-3855-0_4  

18. Mathew L. Cold-induced vasodilata-
tion and peripheral blood flow under local cold 
stress in man at altitude / L. Mathew, S.S. Pur-
kayastha, W. Selvamurthy, M.S. Malhotra // 
Aviat Space Environ Med. – 1977 – Vol. 48. 
– P. 497-500.

19. The Task Force for the management of 
arterial hypertension of the European Society 
of Cardiology (ESC) and the European Society 
of Hypertension (ESH). ESC/ESH Guidelines // 
European Heart Journal. – 2018. – Vol.  00. – P. 
1–98. doi:10.1093/eurheartj/ehy3391.

Н.В. Аввакумова, Л.Г. Чибыева, Н.Н. Васильев,
Л.В. Дайбанырова

ОТЛИЧИТЕЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЯЗ-
ВЕННОЙ БОЛЕЗНИ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАД-
ЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ В УСЛОВИЯХ 
КРАЙНЕГО СЕВЕРА

Проведен анализ клинико-эндоскопической картины язвенной болезни (ЯБ)  у больных в изучаемых этнических группах в условиях 
Крайнего Севера. Язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки выявлена в обеих этнических группах чаще у мужчин. У коренного 
населения ЯБ выявлялась преимущественно в среднем трудоспособном возрасте, чаще с локализацией язвы в желудке. У больных с 
длительным язвенным анамнезом степень обсеменения слизистой оболочки Hр снижается. При этом слабая обсемененность в группе 
больных из коренного населения встречается чаще, чем у некоренного.

Ключевые слова: язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, болевой синдром, диспепсические расстройства, 
слизистая оболочка желудка, Helicobacter pylori.

The analysis of the clinical and endoscopic picture of peptic ulcer disease (UD) in patients in the studied ethnic groups in the Far North con-
ditions was carried out. Duodenal ulcer was detected in both ethnic groups, more often in men.  In the indigenous population UD was detected 
mainly in the middle working age, more often with the localization of an ulcer in the stomach. In patients with a long ulcer history, the degree of 
HP contamination in the mucous membrane is reduced. At the same time, weak contamination is more frequent in the group of patients from the 
indigenous population than in non-indigenous one.
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от 18 до 68 лет. Всего мужчин было 
61 чел. (62,2%), женщин – 37 (37,8%). 
Возрастная группа от 21 года до 40 
лет наиболее представительная – 62 
(63,3%) больных. Пациентов пожило-
го и старческого возраста было 7 чел. 
(7,1%), молодого возраста до 20 лет – 
29 (29,6%). Язвенная болезнь двенад-
цатиперстной кишки выявлена чаще 
у мужчин в обеих этнических группах, 
чем у женщин, Р<0,05 соответственно.

В комплекс первичного обследо-
вания входила эзофагогастродуоде-
носкопия (ЭФГДС). Исследование со-
четалось с прицельной биопсией, при 
которой бралось не менее 2 кусочков: 
из слизистой антрального отдела и из 
тела желудка; при наличии эрозий и 
язв из слизистой оболочки (СО) – не 
менее 4 кусочков.

Гистологически наличие НР опре-
деляли с использованием диагно-
стической иммуноферментной тест-
системы «ХеликоБест-антитела». Для 
подтверждения эрадикации H. pylori 
у больных наряду с гистологическим 
методом использовался быстрый уре-
азный тест с наборами  URE-Hp-тест-
Pliva-Lachema (Брно, Чехия). 

При оценке результатов гистологи-
ческого исследования на H. pylori со-
гласно Сиднейской классификации 
выделялись три степени обсеменен-
ности слизистой оболочки желудка: 
слабая – до 20, средняя – от 20 до 50 
и высокая – более 50 микробных тел в 
поле зрения.

Результаты и обсуждение. При 
анализе клинических проявлений дли-
тельность язвенного анамнеза рас-
сматриваемых групп пациентов была, 
примерно, одинаковой и составила от 
1,5 до 27 лет, в среднем 5,9 года. По 
длительности анамнеза выделялись 
больные с впервые выявленной язвой, 
с продолжительностью заболевания 
до 5 и более 5 лет.

В 1-й группе больных коренной 
принадлежности (51 чел.) с впервые 
выявленной ЯБ было 8 чел. (15,7%) 
(Р>0,05), 34 (66,7) имели продолжи-
тельность заболевания менее 5 лет 
(Р>0,001) и 9 чел. (17,6%) – более 5 
лет (Р>0,01). Частота рецидивов 1 раз 
в год имела место у 24 (47,1%), 2 раза 
в год – у 11 (21,6) и более 2 раз в год у 
6 (11,8%) больных.

47 больных некоренной принадлеж-
ности 2-й группы с ЯБ распределились 
следующим образом: впервые выяв-
лена язва была у 22 чел. (46,8%), с 
продолжительностью заболевания ме-
нее 5 лет – у 14 (29,8) и более 5 лет – у 
11 (23,4%). Частота рецидивов 1 раз в 
год имела место у 18 (38,3%), 2 раза в 

год – у 21 (44,7) и более 2 раз в год – у 
8 (17%) больных. 

При анализе частоты рецидивов и 
длительности обострения пилоробуль-
барных язв в соответствии с классифи-
кацией течения язвенной болезни [5], 
в 1-й группе легкое течение (рецидивы 
не чаще одного раза в год) наблюда-
лось у 8 (15,7%) пациентов, средней 
тяжести (рецидивы 2 раза в год) – у 
32 (62,7) и тяжелое (рецидивы более 
2 раз в год) – у 11 (21,6%) больных. Из 
47 больных 2-й группы легкое течение 
выявлено у 7 (14,9%), средней тяжести 
– у 29 (61,7),  тяжелое – у 11 (23,4%) 
пациентов (Р>0,05). 

При анализе характера осложнений 
установлено, что желудочно-кишеч-
ное кровотечение является одним из 
частых осложнений язвенной болезни 
пилоробульбарной области. Оно на-
блюдалось у 9 больных (17,6%) в 1-й 
группе и у 7 (14,9%) во 2-й, причем слу-
чаи рецидивирующего кровотечения 
нами отмечены у 3 (5,9%) пациентов 
1-й группы. Клинически кровотечение 
из язвы пилоробульбарной области 
проявлялось у 2 (2%) больных в виде 
обильной рвоты с примесью крови тем-
ного цвета, резким головокружением, 
иногда кратковременным обмороком, 
у 6 (6,1%) – появлением дягтеобразно-
го стула на фоне общей слабости, го-
ловокружения, появлением бледности, 
недомогания.

Клинически стеноз у 2 (3,9%) боль-
ных 1-й группы и у 1 (2,1%) 2-й группы 
проявлялся рвотой, болями, тяжестью 
в эпигастральной области после еды, 
потерей массы тела. Потеря в массе 
тела до 5 кг у всех обследуемых боль-
ных отмечена в 12 (12,2%) случаях, от 
5 до 10 кг у 3 (3,1), более 10 кг – у 2 
(2%). 

Основным клиническим проявле-
нием язвенной болезни у пациентов 
описываемых групп явился болевой 
синдром с локализацией в пилороду-
оденальной области, который у лиц 
коренной принадлежности выявлялся 
в 10 (19,6%) случаях, некоренной – в 
28 (59,6%), и в эпигастральной обла-
сти – соответственно у 31 (60,8%) и  9 
(19,1%) больных.

Наряду с болевым синдромом в ко-
ренной группе больных наблюдались 
более выраженные диспепсические 
расстройства, такие как тошнота – у 17 
(33,3%), рвота – у 10 (19,6), изжога – у 
18 (35,3), отрыжка кислым, горечью – 
у 15 (29,4), отрыжка "запахом тухлых 
яиц" – у 5 (9,8), чувство распирания и 
быстрой насыщаемости после приема 
даже небольшого количества пищи – 
у 13 (25,5), обильная саливация – у 8 

(15,7%) пациентов. Расстройство сту-
ла наблюдалось у 18 (35,3%) в виде 
запоров и у 4 (7,8%) больных – диареи.

В группе больных некоренной при-
надлежности чаще наблюдалась из-
жога – у 18 (38,3%), другие симптомы 
диспепсии имели место у единичных 
пациентов.

У некоренной группы чаще выявлял-
ся болевой синдром (у 80,4%) с лока-
лизацией в пилородуоденальной зоне 
и в эпигастральной области, у 36,6% 
отмечались диспепсические расстрой-
ства у 35,3 – изжога. Расстройства 
стула у обеих групп чаще проявлялись 
запорами: в 1-й группе – у 35,3%, и во 
2-й – у 8,5% больных.

При эндоскопическом исследо-
вании слизистой оболочки желудка 
патологические изменения локализо-
вались в антральном отделе и теле 
желудка, в то время как кардиальный 
отдел у всех больных был интактен. 
У некоренной группы преобладали 
гиперпластические изменения СО же-
лудка – 24,7%, эритематозно-экссуда-
тивные изменения в желудке – 48,4 и 
ДПК – 62,4, а также обнаруживались 
эрозии – 18,3%. В 1-й группе больных 
язвы в теле желудка обнаружены у 
38,5%, в антральном отделе – у 12,3 и 
в луковице двенадцатиперстной кишки 
– у 49,2%. Во 2-й группе больных лока-
лизация язвы в теле желудка выявле-
на у 21,5%, в антральном отделе же-
лудка – у 14 и луковице ДПК – у 64,5%.

Чаще всего язвенные дефекты 
локализовались по малой кривизне 
препилорического и пилорического 
отделов желудка – в 1-й группе в 22 
(43,1%), во 2-й – в 16 (34%) случаях. 
Локализация же язвы по большой кри-
визне выходного отдела желудка вы-
явлена в 1-й группе у 6 (11,8%), во 2-й 
у 9 (19,1), по передней и задней стен-
кам начального отдела луковицы ДПК 
в  1-й группе у 11 (21,6) и во 2-й – у 14 
(29,8%) пациентов. У 2 (3,9%) больных 
1-й группы и у 4 (8,5%) 2-й диагности-
рованы "целующиеся" язвы передней 
и задней стенки начального отдела лу-
ковицы ДПК.

С учетом критериев эндоскопиче-
ского раздела Сиднейской классифи-
кации у наблюдаемых больных выде-
лены следующие степени активности 
воспаления гастродуоденальной зоны: 
первая степень активности характери-
зовалась неравномерной отечностью 
слизистой с участками гиперемии в 
виде пятен ("пятнистая гиперемия") и 
наличием слизи (в наших исследова-
ниях не выявлена).

Для второй степени активности ха-
рактерен значительный диффузный 



ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
86

отек слизистой оболочки с резкой ги-
перемией и участками подслизистых 
геморрагий, рыхлостью, частой кро-
воточивостью при контакте; местами 
слизистая покрыта белой клейкой сли-
зью, такое наблюдалось у 22 (43,1%) 
больных с желудочными язвами, у 33 
(70,2) – с дуоденальными, из них у 10 
и 12 пациентов 1-й группы и у 15 и 18 – 
2-й группы соответственно;

Третья степень активности воспа-
ления, при которой наряду со значи-
тельно выраженными геморрагиями 
на поверхности слизистой оболочки 
обнаруживались очаговые и неред-
ко множественные дефекты (эрозии), 
была выявлена у 34 (34,7%) больных 
с желудочной локализацией язв и у 54 
(55,1%) – с дуоденальными язвами.

При оценке эндоскопических харак-
теристик язвенного дефекта и СО же-
лудка и ДПК оказалось, что 30 (58,8%) 
больных в 1-й группе имели диаметр 
язвенного дефекта от 5 до 10 мм и 
воспаление гастродуоденальной зоны 
2-й степени. Язвы размером более 10 
мм и воспаление гастродуоденаль-
ной зоны 3-й степени отмечены у 11 
(21,6%) больных.

Во 2-й группе диаметр язвенного 
дефекта от 5 до 10 мм и воспаление 
гастродуоденальной зоны 2-й степени 
отмечены у 35 (74,5%) больных, диа-
метр язв более 10 мм и воспаление 3-й 
степени – у 8 (17%) больных.

Размеры язв варьировали от 0,3 до 
2,5 см. Гигантские язвы пилоробуль-
барной зоны (более 2 см) встретились 
у 3 (3,1%) больных.

Морфологическая оценка слизи-
стой оболочки антрального отдела 
желудка была проведена у 21 больно-
го. У всех больных имела место лим-
фоидная и у 71,4% – нейтрофильная 
инфильтрация слизистой оболочки. У 
52,4% больных отмечалась фовеоляр-
ная гиперплазия без существенных 
различий. Таким образом, при эндо-
скопическом исследовании гастро-
дуоденальной зоны у наблюдаемых 
больных коренной группы чаще был 
выявлен хронический гастрит – у 47 
(92,1%), из них атрофическая форма – 
у 35,4 и эритематозно-экссудативные 
изменения – в желудке у 24,6 и в ДПК у 
44,6%. По форме и глубине язвенного 
дефекта различий по этнической при-
надлежности не было.

Несомненный интерес представля-
ют результаты анализа зависимости 
частоты и степени обсеменения Hр у 
больных язвенной болезнью в различ-
ных этнических группах. Более низкая 
степень обсеменения Нр слизистой 
оболочки желудка была выявлена у 

32 (62,7%), обследованных больных 
коренной группы, в то время как уме-
ренная и высокая обнаруживались у 
11 (21,6) и 8 (15,7%) больных соответ-
ственно. У 2-й группы степень обсеме-
нения была несколько выше, чем у 1-й, 
умеренная имела место у 22 (46,8%) и 
высокая – у 17 (36,2%) пациентов.

Анализ зависимости частоты об-
наружения в слизистых оболочках 
HP от давности язвенного анамнеза, 
характера и тяжести течения ЯБДПК 
и ЯБЖ позволил выявить некоторые 
особенности. Так, слабая степень об-
семенения у молодых с анамнезом за-
болевания до 1 года в 1-й группе вы-
явлена у 12 (23,5%), во 2-й – у 8 (17), 
при анамнезе заболевания от 1 до 3 
лет – у 13 (25,5) и 11 (26,8), от 3 до 5 
лет – у 9 (17,6) и 2 (4,2%) больных со-
ответственно. Высокая степень инфи-
цированности HP присуща больным 
с длительностью язвенного анамнеза 
до 5 лет и наблюдалась в 1-й группе у 
34,2 и во 2-й у 45,6% пациентов.

Заключение. При анализе клинико-
эндоскопической картины ЯБ у боль-
ных в изучаемых этнических группах 
выявлен ряд особенностей. Язвенная 
болезнь двенадцатиперстной кишки 
выявлена в обеих этнических группах, 
чаще у мужчин чем у женщин, Р<0,05 
соответственно. У коренной группы ЯБ 
выявлялась преимущественно в сред-
нем трудоспособном возрасте, чаще 
с локализацией язвы в желудке. По 
длительности анамнеза преобладали 
больные с продолжительностью забо-
левания менее 5 лет (52,3%), частота 
рецидивов 1 раз в год наблюдалась у 
67,7%, по течению ЯБ преобладала 
средне-тяжелая форма (60,0) и из ос-
ложнений чаще выявлялся стеноз при-
вратника (24,6%).

При оценке эндоскопических харак-
теристик язвенного дефекта и СО же-
лудка и ДПК оказалось, что 30 (58,8%) 
больных в 1-й группе имели диаметр 
язвенного дефекта от 5 до 10 мм и 
воспаление гастродуоденальной зоны 
2-й степени. Язвы размером более 10 
мм и воспаление гастродуоденаль-
ной зоны 3-й степени отмечены у 11 
(21,6%) больных.

Во второй группе диаметр язвенно-
го дефекта от 5 до 10 мм и воспаление 
гастродуоденальной зоны 2-й степени 
отмечены у 35 (74,5%) больных, диа-
метр язв более 10 мм и воспаление 3-й 
степени – у 8 (17%) больных.

Полученные результаты позволяют 
считать, что у больных с длительным 
язвенным анамнезом степень обсеме-
нения Hр слизистой оболочки снижает-
ся. В коренной группе больных с редко 

рецидивирующей и впервые выявлен-
ной язвой 66,7% больных были со сла-
бой обсемененностью, а в некоренной 
группе с редко рецидивирующим те-
чением слабая степень обсеменения 
была у 44,7% больных.
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Сохранение адаптационных резер-
вов организма человека в условиях 
Севера становится актуальной про-
блемой профилактических меропри-
ятий для разработки методов ранней, 
донозологической диагностики патоло-
гических состояний, сохранения здо-
ровья и трудоспособности населения. 

Известно, что в условиях высоких 
широт нормальная жизнедеятель-
ность человека связана с переходом 
на новый уровень энергообеспечения, 
характеризующийся увеличением за-
трат энергетических резервов на уско-
рение основного обмена, что требует 
количественных и качественных пре-
образований ферментных систем. У 
коренного населения перестройка фи-
зиологических функций организма за-

креплена генетически  с формировани-
ем «системного структурного следа», 
у приезжего населения адаптивная 
реакция связана с формированием 
кратковременного фенотипического 
варианта [2,3,5,7]. 

Сохранение постоянства основных 
биохимических параметров крови до-
стигается участием систем ключевых 
ферментов, катализирующих маги-
стральные потоки переаминирования, 
термогенез, глюконеогенез. В термоге-
незе и биоэнергетике участвуют аспар-
татаминотрансфераза (АСТ) (про-
цесс катаболизма), в глюконеогенезе 
– аланинаминотрансфераза (АЛТ) и 
гамма-глутамилтрансфераза (ГГТ) 
(процесс анаболизма) [9]. В процессах 
трансмембранного неспецифического 
дефосфорилирования участвует ще-
лочная фосфатаза (ЩФ). Конечную 
реакцию анаэробного гликолиза ката-
лизирует лактатдегидрогеназа (ЛДГ): 
переход лактата в пируват и наоборот. 
креатинкиназа (КК) участвует в транс-
порте макроэргических фосфатов от 
митохондрий к клеточным АТФ (Na-K, 
Са, миозиновая и др.). 

Активность ферментов зависит от 
адаптационных свойств организма. 
За последние десятилетия социаль-
но-экономических преобразований 
и урбанизации среди населения Се-
вера все чаще наблюдается сниже-
ние адаптационных резервов орга-

низма. По мнению В.И. Хаснулина и 
др. (2015), объективные показатели 
здоровья северян хуже, чем у жите-
лей более южных регионов. Уровень 
заболеваемости северян болезнями 
органов дыхания, кровообращения, 
онкопатологией в 2-3 раза выше, чем 
по РФ [12]. Одним из факторов раз-
вития метаболической дизадаптации, 
наблюдаемых у коренного населения, 
является отход от традиционного об-
раза жизни и вытеснение северно-
го типа питания диетой с высоким 
потреблением углеводсодержащих 
продуктов, что меняет северный тип 
метаболизма [4,6,11]. В связи с этим 
актуальным становится сравнитель-
ная оценка активности ключевых фер-
ментов среди коренного и приезжего 
населения, имеющих не только диа-
гностическое, но и метаболическое 
значение. Кроме того, немаловажное 
значение в оценке адаптивных и диза-
даптивных реакций организма имеет 
частота изменения активности данных  
ферментов.

Цель исследования – оценка ак-
тивности основных ферментов крови у 
коренного и приезжего населения Ре-
спублики Саха (Якутия).

Материалы и методы исследо-
вания. Материал для биохимических 
исследований был набран во время 
медико-биологических экспедиций 
при одномоментном обследовании 
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населения Якутии в весенний период. 
Обследована  случайная выборка из 
2229 чел. в возрасте от 20 до 85 лет, 
средний возраст составил 46,38±0,28 
лет, коренных жителей – 1421 (сред-
ний возраст 47,30±0,37; Ме-48), приез-
жих – 808 (средний возраст 44,78±0,42; 
Ме-46). Из них женщин 1283,  средний 
возраст составил 47,12±0,37 лет, муж-
чин – 1012, средний возраст составил 
45,43±0,43 лет. 

Кровь для биохимических иссле-
дований забирали в вакутейнеры из 
локтевой вены в утренние часы нато-
щак, спустя 12 ч после приёма пищи. 
Определение активности АЛТ,  АСТ, 
ГГТ, ЛДГ, ЩФ, КК, ККМВ проводили 
энзиматическим методом на автома-
тическом биохимическом анализаторе 
«Лабио» с использованием реактивов 
«Analyticon» (Германия).

Статистическая обработка проведе-
на с помощью пакета «SPSS Statistics 
17.0» фирмы StatSoftInc (США). Ра-
венство выборочных средних прове-
ряли по параметрическому t-критерию 
Стьюдента (в случае нормального рас-
пределения) и непараметрическому 
U-критерию Манна – Уитни для неза-
висимых выборок (при отклонении от 
нормального распределения). Данные 
представлены в виде М – среднее зна-
чение, ± m – стандартная ошибка сред-
него значения, 95% доверительного 
интервала, медианы (Ме) и интерквар-
тильного интервала – 25-й (Q1) и 75-й 
(Q3) процентили. Для выявления свя-
зи между изучаемыми показателями 
применяли методы корреляционного 
анализа Пирсона. За пороговый уро-
вень значимости принимали величину 
p<0,05.

Результаты и обсуждение. Про-
веденный анализ показал, что средняя 
активность ферментов сыворотки кро-
ви находится в пределах нормальных 
величин как у коренного, так и у при-
езжего населения. Однако средняя 

активность ЩФ, ЛДГ, ГГТ у коренных 
жителей Якутии на 25; 9; 17,6% была 
выше, чем у приезжего населения, и 
имела отрицательную корреляцион-
ную связь: ЩФ (r = - 0,435; р<0,01), 
ЛДГ (r = - 0,234; р<0,01), ГГТ (- 0,154; 
р<0,01), что свидетельствует о раз-
личной интенсивности адаптивных 
метаболических процессов (табл.1). 
Не выявлены значимые различия по 
отношению активности ЛДГ, КК, АСТ. 
Более высокая активность КК и ККМВ у 
приезжего населения, вероятно, свя-
зана с повышенной потребностью в 
энергии, необходимой для адаптивной 
перестройки метаболизма в условиях 
Севера: для поддержания гомеостаза 
требуется активация систем фермен-
тов, участвующих в термогенезе и био-
энергетике. 

При разных физиологических и па-
тологических состояниях для  выясне-

ния преобладания ката– или анаболи-
ческих путей метаболизма пользуются 
коэффициентом де Ритиса (АСТ/АЛТ), 
который при равновесии метаболи-
ческих потоков равен 1,33 - 1,5 [1,9]. 
Коэффициент де Ритиса (АСТ/АЛТ) 
не имел значимых различий, посколь-
ку активность АЛТ и АСТ у коренных 
и некоренных жителей находилась 
относительно на одном уровне. У ко-
ренного населения медиана коэффи-
циент де Ритиса была равна 1,50, у 
некоренного населения - 1,46 при нор-
мальном среднем значении данного 
коэффициента 1,33±0,42 или в преде-
лах 0,91-1,75.

Высокий процент случаев повы-
шенной активности ферментов, не 
соответствующей референсным зна-
чениям, выявлен у 43% коренного на-
селения по ЩФ, у 35% по ЛДГ и у 20% 
по ГГТ, что превышало частоту повы-

Активность ферментов в популяции коренных и приезжих жителей Якутии

Е/л Группа N M±m 95% ДИ Ме (Q1-Q2) p
Возраст, 
лет

Коренные 1447 47,30±0,37 46,57-48,03 48,00 (36,00-57,00)
Приезжие 836 44,78±0,42 43,96-45,61 46,00 (35,00-54,00)

ЛДГ Коренные 1421 394,60±2,07 390,53-398,67 389,00(344,00-436,75) 0,000Некоренные 814 359,37±2,77 353,92-364,83 357,00 (308,00-399,00)

КК Коренные 1419 108,08±1,88 104,37-111,78 91,00 (65,00-127,00)
0,005Некоренные 808 117,28±2,68 112,07-122,54 97,00 (71,25-138,00)

ККМВ

Коренные 1046 22,22±0,34 21,53-22,90 20,00 (15,00-27,00)
Некоренные 438 23,13±0,53 22,08-24,19 21,00 (16,00-28,00)

ЩФ Коренные 1914 252,45±2,13 248,26-256,64 238,00 (196,00-293,00)
0,000Некоренные 804 187,17±2,01 183,21-191,13 180,00 (148,00-214,00)

ГГТ Коренные 1421 40,14±0,78 38,60-41,68 30,00 (21,00-49,00) 0,000Некоренные 808 33,00±0,90 31,22-34,78 25,00 (17,00-38,00)

АЛТ Коренные 1421 19,62±0,43 18,77-20,47 15,00 (10,00-22,00)
Некоренные 808 18,32±0,52 17,30-19,34 14,00 (10,00-21,00)

АСТ Коренные 1421 25,62±0,34 24,95-26,30 23,00 (19,00-28,00)
Некоренные 808 24,54±0,48 23,59-25,49 21,00 (18,00-26,00)

К де Ри-
тиса

Коренные 1421 1,62±0,01 1,58-1,65 1,50 (1,14-2,00)
Некоренные 808 1,59±0,02 1,55-1,64 1,46 (1,11-1,93)

Таблица 1

Рис. 1. Частота высокой активности ферментов у коренных и 
приезжих жителей

Рис.2. Процент высокого и низкого К де Ритиса у коренного 
и приезжого населения
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шенной активности данных фермен-
тов у приезжего населения в 4; 2; 1,4 
раза соответственно (рис.1). 

Частота высокого К де Ритиса была 
немногим выше у коренного населения, 
низкого – на одном уровне как у корен-

ного, так пришлого населения (рис.2). 
Коэффициент де Ритиса больше 2 

свидетельствует о поражении сердца, 
связанном с разрушением кардиоми-
оцитов. И, напротив, меньше 1 свиде-
тельствует о поражении печени и явля-

ется прогностически неблагоприятным 
признаком течения болезни. При этом 
любые отклонения в «сердечный» 
(>1,5) и «печеночный» (<1,5) вари-
анты коэффициента означают изме-
нение направления метаболических 

Показатели активности ферментов у коренного и приезжего населения в пределах референсных значений

Ферменты,
Е/л

Референсные
значения, Е/л Группы N M±m 95% ДИ Ме (Q1-Q3) P1-2

ЛДГ 225-450 

Коренные 1116 367,07±1,53 374,07-340,85 370,00 (332,0-408,00)

0,000

Мужчины 504 368,01±2,29 363,51-372,51 371(333,50-409,00)
Женщины 612 347,76±2,81 342,22-353,29 348 (332,00-407,00)
Приезжие 723 344,77±1,99 340,85-348,69 345,00 (306,00-388,00)
Мужчины 332 366,23±2,06 362,18-370,28 370,00 (312,00-388,75)
Женщины 381 341,39±2,84 335,80-346,99 340,00 (298,00-387,00)

КК <190 

Коренные 1293 47,28±0,39 46,51-48,05 48,00 (63,00-116,00)

0,000

Мужчины 524 110,37±1,78 106,86-113,88 107,50 (80,00-136,00)
Женщины 772 81,30±1,57 78,21-84,39 74,00 (56,25-97,00)
Приезжие 742 45,23±0,44 44,37-46,10 47,00 (69,00-125,25)
Мужчины 320 115,12±2,39 110,41-119,83 111,00 (82,00-146,00)
Женщины 413 89,46±1,90 85,71-93,22 83,00 (63,50-110,50)

ККМВ <25 

Коренные 763 17,11±0,20 16,70-17,52 17,00 (14,00-21,00)

-

Мужчины 308 17,65±0,35 16,95-18,35 18,00 (14,00-22,00)
Женщины 454 16,75±0,24 16,26-17,24 17,00 (13,00-21,00)
Приезжие 294 17,30±0,30 16,71-17,89 18,00 (14,00-21,00)
Мужчины 145 18,21±0,41 17,40-19,02 18,00 (15,00-22,000
Женщины 146 16,33±0,43 15,47-17,19 17,00 (13,00-21,00)

ЩФ До 258 

Коренные 827 201,35±1,34 198,71-204,00 204,00 (174,00-228,00)

0,000

Мужчины 329 208,76±1,98 204,84-212,67 208,00 (184,00-234,00)
Женщины 333 196,85±1,78 193,35-200,36 201,00 (171,00-225,00)
Приезжие 714 173,20±1,46 170,32-176,09 174,00 (144,00-200,00)
Мужчины 333 178,71±2,13 174,52-182,90 180,00 (151,00-206,00)
Женщины 375 167,63±2,00 163,69-171,57 169,00 (138-196,00)

ГГТ Жен. 7-32;
муж. 11-50

Коренные 932 25,02±0,30 24,42-25,63 23,00 (18,00-30,00)

0,000

Мужчины 416 28,75±0,44* 27,88-29,61 27,00 (22,00-35,00)
Женщины 498 22,08±0,38* 21,33-22,84 21,00 (17,00-26,00)
Приезжие 624 23,03±0,41 22,22-23,85 21,00 (16,00-28,00)
Мужчины 333 27,41±0,69* 26,05-28,78 25,00 (17,00-26,00)
Женщины 375 19,57±0,42* 18,74-20,40 19,00 (14,00-24,00)

АЛТ До 30 

Коренные 1225 14,74±0,19 14,36-15,11 13,00 (10,00-19,00)

-

Мужчины 515 15,59±0,31 14,98-16,20 14,00 (11,00-19,00)
Женщины 709 14,14±0,24 13,67-14,61 12,00 (10,00-18,00)
Приезжие 737 14,82±0,22 14,38-15,27 14,00 ()
Мужчины 334 15,58±0,34 14,90-16,26 14,00 (11,00-19,00)
Женщины 398 14,28±0,30 13,69-14,81 13 (10,00-18,00)

АСТ До 40 

Коренные 1329 23,25±0,17 22,89-23,60 22,00 (19,00-27,00)

-

Мужчины 573 23,62±0,29 23,04-24,19 23,00  (19,00-27,00)
Женщины 760 22,98±0,22 22,54-23,42 22,00  (19,00-26,00)
Приезжие 754 21,73±0,22 21,29-22,17 21,00 (18,00-25,00)
Мужчины 338 22,73±0,34 22,06-23,41 22,00 (19,00-26,00)
Женщины 406 20,80±0,29 20,22-31,27 20,00 (17,00-24,00)

К де Ритиса

Коренные 778 1,33±0,01 1,31-1,35 1,33 (1,13-1,53)

-

Мужчины 361 1,34±0,01 1,31-1,37 1,35 (1,13-1,55)
Женщины 412 1,31±0,01 1,28-1,33 1,30 (1,11-1,50)
Приезжие 458 1,33±0,01 1,30-1,35 1,31 (1,11-1,53)
Мужчины 213 1,33±0,01 1,30-1,37 1,30 (1,12-1,55)
Женщины 244 1,33±0,02 1,28-1,37 1,30 (1,10-1,50)

Таблица 2
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потоков с преобладанием катаболиче-
ских или анаболических реакций соот-
ветственно [1,13].

ЩФ наряду с ГГТ в лабораторной 
диагностике является индикаторным 
ферментом различных патологий пе-
чени, и наличие большого процента 
лиц с гиперактивностью данных фер-
ментов указывает на метаболическую 
дизадаптацию и развитие патологий. 
Умеренное повышение активности 
ЩФ как мощного регулятора энерге-
тического обмена является адаптив-
ной реакцией организма на изменения 
интенсивности потоков субстратов 
через мембраны и указывает на ком-
пенсацию понижения уровня фосфора 
путем дефосфорилирования. Повы-
шенная активность ГГТ указывает на 
более интенсивное заимствование 
аминокислот из тканей для поддер-
жания глюконеогенеза, но только  по-
сле расходования других источников. 
ЛДГ, кроме участия в конечной реак-
ции анаэробного гликолиза, регулиру-
ет кислотно-щелочной баланс крови и 
участвует в сохранении и поддержа-
нии постоянного уровня рН. 

С целью оценки региональных 
особенностей активности ключевых 
ферментов проведен сравнительный 
анализ данных коренного и приезжего 
населения, имеющих нормальные по-
казатели активности ферментов. Так, у 
коренных жителей средняя активность 
ЩФ, ГГТ и ЛДГ была значимо высокой, 
чем у приезжего населения. Эту раз-
ницу показывают и медианы данных 
ферментов, которые были выше та-
ковых у приезжего населения на 14,7; 
8,7; 6,7% соответственно (табл.2). 

При адаптации к условиям Севе-
ра усиление глюконеогенеза требует 
оптимального поступления в кровь 
свободных аминокислот как необходи-
мых субстратов для синтеза глюкозы. 
Поступление аминокислот из тканей 
обеспечивает трансмембранный фер-
мент ГГТ, но только после расходова-
ния других источников. Кроме того, ГГТ 
является компонентом одной из деток-
сицирующих систем организма; она 
участвует в разрушении серотонина, 
гистамина, в метаболизме гамма-ами-
номасляной кислоты и протеолизе де-
натурированных белков. ЩФ как один 
из ключевых ферментов в биоэнер-
гетике обеспечивает достаточное со-
держание фосфатов в крови, которые 
в свою очередь расходуются для под-
держания соответствующей буферной 
системы и в синтезе макроэргических 
связей (АТФ, АДФ). Тем самым ЩФ 
играет важнейшую роль в регуляции 
трансмембранных метаболических 

потоков. Повышенная активность ЛДГ 
обеспечивает более интенсивный 
гликолиз, более легкую диссоциацию 
кислорода и гемоглобина, что способ-
ствует более интенсивному кровоо-
бращению и высокой оксигенации тка-
ней. В результате субстраты быстрее 
и интенсивнее проходят по метаболи-
ческим путям [10], что требует высокой 
активности всех ферментов. 

У приезжего населения значимо бо-
лее высокий уровень КК, чем у корен-
ного, возможно, связано с повышенной 
потребностью в процессе адаптации 
эндогенном мембранопротекторе – 
креатинфосфате, играющем важную 
роль в поддержании соотношения АТФ/
АДФ в клетке. КК – самый чувствитель-
ный фермент метаболизма и является 
составной частью КФК-системы, в ко-
торую входят: креатин, креатин-фос-
фат, креатинин. КК – более выгодная 
форма транспорта макроэргов, чем 
аденозинтрифосфат. Кроме того, КК 
считается ферментом стресса.

Заключение. Таким образом, сред-
няя активность ферментов во всей 
исследуемой популяции не выходила 
за пределы контрольных значений. 
Высокая частота гиперактивности ще-
лочной фосфатазы, гамма-глутамил-
трансферазы, лактатдегидрогеназы 
среди коренного населения указывает 
о наличии большей метаболической 
дизадаптации, чем у приезжего насе-
ления. Возможно, изменение качества 
жизни  и европеизация рациона пита-
ния населения Севера оказывают наи-
большее негативное влияние на состо-
яние здоровья коренного населения. 
Региональной особенностью активно-
сти основных ферментов в пределах 
контрольных значений является зна-
чимо более высокая активность ще-
лочной фосфатазы, гамма-глутамил-
трансферазы, лактатдегидрогеназы у 
коренного населения и КК у приезжего 
населения, что связано с различными 
потребностями организма в энергии и 
указывает о большей адаптированно-
сти коренного населения к климатогео-
графическим условиям Якутии.
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Введение. Актуальность иссле-
дования сонных артерий обусловле-
на тем, что толщина интима - медиа 
общей сонной артерии, по данным 
многочисленных международных  и 
российских исследований, является 
ранним доклиническим маркером раз-
вития коронарного атеросклероза.

Ультразвуковое исследование сон-
ной артерии позволяет неинвазивно  
выявить минимальные изменения ар-
териальной стенки в виде утолщения 
комплекса интима – медиа [3].Так, 
даже у молодых пациентов с низким 
риском сердечно-сосудистых событий 
по шкале FRS (<5%) при ультразву-
ковом исследовании сонных артерий 
выявляются начальные атеросклеро-
тические изменения, что может быть 
косвенным свидетельством наличия 
коронарного атеросклероза [17].

Исследование экстракраниально-
го отдела брахицефальных артерий 

с измерением толщины комплекса 
интима-медиа (ТКИМ) является мето-
дом выбора при неинвазивном скри-
нинге для выявления субклинических 
проявлений атеросклероза [3]. Эта 
методика, легко повторяемая и хоро-
шо воспроизводимая, предоставляет 
информацию об общей сонной арте-
рии (ОСА), области бифуркации ОСА, 
внутренней (ВСА) и наружной сонной 
артериях (НСА). Измерения средних 
и пиковых значений толщины инти-
ма-медиа сонных артерий являются 
важной частью исследования. Тол-
щина комплекса интима-медиа (КИМ) 
сонных артерий варьирует в зависи-
мости от возраста, пола и этнической 
принадлежности. КИМ измеряется как 
расстояние между двумя эхогенными 
линиями, разделенными эхонегатив-
ным пространством в стенке артерии 
[17].

В 1986 г. Pignoli вместе с коллегами 
впервые сообщил о связи между тол-
щиной стенки аорты и атеросклерозом. 
С того времени многочисленные рабо-
ты доказали связь толщины комплек-
са интима – медиа сонной артерии с 
развитием сердечно-сосудистых забо-

леваний (ССЗ). По результатам иссле-
дований зарубежных исследований 
установлена пропорциональная взаи-
мосвязь с риском развития инфаркта 
миокарда и толщиной комплекса инти-
ма – медиа сонной артерии (ТКИМСА) 
в разных группах населения [13,14].   В 
частности, утолщение на 0,1 мм увели-
чивало будущий риск сердечного при-
ступа на 13-18%, а инфаркта миокарда 
на – 10-15% [13-15].

Представляется вероятным, что 
значения ТКИМ, усредненные по все-
му расстоянию, менее восприимчивы 
к выбросам, тогда как максимальное 
значение ТКИМ может отражать более 
продвинутые стадии с очаговым утол-
щением в направлении образования 
бляшек.

Учитывая, что сердечно-сосудистые 
заболевания продолжают оставаться 
серьезной проблемой здравоохране-
ния во всем мире и  занимают лидиру-
ющее положение среди причин  смерт-
ности и первичной инвалидизации 
населения, одной из основных задач 
здравоохранения является предотвра-
щение развития заболевания. Поэто-
му остается актуальным поиск новых 
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Ультразвуковое исследование проведено с целью изучения анатомо-морфологического  строения общей сонной артерии (ОСА) и 
толщины комплекса интима – медиа (КИМ) ОСА у эвенов Арктической зоны Республики Саха (Якутия) в зависимости от возраста и  пола. 

Установлено, что диаметр левой ОСА больше диаметра правой ОСА; прирост толщины КИМ ОСА с возрастом происходит  больше в 
левой ОСА у обоих полов. Средний возраст, при котором наблюдается утолщение комплекса интима – медиа до 1,0 мм и более, в целом 
для всех групп составил 58,73 лет, что на 5,2 года позже, чем у жителей Центральной России.

Ключевые слова: общая сонная артерия, толщина комплекса интима – медиа, брахицефальные артерии, ультразвуковое 
сканирование, эвены.

An ultrasound study was conducted to study the anatomical and morphological structure of the common carotid artery (CCA) and carotid inti-
ma-media thickness (IMT) among Evens of the Arctic zone of the Republic Sakha (Yakutia) of different age and gender. It has been established 
that the diameter of the left CCA is larger than the diameter of the right CCA; the increase in the carotid IMT occurs more with age in the left CCA 
in both genders. Average age at which thickening of the intima-media complex to 1.0 mm and more occurs, in general, for all groups was 58.73 
years, which is 5.2 years later than for residents of Central Russia.  

Keywords: common carotid artery, thickness of intima-media complex, brachycephalic arteries, ultrasound scanner, Evens.
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маркеров коронарного атеросклероза, 
в первую очередь с применением ин-
струментальных методов исследова-
ния [11].

Выраженность и темп развития 
атеросклероза у лиц, проживающих в 
разных климато-географических реги-
онах, а также среди лиц разных наци-
ональностей одного региона [6] имеет 
неодинаковую частоту и распростра-
ненность. При этом малоизученными 
остаются особенности строения арте-
риальных сосудов в возрастном и эт-
ническом аспектах [11]. 

Изучение и знание прижизненных 
анатомо-морфологических особенно-
стей строения сонных артерий, свой-
ственных для эвенов арктической 
зоны Якутии, методом ультразвукового 
сканирования позволило бы выявить 
особенности морфологического строе-
ния сонных артерий в половозрастном 
аспекте и прогнозировать эпидеми-
ологическую ситуацию в отношении 
ССЗ. Подобных исследований в до-
ступной научной литературе нами не 
было найдено. 

Исходя из вышеизложенного, це-
лью исследования явилось изучение 
диаметра общих сонных артерий и 
толщины комплекса интима – медиа у 
эвенов Арктической зоны Республики  
Саха (Якутия) в зависимости от воз-
раста и пола методом ультразвукового 
сканирования.

Материалы и методы исследо-
вания. Исследования были проведе-

ны в районах Арктической зоны Ре-
спублики Саха (Якутия) (Анабарском, 
Абыйском, Верхоянском, Момском и 
Эвено-Бытантайском) в период с 2015 
по 2016 г. Были обследованы 210 чел., 
из них 106 мужчин (50,5 %) и 104 жен-
щины (49,5%) в возрасте от 21 до 74 
лет (средний возраст составил 47 лет). 
Согласно рекомендациям ВОЗ обсле-
дованные мужчины и женщины были 
разделены на три возрастные группы 
(таблица).

Все обследуемые были постоянны-
ми жителями республики, принадле-
жащими к эвенской национальности 
без метисации.

Исследование брахеоцефальных 
артерий на экстракраниальном уровне  

проводилось на ультразвуковом скане-
ре VIVID I (GE MedicalSystems,Israel)  
датчиком линейного формата в ча-
стотном диапазоне от 5 до 10 МГц. В 
процессе исследования оценивали 
проходимость сонных артерий, нали-
чие внутрипросветных образований. 
Оценку состояния ОСА (качествен-
ных и количественных параметров) 
осуществляли по данным В – режима. 
Структурная характеристика включала 
анализ эхогенности и степени диффе-
ренцировки на слои комплекса интима 
- медиа.

Ультразвуковое изображение струк-
тур артериальной стенки основано 
на различии акустической плотности 
тканей артериальной стенки и отраже-
нии УЗ-луча от поверхности раздела 
тканей различной УЗ-плотности. Верх-
ний край первой эхопозитивной линии 
гистологически соответствует грани-
це раздела просвет сосуда - интима, 
верхний край второй эхопозитивной 
линии соответствует границе медии и 
адвентиции, толщина комплекса ин-
тима - медиа дальней стенки может 
быть измерена как расстояние между 
верхними границами первого и второго 
слоев изображения. За условный эта-
лон при оценке эхогенности интимы 
принимали эхогенность окружающих 
сосуд тканей, медии – эхогенность 
просвета сосуда. Толщину КИМ изме-
ряли по задней относительно датчика  
стенке сосуда на 1–1,5 см проксималь-
нее бифуркации ОСА [9]. Для умень-
шения операторзависимой ошибки из-
мерения плоскость сканирования ори-
ентировали строго перпендикулярно к 
продольной оси сосуда. При наличии 
утолщения КИМ измерение выполня-
ли в зоне максимального визуального 
утолщения. Для оценки соответствия 
диаметра сосуда определенной фазе 
сердечного цикла выполняли монито-
ринг ЭКГ.

 Статистическая обработка полу-
ченных результатов проводилась стан-
дартными методами. Количественные 
данные представлены в виде М+g или 
медианы (в зависимости от характера 
распределения), а также минималь-
ных и максимальных значений показа-
телей. Различия считали достоверны-
ми при р<0,05.

Результаты и обсуждение. Анализ 
результатов ультразвукового иссле-
дования морфологической структуры 
ОСА среди эвенов в половозрастном 
аспекте выявил, что средний показа-
тель  диаметра ОСА у мужчин соста-
вил 0,61-0,63 см (0,06+0,09), у женщин 
- 0,51-0,62 см (0,03+0,1). При этом во 
всех возрастных группах диаметр об-

щих сонных артерий слева был боль-
ше, чем справа (рис.1): у мужчин - на 
0,01 см, у женщин - на 0,02 см.

Сравнительный анализ диаметра 
левой общей сонной артерии у муж-
чин в возрастном аспекте показал, что 
данный показатель был больше в 1-й 
возрастной группе (21-35 лет). Дина-
мика изменения диаметра левой ОСА 
у мужчин показала, что данный пара-
метр незначительно уменьшался к зре-
лому возрастному периоду, затем к по-
жилому возрасту отмечалась тенден-
ция к незначительному увеличению. 
Так, во 2-й группе данный показатель 
составил 0,62 см, что статистически 
значимо меньше по сравнению с 1-й 
группой на 0,02 см, а с 3-й возрастной 
группой - на 0,01 см. При этом показа-
тели 3-й группы оставались статисти-
чески значимо меньше показателей 
1-й группы на 0,01 см (рис. 1, а). Анало-
гичная динамика изменений диаметра 
общей сонной артерии наблюдалась у 
мужчин с возрастом и справа. Так, диа-
метр правой общей сонной артерии во 
2-й группе составил 0,61 см, данный 
параметр был статистически значимо 
меньше по сравнению с 1-й группой на 
0,02 см и на 0,01 см меньше, чем в 3-й 
возрастной группе (рис. 1, б).

В женской популяции анализ дина-
мики параметров общих сонных арте-

Распределение обследованных
в зависимости от возраста и пола

Группа Мужчины Женщины
1-я 21–35 лет 21–35 лет
2-я 35 - 60 лет 36-55 лет
3-я 61–74 лет 56–74 лет

а

б

Рис. 1.  Диаметр левой (а) и правой (б) ОСА 
и толщина левого (а) и правого (б) КИМ у 
мужчин
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рий в возрастном аспекте показал по-
степенное увеличение их диаметров 
как слева, так и справа. Так, во 2-й 
возрастной группе диаметр ОСА сле-
ва был статистически значимо больше 
(на 0,04 %) по сравнению с 1-й воз-
растной группой. К 56-74 годам (3-я 
группа) диаметр левой общей сонной 
артерии становится 0,62 см, что ста-
тистически значимо больше на 0,12% 
по сравнению с 1-й группой (рис. 2, а). 
Аналогичная тенденция отмечалась и 
в правой общей сонной артерии. Так, в 
1-й возрастной группе  диаметр соста-
вил 0,51 см, во 2-й возрастной группе 
он был статистически значимо больше 
на 0,04%, чем в 1-й группе, а в 3-й груп-
пе увеличился на 0,15% (рис. 2, б).

Сравнительный анализ полученных 
размеров толщины комплекса интима 
– медиа общих сонных артерий вы-
явил, что толщина комплекса интима 
– медиа левой общей сонной артерии 
несколько больше, чем справа, как в 
мужской, так и женской популяции. У 
мужчин наблюдали постепенное уве-
личение толщины интима – медиа как 
слева, так и справа в зависимости от 
возраста. Так, прирост толщины ком-
плекса интима – медиа левой общей 
сонной артерии во 2-й группе составил 
0,19% и в 3-й группе – 0,31%, по срав-
нению с 1-й группой. В правой общей 
сонной артерии у мужчин прирост тол-
щины комплекса интима – медиа во 
2-й возрастной группе составил 0,13%, 
и в 3-й возрастной группе – 0,28% по 
сравнению с 1-й группой (рис. 1 и 2).

Вместе с тем,у женщин прирост тол-
щины комплекса интима – медиа про-
исходил быстрее, чем у мужчин. Так, в 
левой общей сонной артерии толщина 
интима - медиа во 2-й возрастной груп-
пе статистически значимо выросла на 
0,31% (0,027 см), в 3-й группе (56-74 
года) – на 0,45% (0,05 см) по сравне-
нию с 1-й группой. Аналогичное утол-
щение толщины интима – медиа с воз-
растом наблюдали и в правой общей 
сонной артерии. Так, во 2-й группе при-
рост ТКИМ по сравнению с 1-й группой 
был на 0,22% (0,019 см), в 3-й группе  
– на 0,41% (0,044 см) (рис. 2).

Необходимо отметить, что средний 
возраст, в котором наблюдается утол-
щение комплекса интима – медиа до 
1,0 мм и более, для всех исследуемых 
групп составил 58,7 лет. При этом для 
мужчин средний возраст утолщения 
КИМ до 1,0 мм и более составил  57,2 
лет, для женщин - 60,8 лет. При сравне-
нии с данными В.Г. Лелюк, С.Э. Лелюк 
(2003) [9] утолщение КИМ до 1,0 мм и 
более у мужчин эвенской националь-
ности наступает позже  на 4,4 года, а  у 

женщин на 7,3 года по сравнению с жи-
телями Центральной России (рис. 3).

Выводы
1. Диаметр левых общих сонных ар-

терий во всех возрастных группах ре-
ципиентов эвенской национальности 
арктической зоны больше диаметра 
общих сонных артерий справа, у муж-
чин - больше на 0,01 см, а у женщин 
-  на 0,02-0,03 см.

2. У мужчин наи-
меньший диаметр об-
щих сонных артерий 
наблюдается во 2-й 
возрастной группе, а 
наибольший – в 1-й 
возрастной группе, в 
то время как у жен-
щин диаметр общих 
сонных артерий посте-
пенно увеличивается с 
возрастом. Подобные 
изменения, возможно, 
обусловлены наличи-
ем возрастных инво-
люционных изменений 
у лиц старше 60 лет и 
гендерными особенно-
стями организма.

3. Наблюдается не-
равномерное посте-
пенное увеличение 
толщины комплекса 
интима – медиа как у 
мужчин, так и женщин 
– эвенов арктической 
зоны Республики Саха 
(Якутия). При этом 
ТКИМ левых общих 
сонных артерий «рас-
тет» быстрее, чем 
справа в обеих груп-
пах. В то же время 
у женщин выявлено 
большее утолщение 
комплекса интима – 
медиа в старшей воз-
растной группе, по 
сравнению с мужчина-
ми. 

4. У мужчин сред-
ний возраст утолще-
ния КИМ до 1,0 мм и 
более составил 57,2 
года, для женщин 
- 60,8 лет. При срав-
нении с российскими 
показателями утолще-
ние КИМ до 1,0 мм и 
более у мужчин эвен-
ской национальности 
наступает позже на 4,4 
года, а у женщин – на 
7,3 года, по сравнению 
с жителями Централь-
ной России.
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Изучение микробиома и его влия-
ния на здоровье человека является 
предметом активных исследований 
в последние годы. Микробиота – это 
совокупность микроорганизмов, пред-
ставленных в отдельном биотопе 
человека, находящихся в симбиозе 
с организмом хозяина [31, 33]. В на-
стоящее время нет четкого понима-
ния о роли микробиоты в сохранении 
физиологического равновесия и раз-
витии патологического процесса в том 
или ином органе. Обследования здо-
ровых волонтеров с использованием 
высокоточных методов определения 
видового состава микробиоты матки и 
плаценты у женщин свидетельствуют 
о наличии в них уникальной микро-
флоры, что полностью опровергает 
существовавшее долгие годы мнение 
об их стерильности. Исследование W. 
Adrews с соавт. состава микрофлоры 
эндометрия у пациенток, имевших в 
анамнезе спонтанные преждевре-
менные роды и индуцированные пре-
ждевременные роды, показало, что 
не было обнаружено существенной 
разницы в микробной обсемененности 
эндометрия. Наиболее часто выделя-
лись Gardnerella vaginalis, Lactobacillus 
spp., Streptococcus viridians, Peptos-
treptococcus spp., Mycoplasma hominis, 
Ureaplasma urealyticum. Культураль-
ным методом оценивали состояние 
микробиоты полости матки в своей ра-
боте М.Н. Чертовский и С.И. Кулинич в 
2013 г. У большинства пациенток пре-

валировала микрофлора, представ-
ленная полимикробными ассоциация-
ми условно-патогенных микроорганиз-
мов [8].

Относительно недавно появился 
новый подход к изучению микробиоты 
репродуктивного тракта, в частности, 
полости матки с помощью молекуляр-
но-генетических методов исследова-
ния. В исследовании S. Hilier у женщин 
с клиническими признаками хрони-
ческой тазовой боли эндометрит был 
подтвержден гистологически в 40%. 
В результате был получен широкий 
спектр бактерий, представленный 63 
различными видами, включая 8 видов 
условно-патогенных микроорганизмов. 
Присутствие истинных патогенов, та-
ких как Neisseria gonorrhoeae и/или 
Chlamydia trachomatis, было ассоци-
ировано с эндометритом в 29 и 6% 
случаев. Среди условно-патогенных 
микроорганизмов при эндометрите, 
подтвержденном гистологически, до-
стоверно чаще выявили G.vaginalis 
(35%) и A.vaginae (22%). В результате 
проведенного Franasiak J.M. с соавт. 
исследования были представлены 15 
филотипов микроорганизмов. У 90% 
пациенток был выявлен схожий состав 
микробиоты полости матки, в котором 
преобладали Bacteriodes xylanisolvens, 
B. thetaiotaomicron и B.fragilis. [31, 32].

По данным изучения микрофлоры 
влагалища, в вагинальной микробио-
те у клинически здоровой женщины 
преобладают лактобациллы, несмотря 
на это в состав нормальной микро-
флоры влагалища могут входить не-
большое количество представителей 
условно-патогенной микрофлоры: 
Gardnerella vaginalis, Mycoplasma 
hominis, Ureaplasma urealyticum, дрож-
жеподобные грибы рода Candida и 

представители бактериальных ро-
дов Mobiluncus, Atopobium, Prevotella, 
Megasphaera, Dialister, Peptoniphilus, 
Sneathia, Eggerthella, Aerococcus, Fine-
goldia. Данные некоторых последних 
исследований показывают, что около 
25% здоровых женщин имеют «нелак-
тобациллярный» тип физиологическо-
го микробиоценоза, представленный 
спектром анаэробных бактерий. У 
всех женщин с таким вариантом ми-
крофлоры в небольшом количестве 
присутствуют представители лактоф-
лоры [7,8].

В исследовании M. Mitchell и со-
авт. были изучены образцы из полости 
матки женщин, полученные после ги-
стерэктомии. Микробная обсеменен-
ность полости матки была выявлена 
у 95% пациенток, из них у 90% обна-
ружен только 1 вид микроорганизма. 
Наиболее распространенными вида-
ми были: Lactobacillus iners, Prevotella 
spp., Lactobacillis crispatus [26]. Коло-
низация микроорганизмами полости 
матки оказалась значительно ниже, 
чем влагалища. Маркеры воспаления 
в эндометрии существенно не разли-
чались у женщин, у которых не обна-
ружено микроорганизмов в полости 
матки, по сравнению с теми, у которых 
были обнаружены только бациллы или 
присутствовали микробы, ассоцииро-
ванные с бактериальным вагинозом 
(БВ). Среди нарушений микроэколо-
гии влагалища бактериальный вагиноз 
занимает лидирующие позиции, со-
ставляет 30-80% всех инфекционных 
поражений влагалища и проявляет 
тенденцию к распространению. Ис-
следования в этой области свидетель-
ствуют о наличии различных облигат-
но-анаэробных и факультативно-анаэ-
робных микроорганизмов у пациенток 
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с БВ в 96,2% случаев. По мнению ряда 
авторов, в 60% случаев у пациенток 
с подтвержденной колонизацией эн-
дометрия имелись нарушения микро-
экологии влагалища. Бактериальная 
флора, выделенная при этом, была 
микроаэрофильного, облигатно-ана-
эробного и факультативно-анаэроб-
ного происхождения. Определение в 
составе микрофлоры полости матки 
таких БВ-ассоциированных предста-
вителей, как Propionobacterium spp., 
Eubacterium spp., Peptostreptococcus 
spp., Bacteroides spp., Prevotella spp., 
Porphyromonas spp., Fusobacterium 
spp., Vellonella spp., Corinebacterium 
spp., Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp., Enterococcus spp., Enterobacter 
spp., E.coli, Klebsiellaa spp., Gardnerella 
vaginalis, доказывает их участие в раз-
витии воспалительных изменений в 
эндометрии. Показано, что в возник-
новении воспалительных заболеваний 
органов малого таза (ВЗОМТ) суще-
ственная роль принадлежит комбини-
рованной инфекции, в которой прини-
мают участие 2-6 возбудителей с пре-
обладанием представителей облигат-
но-анаэробной микрофлоры. В 67,2% 
случаев имеет место бессимптомная 
персистенция микроорганизмов. Ус-
ловно-патогенные микроорганизмы, 
которые участвуют в воспалительном 
процессе, способствуют чрезмерной 
активации медиаторов воспаления 
макрорганизма. Длительно существу-
ющие неспецифические воспалитель-
ные процессы очень часто провоциру-
ют развитие хронических форм, кото-
рые в последующем трудно поддаются 
медикаментозной терапии. Хрониче-
ский воспалительный процесс – это 
открытые ворота для различных виру-
сов, развития предраковых, раковых 
процессов за счет снижения локально-
го иммунитета [1,8,33].

Воспалительные заболевания орга-
нов малого таза являются самыми рас-
пространенными заболеваниями ре-
продуктивной системы в современное 
время в гинекологии и оказывают  не-
гативное влияние не только на состо-
яние репродуктивного здоровья жен-
щин, но и на общую заболеваемость и 
качество жизни [2,3, 10, 12, 19].

В текущих условиях воспалитель-
ные заболевания половых органов 
имеют особенные характеристики: 
увеличение значения условно-пато-
генной флоры в развитии патологиче-
ского процесса, отсутствие специфи-
ческой клинической симптоматики, 
трансформация клинической картины 
в сторону стертых форм и атипичного 
течения, рост антибиотикорезистент-

ности микроорганизмов, многоочаго-
вость воспалительного поражения, 
что создает значительные трудности 
в диагностике. «При микст-инфекциях 
одни возбудители могут создавать 
благоприятные условия для проникно-
вения, персистенции и размножения 
других микробов, тем самым увели-
чивая их патогенность» [4,9,11]. Так, 
примером может служить выявленная 
«связь между гонококковой инфекцией 
и инфицированностью M. hominis и U. 
Urealyticum: колонии микоплазм и уре-
аплазм растут на поверхности колоний 
гонококков» [5,6]. Также некоторые ав-
торы указывают на «возможность си-
нергического действия U. urealyticum 
и G. vaginalis» [21,23]. Уреа- и мико-
плазмы часто выявляют у пациенток с 
ВЗОМТ, но, несмотря на это, их безус-
ловная роль в развитии воспалитель-
ного процесса требует уточнения. Счи-
тается, что данные микроорганизмы 
являются индикаторами бактериаль-
ной обсемененности половых путей, а 
не основной причиной инфекционного 
процесса. По данным некоторых ав-
торов, обнаруживается уреаплазма у 
80% женщин при наличии симптомов 
инфекции половых путей и у 51% жен-
щин с нарушениями репродуктивного 
здоровья. Главным пусковым меха-
низмом в развитии ВЗОМТ является 
микробная инвазия. Шейка матки яв-
ляется одной из важных структур, вы-
полняющей роль защитного барьера 
на пути распространения бактерий во 
внутренние половые органы. Наличие 
патогенных бактерий в цервикальном 
канале может указывать как о его син-
кретизме, так и об истинной колониза-
ции [22].

В настоящее время в этиологии 
ВЗОМТ очень высока частота встреча-
емости микробных ассоциаций в виде 
биопленок, которая составляет, по дан-
ным различных авторов, 52-96,7% [13].

Анализируя ситуацию сегодняшне-
го дня, следует отметить, что данные 
о частоте инфекций, передающихся 
половым путем (ИППП), в России раз-
нятся, что может быть связано с не-
полнотой предоставляемых платны-
ми клиниками данных. При этом, по 
заявлению президента Российского 
общества дерматовенерологов и кос-
метологов, директора ФГБУ «Государ-
ственный научный центр дерматове-
нерологии и косметологии» Минздрава 
России А.А. Кубановой, на прошедшем 
в 2015 г. XV Всероссийском съезде 
дерматовенерологов и косметологов, 
«к 2014 году частота ИППП за по-
следние 10 лет снизилась в среднем 
на 64%: сифилисом – на 68%, гоно-

кокковой инфекцией – на 49%» [18].
Количество пациенток с ВЗОМТ в 

России составляет около 60-65% об-
ратившихся в лечебные учреждения, и 
30 % пациенток, госпитализированных 
в стационар [17,18].

Наибольшая частота заболевае-
мости ВЗОМТ приходится на возраст 
18-29 лет и достоверно сопоставима 
с активной сексуальной жизнью и низ-
ким использованием барьерных ме-
тодов контрацепции. В период с 2006 
по 2013 г. в Соединенных Штатах на-
блюдалось снижение распространен-
ности ВЗОМТ. Число ежегодных посе-
щений отделений неотложной помощи 
по поводу ВЗОМТ также уменьшилось, 
тем не менее по состоянию на 2013 г. 
данный показатель все еще был зна-
чительным - 0,41% от всех посещений 
отделения неотложной помощи, или 
от 7,4 млн всех посещений [34]. Хотя 
точная причина снижения распростра-
ненности ВЗОМТ неизвестна, считает-
ся, что усиление скрининга инфекций, 
передаваемых половым путем, веду-
щее к более раннему выявлению и ле-
чению, увеличению доступности и при-
верженности к антибиотикам, а также 
улучшению диагностического тестиро-
вания, может быть способствующим 
фактором [27].

Исследование ВЗОМТ в более мо-
лодых популяциях показало, что под-
ростки подвергаются еще большему 
риску развития ВЗОМТ и связанных с 
ними осложнений. По оценкам, один 
из пяти случаев ВЗОМТ встречается у 
женщин моложе 19 лет, а в одном ис-
следовании подростки и молодые жен-
щины в возрасте 17–21 года имели в 2 
раза чаще эпизод ВЗОМТ, чем в других 
возрастных группах. Считается, что по-
вышенный риск ВЗОМТ у подростков 
является вторичным по отношению к 
комбинации поведенческих и биоло-
гических факторов. С точки зрения по-
веденческого риска, подростки могут 
иметь несколько половых партнеров, 
заниматься незащищенным сексом 
и иметь кратковременные и высоко-
частотные моногамные отношения [1, 
28]. Биологически подростки имеют 
большую долю площади поверхности 
для заражения микроорганизмами. 
Trent et al. также обнаружили в иссле-
довании PEACH (PID Evaluation and 
Clinical Health), что подростки в воз-
расте младше 19 лет с рецидивиру-
ющим течением ВЗОМТ в 5 раз чаще 
сообщали о хронической тазовой боли 
через 7 лет после постановки диагно-
за ВЗОМТ. Кроме того, у подростков в 
исследовании PEACH развился реци-
див ВЗОМТ в более короткий период 
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времени, чем у взрослых женщин [24].
Воспалительные процессы в эндо-

метрии приводят к его структурной и 
функциональной неполноценности, 
нарушению рецепторного аппарата 
что, в свою очередь, вызывает пре-
ждевременное прерывание беремен-
ности.

Несвоевременное лечение ВЗОМТ 
тесно связано с ухудшением состоя-
ния пациентки и долгосрочными ос-
ложнениями. Однако даже при своев-
ременном лечении могут возникнуть 
отдаленные осложнения. Одно иссле-
дование показало, что у 18% женщин 
с ВЗОМТ в возрасте от 20 до 24 лет в 
конечном итоге разовьется хрониче-
ская тазовая боль, у 8,5 - внематочная 
беременность, а у 16,8% - бесплодие 
[29, 30]. Проблема возникновения бес-
плодных браков также становится все 
более актуальной в последнее время.

В РФ частота женского бесплодия 
продолжает увеличиваться и состав-
ляет 517,5 на 100 тыс. женского насе-
ления. Кроме этого, количество экто-
пической беременности в РФ в струк-
туре причин материнской смертности 
достигает 3%, а в некоторые годы этот 
показатель может достигать 6-7 %.

Неотделимым звеном сложного 
механизма наступления и развития 
беременности является каждый орган 
женской репродуктивной системы, на-
рушения в любом из которых под воз-
действием инфекции может привести к 
бесплодию [15].

В повышении выработки антиспер-
мальных антител (АСАТ) принимают 
участие воспалительные заболевания 
органов малого таза. Они являются 
одним из известных иммунологиче-
ских факторов, препятствующих опло-
дотворению, усиливая агглютинацию 
сперматозоидов и склеивая их голов-
ками друг к другу, что препятствует их 
продвижению через канал шейки мат-
ки и блокирует капацитацию. Исследо-
вание Ю.А. Петрова, которое проводи-
лось среди женщин с бесплодием вос-
палительного генеза, были высокие 
показатели АСАТ, где достоверно уве-
личивалось присутствие всех классов 
иммуноглобулинов в сыворотке крови, 
что в свою очередь может отражать от-
сутствие физиологической циклично-
сти среди показателей системы имму-
нитета. Повышенное содержание IgM, 
IgA, IgG в цервикальной слизи вызы-
вает развитие реакций отторжения эм-
бриона. Другая причина бесплодия на 
фоне хронического воспаления жен-
ских половых органов – это наруше-
ние рецептивности эндометрия и, как 
следствие, эндокринная дисфункция. 

Данные, представленные А.Р. Котико-
вым с соавт., свидетельствуют о сте-
пени выраженности воспалительного 
процесса, который обратно пропорци-
онален уровню экспрессии рецепторов 
стероидных гормонов – эстрогеновых 
и прогестероновых. Воспалительный 
процесс препятствует локальной экс-
прессии маркеров быстрой пролифе-
рации. При этом снижение экспрессии 
наиболее значимо со стороны рецеп-
торов к прогестерону, что объясняет 
несостоятельность эндометрия для 
имплантации бластоцисты [13,14].

Причиной трубно-перитонеального 
бесплодия в 30-72% случаев являет-
ся патология маточных труб воспали-
тельного генеза. Причем перитоне-
альный фактор имеется только у 27% 
больных с трубной формой беспло-
дия. У большинства пациенток с вос-
палительными изменениями маточных 
труб присутствует нарушение их про-
ходимости. В результате рубцовых и 
склеротических изменений возникает 
обструкция в результате воздействия 
инфекций на трубный эпителий. При 
прогрессировании воспалительной 
инфильтрации стенок труб и атрофии 
реснитчатого эпителия слизистой обо-
лочки, возникновении воспалительной 
непроходимости маточной трубы чрез-
мерно выделяющийся секрет растяги-
вает стенки трубы, превращая ее в ги-
дросальпинкс. Вследствие сдавления 
эпителия происходят некротические 
изменения, которые в первую очередь 
охватывают цилиарный эпителий: про-
исходит его децилиация. Если же в 
просвете трубы скапливается гной, 
формируется пиосальпинкс. Данные 
анатомо-функциональные изменения 
маточных труб значительно наруша-
ют продвижение яйцеклетки в полость 
матки, и возникают предпосылки к раз-
витию внематочной беременности или 
бесплодия [16].

Выводы. Таким образом, комплекс 
изменений, возникающий в репродук-
тивных органах женщины в ответ на 
жизнедеятельность микроорганизмов, 
может носить обратимый характер. 
Однако особенности микробного пей-
зажа нередко определяют возмож-
ность манифестации воспалительного 
процесса, характер клинических про-
явлений, тяжесть патоморфологиче-
ских нарушений и риск развития нару-
шений репродуктивной функции, в том 
числе и бесплодие.
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Введение. Первые попытки приоб-
щения инвалидов к спорту были пред-
приняты в XIX в., когда в 1888 г. в Берли-
не формировался первый спортивный 
клуб для глухих. Впервые Олимпий-
ские игры для глухих проведены в Па-
риже 10-17 августа 1924 г. Программа 
игр включала соревнования по легкой 
атлетике, велоспорту, футболу, стрель-
бе и плаванию. Инвалиды с поврежде-
ниями опорно-двигательного аппарата 
стали активно приобщаться к занятиям 
спортом только после Второй миро-
вой войны. В 1944 г. в Центре реаби-
литации больных со спинномозговыми 
травмами в Сток-Мандевиле была раз-
работана спортивная программа как 
обязательная часть комплексного ле-
чения. Ее создатель, профессор Люд-
виг Гуттман, нейрохирург, со временем 
стал директором Сток-Мандевильского 
центра и президентом Британской 
международной организации лечения 
инвалидов с повреждениями опорно-
двигательного аппарата [6].

Обширная многолетняя история 
инвалидного спорта и реабилитации 
инвалидов в зарубежных странах вы-
дает огромное количество научных ис-
следований и публикаций [21-23, 26]. 
Физическая активность неразрывно 
связывается с качеством жизни и пси-
хологическим благополучием челове-
ка, начиная с детства [22,23]. На высо-
ком уровне организована социальная 
адаптация инвалидов, разрабатыва-
ются инновационные методы физиче-
ской и психологической реабилитации 
[23, 25, 26, 31]. В зарубежной научной 
литературе не встречается выражение 
«адаптивная физическая культура», 
чаще используется «реабилитация», 
«упражнения или фитнесс», «физиче-
ская активность лиц с какими-либо на-
рушениями» и т.д.[25, 31, 33].

 В России с 1980 г. проводятся спар-
такиады, различные соревнования, 
турниры для инвалидов по многим ви-
дам спорта. В 1989 г. была проведена 
первая Всесоюзная спартакиада инва-
лидов. Но только в 1992 г. в Барселоне 
наши спортсмены-инвалиды впервые 
участвовали в Паралимпийских играх. 
До этого времени по идеологии совет-
ского правительства и общественного 
строя считалось, что в СССР нет про-
блем, а значит, нет инвалидов [9].

Медико-социальная помощь инва-
лидам занимает важную и существен-
ную часть общей социальной политики 
любого государства. Нормативное ре-
гулирование сферы восстановитель-
ной медицины для лиц с ограниченны-
ми возможностями основано на меж-
дународных договорах и конвенциях, 
дополненных системой национального 
законодательства. Федеральный за-

кон от 04.12.2007 №329-ФЗ «О физи-
ческой культуре и спорте в Российской 
Федерации» устанавливает: физи-
ческая реабилитация – это процесс 
восстановления нарушенных или вре-
менно утраченных функций организма 
человека и способностей с использо-
ванием средств и методов адаптивной 
физической культуры и адаптивного 
спорта. В законе указано, что власти 
субъектов и органы местного самоу-
правления имеют право оказывать со-
действие развитию физической куль-
туры и спорта среди инвалидов, лиц с 
ограниченными возможностями здоро-
вья, адаптивной физической культуры 
и адаптивного спорта [1].      

Адаптивная физическая культура  
приобрела множество направлений в 
России: учебно-методическое, образо-
вательное, спортивно-оздоровитель-
ное, медико-лечебное, социальное, 
психологическое. 

Научные исследования по данным 
направлениям многообразны и обшир-
ны. Анализируя особенности физиче-
ского воспитания студентов с отклоне-
ниями здоровья, авторы делают вывод 
о слабой развитости социально-психо-
логической и дидактической адапта-
ции студентов. Для них не характерны 
упорство и целеустремлённость, уме-
ние собраться и преодолеть лень. Они 
обладают низкой устойчивостью к про-
студным заболеваниям, страдают ги-
подинамией, проявляют скептическое 
отношение к занятиям физической 
культурой. Задача преподавателей 
физической культуры заключается в 
организации занятий таким образом, 
чтобы они оказывали видимый оздо-
ровительный и тренировочный эф-
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фект, направленный на постепенное 
и последовательное улучшение физи-
ческой подготовленности и повышение 
функциональных возможностей орга-
низма студентов [19]. Это возможно, 
по мнению авторов, лишь при соблю-
дении ряда дидактических принципов:

– систематичности (непрерывное 
использование любых средств физи-
ческой культуры);

– от «простого к сложному» (посте-
пенное повышение требований к ор-
ганизму занимающегося, включение 
в содержание занятий периодически 
более сложных видов упражнений и 
увеличение объёма и интенсивности 
физической нагрузки);

– доступности (все средства физи-
ческой культуры должны быть доступ-
ны как повсей структуре, так и по уров-
ню физической нагрузки);

– чередования, или рассеянной мы-
шечной нагрузки;

– сознательной активности (актив-
ное участие обучающегося в занятиях, 
понимание им задач и возможностей 
физических упражнений) [19].

По исследованию социальных воз-
можностей российской системы реа-
билитации и социальной адаптации 
детей с ограниченными возможностя-
ми авторы подчеркивают, что  невер-
но решать задачи реабилитационной 
практики в отношении лиц с ограни-
ченными возможностями только меди-
цинскими методами, поскольку адап-
тивная физическая культура является 
объектом интереса различных соци-
альных институтов. Существующие в 
настоящее время методы оценки со-
стояния здоровья и функционального 
статуса данной категории населения, 
по большей части, ограничиваются 
констатацией медицинских проблем. 
При этом остаются открытыми вопро-
сы эмоциональной, психологической, 
коррекционно-педагогической и соци-
альной направленности, составляю-
щие качество жизни и требующие при-
влечения социологического инстру-
ментария [8].

Адаптивная физическая культура 
является исторически сложившейся и 
широко применяемой практикой, при-
обретающей характерные черты со-
циального института, использующей 
многовековые достижения и традиции 
медико-социальной и профессиональ-
ной педагогической реабилитации [8]. 

Организм человека, являясь само-
организующейся системой, способен 
развиваться и видоизменяться в ус-
ловиях нестабильной внешней среды. 
Наличие сознания, способность к реф-
лексии и присутствие воли позволяют 

направлять собственное развитие в 
желаемое русло. Однако сложность 
структуры нашего организма, обилие 
возможностей, выходящих за рамки 
понимания, наличие компенсаторных 
механизмов, работа которых часто в 
силу своей многокомпонентности и не-
уловимости проявлений не поддаётся 
осмыслению, порождают проблемы в 
аспекте контроля и управления. В ходе 
организованного процесса, составля-
ющего основу физической подготов-
ки, отмеченная многоликость, измен-
чивость и мультифункциональность 
предмета преобразований становится 
причиной возникновения сложных пре-
пятствий, которые не всегда можно 
преодолеть, слепо опираясь на проч-
ность собственной конструкции, дей-
ствуя просто и прямолинейно. Имею-
щиеся на сегодняшний день методики 
обучения и тренировки весьма много-
численны и разнообразны, отличаются 
друг от друга по содержанию, эффек-
тивности, целенаправленности. О ме-
тодах, школах и целых направлениях 
специальной физической подготовки 
также можно сказать, что все они за-
нимают свою нишу, имеют свои до-
стоинства, недостатки и характерные 
особенности [14].

Активно расширяется использова-
ние многообразных средств и форм 
АФК как инновационной образова-
тельной области, направленной на 
«…максимально возможное развитие 
жизнеспособности людей, имеющих 
устойчивые отклонения в состоянии 
здоровья, за счет обеспечения опти-
мального режима функционирования 
отпущенных природой или оставшихся 
в процессе жизни телесно-двигатель-
ных характеристик и духовных сил, их 
гармонизации для максимальной са-
мореализации в качестве социально 
и индивидуально значимых субъектов 
общества» [10].

Использование средств и методов 
адаптивной физической культуры в ра-
боте с лицами, имеющими различные 
нарушения в развитии, затруднения в 
обучении, трудности в адаптации, по-
зволяет преодолевать эти нарушения, 
предупреждать развитие патологиче-
ских состояний, укреплять их психиче-
ское здоровье. Многолетний опыт при-
менения физической реабилитации в 
ряде зарубежных стран показывает 
бесспорное улучшение состояния па-
циентов с различной степенью нару-
шений. Это улучшение проявляется 
в повышении общей работоспособ-
ности и большей восприимчивости к 
традиционным терапевтическим мето-
дам, связанным часто с сокращением 

необходимого медикаментозного ле-
чения [17].

Адаптивная физическая культура 
как интегративная наука

В настоящее время человек рас-
сматривается не только как инстру-
мент той или иной деятельности по 
преобразованию природы и общества, 
но  как цель, результат, смысл этих 
преобразований и существования са-
мого общества. Это обусловлено появ-
лением новой концептуальной систе-
мы взглядов, в соответствии с которой 
именно человек со всеми его уникаль-
ными свойствами и особенностями 
образует центр теоретического ос-
мысления социальных явлений. Такая 
переоценка роли личности в развитии 
нашего общества связана с процесса-
ми гуманизации, демократизации, ли-
берализации, увеличения гласности. 
Именно эти процессы вскрыли одну 
из самых сложных проблем современ-
ности – проблему инвалидности, при-
влекли к ней внимание широких слоев 
населения нашей страны, включая по-
литиков, ученых, общественных дея-
телей, работников средней и высшей 
школы. В России наибольший опыт 
применения средств и методов физи-
ческой культуры в работе с людьми, 
имеющими отклонения в состоянии 
здоровья, накоплен в лечебном и об-
разовательном направлениях (осо-
бенно в специальном образовании). 
Поэтому очень часто адаптивную фи-
зическую культуру трактуют как часть 
лечебной физической культуры или 
сводят ее только к адаптивному фи-
зическому воспитанию в специальных 
(коррекционных) образовательных уч-
реждениях для детей с отклонениями 
в развитии. Признавая бесспорные 
достижения отечественных специали-
стов в обозначенных направлениях, не 
стоит сужать функции такого емкого и 
широкого социального феномена, как 
АФК [2, 3, 5,7, 12].

Например, многие исследователи 
проблем реабилитации при травма-
тической болезни спинного мозга счи-
тают, что важнейшее значение имеют 
методы замещающих компенсаций, 
в основе которых лежит увеличение 
двигательных возможностей больного 
за счёт сегментов спинного мозга, ча-
стично сохранивших свою структуру 
и ранее в этих движениях не участво-
вавших, а также вовлечение в дви-
гательные акты ослабленных мышц 
переходной зоны выше уровня травмы 
совместно со здоровыми мышечными 
группами. Эти механизмы являются 
теоретическим обоснованием приме-
нения средств физической культуры 
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в комплексе. Тактика реабилитации 
основывается на общих принципах 
длительного, непрерывного и систе-
матического воздействия комплексом 
восстановительных средств, ведущее 
место среди которых отводится физи-
ческим упражнениям (кинезотерапии) 
и воспитанию необходимых потребно-
стей в систематических занятиях физ-
культурой. Разработаны методические 
приёмы, которые позволяют заставить 
больного выполнить движение и пове-
рить в возможность реабилитации мер 
по восстановлению функций, утра-
ченных в результате травмы спинного 
мозга. Эффективность кинезотерапии 
повышается, если она применяется в 
комплексе с физическими методами 
лечения и медикаментозными сред-
ствами направленного действия. Вос-
становление утраченных функций под 
влиянием физических упражнений 
достижимо только у больных с устра-
нённой компрессией спинного мозга, 
восстановленной анатомической цело-
стью позвоночного канала и стабили-
зацией позвонков. В остальных случа-
ях возможно лишь приспособление к 
дефекту [11].

Исследования по АФК у детей с рас-
стройством функции зрения показали 
их слабое физическое развитие, на-
рушение координации и точности дви-
жений, функциональные нарушения 
сердечно-сосудистой и дыхательной 
систем, отклонения в функциях опор-
но-двигательного аппарата. Комплекс 
адаптивного физического воспитания 
состоял в занятиях физической культу-
рой (утренняя гимнастика под музыку, 
подвижные игры на свежем воздухе, 
закаливающие мероприятия и др.); 
включал в себя лечебную физическую 
культуру (ЛФК) и сезонный приём в 
возрастной дозировке адаптогенов и 
витаминов, фитолечение, индивиду-
альные занятия различными видами 
гимнастики (специальные физические 
упражнения для больших групп мышц, 
специальную гимнастику для зрения). 
Особое внимание  уделяли упражне-
ниям дыхательной системы, так как 
слабовидящие дети подвержены ча-
стым респираторным заболеваниям 
из-за сниженного иммунитета. В ка-
честве одного из средств адаптивного 
физического воспитания детей с на-
рушением зрения были выбраны за-
нятия лечебной физической культурой 
в воде. Для повышения подвижности 
в суставах помогали универсальные 
упражнения на гибкость, выполняе-
мые в воде, поскольку выталкивающая 
сила воды обеспечивает пассивное 
растягивание, а лобовое сопротивле-

ние, оказываемое водой, ограничивает 
скорость движений, уменьшает риски 
повреждения суставов и мышц [15]. 

Таким образом, АФК как наука ис-
следует содержание, структуру, функ-
ции АФК, ее цель, принципы, задачи и 
средства, особенности деятельности 
занимающихся и специалистов в этой 
области; разрабатывает понятийный 
аппарат, а также изучает цели, задачи, 
методы, содержание различных ком-
понентов (видов) АФК, обосновывает и 
проверяет на практике ее новые виды 
и формы, направленные на удовлет-
ворение разнообразных потребностей 
лиц с отклонениями в состоянии здо-
ровья, включая инвалидов. Одной из 
главных проблем теории АФК является 
проблема изучения потребностей, мо-
тивов, интересов, ценностных ориен-
таций лиц с отклонениями в состоянии 
здоровья и инвалидов, особенностей 
их личности и индивидуальности; про-
блема исследования процесса фор-
мирования и корректировки аксиоло-
гической концепции жизни данной ка-
тегории населения, преодоление пси-
хологических комплексов с помощью 
средств и методов АФК [3, 4,12,17].

Теория АФК должна раскрыть ее 
сложные взаимосвязи с другими об-
ластями науки и практики общества 
– здравоохранением, образованием, 
социальным обеспечением, ФК и др., а 
также разработать технологии форми-
рования готовности общества к приня-
тию инвалидов как равноправных его 
членов, обладающих самоценностью и 
огромным творческим потенциалом в 
самых различных видах человеческой 
деятельности. Важнейшей проблемой 
теории АФК является изучение осо-
бенностей умственного, нравственно-
го, эстетического, трудового воспита-
ния в процессе занятий физическими 
упражнениями [4, 13,18].

АФК для нейродегенеративных 
заболеваний 

Нейродегенеративные заболевания 
(НДЗ) характеризуются постепенно 
нарастающими двигательными нару-
шениями и атрофией мышц. Физиче-
ские упражнения для групп больных 
НДЗ необходимы для улучшения дви-
гательных функций, дыхания, общего 
состояния здоровья [31]. Значитель-
ный объем исследований поддержи-
вает мнение, что для людей, живущих 
с различными медленно прогресси-
рующими нарушениями, физические 
упражнения и физическая активность 
дают положительные психосоциаль-
ные эффекты и более широкие тера-
певтические преимущества, такие как 
восстановление уверенности в себе, 

снятие акцента на своих физических 
недостатках и инвалидности, восста-
новление чувство контроля над физи-
ческим здоровьем и эмоциональным 
благополучием, сохранение самоиден-
тичности, ограничение связанных с бо-
лезнью психологических расстройств 
и воспитание чувства принадлежности 
путем установления связи с другими 
людьми [20, 21, 23, 27, 29, 30].

Физические упражнения, направ-
ленные на приятные ощущения, на-
пример, выполнение упражнений для 
своего внутреннего удовлетворения 
и наслаждения, а не по причинам, ко-
торые просто связаны с улучшением 
физического состояния, а также соци-
альная поддержка могут оказать поло-
жительное влияние на качество жизни 
[25,32].

Были получены значительные пси-
хосоциальные выгоды, которые свиде-
тельствуют о том, что множественные 
и взаимодействующие психосоциаль-
ные конструкты лежат в основе актив-
ного участия в физических упражнени-
ях для людей, живущих с прогрессиру-
ющими НДЗ [28].

Заключение. Нам представляется 
важным изучить исследовательскую 
область адаптивной физической куль-
туры для больных с НДЗ в рамках раз-
вития Центра нейродегенеративных 
заболеваний в Клинике ЯНЦ КМП. 
Одной из главных целей АФК являет-
ся проблема изучения потребностей, 
мотивов, интересов, ценностных ори-
ентаций лиц с отклонениями в состо-
янии здоровья и инвалидов, особен-
ностей их личности и индивидуально-
сти; проблема исследования процесса 
формирования и корректировки акси-
ологической концепции жизни данной 
категории населения, преодоление 
психологических комплексов с помо-
щью средств и методов АФК. В данной 
области АФК пересекается с биоэтиче-
скими и психосоциальными направле-
ниями исследований.
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Регистр родов (РР) – это электрон-
ная база данных, которая содержит 
подробную клинически и научно значи-
мую информацию о здоровье всех бе-
ременных женщин и детей, родивших-
ся на определенной территории [3]. РР 
является базой данных для текущих и 
будущих научных исследований, бла-
годаря которой можно сократить пери-
натальные потери, разработать стан-
дарты и протоколы оказания медицин-
ской помощи беременным, родиль-
ницам и роженицам. Применение РР 
позволяет в несколько раз снизить ча-
стоту внезапной младенческой смерти 
[6], оценить риски, связанные с ЭКО 
[8,9], снизить перинатальную смерт-
ность[9], более точно оценить распро-
страненность врожденных аномалий 
[12] и влияние генетических и других 
факторов на этиологию перинаталь-
ных осложнений [13,18]. На основании 
данных регистра можно проводить 
анализ осложнений беременности и 
родов, а также причин перинатальной 
и материнской смертности при доно-
шенной беременности с последующим 

принятием организационных решений 
с целью их прогнозирования и профи-
лактики[1].

Учитывая потенциальные факторы 
риска, которые приводят к неблагопри-
ятным исходам беременности, регистр 
родов позволяет оценивать эффектив-
ность работы стандартов оказания ме-
дицинской помощи в акушерстве и пе-
ринатальной медицине. Информация, 
собранная благодаря регистру родов, 
используется для качественного мо-
ниторинга служб родовспоможения и 
неонатологии, а также для выявления 
причин, которые приводят к патологи-
ческому состоянию. Данная база по-
зволяет проводить контроль качества 
выполнения определенных решений, 
приказов, стандартов и клинических 
рекомендаций. 

РР начали создаваться с 1960-х гг. 
Первый регистр был основан в Норве-
гии в 1967 г. и представлял собой базу 
данных медицинских свидетельств о 
рождении [2]. Постепенно его статус 
менялся, и на сегодняшний день PP 
осуществляет непрерывную регистра-
цию исходов беременности (начиная с 
1999 г. также и прерываний беремен-
ности) для мониторинга врожденных 
дефектов и других перинатальных 
состояний, оценки качества медицин-
ского обслуживания и предоставления 
данных для эпидемиологических ис-
следований [10]. К 2016 г. в нем было 
зарегистрировано 2 817 468 исходов 
беременности. Такое количество дан-
ных - это огромный исследовательский 
потенциал, обеспечивающий постоян-
ное эпидемиологическое наблюдение 
[12]. Благодаря работе норвежского РР 
удалось в несколько раз снизить слу-

чаи синдрома внезапной младенче-
ской смерти [15]. За время существо-
вания данного регистра перинаталь-
ная смертность в Норвегии снизилась 
в 5 раз [9]. Была произведена оценка 
рисков для здоровья матери и плода, 
связанных с ЭКО [7,8], а также вклада 
генетических факторов в этиологию 
[17]. Прием фолиевой кислоты с целью 
профилактики ВПР был разработан и 
внедрен на основе анализа данных 
Норвежского РР [2].

На сегодняшний день националь-
ные регистры родов существуют также 
в Финляндии, Исландии, США, Канаде, 
Австралии, Эстонии. Самым большим  
является  Шведский РР с ежегодным 
количеством рождений более 100 000 
[14]. Причиной для их создания по-
служил рост врожденных аномалий в 
1950-1960-х гг.[16]. Задача была вы-
явить фактор риска ВПР плода. Был 
идентифицирован и снят с производ-
ства препарат, обладающий тератоген-
ным действием Талидомид, а данный 
факт вошел в историю и описан в учеб-
никах по перинатологии.

На основании обработки данных 
Шведский РР выявил 9% недостающих 
данных о вредных привычках матери и 
отца, 15-25% - об индексе массы тела 
до беременности, что позволяет вы-
явить дефекты работы акушерской 
службы.

Первым в России был Кольский РР, 
который содержал данные, зареги-
стрированные в 1973-1997 гг. На осно-
вании исследований, проводимых на 
базе данного РР, была доказана связь 
преждевременных родов, низкой мас-
сы тела при рождении, низкой оценки 
по  шкале Апгар с низким уровнем об-
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разования и плохими бытовыми усло-
виями жизни матери [5].

В России РР внедрили в практику 
Мурманская и Архангельская области. 
В Мурманской области РР функциони-
ровал в 2006-2011 гг. и был использо-
ван для изучения распространенности 
ВПР и факторов риска. 

Исследования, основанные на дан-
ных Кольского и Мурманского РР,  вы-
явили, что общая распространенность 
ВПР при рождении в период 1973-
2011 гг. в Мончегорске была выше по 
сравнению с данными EUROCAT [18].

На примере РР Архангельской об-
ласти было выявлено влияние плохих 
бытовых условий, вредных привычек и 
повышенного стресса на уменьшение 
массы тела младенцев [5]. В Тульской 
области в РР были внесены данные 
более 11 тыс. историй родов, на ос-
новании изучения которых была до-
казана связь социально-демографи-
ческих факторов и неблагоприятных 
исходов беременности и родов [17]. 
Даже короткое время использования 
данных регистра позволяет акценти-
ровать внимание на перинатальных 
рисках и уменьшать неблагоприятные 
исходы беременности и родов. Опыт 
этих стран доказывает необходимость 
внедрения РР в Республике Саха (Яку-
тии).

Таким образом, РР служит важней-
шим информационным ресурсом для 
науки и практического здравоохране-
ния и является инструментом мони-
торинга перинатальных осложнений и 
распространенности врожденных по-
роков развития.

Заключение. Проблема акушерских 
осложнений и перинатальных потерь 
является одной из самых актуальных в 
современной мировой медицине. Ме-
дико-биологические, социально-эконо-
мические и психологические факторы 
влияют на развитие неблагоприятных 
исходов беременности. Инфекция в 
мочевом тракте перед родами явля-
ется установленным фактором риска 
низкого веса при рождении и перина-
тальной смерти среди детей, рожден-
ных женщинами в возрасте 20–29 лет 
[5]. Курение сигарет [1, 4], употребле-
ние алкоголя [2] и употребление нарко-
тиков [4] во время беременности уве-
личивают риск мертворождения. По 
сравнению со здоровыми женщинами 
беременные женщины с инфекциями 
мочевыводящих [4, 5] и половых путей 
[5] подвержены более высокому риску 
преждевременных родов. Плохая до-
родовая помощь [11] и материнские 

инфекции [16] связаны с ранними ин-
фекциями у новорожденных. 

В арктической зоне России высо-
кий риск перинатальных осложнений 
обусловлен несколькими группами 
факторов: труднодоступность пери-
натальных центров, особенности пи-
тания (однообразная пища), наличие 
краевых патологий, постоянное воз-
действие холодных температур, от-
сутствие высококвалифицированной 
врачебной бригады на постоянной 
основе, наличие экстрагенитальных 
заболеваний, неукомплектованность 
штата узкими специалистами в лечеб-
ных учреждениях арктических райо-
нов, сезонное отсутствие транспортно-
го сообщения перинатальных центров 
с фельдшерско-акушерскими пункта-
ми, участковыми больницами и цен-
тральными районными больницами. 
Женщин с развившимися осложнения-
ми беременности и родов эвакуируют 
санитарной авиацией, вылет которой 
может быть задержан или отложен в 
связи с плохими погодными условиями 
и временем суток. 

Выводы. Исходя из всего выше-
изложенного, становится актуальным 
создание и внедрение регистра бере-
менности и родов в арктической зоне 
Республики Саха (Якутия) с ретро-
спективным анализом всех течений 
и исходов беременности и родов для 
своевременного прогнозирования и 
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Введение. Исследовательский ин-
терес к проблеме ведения женщин 
с хроническим эндометритом (ХЭ) 
объясняют отсутствием четких пред-
ставлений о характере изменений 
гуморального и клеточного иммуни-
тета при персистенции в слизистой 
низковирулентных или агрессивных 
микроорганизмов. Особенности им-
мунореактивности организма – акти-
вация локальных противоинфекци-
онных процессов в слизистой матки 
или системные изменения, нередко 
индукция синтеза аутоантител – об-
суждаются с изрядной долей дискус-
сионности [1]. Полагают, что дезадап-
тация организма при ХЭ реализуется в 
различной иммунной реакции на анти-
генное раздражение на фоне несосто-
ятельности протективных в отношении 
бактериальных и вирусных инфектов 
механизмов. Существует представ-
ление, что хронические воспалитель-
ные заболевания органов малого таза 
(ХВЗОМТ) следует рассматривать как 
аутоиммунный процесс, в исходе со-
хранной аномальной иммунореактив-

ности после элиминации инфектов [4].  
Большинство исследований в об-

ласти невынашивания беременности 
постулируют, что более чем у 70,0% 
женщин нарушение процессов разви-
тия эмбриона с периода имплантации 
происходит на фоне ХЭ [5,9]. Характер 
структурно-функциональных измене-
ний эндометриальной ткани соответ-
ствует патофизиологическим положе-
ниям при любом воспалительном про-
цессе: выброс медиаторов воспале-
ния, экссудация, фиброзирование [7].  

Очевидно, что ишемия слизистой 
матки в условиях склерозирования и на-
рушений микроциркуляции изменений 
определяет неблагоприятные для вы-
нашивания беременности условия [6]. 

Нюансы иммунного ответа при ХЭ 
малоизучены, как и возможности ме-
дикаментозного лечения аутоиммун-
ных механизмов, негативно влияющих 
на слизистую матки у женщин с преры-
ванием беременности на фоне хрони-
ческих экстрагенитальных заболева-
ний (ЭГЗ). Представления о роли ми-
кробного агента в генезе ХЭ остаются 
противоречивыми: одни авторы ссыла-
ются на низкую частоту бактериальной 
контаминации слизистой, другие – на 
трудности культивирования анаэроб-
ных штаммов, вирусов или настаивают 
на факте элиминации триггера воспа-
ления с поддержанием течения ауто-
иммунного процесса [3].  

Цель исследования – оценить ми-
кробный пейзаж генитального тракта 
и характер иммунных нарушений при 

хроническом эндометрите у женщин 
с экстрагенитальными заболеваниями 
(хроническом пиелонефрите и ане-
мии).   

Материалы и методы исследова-
ния. Проспективно обследована груп-
па из 360 женщин: с анемией (n=216) 
и хроническим пиелонефритом (ХП)
(n=144), прерывание беременности ко-
торых в первом триместре состоялось 
на фоне гистологически подтвержден-
ного ХЭ. Контрольная группа была 
представлена женщинами (n=71), па-
томорфологическое исследование 
биоптата слизистой которых не вы-
явило хронического воспаления. Пись-
менное информированное согласие на 
участие в исследовании получено от 
всех пациенток. 

Критерии включения в исследо-
вание: женщины с прерыванием бе-
ременности на фоне ХП и анемии в 
анамнезе сроком до двух месяцев, ги-
стологически верифицированный ХЭ.  

Критерии исключения: многоплод-
ная или наступившая в результате 
вспомогательных репродуктивных тех-
нологий беременность; тяжелые сома-
тические заболевания в стадии деком-
пенсации, предраковые и онкологиче-
ские заболевания; мертворождения; 
хромосомные аномалии и врожденные 
пороки развития плода.   

При исследовании использовались 
методы: клинико-статистический ана-
лиз, сонография, гистероскопия,  па-
томорфологическое исследование 
эндометрия, микробиологическое 

ГАСАНОВА Бахтыкей Мусалавовна – 
к.м.н., ассистент кафедры акушерства и 
гинекологии Дагестанского ГМУ,  докторант 
РУДН, bchm75@mail.ru, ПОЛИНА Миро-
слава Леонидовна – к.м.н., врач-гинеколог 
Медицинского центра женского здоровья 
(Москва), polina.ml@mail.ru; ДУГЛАС На-
талья Ивановна – д.м.н., зав. кафедрой 
Медицинского института СВФУ им. М.К. Ам-
мосова, nduglas@yandex.ru.

Оценивали особенности иммунного статуса в выборке женщин с хроническим эндометритом (ХЭ) после прерывания беременности 
на фоне экстрагенитальных заболеваний (ЭГЗ) (анемии и хронического пиелонефрита). У женщин с ХЭ выявлена высокая частота 
бактериального вагиноза, микробной контаминации цервикального канала (Escherichia coli – у трети) причем в большей степени, чем 
эндометрия (Enterococcus faecalis и Bacteroides fragilis – при гипопластическом типе). Исследование активности клеточного и гуморального 
звеньев иммунитета при ХЭ с учетом типа воспаления и наличия инфицированности слизистой матки позволяет осуществлять адекватную 
выявленным нарушениям реабилитацию женщин после прерывания беременности на фоне ЭГЗ.

Ключевые слова: прерывание беременности, хронический эндометрит, экстрагенитальные заболевания.

The immune status features were assessed in a sample of women with chronic endometritis (CE) after pregnancy termination against the back-
ground of extragenital diseases (EGD) (anemia and chronic pyelonephritis). In women with CE a high frequency of bacterial vaginosis, microbial 
contamination of the cervical canal (Escherichia coli - in one third), moreover, than endometrium (Enterococcus faecalis and Bacteroides fragilis - in 
hypoplastic type) was found. 

The study of the activity of cellular and humoral immunity links at CE, taking into account the type of inflammation and the presence of infection 
of the uterine mucosa, allows for rehabilitation of women after pregnancy termination against the background of EGH, which is adequate to the 
identified disorders.

Keywords: termination of pregnancy, chronic endometritis, extragenital diseases.
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(оценка биоценоза, ПЦР-диагностика, 
бактериологическое исследование от-
деляемого из цервикального канала, 
эндометрия). 

Обращение к проблеме прерыва-
ния беременности на фоне ЭГЗ со-
пряжено с трудностями диагностики 
морфофункциональных изменений 
эндометрия, выбора патогенетиче-
ски обоснованной реабилитации. При 
стратификации воспаления эндоме-
трия по результатам гистероскопии и 
морфологии выделено два типа ХЭ: 
гиперпластический (n=203) и гипопла-
стический (n=154). Основу гистероско-
пической дифференциации типов ХЭ  
(гипопластического и гиперпластиче-
ского) составляли особенности тол-
щины, окраски и структуры слизистой, 
сосудистого рисунка.

Определение субпопуляций им-
мунокомпетентных клеток проводили 
методами иммуннотипирования лим-
фоцитов периферической крови на 
аппарате EPICS-XT фирмы «Coulter» 
(США) и мультипараметрической 
двухцветной цитофлюориметрии. Для 
определения содержания иммуно-
глобулинов IgA, IgM, IgG (г/л) мето-
дом радиальной иммунодиффузии в 
геле (Manchini et al., 1965) применяли 
наборы моноспецифических сыво-
роток (НИИВС им. И.И. Мечникова, 
Н-Новгород). Количество циркулирую-
щих иммунных комплексов (ЦИК, опт. 
ед) оценивали по методике Haskova 
V. et al (1978) в модификации Грине-
вича Ю.А. и Алферовой И.А. (1981) 
методом селективной преципитации в 
4,16% ПЭГ 6000 («Serva», Германия).  

Математическую обработку полу-
ченных данных проводили c исполь-
зованием стандартных пакетов про-
грамм для Windows version 20 (SPSS 
Inc., Chicago, IL). Статистическая обра-
ботка исследуемого материала вклю-
чала дескриптивную статистику. Для 
оценки различий признаков, имеющих 
непрерывное распределение, приме-
няли t-критерий Стьюдента. Различия 
между показателями в разных группах 
считали значимыми при р<0,05.  Для 
оценки значимости различий каче-
ственных признаков в несвязанных 
группах применяли критерий χ2. 

Результаты и обсуждение. По ре-
зультатам морфологического исследо-
вания материала после опорожнения 
матки у всех женщин с прерыванием 
беременности на фоне ХП и анемии 
(n=360) диагностирован ХЭ. Диагно-
стика плацентарного полипа у троих 
женщин в течение двух месяцев после 
вмешательства выступала исключени-
ем их из исследования.

Возрастные категории женщин с 
прерыванием беременности на фоне 
ХП и анемии оказались следующими: 
31,3% составили группу 18-24 года, 
40,3 – 25-30, 22,9% – 31-35 лет. Жен-
щин 36-40 лет в группе с ХП оказа-
лось больше, чем с анемией, в 9 раз 
(48,6% против 5,5% соответственно, 
p=0,0005). Средний возраст в группе 
с ХП составил 27,1±5,7, анемией - 
26,5±5,2 года (p>0,05).    

Количество родов в группе с ане-
мией оказалось выше в полтора раза, 
чем в группе с ХП (58,3% против 36,1, 
p=0,0006), наличие абортов в анамне-
зе выявлено у 41,0% женщин, само-
произвольных выкидышей – у 30,1, 
трубной беременности – у 9,8, нераз-
вивающейся беременности – у 11,1%. 

Средний срок прерывания текущей 
беременности в группе с ХП составил 
8,4±2,2 недели, с анемией – 7,6±2,5 не-
дели (p>0,05). 

Анализ микробной контаминации 
отделов урогенитального тракта жен-
щин с прерыванием беременности на 
фоне ЭГЗ осуществляли одновремен-
но с оценкой иммунологической ре-
активности организма, особенно при 
персистенции инфектов в эндометрии.  

Заключение о нормоценозе сдела-
но в 6,6% образцов вагинального от-
деляемого женщин с ХЭ и 58,1% – у 
женщин без воспаления (p=0,0005). 
Субнормоценоз отличал 12,0% всех 
женщин с прерыванием беременности 
на фоне ЭГЗ. Бактериальный вагиноз 
(БВ) диагностирован у 73,4% женщин с 
гипопластическим типом ХЭ, у 51,9 – с 
гиперпластическим (p=0,006), у 25,7% 
– в отсутствие воспалительного про-
цесса (p=0,0005). Вагинит   выявлен 
у трети женщин с гиперпластическим 
вариантом ХЭ (32,5%) и втрое реже 

(10,3%) – у женщин с гипопластиче-
ским (p=0,0005).      

Частота выявления инфектов в 
цервикальном канале в выборке с ХЭ 
превосходила показатели в эндоме-
трии, независимо от типа воспаления. 
Культуральная диагностика способ-
ствовала выявлению значительной об-
семененности цервикального канала в 
подтверждение высокой частоты БВ. 

Персистенция Enterococcus faecalis 
в эндометрии оказалась свойственна 
каждой десятой женщине с ХЭ, неза-
висимо от типа (9,9% в среднем). В 
цервикальном канале инфект выявля-
ли у трети женщин с гипопластическим 
типом воспаления (p=0,004), у четвер-
ти – с гиперпластическим (p=0,0006). 
Контаминация цервикального канала 
Escherichia coli отличала треть всех 
женщин с ХЭ (32,4% в среднем), при 
большей частоте ее персистенции 
в слизистой матки (вдвое) при гипо-
пластическом типе (18,8% против 
7,9%)(p=0,004). Частота выявления 
Bacteroides fragilis в эндометрии жен-
щин с гипопластическим типом ХЭ 
оказалась выше, чем в цервикаль-
ном канале, в четыре раза (11,0%) 
(p=0,007). Интенсивность колониза-
ции β-гемолитическим стрептококком 
(Streptococcus pyogenes) (>104 КОЕ/
мл) в цервикальном канале оказалась 
выше, чем в слизистой матки всех жен-
щин с ХЭ (14,0% против 4,9% в сред-
нем, p<0,05). 

Анализ иммунологического профи-
ля женщин с ЭГЗ, прерывание бере-
менности которых было обусловлено 
хроническим эндометриальным вос-
палением, подтвержденным гистоло-
гически, включал: оценку лейкограм-
мы (рис. 1), клеточных и гуморальных 
факторов реактивности – в зависимо-

Примечание. На рис. 1-3: различия показателей статистически значимы между группами 
с/без контаминации *(p<0,05) – для гипопластического типа, ** – гиперпластического типа, 
# – для другого гистотипа ХЭ с контаминацией (рис. 2)

Рис. 1. Лейкоцитарный профиль в зависимости от наличия контаминации слизистой матки
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сти от наличия или отсутствия инфек-
тов в слизистой матки (рис. 2).   

Микробная контаминация слизи-
стой матки инфектами сопровожда-
лась меньшей лейкоцитарной реакци-
ей в сравнении с интактной слизистой 
при обоих типах ХЭ (p=0,001). Анало-
гичная тенденция выявлена в отно-
шении лимфоцитов и нейтрофилов, 
сниженных при контаминации слизи-
стой на фоне гиперпластического типа 
ХЭ (p=0,005 и p=0,02 соответствен-
но), наряду с моноцитарной реакцией 
(p=0,01). 

Контаминация инфектами слизи-
стой матки при гипопластическом типе 
ХЭ сопровождалась некоторым угне-
тением продукции факторов клеточ-
ного иммунитета CD3+, CD4+, CD20+, 
CD16+ (р<0,05) на фоне избыточной 
экспрессии маркера апоптоза CD 95+ 
(р<0,05). Векторность иммуноопосре-
дованных реакций при гиперпласти-
ческом типе ХЭ с эндометриальной 
персистенцией инфектов заключалась 
в избыточной активности отдельных 
факторов (CD4+)(р=0,001), индуциро-
ванных NK CD16+ (р=0,01).   

Уровень IgA при контаминации 
слизистой матки оказался повы-
шен (рис.3), независимо от типа ХЭ 
(р<0,05). Содержание IgМ в группе 
с гиперпластическим вариантом ХЭ 
было выше, чем в группе с интактной 
слизистой (р=0,02), как и в группе с 
гипопластическим типом (р=0,001). 
Женщин с гиперпластическим типом 
ХЭ и контаминацией слизистой от-
личал повышенный уровень иммуно-
глобулинов в сравнении с интактной 

(р<0,05), у женщин с гипопластиче-
ским типом содержание IgA оказалось 

повышено (р=0,01) в отличие от низ-
ких показателей IgМ (р=0,001) и IgG 
(р=0,005).     

Нарушения микроархитектоники 
слизистой матки при гистероскопиче-
ской визуализации в группах с репро-
дуктивными потерями на фоне ЭГЗ 
– ХП и анемии, свидетельствовали о 
высокой частоте ХЭ в двух вариантах 
– гипо- и гиперпластическом как пре-
диктора эмбриоматочного взаимодей-
ствия. Роль ХЭ как одной из ведущих 
причин прерывания беременности на 
ранних сроках подтверждена исследо-
ваниями отечественных и зарубежных 
авторов [2,4,10]. 

Основанием для антибактериаль-
ной терапии выступало наличие про-
дуктивного воспаления в слизистой 
матки с учетом чувствительности вы-
явленных в эндометрии инфектов, 
сопутствующей патогенной флоры в 
локусах урогенитального тракта. Пато-
морфологическое подтверждение ХЭ 
обосновывает необходимость после-
дующей реализации схемы лечения 
хронических воспалительных заболе-
ваний органов малого таза.   

Характер локальных повреждений 
и функциональной активности резерва 
иммунокомпетентных клеток (факто-
ры гуморального иммунитета, популя-
ционный и субпопуляционный состав 
лимфоцитов крови) на фоне высокой 
микробной обсемененности локусов 
урогенитального тракта обосновывает 
целесообразность комплексной ре-
абилитационной терапии [7,8]. Оче-
видно, что традиционное лечение ХЭ 
у женщин с хроническими ЭГЗ – ХП 
и анемией, выступающими дополни-
тельным фактором иммунного дис-
баланса, не приводит к восстановле-
нию клеточно-гуморальных систем до 
состояния «ресурсности», особенно 
– для элиминации наличествующего 
инфекта. 

Исследование активности клеточно-
го и гуморального звеньев иммунитета 
с учетом типа воспаления ХЭ и ми-
кробной контаминации слизистой мат-
ки позволит осуществлять адекватную 
выявленным нарушениям у женщин с 
ХП и анемией после прерывания бере-
менности реабилитацию. 

Заключение. Роль ХЭ в генезе ре-
продуктивных потерь подтверждает 
формирование аномальных эмбрио-
плацентарных взаимоотношений на 

Рис. 2. Маркеры клеточного иммунитета лимфоцитов при различных типах ХЭ в зависимо-
сти от инфицированности слизистой матки

Рис. 3. Реактивность гуморальных факторов в зависимости от наличия контаминации сли-
зистой матки
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фоне неполноценной инвазии цитотро-
фобласта в воспаленную слизистую 
матки. Полагаем целесообразным по-
шаговое обследование женщин с ане-
мией и ХП с целью выявления причин 
прерывания беременности, верифика-
ции хронического воспаления эндоме-
трия с выделением при гистероскопии 
типов ХЭ – гипопластического и гипер-
пластического. 

Выявлена значительная микробная 
контаминация нижних отделов гени-
тального тракта женщин с прерыва-
нием беременности на фоне анемии 
и ХП: нормоценоз только у 6,6%, БВ 
отмечали в полтора раза чаще при ги-
попластическом типе ХЭ (73,4%), ва-
гинит  при гиперпластическом – в три 
раза (32,5%). Инфицирование церви-
кального канала женщин с ХЭ обнару-
живали чаще, чем эндометрия, неза-
висимо от типа воспаления. 

Escherichia coli выявляли в церви-
кальном канале у трети всех женщин 
с ХЭ, Enterococcus faecalis – у трети 
с гипопластическим типом. Выявлена 
эндометриальная персистенция при 
гипопластическом типе ХЭ E.coli вдвое 
чаще, чем в цервикальном канале, 
бактероидов – в четыре раза (11,0%).  

Наличие продуктивного воспаления 
в слизистой матке сопровождалось 
снижением уровня лейкоцитов, лим-
фоцитов и нейтрофилов с формирова-
нием иммунодефицитного состояния.  
Выявлены особенности иммунного 
фенотипа женщин с гиперпластиче-
ским типом ХЭ при персистенции ин-
фектов в эндометрии: моноцитарная 
реакция крови, активность NK CD16+, 
CD4+; с гипопластическим – сниже-
ние продукции клеточных факторов 
CD3+, CD4+, CD20+, CD16+ на фоне 
избыточной – CD 95+. Микробная кон-
таминация эндометрия при гипопла-
стическом типе ХЭ сопровождалась 
снижением иммуноглобулинов IgG, 
IgМ при повышении IgA в сравнении 
с интактной слизистой, при гиперпла-
стическом – снижением уровня всех 
иммуноглобулинов.  

Комплексный подход при ведении 
женщин с прерыванием беременности 
на фоне анемии и ХП на основании 
результатов микробиологического и 
иммунологического исследований спо-
собствует выбору патогенетической 
терапии при различных типах ХЭ. По-
казана необоснованность антибакте-
риальной терапии при аутоиммунном 
эндометрите (в отсутствие микробной 
контаминации локусов генитального 
тракта, при иммунодефицитном состо-
янии). Коррекция выявленных иммун-
ных сдвигов выступает значимым ин-
струментом стратегии реабилитации 
женщин с репродуктивными потерями 
на фоне ХП и анемии, снижение про-
тивоинфекционной защиты организма 
которых предопределяет отсутствие 
прегравидарного оздоровления.
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Введение. Нейроэндокриннокле-
точные опухоли (НЭО) – это разнород-
ная группа злокачественных опухолей 
человека, источником которых явля-
ются особые клетки, входящие в со-
став APUD-системы (Amine Percursor 
Uptake and Decarboxylation) и лока-
лизованные по всему организму [2]. 
Около 66% всех НЭО возникают в же-
лудочно-кишечном тракте, 30% прихо-
дится на бронхопульмональную систе-
му [1].  

Ежегодная заболеваемость НЭО 
находится на уровне 1,8 случая для 
женщин и 2,6 случая для мужчин на 
100 тыс. населения [1,3]. В последние 
30 лет отмечается четкая тенденция к 
увеличению количества новых заре-
гистрированных случаев заболеваний 
НЭО. И это происходит во многом бла-
годаря широкому распространению 
иммуногистохимической диагностики, 
появлению молекулярно-генетических 
методов, значительно упрощающих 
диагностический поиск [4].

НЭО обладают характерной осо-
бенностью давать метастазы в пе-

чень, что является главным фактором, 
предопределяющим качество жизни 
пациентов, и обычно связано с плохим 
прогнозом. Несмотря на то, что лока-
лизованная первичная НЭО может 
быть без труда резецирована хирурги-
ческим путем, метастатические очаги в 
печени чаще всего являются неопера-
бельными и требуют к своему лечению 
другого подхода [5]. К сожалению, все 
возможные терапевтические методы 
являются лишь паллиативными и на-
правленными только на улучшение 
качества жизни таких больных. К ним 
относятся терапия аналогом сомато-
статина, таргетная терапия, системная 
химиотерапия и различные другие ло-
корегиональные методики [2,3,9]. Та-
ким образом, 5-летняя выживаемость 
для пациентов с локализованной пер-
вичной опухолью, подвергшейся уда-
лению хирургическим путем, состав-
ляет 60-90% и всего 25-40% для паци-
ентов с вторичным метастатическим 
поражением печени [5,7].

Прогноз пациентов с НЭО зависит 
также от стадии опухолевого процес-
са, локализации первичной опухоли и 
ее гистологических характеристик. Со-
временная классификация Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ) 
от 2010 г. выделяет высокодиффе-
ренцированные НЭО с индексом про-
лиферации Ki67 <2% (G1), умеренно 
дифференцированные НЭО с индек-
сом пролиферации Ki67 = 3-20% (G2), 
низкодифференцированные НЭО с ин-
дексом пролиферации Ki67> 20-100% 
(G3) [8]. 

Большинство НЭО являются высо-

кодифференцированными и нефунк-
ционирующими, что обуславливает от-
сутствие у них гормональной активно-
сти и специфической клинической кар-
тины [1,6]. Это, в свою очередь, значи-
тельно усложняет диагностику НЭО на 
ранних стадиях и является причиной 
наличия вторичного метастатическо-
го поражения печени и, нередко, при-
знаков местной распространенности 
у 40-90% пациентов уже во время по-
становки первичного диагноза [2,6]. 
Но так как данная гистологическая 
форма все-таки имеет благоприятный 
прогноз, то становится вполне осу-
ществимым применение агрессивных 
хирургических тактик лечения даже 
при наличии отдаленных метастазов 
в печени, что обычно не используется 
при других злокачественных опухолях. 
Но при метастатическом поражении 
более 75% от всего объема печени 
радикальная резекция невыполнима. 
И тогда в качестве предоперационной 
подготовки или в самостоятельном 
виде рекомендуют использовать один 
из локорегиональных методов лечения 
– трансартериальную химическую эм-
болизацию (ТАХЭ) [2,6,8,].

Цель работы: оценка эффектив-
ности лечения метастазов нейроэндо-
кринных опухолей в печень методом 
ТАХЭ на основе анализа 7 клиниче-
ских наблюдений.

Материалы и методы исследо-
вания. Материалом для работы по-
служил ретроспективный анализ кли-
нических наблюдений 7 больных НЭО 
желудочно-кишечного тракта с неопе-
рабельными метастазами в печень, 
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больных, снижению интенсивности проявлений карциноидного синдрома, уменьшению размеров метастатических очагов, вызывая у 
большей половины пациентов положительный ответ на терапию в виде частичного ответа и стабилизации заболевания. 

Ключевые слова: трансартериальная химиоэмболизация, нейроэндокринноклеточная опухоль, метастаз, критерии RECIST 1.1.

The efficacy of treatment of neuroendocrine tumor metastases in the liver by transarterial chemoembolism (TACE) was assessed.
In a small number of patients it was shown that TACE contributes to normalization of the general condition of patients, reduction of the intensity 

of carcinoid syndrome manifestations, reduction of metastatic foci, causing a positive response (partial response or stabilization) in more than half 
of patients.

Keywords: transarterial chemoembolism, neuroendocrine cell tumor, metastasis, RECIST 1.1 criteria.
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проходивших лечение в Ростовском 
научно исследовательском онкологи-
ческом институте (РНИОИ) в период с 
2016 по 2018 г. Были изучены особен-
ности симптоматики в каждом конкрет-
ном клиническом случае, проанали-
зированы результаты компьютерной 
томографии c применением критериев 
RECIST 1.1. Нами были учтены все 
виды лечения, которые пациенты по-
лучали непосредственно до проведе-
ния ТАХЭ (в т.ч. терапию аналогами 
соматостатина). Среди изученных па-
циентов было 6 женщин и 1 мужчина. 
Возраст на момент начала лечения 
колебался от 34 до 68 лет. Местами 
локализации первичного опухолевого 
очага были: прямая кишка (n=1), под-
желудочная железа (n=1), желудок 
(n=1), тонкая кишка (n=2), крестец 
(n=1). В 1 наблюдении первичный опу-
холевый очаг установить не удалось. 
4 пациента (57,1%) имели в анамнезе 
хирургическое удаление первичной 
опухоли (резекция подвздошной киш-
ки, резекция прямой кишки, резекция 
хвоста поджелудочной железы). Мор-
фологическая верификация метаста-
тического процесса имела место в 7 
случаях (100%). Проводилась она пу-
тем пункционной биопсии и последую-
щего гистологического анализа. Таким 
образом, G1 – высокодифференциро-
ванный рак (Ki67<2%) – был у 28,6% 
пациентов, G2 – умеренно диффе-
ренцированный рак (Ki67=3-20%) – у 
0%, G3 – низкодифференцированный 
рак - (Ki67=20-100%) – у 71,4%. При 
этом 85,7 % пациентов получали ТАХЭ 
впервые, а 14,3% пациентов прохо-
дили несколько курсов ТАХЭ за весь 
период лечения. Также 71,43% паци-
ентов получали курсы ПХТ до прове-
дения ТАХЭ, 28,57% пациентов – нет 
(табл. 1).

Процедура трансартериальной хи-
миоэмболизации печеночной артерии 
состоит в следующем. В асептических 
условиях рентгеноперационной вы-
полняется пункция правой плечевой 
артерии в типичном месте (игла ан-
гиографическая 18 G). Артерия кате-
теризируется по Сельдингеру (интро-
дьюсер 5F 11см). Катетер СВ1 по про-
воднику .035” 150 см последовательно 
проводится в правую подмышечную, 
подключичную артерии, в брахиоце-
фальный ствол, нисходящую аорту. 
Затем удаляется проводник, выпол-
няется аортография. Катетером Р1 5F 
на гидрофильном проводнике .035” 
180 см селективно последовательно 
катетеризируется правая, затем ле-
вая печеночные артерии. Микрокате-
тером 2,6F 150 см на микропровод-

нике .014” 30 0 см суперселективно 
последовательно катетеризируются 
сегментарные артерии, кровоснаб-
жающие опухолевый очаг. Приготов-
ляют эмульсию из химиопрепаратов, 
выполняют паренхиматозную химио-
эмболизацию печени. Артериальную 
эмболизацию выполняют измельчен-
ной гемостатической губкой (gelfoam 
slurry) Spongostan. При контрольной 
ангиографии определяют выраженное 
замедление контрастирования по сег-
ментарным ветвям правой печеночной 
артерии, кровоснабжающим опухоле-
вый очаг. Выявляют наличие призна-
ков нецелевой эмболизации. Катетер 
выводят в аорту. Инструментарий по-
следовательно удаляют.  

Выбор именно печеночной артерии 
для селективной химиоэмболизации 
обусловлен тем, что до 95% опухо-
левой ткани печени кровоснабжается 
ею [7]. Химиоэмболизат попадает как 
в опухолевую, так и в здоровую ткани 
печени. Благодаря наличию мышечно-
го слоя артериальное русло непора-
женной паренхимы обеспечивает про-
движение и быстрое выведение пре-
парата. Патологические опухолевые 
сосуды не имеют мышечного слоя, что 
приводит к длительной задержке хи-
миоэмболизата в опухоли [1,3,5].

По нашему мнению, показанием 
к ТАХЭ при НЭО являлись: неопера-
бельные метастазы в печени, не под-
дающиеся хирургическому лечению; 
достаточные функциональные резер-
вы печени (билирубин не более 70 
мкмоль/л); гемоглобин более 80 г/л; от-
сутствие внепеченочного распростра-
нения опухоли. Противопоказаниями 
являлись: активная системная инфек-
ция; продолжающееся кровотечение; 
класс Child-Pugh C; лейкопения (при 
снижении лейкоцитов менее 1000/мл); 

протромбиновое время менее 40%; 
сердечная недостаточность (фрак-
ция выброса левого желудочка менее 
50%); некорректируемая чувствитель-
ность к контрасту; функциональный 
статус ECOG более 3; поражение бо-
лее 50% объема печени; внепеченоч-
ные метастазы; прорастание опухоли 
в нижнюю полую вену и правое пред-
сердие; асцит; выраженная тромбо-
цитопения; выполнение портокаваль-
ного анастомоза в анамнезе; высокие 
показатели общего билирубина> 60 
мкмоль/л; ЛДГ> 425 ЕД/л; трансамина-
зы> 100 МЕ/л.

Согласно клиническим рекоменда-
циям, в пред- и постпроцедурном пери-
оде пациенты получали инфузионную 
терапию, октреотид (при выраженной 
гормональной активности), нестероид-
ные противовоспалительные препара-
ты, глюкокортикоиды (дексаметазон 4 
мг, 2-3 раза в день, per os, для купи-
рования постэмболического синдрома 
и нивелирования таких симптомов, как 
тошнота, рвота, жар, боли в животе, 
снижение аппетита), антибактериаль-
ные препараты (накануне ТАХЭ для 
предотвращения таких осложнений, 
как абсцесс печени, холангит, сепсис), 
противогрибковые препараты.

Результаты и обсуждение. Во всех 
случаях ответ на терапию нами был 
оценен при помощи данных КТ (табл. 
2), полученных спустя 3-6 мес. после 
проведения ТАХЭ. При этом использо-
вались критерии RECIST 1.1 от 2009 г. 
Таким образом, из 7 изученных паци-
ентов 1 скончался, 6 остальных отме-
чают у себя объективное улучшение 
общего состояния. У всех 6 пациентов 
имеются жалобы на периодическую 
общую слабость. У 2 из них отмечают-
ся выраженные абдоминальные боли, 
не купирующиеся приемом НПВС. У 

Характеристика пациентов до процедуры ТАХЭ
Критерий Оценка (n=7)

Средний возраст 55 лет
Пол 6/7 (85,7%) женщины, 1/7 (14,3%) мужчины
Размеры (см) метастатических очагов От 4 до 11 см 
Предшествующее удаление первичного 
опухолевого очага 4/7, 57,1%

Внепеченочные метастазы 3/7, 42,9% 

Степень дифференцированности 
опухоли, Ki67, %

G1 (Ki67<2%) – 28,6% (2/7)
G2 (Ki67=3-20%) – 0% (0/7)
G3 (Ki67=20-100%) – 71,4% (3/7)

Клиническая картина

Общая симптоматика (снижение веса, потеря 
аппетита, слабость, боли в животе) 7/7, 100%
Симптоматика, связанная с гормональной 
активностью: карциноидный синдром 5/7, 
71,4%; инсулинома/гипогликемия1/7, 14,3%; 
гастринома 1/7, 14,3%

Таблица 1
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7 больных опухоли гормонально-ак-
тивные, у 5 из них был выраженный 
карциноидный синдром (покраснение 
лица, стул до 7-9 раз в сут, изменения 
артериального давления). После вы-
полнения ТАХЭ интенсивность карци-
ноидных проявлений уменьшилась в 
виде снижения частоты стула до 3-4 
раз в сут. Все 6 пациентов в послео-
перационном периоде получают курсы 
ПХТ и терапию аналогами соматоста-
тина.

Оценивая результаты КТ в дина-
мике с промежутком в 3 и 6 мес., со-
гласно критериям RECIST 1.1, было 
установлено следующее: у 2 пациен-
тов (28,6%), у которых спустя 3 мес. 
после ТАХЭ отмечалась относитель-
ная стабилизация процесса, спустя 6 
мес. наблюдается прогрессирование 
заболевания, у 3 пациентов (42,9%) 
наблюдается стойкий частичный ответ 
опухоли на терапию спустя 3 и 6 мес. 
после ТАХЭ, у 1 пациента (14,3%) уда-
лось добиться стабилизации заболе-
вания на основании данных КТ спустя 
3 и 6 мес. после ТАХЭ.

Заключение. На небольшом коли-
честве больных было показано, что 
ТАХЭ способствует нормализации 
общего состояния больных, снижению 
интенсивности проявлений карцино-

идного синдрома, уменьшению раз-
меров метастатических очагов, вызы-
вая у большей половины пациентов (в 
57,2% случаев) положительный ответ 
на терапию в виде частичного ответа 
и стабилизации заболевания. Не было 
выявлено четкой корреляции между 
стадией процесса, дифференцирован-
ностью опухоли и результативностью 
ТАХЭ. На основании табл. 2 можно 
сделать вывод о необходимости ци-
клического проведения ТАХЭ с пери-
одом в 2-3 мес. Таким образом, эф-
фективность этой методики, отчетли-
вый опухолевый ответ, минимальная 
токсичность, отсутствие повреждений 
здоровой паренхимы печени, мини-
мальная инвазивность делают ТАХЭ 
ценным «инструментом» в лечении па-
циентов с НЭО.
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Таблица 2

Сравнительный анализ данных КТ и оценка ответа опухоли по критериям RECIST 1.1

№ Данные КТ до ТАХЭ Данные КТ через 3 мес.
после ТАХЭ

Данные КТ через 6 мес. 
после ТАХЭ Оценка результатов

1 В S7 правой доли солитарный очаг 
4х3,7 см

В S7 правой доли солитарный очаг 
5х4,3 см

В S7 правой доли соли-
тарный очаг 4,8х5,2 см

Увеличение на 25% 
(стабилизация заболе-
вания)

2 В обеих долях метастатические очаги 
до 6,2 см

В обеих долях метастатические оча-
ги до 5 см

В обеих долях печени 
метастатические очаги 
до 3 см

Снижение на 50% (ча-
стичный ответ)

3
КТ-картина множественного метаста-
тического поражения печени. Метаста-
тические очаги сливного характера до 
5 см

 КТ-картина относительной стаби-
лизации процесса. Метастатические 
очаги сливного характера до 4,5 см

КТ-картина множе-
ственного метастатиче-
ского поражения печени 
с признаками прогрес-
сировани. Метастати-
ческие очаги сливного 
характера до 8 см.

Увеличение на 60% 
(прогрессирование 
заболевания)

4 Метастатические очаги сливного ха-
рактера до 11 см Нет данных Нет данных Нет данных

5 В S8 правой доли солитарный очаг 
6,7х7,0 см

В S8 правой доли солитарный очаг 
5х5,2 см

В S8 правой доли соли-
тарный очаг 4х4,3 см

Снижение на 43% (ча-
стичный ответ)

6
В правой доле в S1 метастатический 
очаг 2,4х2 см тесно прилежит к ниж-
ней полой вене, деформируя ее. В S7 
метастатический очаг 4,6х4 см

В правой доле S1 метастатический 
очаг 2,2х1,8 см. В S7 метастатиче-
ский очаг 3,2х3,5 см

В правой доле S1 мета-
статический очаг 1х1,2 
см. В S7 метастатиче-
ский очаг 2,2х2 см

Снижение на 50% (ча-
стичный ответ)

7

КТ-картина множественного метаста-
тического поражения печени без дина-
мики количества очагов с 19.12.2017. 
Увеличение в размерах одного из оча-
гов в правой доле печени

КТ-картина относительной стаби-
лизации процесса. Множественное 
метастатическое поражение печени 
без динамики количества очагов. Нет 
увеличения в размерах очагов

Отрицательная дина-
мика, появление новых 
мелких очагов, увеличе-
ние печени в объеме

Прогрессирование за-
болевания

Литература
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Введение. Проблема инородных 
тел мягких тканей остаётся актуаль-
ной, что обусловлено относительно 
широкой распространённостью дан-
ной патологии [3,5,12]. Например, у 
12–38% пациентов травматические 
повреждения осложняются попадани-
ем в рану различных инородных тел 
[2,11]. Некоторые пациенты умышлен-
но вводят в мягкие ткани различные 
инородные тела [1,15,13].

Особые трудности представляет об-
наружение и удаление мелких и глубо-
ко расположенных инородных тел мяг-
ких тканей, причём неудачные попыт-
ки удаления наблюдаются в 12,5–30% 
случаев [5,12]. Нередко для уточнения 
локализации инородных тел возника-
ет необходимость последовательного 
применения дополнительных инстру-
ментальных методов исследования, 
таких как УЗИ, СКТ, МРТ. При этом, не-
смотря на тщательное предопераци-
онное обследование, поиск инородно-
го тела во время оперативного вмеша-
тельства нередко занимает много вре-
мени, приводит к обширному повреж-

дению тканей, а также создаёт угрозу 
для развития осложнений [12,14].

Вышеизложенное диктует насто-
ятельную необходимость оптимиза-
ции методики диагностики и удаления 
рентгенконтрастных инородных тел 
мягких тканей.

Материалы и методы исследо-
вания. За период времени с 1985 по 
2018 г., в отделениях гнойной хирур-
гии и травматологии 301-го Военного 
клинического госпиталя г. Хабаровска 
находилось на лечении 135 пациентов 
с рентгенконтрастными инородными 
телами мягких тканей, из которых 29 
(22%) пациентов ввели их себе умыш-
ленно. 

Традиционный способ диагностики 
рентгенконтрастных инородных тел 
мягких тканей применялся с 1985 по 
2001 г. у 82 (60,7%) больных контроль-
ной группы и основывался на исполь-
зовании рентгеноскопии и рентгено-
графии для уточнения их локализации. 

Разработанный нами способ диа-
гностики рентгенконтрастных инород-
ных тел мягких тканей был применён 
у 53 (39,3%) больных основной группы 
за период времени с 2002 по 2018 г. и 
основывался на применении, в допол-
нение к рентгенографическому иссле-
дованию УЗИ, медной сетки с после-
дующей маркировкой оперативного 
доступа в соответствии с нанесённой 
на кожу проекции инородного тела [7]. 

Возраст больных колебался от 16 
до 55 лет, составив в среднем в основ-
ной группе – 25,9±3,2, в контрольной 
– 23,7±2,6 года. Всего в обеих группах 
мужчин было 132 (97,8%), женщин – 3 
чел (2,2%).

По срокам нахождения инородных 
тел в мягких тканях на момент госпи-
тализации больные распределились 

следующим образом: 77(57%) больных 
поступило в первые 7 сут., 22(16,3%) – 
от 7 сут. до 1 месяца, 15(11,1%) – от 1 
мес. до 6 мес., 9(6,7%) – от 6 мес. до 1 
года, 12(8,9%) – через год и более от 
момента получения травмы.

Основная и контрольная группы 
практически не отличались по полу, 
возрасту, длительности заболевания, 
что позволило проводить сравнитель-
ный анализ полученных результатов. 
(табл. 1-3)

Результаты. Для удаления инород-
ных тел пациентам выполнялись опе-
рации (табл. 4).

У 5 (6,1%) пациентов контрольной 
группы инородные тела, несмотря на 
неоднократные операции, так и не 
были удалены. 

Длительность первого оперативно-
го вмешательства у больных основной 
группы составила в среднем 20,6±0,3 
мин, у пациентов контрольной группы 
– 45,8±0,8 мин, разница показателей 
статистически значима (р<0,05). 

У 6 (7,3%) пациентов контрольной 
группы диагностировано нагноение по-
слеоперационной раны, что связано, 
по нашему мнению, с длительностью 
операции и травматизацией тканей, в 
то время как у больных основной груп-
пы подобного осложнения не было.

Обсуждение. Известны способы 
удаления рентгенконтрастных инород-
ных тела из мягких тканей, предусма-
тривающие применение различных 
зондов–искателей с использованием 
магнитов для интраоперационного 
поиска и удаления инородного тела 
[4,6,8-10]. Данные устройства имеют 
следующие недостатки. Во–первых, 
реальная магнитная обстановка опе-
рационной, создаваемая металличе-
скими хирургическими инструментами 
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и оборудованием, уменьшает возмож-
ности использования этих приборов, 
снижая их чувствительность, способ-
ствуя возникновению ложных сигна-
лов. Во–вторых, они обладают низкой 
чувствительностью в отношении не-
больших инородных тел. В–третьих, 
при работе предлагаемых авторами 
различных зондов-искателей световая 
и звуковая сигнализации позволяют 
определять лишь ориентировочное 
место расположения инородного тела, 
что и так, как правило, известно после 
предоперационного обследования. И, 
наконец, свободный захват небольшо-
го инородного тела в глубине тканей, 
например при помощи инструмента, 
предложенного авторами [10], в слу-
чае инкапсулированного инородного 
тела невозможен, так как требуется его 
выделение из образовавшейся вокруг 
капсулы. Также существует опасность 
фрагментации и оставления части 
инородного тела в ране.

Известен способ удаления инород-
ного тела мягких тканей человека [3], 
заключающийся в определении рент-
генологической проекции инородного 
тела на кожный покров с использова-
нием металлической решётки с после-
дующим выполнением в намеченном 
квадрате разреза. Однако данная ме-
тодика удаления инородного тела име-
ет ряд недостатков, снижающих её эф-
фективность. Во-первых, после предо-
перационного обследования с исполь-
зованием металлической решётки на 
кожу не наносится проекция инородно-
го тела и линия оперативного доступа 
несмываемым маркером. Во-вторых, 
выполнение оперативного вмеша-
тельства начинается с закреплённой 
сеткой, что не позволяет выполнить 
адекватный доступ, так как сама сет-
ка мешает манипуляциям в ране. 

Кроме того, для повышения эф-
фективности удаления инородных тел 
мягких тканей необходимо учитывать 
показания и противопоказания к опе-
рации, использовать весь арсенал по 
улучшению определения точной лока-
лизации инородных тел, а также вы-
брать оптимальный способ анестезии.

Основными показаниями к удале-
нию рентгенконтрастных инородных 
тел являются, по нашему мнению, 
нарушение функции конечности, обу-
словленное инородным телом, хрони-
ческий болевой синдром вследствие 
наличия инородного тела в мягких 
тканях, воспалительные изменения в 
мягких тканях или свищи, поддержива-
емые инородным телом.

Кроме общеизвестных противопо-
казаний к любой хирургической опера-

Распределение больных по виду рентгенконтрастных инородных тел (n=135)

Вид инородного тела
Инородное тело (абс., %)

неумышленно введённое умышленно введённое
Игла швейная 18 (17) 28 (96,6)
Игла инъекционная 3 (2,8) 0
Игла хирургическая 3 (2,8) 0
Металлические осколки 35 (33) 0
Пластиковые фрагменты 5 (4,7) 0
Металлическая пуля 22 (20,8) 0
Фрагменты металлоконструкций 6 (5,7) 0
Стекло 5 (4,7) 0
Проволока 9 (8,5) 1 (3,4)
Всего 106 29

Локализация инородных тел мягких тканей у больных (n=135)

Локализация инородного тела
Инородное тело (абс., %)

неумышленно введённое умышленно введённое
Кисть 29 (27,4) -
Ягодичная область 10 (9,4) -
Бедро 16 (15,1) 1( 3,4)
Голень 4 (3,8) 28 (96,6)
Стопа 40 (37,7) -
Другие области 7 (6,6) -
Всего 106 (100) 29 (100)

Характер воспалительного процесса в области локализации инородных тел 
мягких тканей у больных (n=135)

Воспалительный процесс
Инородное тело (абс., %)

неумышленно 
введённое

умышленно 
введённое

Клинически значимого воспаления нет 72 (67,9) 9 (31)
Воспалительный инфильтрат 26 (24,5) 8 (27,6)
Абсцесс 6 (5,7) 4 (13,8)
Флегмона 2 (1,9) 8 (27,6)
Всего 106 (100) 29 (100)

Таблица 1

Таблица 2

Таблица 3

Распределение больных в зависимости от количества выполненных операций при 
удалении инородных тел мягких тканей 

Количество выполненных операций
на одного больного

Группа больных, (абс., %)
основная контрольная 

1 53 (100) 58 (70,8)
2 0 17 (20,7)

3-5 0 6 (7,3)
Более 5 0 1 (1,2)

Таблица 4
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ции, связанных с высоким операцион-
ным и анестезиологическим риском, к 
противопоказаниям для извлечения 
инородных тел из мягких тканей мы 
относим локализацию инородных тел 
в непосредственной близости от маги-
стральных сосудов, нервов и жизненно 
важных органов с высоким риском их 
интраоперационной травмы, значи-
тельную глубину расположения ино-
родных тел при небольших размерах 
и отсутствии клинических проявлений, 
а также отсутствие у хирурга достаточ-
ного опыта по успешному проведению 
данных операций.

С целью более точной локализации 
рентгенконтрастных инородных тел 
мягких тканей необходимо использо-
вать все возможные методы, включа-
ющие рентгенологическое и ультра-
звуковое обследование, применение 
медной сетки и нанесение на кожу 
проекции самого инородного тела и 
направления наиболее рационального 
оперативного доступа.

Выбор вида обезболивания осу-
ществляется с учётом размеров, ло-
кализации, глубины залегания инород-
ного тела, а также возраста пациента. 
При отсутствии общеизвестных проти-
вопоказаний к местной анестезии дан-
ный вид обезболивания может быть 
использован при поверхностной ло-
кализации инородных тел (не глубже 
3-4 см от поверхности кожи в пределах 
подкожной клетчатки или непосред-
ственно под фасцией) либо если ино-
родные тела крупные, пальпируемые 
и не предвидится технических трудно-
стей при их удалении. Общую анесте-
зию целесообразно использовать при 
глубокой локализации (более 4 см от 
поверхности кожи) мелких инородных 
тел, соседствующих с анатомически 
важными образованиями. Перед вы-
полнением анестезии желательно вре-
менно редуцировать кровоток в опе-
рируемом сегменте конечности путём 
наложения артериального жгута, что 
облегчает поиск инородного тела.

Распространённой ошибкой, неред-
ко приводящей к неудачной попытке 
удаления инородного тела, следует 
считать отказ от привлечения к асси-
стенции второго хирурга, который во 
время операции обеспечивает полно-
ценную визуализацию операционной 
раны.

Поиск инородных тел мягких тканей 
в подавляющем большинстве случа-
ев, даже после предварительной раз-
метки, связан с существенными труд-
ностями. В связи с этим, при поиске 
инородных тел рекомендуется исполь-
зовать ряд нижеперечисленных техни-

ческих приёмов. Так, в ходе ревизии 
раны следует обращать внимание на 
состояние тканей в предполагаемой 
зоне локализации инородного тела. 
Ориентировочную топическую диагно-
стику инородного тела в мягких тканях 
нередко осуществляют по чёрно-ко-
ричневому окрашиванию тканей, что 
указывает на близкую локализацию 
искомого объекта. Изначально исполь-
зуют аккуратное зондирование тканей 
закрытым кровоостанавливающим за-
жимом типа Бильрот при непрерывном 
визуальном контроле до появления 
ощущения «царапания». Однако при 
удалении инородных тел из областей 
с наличием множественных соеди-
нительнотканных перемычек, напри-
мер, ладони или подошвы, описанные 
ощущения бывает трудно дифферен-
цировать. Большую помощь в поиске 
может оказать деликатное исследова-
ние раны пальцем, во время которого 
возможно пропальпировать инородное 
тело. Однако хирургу следует быть 
предельно острожным при наличии 
колющего или режущего инородного 
тела в мягких тканях.

При обнаружении инородного тела 
основная задача состоит в том, чтобы 
удалить его целиком, без оставления 
фрагментов. Для удаления использу-
ется анатомический пинцет, который в 
отличие от зажима позволяет осуще-
ствить точный захват и избежать фраг-
ментации инородного тела.

После успешного удаления инород-
ного тела и при условии отсутствия 
признаков хирургической инфекции 
мягких тканей на рану накладывают 
швы. Решение о необходимости дре-
нирования раны и антибиотикотера-
пии принимается индивидуально.

В послеоперационном периоде вы-
полняется контрольная рентгеногра-
фия для исключения случайно остав-
ленных фрагментов инородного тела.

Выводы
1. Диагностика рентгенконтрастных 

инородных тел мягких тканей должна 
основываться на обязательном приме-
нении комплекса неинвазивных мето-
дов, включающих рентгенологическое 
и ультразвуковое обследование, при-
менении медной сетки и маркировки 
несмываемым маркером на коже про-
екции самого инородного тела и на-
правления разреза. 

2. Рентгенконтрастные инородные 
тела мягких тканей сопровождаются 
клинически значимыми воспалитель-
ными процессами в 40% случаев. 

3. Умышленно введённые в мягкие 
ткани рентгенконтрастные инородные 
тела, как правило, представляют со-

бой швейные иглы и обычно локализу-
ются глубоко в тканях области задней 
поверхности левой голени.

4. В нашей практике применение 
комплекса мероприятий по улучше-
нию локализации рентгенконтрастных 
инородных тел мягких тканей и приме-
нение вышеописанных особенностей 
их удаления позволило статистически 
значимо (р<0,05) уменьшить: часто-
ту повторных операций по удалению 
инородных тел с 29,3% до 0%, время 
оперативного вмешательства при про-
ведении первой операции c 45,8±0,8 
мин у пациентов контрольной группы 
до 20,6±0,3 мин у пациентов основ-
ной группы, а также частоту нагноения 
операционной раны с 7,3% до 0% со-
ответственно.
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С 2005 г. в Республике Саха (Яку-
тия) проводится молекулярно-гене-
тическое изучение наследственной 
несиндромальной сенсоневральной 
глухоты. Впервые в популяции якутов 
идентифицирована молекулярно-ге-
нетическая причина наследственной 
врожденной формы глухоты. Выявле-
но, что она вызывается мутацией до-
норного сайта сплайсинга c.-23+1G>A 
гена GJB2 (Cx26) и в соответствии 
с международным каталогом OMIM 
(Online Mendelian Inheritance in Men) 
классифицируется как аллельный 

вариант аутосомно-рецессивной глу-
хоты 1А типа (АРГ 1А). Распростра-
ненность АРГ 1А составляет 16,2 на 
100000 якутского населения, а частота 
гетерозиготного носительства мутации 
c.-23+1G>A варьирует от 3,8 до 11,7 % 
среди коренного населения Якутии 
(эвены, эвенки, долганы, якуты). Ре-
зультаты исследования мутации сайта 
сплайсинга гена GJB2 (Cx26) свиде-
тельствуют о существовании наиболее 
крупного в мире «эндемичного очага» 
накопления c.-23+1G>A в Восточной 
Сибири [1]. Нами изучались биоэтиче-
ские проблемы ДНК-тестирования АРГ 
1А, ранее описанные в статье С.К. Ко-
ноновой с соавт. (2018) [2]. В результа-
те наших исследований были приняты 
и утверждены на заседании локально-
го комитета по биомедицинской этике 
при ЯНЦ КМП этические правила гене-
тического консультирования при моле-
кулярно-генетической диагностике АР-
Г1А, представленные в таблице.

Заключение. В результате из-
учения биоэтических аспектов ДНК-

тестирования аутосомно-рецессивной 
глухоты 1А типа выявлен основной круг 
биоэтических проблем, которые могут 
возникнуть при массовом внедрении 
ДНК-тестирования на наследственные 
нарушения слуха и в будущем потре-
буют от общества морально-этическо-
го и правового осмысления результа-
тов внедрения ДНК-тестирования в 
медицинскую практику.

Работа выполнена при финансовой 
поддержке РФФИ «Изучение биоэти-
ческих аспектов ДНК-тестирования 
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В результате изучения биоэтических аспектов ДНК-тестирования аутосомно-рецессивной глухоты 1А типа ( АРГ 1А) выявлен основной 
круг биоэтических проблем, которые могут возникнуть при массовом внедрении ДНК-тестирования на наследственные нарушения слуха, 
и которые в будущем потребуют от общества морально-этического и правового осмысления результатов внедрения ДНК - тестирования в 
медицинскую практику. Разработаны этические правила ДНК-тестирования АРГ1А.

Ключевые слова: аутосомно-рецессивная глухота 1А типа, ДНК – диагностика, биоэтика

As a result of studying the bioethical aspects of DNA testing of autosomal recessive deafness-1A (DFNB1A), the main range of bioethical prob-
lems that may arise during the mass introduction of DNA testing for hereditary hearing impairment, which in the future will require moral, ethical 
and legal understanding of the results of the introduction of DNA testing in medical practice was identified. Ethical rules for DFNB1A DNA testing 
have been developed.

Keywords: autosomal recessive type 1A deafness, DNA diagnostics, bioethics.
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Этические правила генетического консультирования
при молекулярно- генетической диагностике аутосомно - рецессивной глухоты 1 А типа В РС (Я)

Этические правила Комментарии
1.Взаимоотношения генетика и тестируемого инди-
видуума при генетическом консультировании строят-
ся на взаимном доверии и являются недирективными

Директивность – преднамеренная попытка консультанта (через обман, угро-
зу или принуждение) нарушить автономию человека и подтолкнуть его к 
тому или иному решению [4]

2.Каждый индивидуум, желающий пройти тестирова-
ние, имеет право на получение полной информации о 
заболевании, его развитии и последствиях, сущности 
тестирования, возможных результатах

Для выяснения причин глухоты / тугоухости в отягощенной АРГ 1А семье 
на генетическую консультацию могут обратиться пациенты с разным гено-
фенотипическим статусом: индивиды с нормальным генотипом без нару-
шений слуха ([wt];[wt]), гетерозиготные носители с «нормальным слухом» 
(c.[mu];[wt]), гомозиготы по мутации с тяжелой степенью тугоухости (c.[mut]; 
[mut]). Соответственно, подходы к генетическому консультированию и полу-
чению информированного согласия на ДНК-тестирование данных групп па-
циентов также должны быть разными [2]

3.Решение о прохождении ДНК-тестирования долж-
но быть добровольным

Консультирование и ДНК- тестирование  ставит целью улучшение психоло-
гического благополучия и адаптацию пациента к генетическому состоянию 
или риску [4]

4. Присутствие сурдопереводчика при консультиро-
вании пациентов обязательно

Информация должна быть доведена до пациента в наиболее полной и до-
ступной форме [4]

5.Необходимым условием проведения ДНК-
тестирования является информированное согласие, 
которое означает, что дееспособный индивидуум 
полностью ознакомлен с представленной ему инфор-
мацией, адекватно ее понимает и принимает решение 
об обследовании самостоятельно

Необходимо создать особые условия для консультирования и получения 
информированного согласия у глухих. Информированное согласие на ДНК-
тестирование АРГ 1А должно быть оформлено в письменном виде и быть 
максимально доступным для понимания. Следует избегать сложных генети-
ческих терминов и использовать простые слова и предложения [2]

6.ДНК-тестирование АРГ 1А  допустимо для несо-
вершеннолетних детей

При получении информированного согласия от слышащих родителей для 
ДНК-тестирования АРГ 1А можно объяснить, что ребенок наследует по-
врежденный ген от каждого родителя и, возможно, некоторые родители уви-
дят в этом равномерное распределение ответственности за болезнь. Однако 
отягощенный семейный анамнез (наличие глухих родственников в семье) 
в значительной мере облегчает консультирование и получение согласия на 
ДНК-тестирование, поскольку пациенты психологически готовы принять на-
следственную отягощенность в семье.
ДНК-тестирование детей до 14 лет на носительство АРГ 1А должно осущест-
вляться при информированном согласии родителей или опекунов, при этом 
очень важно доступно и детально информировать родителей о генетическом 
статусе их ребенка и оказать адекватную психологическую поддержку при 
сообщении результатов ДНК-тестирования [2]

7.На обдумывание решения о прохождении ДНК-
тестирования пациенту выделяется время

Как правило, пациенты более удовлетворены, если они адекватно информи-
рованы и активно участвуют в принятии решения. Поэтому необходимо ува-
жать выбор пациента о согласии / отказе от ДНК-тестирования [2,4]

8.Информация о результатах ДНК-тестирования 
строго конфиденциальна. Сообщение результатов по 
почте и телефону не допускается

Сообщение результата ДНК-тестирования о риске АРГ 1А может нести зна-
чительную морально-психологическую нагрузку для человека. Во-первых, 
тестируемый узнает о риске рождения тугоухого/глухого ребенка в семье. В 
этом случае при выявлении у индивида гетерозиготного носительства АРГ 
1А необходимо рекомендовать ему проспективное медико-генетическое кон-
сультирование или преконцепционную профилактику. Во-вторых, гетерози-
готному носителю необходимо предоставить информацию о достаточно вы-
соком риске снижения слуха в пожилом возрасте. Констатация данного факта 
может дополняться рекомендациями по ведению соответствующего образа 
жизни и работы, который бы уменьшал нагрузку на органы слуха (избегать 
работ, связанных с шумом и т.д.) [2]

9. Использование ДНК-диагностики на АРГ1 А типа 
для пациентов с глухотой в Республике Саха (Якутия) 
может быть рекомендовано для процедур пренаталь-
ного ДНК-тестирования, а также для процедур экс-
тракорпорального оплодотворения, за исключением 
технологии редактирования генома 

Область применения ТРГ в настоящее время является одной из самых спор-
ных, поскольку порождает множество правовых и этических вопросов, что 
обусловлено техническим несовершенством ТРГ: недостаточная точность и 
эффективность, мозаицизм полученных эмбрионов и др. Отсутствие много-
летних наблюдений за последствиями применения ТРГ не позволяет с уве-
ренностью сказать, что модификация генома не приведет в отсроченной пер-
спективе к развитию геномных аномалий и не отразится непредсказуемым 
образом на здоровье потомства [3,5]
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Острые заболевания мошонки яв-
ляются распространенной в детском 
возрасте нозологической группой. 
Операции при нозологических фор-
мах, объединяемых в данный син-
дром, составляют в детском возрасте 
второе место после аппендэктомии 
[1]. Значительное количество опера-
ций выполняется не только детским 
урологом, но и детским хирургом и 
урологом взрослой лечебной сети, 
участвующими в оказании неотложной 
помощи [4].

Технически данные оперативные 
вмешательства являются достаточ-
но простыми, не требующими значи-
тельных хирургических навыков, и не 
представляют существенных сложно-
стей для практикующего врача. Так-
тическая составляющая в некоторых 
случаях более сложна и обсуждаема в 
литературе, прежде всего, это касает-
ся оценки жизнеспособности и тактики 

при завороте яичка в состоянии выра-
женной ишемии [3, 6]. 

Тем не менее, в ряде случаев об-
суждаемые оперативные вмешатель-
ства приводят к развитию осложнений 
как технического, так и тактического 
характера, зачастую требуют повтор-
ных оперативных вмешательств [7]. 
Ряд осложнений возникает при выпол-
нении операций при синдроме «острой 
мошонки» в отдаленном периоде – при 
фиксации гонады, протезировании и 
т.д. Данный вопрос находит крайне 
скудное освещение в литературе и 
практически полное отсутствие анали-
за осложнений [2,9,10]. В значительной 
мере малое количество публикаций об 
осложнениях обусловлено высокой 
частотой юридических коллизий, свя-
занных с различными осложнениями, 
и соответствующей социальной напря-
жённостью, ими обусловленной [5,8]. 
Это обусловливает ограниченность 
публикаций по данному вопросу. Все 
выше сказанное позволяет считать та-
кое исследование актуальным.

Цель исследования: установить 
причины осложнений и повторных 
оперативных вмешательств при хи-
рургическом лечении пациентов с син-
дромом «острой мошонки» в раннем и 
отдаленном послеоперационном пе-
риодах.

Материалы и методы исследова-
ния. Проанализирован опыт лечения 

детей с синдромом «острой мошон-
ки» в отделении уроандрологии ГБУЗ 
ЯО «Областная детская клиническая 
больница» (гл. врач М.В. Писарева) 
на протяжении 25 лет. За обсуждае-
мый период в отделении находилось 
на лечении 3315 пациентов в возрас-
те от рождения до 18 лет, в том чис-
ле с перекрутом яичка – 299, острым 
эпидидимитом – 267, травмой органов 
мошонки – 47, перекрутом гидатиды - 
2673, иными заболеваниями – 29. Опе-
ративные вмешательства были выпол-
нены у 3106 (93,7%) пациентов, среди 
них при перекруте яичка выполнено 
экстренных операций 269, отсрочен-
ных и плановых - 218, в том числе на 
контралатеральном яичке, при остром 
эпидидимите – 155, при перекруте ги-
датиды – 2431, при травме органов мо-
шонки – 22, при других заболеваниях 
органов мошонки – 11.

Осложнения отмечены у 43 (1,38%) 
пациентов. Имеющиеся осложнения 
разделены нами   условно на две груп-
пы – технические (n=23) и тактические 
(n=20).

Тактические осложнения:
1) неверное определение жизнеспо-

собности гонады при завороте яичка 
(n=19);

2) вторичный орхоэпидидимит (n=1).
Технические осложнения:
1) нарушения хирургического гемо-

стаза (n=12);
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Изучены причины осложнений и повторных оперативных вмешательств при хирургическом лечении пациентов с синдромом «острой 
мошонки» в раннем и отдаленном послеоперационном периодах.

Хирургические осложнения при острых заболеваниях мошонки разнообразны. Характер ошибок может быть как тактическим, так 
и техническим. Осложнения отмечаются чаще в остром периоде. Гнойные осложнения имеют прямую зависимость от длительности 
заболевания до операции и усугубляются вторичными изменениями органов мошонки. Малая частота необнаружения гидатиды при 
ее сочетанной торсии не является поводом для полной ревизии мошонки, так как это существенно повышает в целом травматичность 
операции. Большинство осложнений управляемы, и при соблюдении ряда профилактических мероприятий частота их снижается.

Ключевые слова: острые заболевания мошонки, дети, осложнения, повторные операции.

The causes of complications and repeated surgical interventions in the surgical treatment of patients with "acute scrotum syndrome" in the early 
and late postoperative period were identified.

Surgical complications in acute scrotal diseases are different. Typical errors can be both tactical and technical. Complications are more common 
in the acute period. Purulent complications are directly dependent on the duration of the disease and are aggravated by secondary changes in the 
scrotum organs. The low frequency of hydatid undetecting with its combination of torsions is not a reason for a complete revision of the scrotum, 
since the overall invasiveness of the operation will increase significantly. Most of the complications are manageable and their frequency decreases 
if a number of preventive measures are observed.

Keywords: acute scrotum syndrome, children, complications, repeated operations.
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2) нагноение и частичная несостоя-
тельность раны в послеоперационном 
периоде (n=5);

3) необнаружение перекрученной 
гидатиды вследствие неполной реви-
зии органов мошонки (n=1);

4) осложнения орхэктомии - лига-
турный свищ мошонки (n=1);

5) осложнения протезирования яич-
ка (n=2);

6) осложнения фиксации яичка при 
перекруте (n=2).

Выбранный дизайн исследования 
не позволяет провести статистический 
анализ.

Результаты и обсуждение. Про-
анализирована частота осложнений 
и повторных операций при обсуждае-
мых состояниях. При этом выявлено, 
что наибольшее число осложнений 
как тактического, так и технического 
характера отмечается при перекруте 
яичка, остром эпидидимите и травме 
органов мошонки, реже при перекруте 
гидатиды. Результаты анализа отража-
ет таблице.

Частота повторных операций, как 
правило, коррелирует с частотой ос-
ложнений. Большинство осложнений 
относятся к острому периоду заболе-
вания. Повторные операции по поводу 
осложнений выполнены у 32 (74,4%) 
пациентов. 

Наиболее частым осложнением 
является неверное определение жиз-
неспособности гонады при перекруте 
яичка (n=19). Данная ошибка конста-
тирована у пациентов с критической 
ишемией, когда на фоне деторсии 
было затруднительно оценить доступ-
ными клиническими и лучевыми мето-
дами жизнеспособность гонады. Яичко 
было оставлено для оценки его перфу-
зии в динамике. Во всех случаях через 
1-2 сут выполнена повторная ревизия, 
при которой гонада, ошибочно опре-
деленная как жизнеспособная, была 
удалена в 16 (84,2%) наблюдениях, в 
трех (15,8%) яичко расценено как жиз-
неспособное и сохранено, однако при 
оценке через год отмечена атрофия 
с потерей 65-92% объема и выполне-

на вторичная орхэктомия. Данное по-
ложение может быть спорно с точки 
зрения трактовки его как осложнения, 
избранная тактика зачастую продик-
тована стремлением хирурга уйти от 
органоуносящей операции, так как в 
ряде случаев решение о выполнении 
орхэктомии принимается на фоне 
ошибок догоспитального этапа, усугу-
бляет социальное напряжение и вле-
чет за собой потенциально судебные 
коллизии. Отметим, что такое решение 
принимается без объективных данных 
о возможности сохранения гонады, 
носит исключительно субъективный 
характер. Такая тактика приводит во 
всех случаях к потере гонады при по-
вторной ревизии или отсроченно на 
фоне атрофии яичка вызывает необ-
ходимость повторного хирургическо-
го вмешательства и не может быть 
оправдана. Вышесказанное позволяет 
нам расценивать ее как тактическую 
ошибку, не имеющую клинического 
обоснования. 

Нарушения хирургического гемо-
стаза - вторая по частоте группа ос-
ложнений (n=12). Причина развития 
осложнений данной группы обуслов-
лена как непосредственно дефектами 
хирургической техники, так и недо-
статочным учетом фоновых воспали-
тельных изменений органов мошонки, 
приводящих к нарушению гемостаза. 
Так, из 12 осложнений 9 развились 
при длительности заболевания более 
3 сут на фоне выраженных воспали-
тельных изменений мягких тканей мо-
шонки.

В 9 наблюдениях источником кро-
вотечения явились сосуды оболочек 
мошонки. Причиной явился недоста-
точный гемостаз оболочек на фоне 
их вторичных воспалительных изме-
нений. Данные осложнения отмечены 
при всех формах синдрома острой мо-
шонки -  завороте яичка (n=4), перекру-
те гидатиды (n=2), травме органов мо-
шонки (n=1), орхоэпидидимите (n=2). 
Объем гематом варьировал от 12 до 
250 мл (35,8 ± 11,9 мл). Эвакуация и 
дренирование их выполнены у 5 па-

циентов, объем при этом оценивался 
как 57,2 ± 8,1 мл, при меньшем объеме 
гематомы проводилось консерватив-
ное лечение, которое сопровождалось 
постепенным лизисом с последующей 
пункцией.

У одного пациента отмечена гема-
тома мошонки, обусловленная кро-
вотечением из ножки гидатиды при 
ее коагуляции. Осложнение возникло 
на фоне вторичного орхоэпидидими-
та, операция выполнялась на 6-е сут 
заболевания. Накопление гематомы 
было констатировано через 2 ч после 
операции, при повторной ревизии, вы-
полненной экстренно, констатирован 
ее объем (40 мл), выполнена повтор-
ная коагуляция ножки.

В одном случае отмечена несо-
стоятельность лигатуры при перевяз-
ке семенного канатика у пациента с 
перекрутом яичка. Последняя выпол-
нялась единым боком без разделения 
элементов и их прошивания. Конста-
тирована гематома мошонки объемом 
300 мл, потребовавшая повторной ре-
визии, прошивания элементов и дре-
нирования. В последующем все орхэк-
томии выполнялись только с проши-
ванием элементов и при выраженном 
отеке - с раздельной перевязкой, что 
позволило избежать подобных ослож-
нений.

В одном случае причиной гематомы 
мошонки явились насечки на белоч-
ной оболочке яичка, выполнение для 
оценки его жизнеспособности при за-
вороте. Незначительный объем гема-
томы (20 мл по данным УЗИ) позволил 
проводить консервативное лечение. 
В описываемом наблюдении гонада 
была сохранена в острой ситуации, 
при оценке через 1 год констатирована 
атрофия с потерей 85% объема.

Профилактикой данного осложне-
ния считаем максимально тщательное 
соблюдение гемостаза при ушивании 
раны, обязательный контроль ножки 
гидатиды и двойное прошивание эле-
ментов семенного канатика при ор-
хэктомии. При соблюдении указанных 
мер предосторожности на протяжении 

Частота осложнений и повторных операций в зависимости от форм 
«синдрома острой мошонки»

Форма «синдрома острой мошонки»
и операции

Кол-во 
оперированных 

больных
Кол-во 

осложнений % осложнений Кол-во операций по 
поводу осложнений

% операций 
по поводу 

осложнений
Заворот яичка (деторсия, орхэктомия, 
протезирование, фиксация) 487 27 5,54 26 96,29

Острый эпидидимит 155 5 3,22 2 40
Перекрут гидатиды 2431 4 0,16 3 75
Травма органов мошонки 22 2 9,09 1 50
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последних 10 лет отмечено только два 
случая кровотечения из оболочек мо-
шонки.

Гнойные осложнения отмечены 
у пяти пациентов - 1,15% от общего 
числа выполненных операций. Отно-
сительная редкость их обусловлена 
хорошей васкуляризацией органов 
мошонки и ее оболочек. Характерно, 
что три из них отмечены при остром 
эпидидимите и, вероятно, связаны 
с воспалительным очагом в полости 
мошонки. Констатировано частичное 
расхождение швов послеоперацион-
ной раны, потребовавшее местного 
лечения. Во всех случаях вмешатель-
ства проводились на фоне вторичных 
воспалительных изменений оболочек 
мошонки и ее органов. Профилактикой 
считаем назначение антибактериаль-
ной терапии при признаках воспали-
тельных изменений мошонки.

Вторичный эпидидимит констатиро-
ван у одного пациента с травмой орга-
нов мошонки (2,12%). Больному с ин-
травагинальной гематомой объемом 
20 мл, поступившему через 12 ч после 
травмы, проводилось консервативное 
лечение. Выполнена пункция гемато-
мы с практически полным ее опорож-
нением. На фоне терапии к 3-м сут 
лечения констатирован острый орхоэ-
пидидимит с нарушением перфузии в 
зоне повреждения. Пациент опериро-
ван, констатирован разрыв белочной 
оболочки без значимого повреждения 
паренхимы в нижнем полюсе яичка, 
выполнена санация мошонки, дрени-
рование. Наложение швов на белоч-
ную оболочку признано нецелесоо-
бразным в связи с воспалительными 
явлениями и компрессией паренхимы. 
К 9-м сут констатировано стихание 
воспалительного процесса.

Необнаружение перекрученной ги-
датиды вследствие неполной ревизии 
органов мошонки имело место в од-
ном наблюдении на 2431 оперативное 
вмешательство (0,04%) – при экстрен-
ной операции доступом из мини-до-
ступа у верхнего полюса яичка была 
обнаружена воспаленная гидатида и 
удалена. Полная ревизия мошонки не 
проводилась в связи с обнаружением 
источника заболевания. В послеопе-
рационном периоде отмечалось со-
хранение выраженного отека мошон-
ки и гиперемии, при повторном УЗИ с 
целью выявления возможных ослож-
нений на 3-и сут после операции при 
УЗИ обнаружена измененная гидати-
да. При экстренной повторной реви-
зии диагноз подтвержден, обнаружена 
изменённая гидатида с перекрутом 
ножки ниже первой (рис. 1). Гидатида 

удалена. В данном случае, возможно, 
имел место как перекрут ранее не из-
мененной гидатиды после операции, 
так и первичный перекрут обеих ги-
датид, не выявленный при первичной 
операции. Выполнение широкой ре-
визии мошонки не считаем целесоо-
бразным, так как частота подобного 
осложнения очень мала, а травматич-
ность вмешательства существенно 
получается. Следует отметить, что об-
наруженные неизмененные гидатиды 
при любых операциях на органах мо-
шонки считаем необходимым удалять 
симультанно.

Осложнения орхэктомии достаточ-
но редки. Мы констатировали такое 
осложнение в одном случае, выполнив 
96 орхэктомий (1,04%). Отмечен ли-
гатурный свищ мошонки через 6 мес. 
после выполнения орхэктомии (рис. 2). 
Причиной осложнения считаем пере-
вязку элементов без разделения гру-
бой шелковой нитью. В последующем 
потребовалось удаление данной лига-
туры через свищ, так как его наличие 
и инфицирование препятствовало вы-
полнению протезирования.

Осложнения протезирования яичка 
также не являются частыми – отмече-
но два случая на 98 операций имплан-
тации протеза (2,04%). В одном слу-
чае отмечался пролежень оболочек 
мошонки, связанный с относительным 
несоответствием размеров импланта 
и объема полости мошонки. Данное 
несоответствие связано с желанием 
установить имплант соответствующего 
возрасту и собственному яичку разме-
ра в полость, спавшуюся после выпол-
ненной за три года до вмешательства 
орхэктомии (рис. 3). Второй случай 
представлен миграцией импланта к 
корню мошонки и его сморщиванием и 
обусловлен как несоответствием объ-
емов полости и импланта, так и, веро-
ятно, структурными характеристиками 

материала импланта (рис. 4). Профи-
лактикой данных осложнений считаем 
адекватный подбор размеров имплан-
та с выполнением протезирования без 
значимого напряжения тканей мошон-
ки и использование современных син-
тетических имплантов.

Осложнения фиксации ишемизи-
рованной и контралатеральной гонад 
после перекрута яичка отмечены у 
двух пациентов на 218 выполненных 
операций - всего 0,92%. В одном слу-

Рис.1. Неудаленная при первичной ре-
визии вторая гидатида, оставшаяся 
незамеченной

Рис. 2. Лигатурный свищ мошонки через 
6 мес. после выполнения орхэктомии

Рис. 3. Пролежень оболочек мошонки 
на 7-е сут после выполнения проте-
зирования

Рис. 4. Миграция импланта к корню 
мошонки и его сморщивание: а – через 
1 мес. после операции, б – через 1 год 
после операции

а б
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чае констатирован лигатурный свищ в 
зоне фиксации, связанный с реакцией 
тканей на шовный материал. В другом 
наблюдении через 1 год после выпол-
нения операции констатирована асим-
птоматическая гранулема у нижнего 
полюса яичка, вызванная, вероятно, 
также реакцией на хирургическую 
нить. Оба осложнения отмечены до 
2010 г. в числе первых 98 операций. В 
обоих наблюдениях использовался в 
качестве шовного материала шелк 3/0. 
В последующем в связи с переходом с 
2010 г. на нить PDS 6/0 на атравмати-
ческой игле при выполнении фиксации 
яичка у 120 пациентов осложнений не 
отмечено. 

Заключение. Осложнения хирур-
гического лечения острых заболева-
ний органов мошонки разнообразны. 
Характер ошибок может быть как 
тактическим – чаще всего сложности 
оценки жизнеспособности гонады при 
завороте, так и техническим – прежде 
всего, дефекты хирургического гемо-
стаза. Осложнения отмечаются чаще 
в остром периоде (88,4%), реже при 
этапном лечении в отдаленном пери-
оде (11,6%). Гнойные осложнения в 
большинстве случаев имеют прямую 
зависимость от длительности забо-
левания до оперативного вмешатель-
ства и усугубляются вторичными вос-
палительными изменениями оболочек 
и органов мошонки. Малая частота 
необнаружения гидатиды при ее со-
четанной торсии (0,03%) не является, 

на наш взгляд, поводом для полной 
ревизии мошонки при данной патоло-
гии, так как это существенно повышает 
в целом травматичность операции. В 
большинстве случаев при соблюдении 
ряда мероприятий возможно суще-
ственно снизить частоту осложнений.

Таким образом, рациональная так-
тика ведения пациентов, соблюдение 
профилактических мер технического 
характера позволят избежать боль-
шинства возможных осложнений либо 
минимизировать их количество.
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Введение. Врожденный централь-
ный гиповентиляционный синдром 
(CCHS, OMIM: 209880; ВЦГ, МКБ Q99, 
или «синдром проклятия Ундины») 
– редко встречающаяся форма цен-
трального сонного апноэ, характери-
зующаяся утратой автоматического и 
сохранностью произвольного контроля 
вентиляции, что вызывает апноэ при 
засыпании. Впервые данную патоло-
гию описали в 1962 г. J. Severinghaus 
и R. Mitchell [6]. Люди с таким забо-
леванием не способны дышать само-
стоятельно во время сна. Наряду с ап-

ноэ к симптомам данной патологии 
относятся стойкий цианоз и форми-
рующаяся легочная гипертензия.

Частота встречаемости синдрома 
1:50000 - 200000 новорожденных [7]. 
В мире описано всего около 1000 слу-
чаев CCHS. В России зарегистрирован 
21 случай данного заболевания. 

В Республике Саха (Якутия) с чис-
ленностью 964330 чел. выявлено 2 
случая CCHS. В данной статье пред-
ставлены эти клинические случаи. 

Врожденный центральный гиповен-
тиляционный синдром – генетическое 
заболевание, связанное чаще всего с 
мутацией гена PHOX2B в локусе 4p12 
(у 93-100% пациентов). Очень редко 
молекулярно-генетической причиной 
заболевания могут быть мутации в ге-
нах RET, GDNF, EDN3, BDNF и ASCL1. 

Классический синдром CCHS ха-
рактеризуется гиповентиляцией с 
нормальной частотой дыхания и по-
верхностным дыханием во время сна 
либо во время бодрствования и сна, 
нарушением автономной нервной си-
стемы, снижением чувствительности к 
гипоксии и гиперкапнии и наличием у 
некоторых пациентов нейрокристопа-
тий. После рождения ребенка с CCHS 
возникает необходимость искусствен-
ной вентиляции. С возрастом остается 
необходимость в подключении к аппа-

рату во время сна. Для подтверждения 
диагноза требуется проведение гене-
тических исследований. Специалиста-
ми из парижской больницы "Hospital 
des Enfants Malades" установлено, что 
с остановками дыхания связан особый 
ген, получивший название Phox2B. 
Проведен анализ генов 43 чел. с син-
дромом «проклятия Ундины» в срав-
нении с 250 здоровыми людьми. При 
этом у их родителей этого дефекта не 
было, т.е. мутация не передавалась по 
наследству, а возникла в генетическом 
наборе половых клеток. 

В структуре апноэ показано суще-
ствование изолированной дисфунк-
ции автономных центров, в стволе 
мозга и гипоталамусе, выражающей-
ся снижением активности адренерги-
ческих нейронов. На биохимическом 
уровне было установлено снижение 
активности адреналинсинтезирую-
щего фермента – фенилэтаноламин-
N-метилтрансферазы – в различных 
частях продолговатого мозга, но наи-
более значительное – в дорсально-
срединном С2 поле, которое включает 
в себя nucleus gelatinosus, относяще-
еся к nucleus tractus solitarius, и за-
днее вагальное ядро. Причина гипо-
вентиляции кроется в расстройстве 
интеграции информации на уровне 
ствола головного мозга и проявляется 
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В данной статье представлены 2 клинических случая врожденной центральный гиповентиляции (ВЦГ) детей в Республике Cаха 
(Якутия).

Первый случай – ребенок 2016 г. рождения, диагноз подтвержден в возрасте 7 мес. Второй случай – ребенок 2018 г. рождения, диагноз 
подтвержден до 1 мес. жизни. В клинической практике часто имеет место гиподиагностика данного заболевания, что объясняет редкость 
его определения. С учетом клинических проявлений и в зависимости от степени их интенсивности ранняя диагностика предупреждает 
нежелательные последствия эпизодов гипоксии и гиперкапнии, обеспечивает надлежащий контроль за эпизодами асфиксий и определяет 
прогноз заболевания. Поскольку ВЦГ обычно проявляется в периоде новорожденности и мимикрирует под множество заболеваний, 
дифференциальный диагноз требует исключения разнообразных состояний, сопровождающихся альвеолярной гиповентиляцией, в том 
числе врожденной миастении, ряда миопатий, дисфункции диафрагмы, различных пороков развития легких и сердца.

Ключевые слова: синдром врожденной центральной гиповентиляции, синдром проклятия Ундины, гиповентиляция, дыхательная 
недостаточность, ген PHOX2B.

The article presents 2 clinical cases of congenital central hypoventilation (CCHS) in children in the Republic Sakha (Yakutia). 
The first case is a child born in 2016; the diagnosis was confirmed at 7 months of age. The second case is a child born in 2018; the diagnosis 

was confirmed before 1 month of life.  In clinical practice, there is often a hypodiagnosis of this disease, which explains the rarity of its definition. 
Taking into account clinical manifestations and depending on their intensity, early diagnosis prevents undesirable consequences of hypoxia and 
hypercapnia episodes, provides proper control over asphyxia episodes and determines the disease prognosis. Since CCHS usually manifests itself 
in the neonatal period and mimics a multitude of diseases, differential diagnosis requires the elimination of a variety of conditions accompanied 
by alveolar hypoventilation, including congenital myasthenia, a number of myopathies, diaphragm dysfunction, various lung and heart defects.

Keywords: congenital central hypoventilation syndrome, Ondine’s curse syndrome, hypoventilation, respiratory failure, PHOX2B gene.
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в нарушении передачи импульсов от 
головного мозга, приводящих в дви-
жение дыхательную мускулатуру (диа-
фрагму и мускулатуру грудной клетки) 
[5]. Больные CCHS не реагируют на 
изменение концентрации кислорода и 
углекислого газа в крови. Это связано 
с тем, что рецепторы в кровяных со-
судах области шеи и головного мозга 
не отправляют корректные импульсы 
стволу головного мозга. Ствол голов-
ного мозга не реагирует усилением 
стимуляции дыхания, когда это необ-
ходимо. Больной CCHS не ощущает 
как осознанно, так и неосознанно, что 
его дыхание является недостаточным, 
так что совершаемые им вдохи оста-
ются поверхностными и частота дыха-
ния низкой. В результате в недостаточ-
ной степени происходит поступление 
кислорода и выделение углекислого 
газа. Клинические проявления CCHS 
имеются уже в неонатальном периоде.

В зарубежной и отечественной ли-
тературе «золотым стандартом» диа-
гностики расстройств сна считается 
полисомнография с использованием 
специализированных компьютерных 
комплексов [3]. Стандартная полисом-
нография позволяет достоверно уста-
новить вид, тип, тяжесть, зону локали-
зации дыхательного расстройства.

В ожидании результатов тестирова-
ния генов PHOX2B следует исключить 
другие причины гиповентиляции. Для 
дифференциальной диагностики не-
обходимо проведение обследования, 
включающего: рентгенографию груд-
ной клетки; диафрагмальную флю-
ороскопию; электрокардиографию и 
эхокардиографию; магнитно-резонанс-
ную томографию и/или компьютерную 
томографию головного мозга и ствола 
мозга; тесты на метаболические нару-
шения; комплексную неврологическую 
оценку; полисомнографию для уста-
новления наличия гиповентиляции и 
расстройства дыхания, связанных со 
сном. 

Целью данного исследования яв-
ляется представление клинического 
случая синдрома CCHS, рассмотре-
ние проблемы диагностики и лечения 
пациентов с этим очень редким забо-
леванием.

Материалы и методы исследова-
ния. Проведен про- и ретроспектив-
ный анализ медицинских карт детей с 
CCHS, обследованных на базе ГАУ РС 
(Я) «РБ№1-НЦМ».

Результаты и обсуждение. 
Описание первого случая CCHS. 

Нам довелось в течение длительного 
времени наблюдать мальчика, родив-
шегося от второй беременности у ма-

тери 29 лет, соматически здоровой, и 
отца 28 лет, соматически здорового. 
Известно, что родная и двоюродная 
сестры отца ребенка умерли в младен-
ческом возрасте по неясной причине.

Первая беременность матери за-
кончилась рождением здорового 
мальчика. Данная беременность про-
текала патологически (угроза преры-
вания во II триместре, фетоплацен-
тарная недостаточность, хроническая 
гипоксия плода, многоводие). Мальчик 
родился в условиях центральной рай-
онной больницы от вторых самопроиз-
вольных родов на 37-й нед. гестации, 
в головном предлежании, массой тела 
3420 г, длиной 46 см, оценен по шкале 
Апгар 3/7 баллов. Состояние при рож-
дении крайне тяжелое, отмечались 
угнетение сознания, сниженная дви-
гательно-рефлекторная активность, 
прогрессирующие приступы апноэ, 
проведены первичные реанимацион-
ные мероприятия в родильном зале, 
ребенок переведен на ИВЛ. На 5-е 
сут при стабилизации состояния ре-
бенок был экстубирован, дыхание в 
режиме NCPAP. В динамике наросла 
дыхательная недостаточность, маль-
чик реинтубирован и повторно под-
ключен к аппарату ИВЛ. По состоя-
нию ребенка была проведена заочная 
консультация со специалистами Якут-
ской республиканской клинической 
больницы (ЯРКБ). На 8-е сут жизни 
мальчик был переведен в отделение 
реанимации ЯРКБ в очень тяжелом 
состоянии, обусловленном гипокси-
чески-геморрагическим поражением 
ЦНС, дыхательной недостаточностью 
(ДН) III степени, угнетённым сознани-
ем. По результатам нейросонограммы 
(НСГ) на 8-е сут жизни были выявлены 
диффузные изменения паренхимы го-
ловного мозга, вентрикулодилатация 
справа, внутрижелудочковое крово-
излияние (ВЖК) II-III степени справа, 
расширение третьего желудочка. В 
динамике на 22-е сут по данным НСГ 
выявлены внутренняя и наружная ги-
дроцефалия, эхо-признаки атрофии 
головного мозга, кистозная лейкома-
ляция. По рентгенографии органов 
грудной клетки с первых суток наблю-
далась гиповентиляция легких.  На ос-
новании клинической картины, данных 
лабораторно-инструментальной диа-
гностики был выставлен клинический 
диагноз: перинатальное поражение 
ЦНС гипоксически-геморрагическо-
го генеза тяжелой степени. Синдром 
двигательных нарушений. Осложне-
ния: Кистозная лейкомаляция голов-
ного мозга. Корковая атрофия. Вну-
тренняя, наружная гидроцефалия. 

Сопутствующие заболевания: Венти-
лятор-ассоциированная пневмония. 
Легочное кровотечение в анамнезе (на 
20-е сут жизни).  Ребенок был переве-
ден в ОАРИТ Перинатального центра 
ГАУ РС (Я) «РБ №1 - НЦМ». За время 
пребывания в ОАРИТ в динамике со-
хранялась ДН II–III степени. При по-
пытке перевода на самостоятельное 
дыхание отмечались эпизоды апноэ, 
брадикардии. Было отмечено отсут-
ствие спонтанного дыхания во время 
сна. В возрасте 2 мес. у ребенка поя-
вились генерализованные судороги, в 
связи с чем ему назначена противосу-
дорожная терапия (депакин). При об-
следовании клинический анализ крови 
показал отсутствие воспалительных 
изменений, отрицательный СРБ. По 
результатам рентгенографии органов 
грудной клетки в первые 2 нед. вы-
явлена гиповентиляция легких, затем 
без патологии. По эхо-КГ определе-
ны аневризма вторичной части меж-
предсердной перегородки со сбросом 
(0,33-0,35 см), признаки легочной ги-
пертензии I степени, на трикуспи-
дальном клапане регургитация I сте-
пени, незначительная гипертрофия 
миокарда правого желудочка (0,36 
см), сепарация листков перикарда, 
расширение правого желудочка (1,0-
1,1 см), правого предсердия (2,0 см), 
расширение легочной артерии (0,92-
0,93см). По результатам холтеровско-
го мониторирования ЭКГ были отме-
чены эпизоды синусовой брадикардии 
в ночное время, по ЭНМГ – синдром 
нарушения проведения по срединным 
и малоберцовым нервам с обеих сто-
рон умеренной степени по аксональ-
ному типу. Признаков первично-мы-
шечного повреждения не выявлено. 
МРТ головного мозга (в возрасте 4 
мес.) показала последствия перене-
сенного гипоксически-геморрагиче-
ского поражения головного мозга в 
перинатальном периоде, внутреннюю 
тривентрикулярную гидроцефалию, 
ликворную нормотензию, перивентри-
кулярные очаги кровоизлияния в об-
ласти передних рогов, МР-признаки 
перинатальной энцефалопатии, ре-
троцеребеллярную арахноидальную 
кисту. В динамике по данным МРТ го-
ловного мозга в возрасте 8 мес. опи-
саны умеренно выраженная внутрен-
няя окклюзионная тривентрикулярная 
гидроцефалия, вызванная супрасел-
лярной арахноидальной кистой, лик-
ворная гипертензия. Выявлено воз-
действие арахноидальной кисты на 
третий желудочек, межжелудочковые 
отверстия, на хиазму, ножку гипофиза, 
гипофиз, ножки мозга. По сравнению с 
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прошлым исследованием определяет-
ся увеличение супраселлярной кисты, 
что привело к окклюзионной гидроце-
фалии. В возрасте 8 мес. больному 
установлен вентрикуло-перитонеаль-
ный шунт (ВПШ).

В Центре молекулярной генетики 
был проведен анализ крови, направ-
ленный на поиск частных мутаций в 
гене PHOX2B. В результате анализа 
ДНК выявлено увеличенное число ко-
пий GCN-повтора с локализацией в 
гене PHOX2B, что позволило подтвер-
дить диагноз синдром CCHS. Мальчик 
продолжал находиться в ОАРИТ на 
ИВЛ, параметры которой изменялись 
в соответствии с динамикой его со-
стояния. После полного обследования 
ребенка выставлен заключительный 
клинический диагноз: Синдром врож-
денной центральной гиповентиляции. 
Перинатальное поражение ЦНС сме-
шанного генеза тяжелой степени. Ок-
клюзионная гидроцефалия. Состояние 
после ВПШ. Синдром двигательных 
нарушений по типу тетрапареза. Буль-
барный синдром. Грубая задержка 
психомоторного развития. Частичная 
атрофия зрительных нервов обоих 
глаз. Осложнение: ДН II-III ст. Носи-
тель трахеостомы. Сопутствующие 
заболевания: Железодефицитная 
анемия I степени. Симптоматическая 
эпилепсия, генерализованная форма, 
с первично-генерализованными при-
ступами. ВПС: ДМПП. Регургитация 
на ТК I степени. Легочная гипертензия 
I степени. Гастроэзофагеальный реф-
люкс с эзофагитом. 

За период лечения в стационаре 
(1 год 1 мес.) ребенок неоднократно 
болел ИВЛ-ассоциированной пневмо-
нией. Поскольку в основе заболевания 
лежит врожденный генетический де-
фект и мальчик в будущем нуждался 
в постоянной ИВЛ, а пребывание его 
в условиях стационара угрожало по-
стоянным развитием госпитальных 
инфекций, решено было организовать 
респираторную поддержку в домаш-
них условиях. Для этого с родителями 
ребенка была проведена подробная 
беседа о возможных осложнениях у 
больных, находящихся на длительной 
вентиляции легких. Им были разъяс-
нены условия, необходимые для обе-
спечения респираторной поддержки в 
домашних условиях. Родители дали 
согласие на предложенный план ле-
чения. На данный момент мальчику 2 
года, во время бодрствования он мо-
жет обходиться без ИВЛ. 

Представленное наблюдение де-
монстрирует сложный случай диагно-
стики синдрома врожденной централь-

ной гиповентиляции, при котором диа-
гноз был установлен в 7 мес. жизни 
ребенка.

Описание второго случая CCHS. 
Ребенок от матери 28 лет, со слов, 
практически здоровой, беременность 
вторая, роды вторые. Из анамнеза 
известно, что первая беременность в 
2013 г. закончилась оперативными ро-
дами в срок, родился здоровый маль-
чик с весом 3940 г, ребенок от первого 
брака. Данная беременность протека-
ла в первой половине без особенно-
стей, во второй половине по поводу ан-
гины женщина получала амоксиклав, к 
концу беременности отмечались отеки 
нижних конечностей. Роды оператив-
ные в срок, в головном предлежании, 
в медицинском учреждении I уровня. 
Наследственность по линии матери 
ребенка не отягощена. Информации о 
наследственных заболеваниях по ли-
нии отца нет.

Родилась девочка с весом 3730 г, ро-
стом 55 см, окружностью головы 36 см, 
окружностью груди 35 см, с оценкой по 
Апгар 8/9 баллов. На 40 мин жизни у 
ребенка отмечалось ухудшение состо-
яния в виде остановки дыхания. Ребе-
нок нуждался в увлажненном кисло-
роде. На 2-е сут жизни девочка пере-
велась на ИВЛ по поводу длительного 
апноэ, брадикардии. На 4-е сут по са-
нитарной авиации поступила в ОАРИТ 
Перинатального центра ГАУ РС (Я) 
«РБ№1-НЦМ» с предварительным ди-
агнозом: Гипоксически-ишемическое 
поражение ЦНС II степени, синдром 
угнетения. Апноэ новорожденного. ДН 
III степени. При первичном осмотре со-
стояние крайне тяжелое, обусловлен-
ное дыхательной недостаточностью, 
неврологической симптоматикой. 
Была в сознании, двигательная актив-
ность, безусловные рефлексы были 
снижены, мышечный тонус дистонич-
ный, большой родничок 0,5х0,5 см не 
выбухал. Отмечался геморрагический 
синдром в виде небольшого объема 
гематомезия. Дыхание аппаратное, 
аускультативно прослушивались про-
водные хрипы. Тоны сердца ритмич-
ные, ясные. Живот мягкий, подвздут. 
Печень и селезенка не увеличены. Пе-
ристальтика вялая. Стул переходного 
характера. Диурез достаточный.

Через день после поступления у де-
вочки при попытке перевода на само-
стоятельное дыхание отмечались эпи-
зоды апноэ, брадикардии, по анали-
зам КОС декомпенсированный ацидоз, 
обратно переведена на ИВЛ. При об-
следовании клинический анализ крови 
показал отсутствие воспалительных 
изменений, анализ ликвора – без осо-

бенностей, СРБ отрицательный. По 
данным рентгенографии органов груд-
ной клетки в первые 2 нед. описывали 
гиповентиляцию легких, затем без па-
тологии. При проведении трахеоброн-
хоскопии патология строения брон-
хиального дерева исключена. Нейро-
сонография не выявила структурных 
изменений. На эхокардиографии опи-
сывали функционирующий артери-
альный проток 0,2 см. По результатам 
холтермониторирования ЭКГ были 
отмечены эпизоды резко выраженной 
синусовой брадикардии в ночное вре-
мя. Дополнительно проводились МРТ, 
РКТ исследования головного мозга, 
которые не обнаружили структурных 
изменений головного мозга.

В динамике сохранялась дыхатель-
ная недостаточность II-III степени. 
Было отмечено отсутствие спонтан-
ного дыхания во время сна, во время 
бодрствования удалось кратковремен-
но отключить от аппарата ИВЛ. У ре-
бенка заподозрен синдром CCHS. На 
25-е сут отправлен анализ ДНК в Центр 
молекулярной генетики (г. Москва), где 
в одной из хромосом выявлено уве-
личенное число копий GCN-повтора, 
локализованного в гене PHOX2B, что 
позволило подтвердить диагноз цен-
тральный врожденный гиповентиля-
ционный синдром. Для дальнейшего 
обследования и лечения ребенок на 
ИВЛ переведен в ФГБУ НМИЦ им. В. 
А. Алмазова» (г. Санкт-Петербург).  

Представленное наблюдение де-
монстрирует случай ранней диагно-
стики синдрома CCHS. 

Заключение. Следует помнить о 
возможности вариабельности клини-
ческой картины, которая может ус-
ложнять постановку диагноза CCHS. 
При рождении ребенка с подозрением 
на наличие CCHS необходимо гене-
тическое консультирование. Ранняя 
диагностика CCHS и своевременно 
начатая респираторная поддержка по-
зволяют избежать хронической гипок-
сии, необратимого повреждения ЦНС 
и обеспечивают адекватное качество 
жизни пациента.

Проблема лечения и наблюдения 
пациентов с редкими заболеваниями 
заключается в отсутствии стандартов 
медицинской помощи. Неизвестна и 
точная распространенность данной 
патологии у детей, что связано, в пер-
вую очередь, с гиподиагностикой. При-
веденные примеры детей с CCHS на-
глядно демонстрируют возможность 
положительного прогноза в случае 
своевременного распознавания забо-
левания. Многим успешно вентилиру-
емым пациентам сегодня уже более 
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20 лет, что предполагает нормальную 
продолжительность жизни, несмотря 
на генетический дефект. Летальные 
исходы у пациентов с CCHS связаны 
с невозможностью обеспечения опти-
мальной вентиляции. Ребенок, требу-
ющий круглосуточной вентиляторной 
поддержки, нуждается в трахеостомии 
и установке домашней вентиляторной 
системы. Для повышения мобильно-
сти и улучшения качества жизни в по-
следующем таким детям необходима 
имплантация стимулятора диафраг-
мального нерва, что в настоящее вре-
мя выполняется торакоскопически при 
достижении возраста 18 мес.
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Введение. Термин «спонтанный 
пневмоторакс» (СП) был введен в 
практику в 1803 г. Р. Лаэннеком. Тог-
да уже сам факт выявления разрыва 
легкого мог считаться диагностиче-
ской победой. До рентгеновской эры 
при отсутствии у больного указаний 
на травму любой пневмоторакс можно 

было назвать спонтанным, самопро-
извольным, беспричинным. Спонтан-
ный пневмоторакс - это накопление 
воздуха в ткани легкого, не связанное 
с травмой или ятрогенными лечебно-
диагностическими вмешательствами. 
Он статистически чаще развивается 
у мужчин и преобладает среди лиц 
трудоспособного возраста (20-40 лет), 
что предопределяет не только меди-
цинскую, но и социальную значимость 
проблемы. Выделяют первичный и 
вторичный спонтанный пневмоторакс. 
Первичный спонтанный пневмото-
ракс развивается у лиц, не имеющих 
клинически диагностированной па-
тологии легких. Вторичный спонтан-
ный пневмоторакс возникает на фоне 
предсуществующей болезни легких. 

Чаще других заболеваний вторичный 
спонтанный пневмоторакс осложняет 
течение хронической обструктивной 
болезни легких, бронхиальной астмы. 
Клинически пневмоторакс проявля-
ется: внезапными болями в грудной 
клетке, остро возникающей одышкой, 
сухим непродуктивным кашлем.

Поэтому выбор адекватной диагно-
стической и лечебной тактики являет-
ся предметом повышенного внимания 
пульмонологов, торакальных хирур-
гов, фтизиатров [1,2,3]. 

Материалы и методы исследо-
вания. Нами проведен анализ исто-
рии болезни юноши, поступившего на 
обследование в пульмонологическое 
отделение Педиатрического центра 
Республиканской больницы №1- Наци-

Спонтанный пневмоторакс статистически чаще развивается у мужчин и преобладает среди лиц трудоспособного возраста (20-40 лет), 
что предопределяет не только медицинскую, но и социальную значимость проблемы. Нами описан случай спонтанного пневмоторакса у 
юноши 17 лет, поступившего на обследование и получившего лечение в пульмонологическом отделении Педиатрического центра РБ№1 
- Национального центра медицины (г. Якутск). Особенность данного случая заключается в том, что клиническая картина спонтанного 
пневмоторакса развилась на фоне тяжелого и острого приступа бронхиальной астмы.

Ключевые слова: пневмоторакс, пневмония, бронхиальная астма, эмфизема, поллиноз.

Spontaneous pneumothorax most commonly occurs among able-bodied male population at the age of 20-40; thus revealing not only medical 
but also social significance of the problem. We have described the case of spontaneous pneumothorax of a 17-year old male adolescent, admitted 
to the department of pulmonology of the Pediatric center, Republic Hospital №1 – National Center of Medicine. The significance of the case results 
from clinical manifestation of the spontaneous pneumothorax associated with a severe and acute attack of the bronchial asthma.
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онального центра медицины (РБ№1-
НЦМ). В отделении проведено полное 
углубленное обследование по всем 
стандартам и клиническим рекоменда-
циям. Проведены клинические (общий 
анализ крови и мочи, риноцитограм-
ма), иммунологические (определение 
уровня иммуноглобулинов, антител 
к ряду инфекций), функциональные 
методы исследования (спирометрия), 
рентгенограмма, компьютерная томо-
графия легких. Аллергическое обсле-
дование проводилось методом кожных 
проб к стандартному набору пыльце-
вых аллергенов (раннецветущим – бе-
реза, ольха, лещина, позднецветущим 
– тополь, сорным травам - тимофеев-
ка, мятлик, костер, полынь, райграс, 
одуванчик, пырей), злаковым (рожь, 
овес, овсяница) и пищевым аллерге-
нам. Выраженность кожных реакций 
оценивали (+_, ++, --).

Результаты и обсуждение. Впер-
вые, со слов пациента, 9.08.2019 во 
время сенокоса почувствовал удушье.  
Обратился в больницу по месту жи-
тельства. Назначено: эуфиллин 3,0 
внутривенно струйно, цефтриаксон 
1,0 внутримышечно. На прямой рент-
генограмме органов грудной клетки от 
10.08.2019 выявлены признаки пнев-
моторакса справа, подкожная двусто-
ронняя эмфизема. Ребенок направлен 
на госпитализацию в общее хирургиче-
ское отделение Педиатрического цен-
тра РБ№1-НЦМ.

Из анамнеза жизни. Ребенок от 
4-й беременности, протекавшей без 
особенностей. Роды 4-е, на 36-й нед. 
Масса тела при рождении 2800 г, дли-
на тела 49 см. На грудном вскармли-
вании до 2 лет. На учете у фтизиатра 
не состоит. Контакта с инфекционными 
больными нет. Профилактические при-
вивки получал согласно возрасту.

Перенесенные заболевания: ос-
трые респираторные заболевания, ре-
спираторно-вирусная инфекция, верх-
нечелюстной гайморит, ветряная оспа. 
Перенесенных ранее травм и опера-
ций не было. Со слов, не курит. 

Аллергологический анамнез: у от-
ца – бронхиальная астма, у матери 
– патология сердечно-сосудистой си-
стемы. У юноши аллергия на пыльцу 
растений, на запах скошенной травы в 
виде отека век, удушья.

При осмотре ребенка дежурный 
врач указал на состояние средней 
степени тяжести. Рост 178 см, вес 65 
кг, индекс массы тела 20,515. Контак-
тен. Положение активное. Кожные 
покровы обычной окраски. Видимые 
слизистые розовые. Лимфатические 
узлы (шейные, подчелюстные, заты-

лочные, подмышечные) не увеличены. 
В зеве спокойно. Дыхание проводится 
по всем отделам, несколько ослаблено 
справа. Перкуссия легких: в нижних от-
делах правого легкого тимпанический 
звук. При бронхофонии правого легко-
го – ослабление звука. Частота дыха-
тельных движений – 20 в 1 мин. Меж-
реберные промежутки правого легкого 
сглажены. Границы абсолютной и от-
носительной тупости сердца в норме. 
Сердечные тоны ясные, ритмичные. 
Частота сердечных сокращений 89 
в минуту. Живот мягкий, безболез-
ненный. Мочеиспускание свободное. 
Стул, диурез в норме. 

Параклинически: общий анализ 
мочи от 12.08.2019: цвет соломенно-
желтый, прозрачная, относительная 
плотность 1013, белок - отрицательно, 
лейкоциты - единичные, эритроци-
ты не обнаружены. В общем анализе 
крови от 12.08.2019: эритроциты – 
3,06х1012 /л, гемоглобин – 120 г/л, лей-
коциты – 4,7х109 /л, сегментоядерные 
гранулоциты – 55, палочкоядерные 
гранулоциты-11, эозинофилы – 6, мо-
ноциты – 4, скорость оседания эритро-
цитов – 57 мм/ч.

При поступлении 12.08.2019 в хи-
рургическое отделение РБ№1 НЦМ 
предварительный диагноз: J18.0 Пнев-
мония неуточненная? Бронхиальная 
астма? Пневмоторакс справа. Двусто-
ронняя подкожная эмфизема.

12.08.2019 пациенту сделана по-
вторная рентгенография легких. За-
ключение рентгенограммы: Подкожная 
эмфизема справа. Рентгенологиче-
ские признаки бронхита. 

12.08.2019 юноша переведен в 
пульмонологическое отделение. По-
сле осмотра врача пульмонологиче-
ского отделения пациенту назначено 
следующее обследование:

1. Иммуноглобулины А, М, G, Е, 
циркулирующие иммунные комплексы 
(ЦИК).

2. Иммуно-флуоресцентный 
анализ (ИФА) на инфекции (микоплаз-
му, хламидии пневмонии и вирус про-
стого герпеса).

3. Риноцитограмма.
4. Спирометрия с пробой на 

сальбутамол (СПГ).
5. Определение альфа 1 анти-

трипсина.
6. Потовая проба.
7. Определение С-реактивного 

белка в крови.
8. Кал на лямблии.
9. Аллерготестирование.
Пациенту назначено лечение: Стол 

№4. Небулайзерная терапия: 20 ка-
пель беродуала+2 мл физиологиче-

ского раствора дышать 10 мин 2 раза в 
сут 10 дней; пульмикорт 500 мкг +2 мл 
физиологического раствора дышать 
10 мин 2 раза в сут 10 дней. Азитроми-
цин 500 мкг 1 раз в сут 5 дней. Лечеб-
ная физическая культура - комплекс 
упражнений, N5. Массаж грудной 
клетки, N5. Ультравысокочастотная 
терапия (УВЧ) на грудную клетку, N5. 
Коротковолновое ультрафиолетовое 
излучение носа и зева, N5.

15.08.2019 проведена компьютер-
ная томография. Выявлено: Очаговые 
тени правого легкого. Пневмомедиа-
стинум. Подкожная эмфизема справа. 
Пневмоторакс.

20.08.2019 проведена сприроме-
трия, признаков нарушения бронхи-
альной проходимости не выявлено, 
ЖЕЛ в пределах нормы, проба с саль-
бутамолом положительная.

Результаты исследования иммуни-
тета: 

- IgA 2,0 г/л, IgM 2,0 г/л, IgG 9,6 г/л, 
IgE 180 МЕ/мл. Заключение: повышен 
уровень иммуноглобулина Е, что сви-
детельствует об аллергической реак-
ции.

- Риноцитограмма от 12.08.2019: 
нейтрофилы 2-3 в п/зр., эозинофилы 
5-6 в п/зр.

- Показатель альфа 1 антитрипсина 
от 12.08.2019 составил 0,9г/л, что со-
ответствует норме.

 Уровень натрия хлорида в ре-
зультате проведения потовой пробы 
12.08.2019 составил 10 ммоль/л, что 
является нормой.

Исследование кала на наличие 
лямблий от 12.08.2019 не выявило 
цист простейших. Исследование кро-
ви на наличие антител к ряду инфек-
ций не выявило антител к Micoplasma 
pneumonia IgG и Micoplasma pneu-
monia IgM, Сhlamidia pneumonia IgG и 
Micoplasma pneumonia IgM, вирус про-
стого герпеса 1 и 2 IgG необнаружены.

Выявлена реакция на тимофеев-
ку+++, костер++++, пырей++++, рай-
грас+.

На основании проведенного иссле-
дования пациенту поставлен клини-
ческий диагноз: J45.0 Бронхиальная 
астма. Атопическая форма. Средней 
степени тяжести. Приступный период. 
J30.4 Аллергический ринит. Поллиноз. 
Осложнение: Вторичный пневмото-
ракс. Состояние после перенесенного 
пневмоторакса. Двусторонняя подкож-
ная эмфизема. Сопутствующий диа-
гноз: J18.9 Пневмония неуточненная. 
Внебольничная правосторонняя ниж-
недолевая, средней степени тяжести, 
с бронхообструктивным синдромом. 

Через 10 дней пациент выписан 
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в удовлетворительном состоянии со 
следующими рекомендациями:

1. Диспансерный учет и наблюде-
ние участкового педиатра. Ведение 
дневника пикфлуометрии (утро, вечер) 
ежедневно.

2. Консультация пульмонолога че-
рез 3 мес., консультация аллерголога 
через 1 год.

3. Гипоаллергенный быт. 
4. Базисная терапия: серетид 25/250 

мкг 2 раза в сутки (8.00 и 20.00) в тече-
ние 3 мес., фликсоназе (назонекс, ава-
мис) 1 раз в сутки 3 мес.

5. Медицинский отвод от профилак-
тических прививок на 1 месяц.

Заключение. Лечение спонтанного 
пневмоторакса должно быть направле-
но на достижение следующих двух це-
лей: удаление воздуха из плевральной 
полости и предотвращение рецидива 
пневмоторакса. Не каждому пациен-
ту с первым эпизодом спонтанного 
пневмоторакса необходимо проводить 
эвакуацию воздуха из плевральной по-
лости – это требуется лишь в случаях 
большого или вызывающего симптомы 
пневмоторакса. В литературе пред-
ставлены разнообразные методики 
лечения пневмоторакса: выжидатель-
ная тактика; плевральные пункции 
(единичная и повторные); транстора-
кальное микродренирование; дрени-
рование по Бюлау; дренирование с 

активной аспирацией; дренирование с 
использованием плевродеза; видеоас-
систированная торакальная хирургия; 
торакотомия. Выбор тактики ведения 
пациента особенно важен в педиатри-
ческой практике. Нами описан случай 
спонтанного пневмоторакса на фоне 
тяжелейшего острого приступа брон-
хиальной астмы вследствие контак-
та со злаковыми травами ребенка во 
время сенокоса.  По данным ряда ав-
торов, в период приступа астмы из-за 
сильного давления на легкие проис-
ходит разрыв легочной ткани, вслед-
ствие которого в плевральную полость 
попадает воздух [2,3].  Cовременными   
алгоритмами в лечении спонтанного 
пневмоторакса являются:  консерва-
тивный метод, торакоцентез, дрени-
рование плевральной полости и хи-
рургическое вмешательство [2]. При 
первичном спонтанном пневмотораксе 
прогноз благоприятный. Обычно уда-
ется достичь расправления легкого 
минимально инвазивными способа-
ми. У 20-50% симптомы спонтанного 
пневмоторакса рецидивируют. Паци-
енты, перенесшие спонтанный пнев-
моторакс, должны находиться под на-
блюдением торакального хирурга или 
пульмонолога [1-3]. 

Выводы. Таким образом, у боль-
ного проведены своевременная диа-
гностика спонтанного пневмоторакса, 

адекватное лечение развивающегося 
спонтанного пневмоторакса, плановое 
базисное и профилактическое лече-
ние основного заболевания при вто-
ричном спонтанном пневмотораксе. 
В данном случае адекватная терапия 
бронхиальной астмы у данного паци-
ента позволила добиться купирования 
развившегося спонтанного пневмото-
ракса консервативными методами и 
достичь стабильного улучшения со-
стояния здоровья пациента.
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 В 2020 г. юбилей отмечает Инсти-
тут клинической и экспериментальной 
медицины (ИКЭМ) -  первый институт 
Академии медицинских наук СССР в 
Сибири, созданный в 1970 г.; c февра-
ля 2018 г. - это Федеральное государ-
ственное бюджетное научное учреж-
дение «Федеральный исследователь-
ский центр фундаментальной и транс-
ляционной медицины» (ФИЦ ФТМ). 

В 60-е гг. ХХ в. формирование круп-
ных территориально-промышленных 
комплексов в Сибири и на востоке 
страны потребовало привлечения 
больших контингентов населения из 
других регионов и поставило множе-
ство медико-биологических проблем 
по изучению взаимодействия организ-
ма человека с большим комплексом 
новых производственных и экологиче-
ских факторов. Снижение заболева-
емости, эффективная профилактика, 
сохранение и развитие здоровья чело-
века требовали создания подлинной 
«индустрии здоровья» на основе глу-
бокого изучения физико-химических, 
молекулярно-биологических, систем-
ных закономерностей жизнедеятель-
ности человека. Эти задачи медицине 
предстояло решать в условиях тенден-
ции снижения рождаемости и увеличе-
ния количества хронических неинфек-
ционных заболеваний.

Весной 1968 г. Сессия Верховно-
го Совета СССР приняла решение о 
создании научного медицинского цен-
тра на востоке страны; в июне 1969 г. 
президиум АМН СССР организовал 
временную академическую группу 
под руководством члена-корреспон-
дента АМН СССР В.П. Казначее-
ва. Решением Президиума Совета 
Министров СССР и приказом ми-
нистра здравоохранения № 545 от 
10 августа 1970 г. в Новосибирске 
был организован Сибирский филиал 
Академии медицинских наук СССР и 
Институт клинической и эксперимен-
тальной медицины (ИКЭМ). Первым 
председателем Сибирского филиала 
и директором ИКЭМа стал инициатор 
организации филиала в Сибири, в то 
время ректор Новосибирского меди-
цинского института, член-корр. АМН 
СССР Влаиль Петрович Казначеев. 

Направлениями научной деятель-
ности Сибирского филиала АМН СССР 
стали: 

•	 комплексное изучение соци-
ально-гигиенических и медико-био-
логических проблем, актуальных для 
районов Сибири, Дальнего Востока и 
Крайнего Севера, с учетом развиваю-
щейся производственной базы; 

•	 изучение физиологических, 
биологических иммунологических из-
менений в организме в процессе адап-
тации; 

•	 разработка системы профи-
лактики и лечения острых и хрониче-
ских заболеваний различных систем 
организма, возникающих в процессе 
акклиматизации; 

•	 разработка социально-гигие-
нических, общегигиенических принци-
пов оптимизации условий труда, быта и 
профилактики профессиональных за-
болеваний в районах Сибири, Крайне-
го Севера и Дальнего Востока с учетом 
перспектив развития новых отраслей 
производства в народном хозяйстве. 

При организации Сибирского фили-
ала АМН СССР были сформулирова-
ны основополагающие принципы его 
работы, включающие интеграцию уч-
реждений и специалистов, воспитание 
талантливой научной молодежи, по-
стоянное повышение научной квали-
фикации; проведение комплексных ис-
следований здоровья населения Сиби-
ри. Особое внимание уделялось посто-
янному развитию и реформированию 
структуры института в зависимости 
от актуальности решаемых проблем, 
а также осуществлению принципа - 
от изучения фундаментальных основ 
жизнедеятельности человека через 
прикладные разработки к внедрению 
в здравоохранение новых методов и 
технологий диагностики, лечения и 
профилактики, новых лекарственных 
препаратов и медицинских приборов. 

С начала организации Сибирского 
филиала АМН СССР успешно реша-
лась задача координации медико-био-
логических исследований, проводи-
мых НИИ различных ведомств, и их 
комплексирования. Это достигалось 
через разработку и выполнение ком-
плексных научных программ, совмест-
ных научных исследований, работу 
Межведомственного научного совета, 
организацию и проведение совмест-
ных сессий и научных форумов. 

В ИКЭМе были начаты исследова-
ния феномена адаптации и резервов 

здоровья, а также путей предупрежде-
ния и лечения хронических процессов, 
характерных для Сибири и Дальнего 
Востока, на основе выявления фун-
даментальных эволюционно-психоби-
ологических и физиологических зако-
номерностей. В разные годы в ИКЭМе 
выполнялись работы в рамках раз-
личных целевых научно-практических 
программ. 

Междисциплинарный институт 
ИКЭМ изначально был организован 
так, чтобы создавать внутри себя кол-
лективы, в перспективе готовые вы-
делиться в самостоятельные научно- 
исследовательские учреждения. В 
1981 г. на базе отдела иммунологии 
ИКЭМ создается Институт клиниче-
ской иммунологии СО РАМН (дирек-
тор – академик РАМН В.П. Лозовой), а 
в 1988г. - Институт биохимии СО АМН 
СССР (директор – член-корр. РАМН 
Л.Е. Панин). В 1992 г., в соответствии 
с Постановлением президиума РАМН 
ИКЭМ был реорганизован в НИИ об-
щей патологии и экологии человека 
СО РАМН (директор – академик РАМН 
В.П. Казначеев) с выделением трех 
самостоятельных НИИ, входящих в со-
став СО РАМН: НИИ региональной па-
тологии и патологической морфологии 
(директор – профессор Л.М. Непомня-
щих), НИИ молекулярной  патологии и 
экологической биохимии (директор – 
член-корр. РАМН В.В. Ляхович) и НИИ 
медицинской и биологической кибер-
нетики (директор - член-корр. РАМН 
М.Б. Штарк). В 1998 г. НИИ молекуляр-
ной патологии и экологической биохи-
мии и НИИ медицинской и биологиче-
ской кибернетики объединились в НИИ 
молекулярной биологии и биофизики 
(директор – академик РАМН В.В. Ляхо-
вич). В 1998 г. при реорганизации НИУ 
СО РАМН на базе НИИ общей пато-
логии и экологии человека СО РАМН 
был создан Научный центр клиниче-
ской и экспериментальной медицины 
СО РАМН, переименованный в 2014 г. 
в Научно-исследовательский институт 
экспериментальной и клинической ме-
дицины, который, в свою очередь, стал 
правопреемником ИКЭМа. 

В феврале 2018 г. было создано 
ФГБНУ «Федеральный исследова-
тельский центр фундаментальной и 
трансляционной медицины» на базе 
Научно-исследовательского института 

К 50-ЛЕТИЮ ИНСТИТУТА КЛИНИЧЕСКОЙ 
И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ МЕДИЦИНЫ

НАШИ ЮБИЛЯРЫ
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экспериментальной и клинической ме-
дицины путем присоединения к нему 
Научно-исследовательского института 
молекулярной биологии и биофизики, 
Научно-исследовательского института 
биохимии и Института молекулярной 
патологии и патоморфологии. За про-
шедшие 50 лет деятельности ИКЭМ 
(ныне ФИЦ ФТМ) его возглавляли ака-
демик РАМН, д.м.н., профессор В.П. 
Казначеев; член-корр. РАМН, д.м.н., 
профессор В.Н. Денисов; заслужен-
ный деятель науки РФ, академик РАН, 
д.м.н., профессор В.А. Шкурупий; 
д.б.н., профессор А.М. Шестопалов; с 

февраля 2019 г. по настоящее время 
ФИЦ ФТМ возглавляет академик РАН, 
д.м.н., профессор М.И. Воевода.

За время деятельности ИКЭМ (ныне 
ФИЦ ФТМ) его сотрудниками опублико-
вано более 8 тыс. научных работ, в том 
числе более 200 монографий; сделано 
более 5 тыс. докладов на конгрессах, 
симпозиумах, конференциях общерос-
сийского и мирового уровня, подготов-
лено более 500 докторов и кандидатов 
наук, 13 человек, работавших в разные 
годы в институте, стали членами-кор-
респондентами и академиками РАМН 
и РАН; получено более 150 патентов; 

разработано и внедрено более 250 
методических рекомендаций, инфор-
мационных писем, новых медицинских 
технологий диагностики, лечения, про-
филактики и реабилитации пациентов 
с хроническими неинфекционными за-
болеваниями. 

Коллеги и друзья поздравляют кол-
лектив ФИЦ ФТМ и ветеранов ИКЭМ с 
юбилеем, желают здоровья и процве-
тания, успешной и плодотворной ра-
боты, выполнения всех планов, новых 
достижений и сохранения богатейших 
традиций сибирской медицинской на-
уки!

В.А. Вавилин – член-корр. РАН, 
д.м.н., профессор, руководитель структурного подразделения НИИМББ 

Ю.А. Николаев – д.м.н., 
руководитель лаборатории патогенеза соматических заболеваний 

НИИЭКМ ФИЦ ФТМ, 

В.Г. Селятицкая – д.б.н., профессор, 
руководитель структурного подразделения НИИЭКМ, 

зам. директора ФИЦ ФТМ по научно-организационной работе 
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