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КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА 
  

Section I 
 

CLINICAL MEDICINE
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НЕКОТОРЫЕ ОСОБЕННОСТИ ВНЕСУСТАВНЫХ (ЭКСТРААРТИКУЛЯРНЫХ) ПРОЯВЛЕНИЙ У БОЛЬНЫХ 

РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ РЕСПУБЛИКИ СУДАН 
 

Д.В. БЕСТАЕВ*, ХУССЕЙН Э.Э. МОХАМЕД*, ЭЛЬНУР М. ЭЛЬАГИБ**, З.С. БРЦИЕВА*, Т.Д. БЕСТАЕВА*** 

 
*ФГБОУ ВО «Северо-Осетинская государственная медицинская академия» Минздрава России,  

ул. Пушкинская, д. 40, г. Владикавказ, 362000, Россия  
**Клинический военный госпиталь, г. Хартум, Республика Судан 

***Медицинский центр «МЕГА», проспект Доватора, д. 22, г. Владикавказ, 362000, Россия 
 

Аннотация. Цель исследования – изучение частоты внесуставных проявлений ревматоидного артрита у когорты пациен-
тов с ревматоидным артритом Республики Судан. Материалы и методы исследования. В исследование были включены 110 па-
циентов с достоверным ревматоидным артритом (ACR 1987, 2010 гг.), последовательно поступивших на стационарное лечение в 
клинический военный госпиталь г. Хартум. Анализ данных проводился с использованием статистического пакета (программа 
SPSS, версия 11). Результаты и их обсуждение. У 79 (72%) больных ревматоидным артритом из 110 были выявлены различные 
внесуставные проявления. Среди них семьдесят три пациента (92%) оказались лицами женского пола, а шесть пациентов (8%) – 
мужского. Средний возраст на момент исследования составил 49,2 (13,2%) года для женщин и 47,2 (11,1%) года для мужчин. 
Позитивными по ревматоидному фактору оказались 70 (89%) пациентов, по антителам к циклическому цитруллинированному 
пептиду – 39 (49%). Только 5 (6%) пациентам проводилось общеклиническое исследование мочи, при этом, протеинурия не была 
обнаружена. Радиологические изменения были задокументированы в виде околосуставных эрозий у 33 пациентов (41%). Сорок 
четыре (55%) пациента имели заболевание в активной форме. Три процента наших пациентов оказались курильщиками. Только 
три пациента имели отягощенный анамнез по ревматоидному артриту. Заключение. Внесуставные проявления присутствуют у 
значительной части стационарных пациентов с ревматоидным артритом и обычно ассоциируется с худшим исходом заболева-
ния. Пациенты с внесуставными проявлениями имеют высокий риск смертности, что может быть связано с осложнением самого 
заболевания или коморбидной патологией. 

Ключевые слова: внесуставные проявления, ревматоидный артрит, антитела к циклическому цитруллинированному пеп-
тиду, ревматоидный фактор. 

 
SOME FEATURES OF EXTRAARTICULAR MANIFESTATIONS IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS OF 

REPUBLIC OF THE SUDAN 
 

D.V. BESTAEV*, HUSSEIN E.E. MOHAMED*, ELNUR M. EL’AGIB**, Z.S. BRTSIEVA*, T.D. BESTAEVA*** 
 

*North Ossetian State Medical Academy of the Ministry of Health of Russia, 
Pushkinskaya str., 40, Vladikavkaz, 362000, Russia  

**Clinical Military Hospital, Khartoum, Republic of Sudan 

***MEGA Medical Center, Dovator Avenue, 22, Vladikavkaz, 362000, Russia 
 

Abstract. The research purpose was to study the frequency of extraarticular manifestations (EM) of rheumatoid arthritis (RA) in a 
cohort of patients with RA in the Republic of Sudan. Materials and research methods. The study included 110 patients with significant 
RA (ACR 1987, 2010) who were consecutively admitted to treatment at the Military Hospital in Khartoum. Statistical programs used: 
SPSS program, version 11. Results and its discussion. In 79 (72%) patients with RA out of 110, various EPs were identified. Among them, 
seventy-three patients (92%) were female, and six patients (8%) were male. The mean age (SD) at the time of the study was 49.2 (13.2%) 
years for women and 47.2 (11.1%) years for men. Positive for rheumatoid factor (RF) were 70 (89%) patients, for antibodies to cyclic 
citrullinated peptide (ACCP) - 39 (49%). Only 5 (6%) patients underwent a general clinical examination of urine, while proteinuria was 
not detected. Radiological changes were documented as periarticular erosions in 33 patients (41%). Forty-four (55%) patients had disease 
in active stage. Three percent of our patients were smokers. Only three patients had an аggravated anamnesis of RA. Conclusions. EM 
were presented in significant proportion of patients with RA and were usually associated with worst outcome. Patients with EM have a 
high risk of mortality, which may be associated with a complication of the disease itself or comorbid pathology. 

Keywords: extraarticular manifestations, rheumatoid arthritis, ACPA, RF. 
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Введение. РА – ревматическое системное ауто-

иммунное заболевание, характеризующееся воспале-
нием синовиальной оболочки суставов, прогрессиру-
ющей деструкцией хрящевой и костной ткани, разви-
тием широкого спектра внесуставных проявлений (ВП) 
[1,5]. Его распространенность составляет 0,5-2% 
среди взрослого населения, а экономические потери 
приближаются к таковым при ишемической болезни 
сердца.  

Социальная значимость РА во многом определя-
ется его негативным влиянием на функциональные 
возможности и трудоспособность больных. Для паци-
ентов, страдающих РА, характерно прогрессирующее 
поражение суставов с выраженным ограничением 
способности выполнения профессиональной и 
непрофессиональной деятельности, а в тяжелых слу-
чаях – и возможности самообслуживания. РА наносит 
значительный ущерб обществу за счет ранней инва-
лидизации пациентов, которая, при отсутствии свое-
временно начатой активной терапии, может насту-
пать в первые 5 лет от дебюта заболевания, при этом 
у значительного числа больных наблюдаются различ-
ные ВП [1]. 

Неконтролируемая активность РА может сопро-
вождаться развитием ВП, которые являются факто-
рами риска летальности, в первую очередь кардио-
васкулярной, и тяжелых инфекционных осложнений. 
Именно при наличии ВП РА имеют место быстрое 
прогрессирование эрозивно-деструктивного про-
цесса и более тяжелое течение болезни. 

По мнению ряда авторов, в патогенезе ВП РА 
большое значение имеют васкулит и связанные с ним 
микроциркуляторные нарушения, а также поврежде-
ние тканей сенсибилизированными лимфоцитами и 
иммунными комплексами. Отложение иммунных 
комплексов в стенке сосуда приводит к повреждению 
эндотелия, что в свою очередь усиливает адгезию и 
агрегацию форменных элементов крови, а также вли-
яет на ее вязкость. 

Понимание сложности ВП и управления ими 
остается проблемой для клиницистов, особенно с 
учетом того, что эффективность лекарственной тера-
пии ВП систематически не оценивалась в рандомизи-
рованных клинических испытаниях [3,4]. 

Таким образом, присоединение новых внесу-
ставных проявлений приводит к дальнейшему ухуд-
шению выживаемости, кроме того, ВП могут служить 
маркером более тяжелого течения РА, что необхо-
димо учитывать при выборе тактики лечения [6] 

На сегодняшний день точная распространен-
ность РА в Африке неизвестна [24]. Частота конкрет-
ных проявлений ВП при РА сильно варьирует из-за 
отсутствия четкого определения ВП, дизайна иссле-
дования. Кроме того, не существует надежных пре-
дикторов развития ВП, хотя многие из них были 
предложены [8,20,25]. Они включают в себя мужской 

пол, выявление общего эпитопа аллелей HLA, высо-
кие титры по ревматоидному фактору (РФ), анти-
тела к циклическому цитруллинированному пептиду 
(АЦЦП), а также воздействие факторов окружающей 
среды – курения [7,9,13,15,18].  

Цель исследования – изучение частоты внесу-
ставных проявлений ревматоидного артрита у ко-
горты пациентов с РА Республики Судан. 

Материалы и методы исследования. В иссле-
дование были включены 110 пациентов с достовер-
ным РА (ACR 1987, 2010 гг.), последовательно посту-
пивших на стационарное лечение в клинический во-
енный госпиталь г. Хартум. В учреждении оказыва-
ется медицинская помощь многонациональному 
населению со смешанным социально-экономиче-
ским статусом. Клиническая характеристика больных 
представлена в табл. 1. 

 
Таблица 1 

 
Клиническая характеристика больных  

РА c ИПЛ и без него 
 

Параметр Больные РА n=110 

Пол: м/ж 27/83 

Возраст, лет, M±σ 49,2±12,2 

Длительность РА, M±σ 11,4±7,8 
Серопозитивные по РФ 
РФ, M±σ (МЕ/мл) 

89/110 (81%) 
192,3±237,6 

Серопозитивные по АЦЦП 
АЦЦП, M±σ (Ед/мл) 

94/110 (86%) 
113,1±42 

Степень активности  
по DAS28: M±σ 6,14±1,13 

Стадия РА: 
• I 
• II 
• III 
• IV 

 
21 (19%) 
43 (39%) 
35 (32%) 
11 (10%) 

ФК: 
• I 
• II 
• III 

 
32 
65 
13 

 
Среди обследуемых женщин было 83 (76%), муж-

чин – 27 (24%). Средний возраст больных – женщин 
составил 47,2±15,6 лет, мужчин – 44,6±13,2.  Длитель-
ность РА в среднем была 11,4±7,8 лет. Распределение 
больных в зависимости от рентгенологической ста-
дии РА было следующим: I стадия – у 21 (19%) паци-
ентов, II – у 43 (39%), III – у 35 (32%), IV – у 11(10%). 
Серопозитивными по РФ оказались 81% больных, а 
по АЦЦП – 86%.  

Всем больным определяли активность РА по ин-
дексу DAS28, уровни CРБ, АЦЦП, РФ. Сывороточную 
концентрацию СРБ (нормальный уровень ≤5,0 мг/л) 
(верхняя граница нормы 15,0 МЕ/мл) измеряли имму-
нонефелометрическим методом (BN ProSpec, Siemens, 
Германия). Ревматоидный фактор (IgM РФ) методом 
слайд агглютинации (ЛАТЕКС). При этом для опреде-
ления СРБ использовался высокочувствительный 
тест с латексным усилением (чувствительность 
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0,175 мг/л). Количественное определение АЦЦП в сы-
воротке крови проводили иммунохемилюминес-
центным методом на анализаторе Cobas e411 (Roche, 
Швейцария); верхняя граница нормы 17,0 ЕД/мл.  

Рентгенография легких, кистей и дистальных от-
делов стоп в прямой проекции проводилась на рент-
генодиагностическом комплексе CANON RADREX–I. 
Для подтверждения патология легких проводилась 
компьютерная томография легких. 

Диагностика внесуставных проявлений РА про-
водилась на основе тщательного изучения клиниче-
ской картины, результатов лабораторных и инстру-
ментальных методов исследования. Распознавание 
различных форм кожного васкулита основывалось на 
наличии характерных геморрагических высыпаний, 
дигитальных капилляритов, инфарктов ногтевого 
ложа, проводились консультации дерматолога. С це-
лью выявления поражения периферических нервов 
по типу полинейропатии, поли- и мононеврита по 
показаниям проводились консультации невролога. 

Внесуставные особенности включали поражение 
почек, определяемый как экскреция с мочой более 
500 мг белка / 24 часа, клеточные цилиндры, не свя-
занные с инфекцией.  

Поражение дыхательных путей определялось 
как плеврит или интерстициальное заболевание лег-
ких, пневмофиброз, образование узелков в легких, 
подтвержденное компьютерной томографией груд-
ной клетки с высоким разрешением. Поражение пе-
рикарда рассматривалось, если перикардит и/или 
выпот в перикард были зарегистрированы в истории 
болезни как связанные с РА. 

Синдром Шегрена определялся по клиническим 
проявлениям: сухости глаз (ксерофтальмия) и слизи-
стой оболочки (ксеростомия). Ревматоидные узелки 
(РУ) определялись как подкожные узелки диаметром 
≥5 мм на разгибательных поверхностях конечностей 
и пальцев.  

Гематологические изменения включали лейко-
пению (количество лейкоцитов <4×109/л), тромбоци-
тоз (количество тромбоцитов >400×109/л), анемия 
(нормохромная, гипохромная или мегалобластная). 
Синдром Фелти определялся, если у пациента с РА 
наблюдались нейтропения плюс спленомегалия, под-
твержденная ультразвуком при отсутствии других 
причин.  

Пол, длительность заболевания, позитивность 
по РФ, AЦЦП и курение (активное или прекращенное 
в течение последних 5 лет) оценивались как факторы 
риска развития ВП. Кроме того, мы исследовали вли-
яние возраста, пола, РФ и наличия сопутствующих за-
болеваний на уровень смертности пациентов РА с ВП. 

Анализ данных проводился с использованием 
статистического пакета (программа SPSS, версия 11). 
Среднее и стандартное отклонение были рассчитаны 
для количественных данных и пропорций для катего-
риальных переменных. Односторонний дисперсион-
ный анализ ANOVA и t-критерий использовались для 

сравнения средних значений непрерывных перемен-
ных. При необходимости пропорции сравнивали с 
помощью теста хи-квадрат и теста Мантеля-Хензеля. 
Результаты считались значимыми, если значение P 
было меньше 0,05. Для оценки возможных предикто-
ров смертности использовался многомерный логи-
стический анализ. 

Результаты и их обсуждение. У 79 (72%) боль-
ных РА из 110 были выявлены различные ВП. Среди 
них семьдесят три пациента (92%) оказались лицами 
женского пола, а шесть пациентов (8%) – мужского. 
Средний возраст (SD) на момент исследования соста-
вил 49,2 (13,2%) года для женщин и 47,2 (11,1%) года 
для мужчин. Позитивными по РФ оказались 70 (89%) 
пациентов, по АЦЦП – 39 (49%). Только 5 (6%) паци-
ентам проводилось общеклиническое исследование 
мочи, при этом, протеинурия не была обнаружена. 
Радиологические изменения были задокументиро-
ваны в виде околосуставных эрозий у 33 пациентов 
(41%). Сорок четыре (55%) пациента имели заболева-
ние в активной форме.  

Длительность заболевания на момент исследо-
вания представлена в табл. 2.  
 

Таблица 2  
 

Длительность заболевания на момент  
первого обращения 

 

Количество 
 лет 

Количество  
пациентов  
(n=79) n (%) 

Пол 
(М: Ж) n (%) 

Средний (SD)  
возрастах 

в годах 
<1 год 11 (14%) 2: 9 (18:82) 38 (15,3) 

≥1-5 лет 15 (19%) 1:14 (7:93) 37,5 (15,3) 
> 5-10 лет 18 (23%) 1:17 (6:94) 49,2 (13,3) 
> 10 лет 35 (44%) 2:33 (6:94) 51,3 (13,9) 

 
Три процента наших пациентов оказались ку-

рильщиками. Только три пациента имели отягощен-
ный анамнез по РА. Основные внесуставные особен-
ности представлены в табл. 2. Анемия обнаружена у 48 
пациентов (61%). Железодефицитная анемия была 
наиболее распространенной, ей страдали 42 (88%) па-
циента из 48. Нормохромной нормоцитарной анемией 
страдали 6 (13%) пациентов. Тромбоцитоз, считаю-
щийся реактивным на железодефицитную анемию 
или как маркер активности РА, был обнаружен у 
13 (17%) пациентов. Лимфаденопатия была выявлена у 
3 (4%) пациентов. В тоже время, синдром запястного 
канала диагностирован у 3 (4%) пациентов, а ревмато-
идные узелки присутствовали у 4 (5%). По одному про-
центу пациентов имели синдром Шегрена и кожный 
язвенный васкулит. Кроме того, у одного пациента при 
проведении ЭХО-кардиографии обнаружен экссуда-
тивный перикардит. Интерстициальное заболевание 
легких диагностировано у 5 пациентов (6%) и пораже-
ние плевры – у 6 пациентов (8%) (табл. 3). 

Сопутствующие заболевания наблюдались у 
22 (27%) больных (табл. 4). 

Проведено моделирование множественной ло-
гистической регрессии для определения предикторов 

https://www.annsaudimed.net/doi/full/10.4103/0256-4947.51774#T0002
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смертности у обследуемых больных. 
 

Таблица 3 
 

Основные внесуставные проявления ревматоидного 
артрита 

 

Внесуставное проявление Количество пациентов 
(n=79) n (%) 

Анемия 48 (61%) 
Нормохромная  
нормоцитарная 6 (13%) 

 Железодефицитная 42 (87%) 
Лейкопения 4 (5%) 

Тромбоцитоз 13 (17%) 
Интерстициальное поражение 

легких 
Поражение плевры 

5 (6%) 
6 (8%) 

Перикардиальный выпот и 
Синдром Фелти 

1 (1%) 
1 (1%) 

Язвенный васкулит 
Синдром Шегрена 

1 (1%) 
1 (1%) 

Лимфаденопатия 3 (4%) 
Синдром запястного канала и 

ревматоидные узелки (РУ) 
3 (4%) 
4 (5%) 

 
Таблица 4  

 
Сопутствующие заболевания у пациентов  

с ревматоидным артрит 
 

Сопутствующие  
заболевания 

Количество  
Пациентов 
 (n=79) n (%) 

Туберкулез 2 (2%) 
Гипертония 4 (5%) 
Сахарный диабет 2 типа 9 (11%) 
Ишемическая болезнь сердца 3 (4%) 
Церебрально-сосудистые нарушения 3 (4%) 
ХБП 1 (1%) 

 
Поражение дыхательной системы было основ-

ным предиктором со значительной статистической 
ассоциацией (P=0,0006). Вторым предиктором смерт-
ности стал возраст пациентов, поскольку смертность 
оказалась выше у лиц в возрасте 50 лет и старше 
(P=0,01). Ишемическая болезнь сердца была третьим 
значимым ассоциированным фактором (P=0,0004), в 
то время как гендерные различия и позитивность по 
РФ не показали какой-либо значимой связи со смерт-
ностью (P=0,82, P=0,89 соответственно). 

Частота ВП среди наших пациентов составила 
72%. Это выше, чем ВП у больных РА Северной Аме-
рики (40%), но ближе к результатам проведенных ис-
следований в Великобритании (68%) [10,14,22,24]. 
Анализ медицинской литературы показал, что ни 
одно из предыдущих исследований не изучало ВП у 
больных РА Республики Судан. Анемия была наибо-
лее распространенной ВП в нашей популяции, встре-
чающейся у 61% пациентов, тромбоцитоз – у 13%, ин-
терстициальное заболевание легких – у 6%. Сравни-
вая результаты нашего исследования с похожими ра-
ботами, мы сделали вывод, что железодефицитная 
анемия была намного выше среди наших пациентов, 
что можно объяснить хронической кровопотерей на 
фоне приема лекарственных препаратов (НПВП) или 
недостаточным приемом пищи, богатой железом и 

белком [25]. Распространенность интерстициального 
заболевания легких у наших больных не отличалась 
от данных ряда авторов [17,22]. В то же время необхо-
димо заметить, что мы были ограничены в проведе-
нии КТВР легких при диагностировании ИЗЛ, что ре-
ально могло снизить показатели выявления интер-
стициального поражения легких [2]. Лишь у неболь-
шой части наших пациентов (6%) проводилось об-
щеклиническое исследование мочи, что является 
ограничением исследования. Мы рекомендуем более 
частую оценку поражения почек у пациентов с РА, 
особенно у пациентов с длительным течением забо-
левания, для оценки протеинурии и цилиндрурии. 
Удивительно, но РУ, которые, по данным разных ав-
торов, встречаются у 30% пациентов [17] были обна-
ружены только у 5% наших больных, что могло быть 
связано с низкой выявляемостью РУ. Синдром Ше-
грена был выявлен у одного пациента, кроме того, 
необходимо отметить, что в одном случае диагности-
рован синдром Фелти. 

Наше исследование показало, что большинство 
пациентов с ВП, были серопозитивными по ревмато-
идному фактору (89% наших пациентов), и эти пока-
затели оказались близки к результатам, получен-
ными другими исследователями [17].  Несколько про-
тивоворечивы сведения относительно того, умень-
шается ли частота ВП с увеличением продолжитель-
ности заболевания. Turesson et al. продемонстриро-
вали, что ВП не уменьшается в течение 10-летнего пе-
риода наблюдения [21]. Наше исследование показало 
аналогичный результат, поскольку наши пациенты 
сообщали о большем количестве ВП при большей 
длительности заболевания (>10 лет). Хотя курение 
считается фактором риска развития ВП, мы не смогли 
выявить значимую связь в нашем исследовании, по-
скольку только 3% наших пациентов были актив-
ными курильщиками. 

Течение РА ассоциировано с высоким риском 
преждевременной смерти вследствии раннего разви-
тия сердечно-сосудистых, легочных заболеваний и 
злокачественных новообразований [12,16,20]. У 
наших пациентов выявлены следующие предикторы 
преждевременной смерти: поражение дыхательной 
системы (Р=0,0006), возраст старше 50 лет (Р=0,01) и 
заболевания сердечно-сосудистой системы 
(P=0,0004). Влияние гендерных различий на тяжесть 
ВП и смертность не выявлено. 

Наши результаты могут отличаться от результатов, 
обнаруженных у пациентов западных стран, что может 
быть связано с различными ассоциациями человече-
ского лейкоцитарного антигена (HLA) с РА между евро-
пейскими и другими популяциями. РА в темнокожих 
популяции ассоциирован с HLA DR10, тогда как у кав-
казцев он ассоциирован с HLA DR4 и HLA DR1 [11]. 

Поскольку проводимое нами исследование было 
перекрестным, наш анализ ограничивался сведени-
ями, задокументированными лечащим врачом. С 
другой стороны, эти данные максимально отражали 



ВЕСТНИК  НОВЫХ  МЕДИЦИНСКИХ  ТЕХНОЛОГИЙ  –  2023 –  Т. 30,  № 2 – С. 6–11 
JOURNAL OF  NEW  MEDICAL  TECHNOLOGIES –  2023 – Vol. 30,  № 2 – P. 6–11 

 

10 
 

клинически значимые проявления. Мы рекомендуем 
дальнейшие перспективные исследования для опре-
деления предикторов развития ВП и исходов в нашем 
обществе. Кроме того, они помогут уточнить уровень 
смертности у пациентов с РА с ВП и без него, а также 
определить индивидуальные факторы риска, связан-
ные с высокой смертностью. 

Мы продемонстрировали, что ВП присутствуют у 
значительной части стационарных пациентов с РА и 
обычно ассоциируются с худшим исходом заболева-
ния. Пациенты с ВП имеют высокий риск смертности, 
что может быть связано с осложнением самого забо-
левания или коморбидной патологией. 

Установление ВП на начальном этапе заболева-
ния способствует раннему выявлению больных с бо-
лее агрессивной и быстропрогрессирующей моделью 
заболевания, что обеспечит выработку адекватной 
тактики ведения данных пациентов.  

 
Финансирование. Исследование не имело  

спонсорской поддержки. 
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БОЛЬНЫХ С ОСТЕОАРТРИТОМ КОЛЕННЫХ СУСТАВОВ 
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Аннотация. Цель исследования – в данной статье рассматривается трансформация изменений в субхондральной кости по 

результатам магнитно-резонансного томографического исследования и их взаимосвязь с динамикой массы тела у пациентов с 
остеоартритом коленных суставов и коморбидным ожирением 1-3 степени при шестимесячном наблюдении. Материалы и 
методы исследования. Было обследовано 72 пациента с диагнозом остеоартрит коленных суставов I-III рентгенологической 
стадии по Kellgren-Lawrence. Пациенты наблюдались в течение одного осенне-зимнего периода, получали стандартную терапию 
с приемом нестероидных противовоспалительных средств по требованию и медленнодействующих симптом-модифицирую-
щих препаратов на основе хондроитина сульфата. Во время мониторинга больным не рекомендовались специальные разгру-
зочные диеты из-за их возможного негативного влияния на обмен костной ткани. Исходно наблюдаемые пациенты были рас-
пределены в три группы по рентгенологическим показателям и индексу массы тела. Результатом исследования явилось убеди-
тельное доказательство негативного факта возрастания отека костного мозга при увеличении массы тела у больных с остеоарт-
ритом. Вместе с тем, снижение массы тела не приводило к существенным позитивным изменениям в субхондральной кости по 
сравнению с группой с неизменной массой тела. Заключение. Таким образом из трех возможных вариантов динамики массы 
тела именно ее нарастание сопровождается негативным воздействием на внутренние структуры коленного сустава. 

Ключевые слова: остеоартрит, коленный сустав, ожирение, магнитно-резонансная томография, отек костного мозга.  
 
DYNAMIC TRANSFORMATION OF BONE MARROW EDEMA AT A SIX-MONTH FOLLOW-UP IN PATIENTS WITH 

KNEE OSTEOARTHRITIS 
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Health of the Russian Federation, Revolutsionnaya str., 5, Yaroslavl, 150000, Russia 

 
Abstract. The purpose of the study – this article discusses the transformation of changes in the subchondral bone according to the 

results of magnetic resonance imaging and their relationship with the dynamics of body weight in patients with osteoarthritis of the knee 
joints and comorbid obesity 1-3 degrees at six-month follow-up. Materials and methods of research. 72 patients were examined with a 
diagnosis of osteoarthritis of the knee joints of the I-III radiological stage according to Kellgren-Lawrence. Patients were observed during 
one autumn-winter period, received standard therapy with nonsteroidal anti-inflammatory drugs on demand and slow-acting symptom-
modifying drugs based on chondroitin sulfate. During monitoring, patients were not recommended special fasting diets because of their 
possible negative impact on bone metabolism. Initially observed patients were divided into three groups according to X-ray parameters 
and body mass index. The result of the study was a convincing proof of the negative fact of an increase in bone marrow edema with an 
increase in body weight in patients with osteoarthritis. At the same time, the decrease in body weight did not lead to significant positive 
changes in the subchondral bone compared to the group with unchanged body weight. Conclusion. Thus, of the three possible variants 
of the dynamics of body weight, it is its increase that is accompanied by a negative impact on the internal structures of the knee joint. 

Key words: osteoarthritis, knee joint, obesity, magnetic resonance imaging, bone marrow edema.  
  
Актуальность. Остеоартрит коленного сустава – 

это сложное заболевание периферических суставов с 
множеством факторов риска с относительно медлен-
ным прогрессом заболевания [8]. Существует не-
сколько терапевтических способов контролировать 
боль и инвалидность, но почти ни один из них не яв-
ляется определенным лечением [9]. Результаты по-
следних проводимых эпидемиологических исследова-
ний свидетельствуют о росте распространенности 
остеоартрита среди жителей России и большей частоте 
выявления быстропрогрессирующих форм [4]. Изме-
нение дефиниции остеоартрита (ОА) от воспали-
тельно-дегенеративного заболевания собственно 
хряща к органному поражению сустава, включающему 
костную ткань, связочный аппарат, а также суставные 

и внесуставные мягкие ткани [1], предъявляет новые 
требования к определению участия нехрящевых 
структур в патогенезе этого заболевания. Особенно ак-
туальной современная парадигма представляется для 
основных крупных, несущих двигательную нагрузку, 
коленных и тазобедренных суставов. И если динамика 
деградации хряща тщательно исследована, в том 
числе и при различных методах медицинского воздей-
ствия, то поражение субхондральной кости в виде 
отека (повреждения) костного мозга (ОКМ) при остео-
артрите коленного сустава остается в зоне недостаточ-
ного внимания научных исследований. Отек костного 
мозга – это описательный термин, который опреде-
ляет специфическую картину магнитно-резонансной 
томографии (МРТ), которую можно наблюдать в ряде 

https://elibrary.ru/fvoil
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клинических случаев, которые часто характеризуются 
болью в качестве основного симптома, но демонстри-
руют значительные различия с точки зрения гистопа-
тологических результатов, причинных механизмов и 
прогноза [13]. ОКМ является областью высокой мета-
болической активности с экспрессией генов, участву-
ющих в развитии нейронов, боли, обновлении внекле-
точного матрикса, формировании хрящей/костей и 
ангиогенезе [10]. Его присутствие связано с болью, 
ухудшением дегенерации хряща, внутрисуставной па-
тологией и необходимостью замены сустава в буду-
щем. При отсутствии признаков реактивных пораже-
ний или острых травм в анамнезе лечение ОКМ 
должно проводиться параллельно с остеоартритом 
[11]. Учитывая то, что снижение массы тела является 
абсолютно доказанной клинической рекомендацией 
по изменению образа жизни для больных ОА колен-
ных суставов [7], изучение связи между динамикой 
массы тела и выраженностью отека костного мозга ко-
ленных суставов представляет особую актуальность.  

Цель исследования – исследование клиниче-
ской значимости присутствия и выраженности отека 
костного мозга у больных с I-III рентгенологиче-
скими стадиями по Kellgren-Lawrence остеоартрита 
коленных суставов при одновременном (односезон-
ном) шестимесячном наблюдении в соотношении с 
динамикой массы тела пациентов. 

Материалы и методы исследования. В иссле-
дование было включено 72 пациента (64 женщин и 
8 мужчин в возрасте 59,0+8,8 года) с диагнозом остео-
артрит коленных суставов I-III рентгенологической 
стадии по Kellgren-Lawrence. Диагноз был подтвер-
жден клинически и диагностически, с помощью ме-
тода МРТ исследования. Все пациенты удовлетво-
ряли диагностическим критериям ОА Американской 
коллегии ревматологов American College of 
Rheumatology (ACR). Пациенты наблюдались в тече-
ние шести месяцев одного осенне-зимнего периода. 
Во время всего исследования больным не рекомендо-
вались специальные разгрузочные диеты из-за их 
возможного негативного влияния на обмен костной 
ткани. С пациентами проводились индивидуальные 
беседы о пользе здорового образа жизни, снижения 
суточного калоража пищи за счет уменьшения по-
требления простых углеводов и умеренного увеличе-
ния физических нагрузок (30-минутная ходьба по 
ровной местности, «скандинавская» ходьба). Все па-
циенты получали стандартную терапию с приемом 
нестероидных противовоспалительных средств по 
требованию (парацетамол 0,5 г в сутки или мелокси-
кам 15 мг в сутки внутрь) и медленнодействующих 
симптом-модифицирующих препаратов на основе 
хондроитина сульфата. Стандартное обследование 
включало оценку клинических параметров – рост, 
масса тела, индекс массы тела; лабораторных показа-
телей – общий анализ крови (отношение нейтрофилы 
/лимфоциты), глюкоза, мочевая кислота, холестерин, 
триглицериды, С-реактивный белок (СРБ). Суставной 
статус оценивали по визуальной аналоговой шкале 

(ВАШ) боли и функциональному индексу WOMAС [5]. 
МРТ исследование осуществлялось на компьютерном 
томографе высокой мощности Siemens 1,5 Тесла в 
трех режимах Т1, Т2 и PD и трех проекциях с жиропо-
давлением в положении лежа на спине дважды с ин-
тервалом в шесть месяцев. Отличительной чертой 
поражения костного мозга является область пони-
женной интенсивности сигнала на Т1-взвешенной 
МРТ с соответствующей областью повышенной ин-
тенсивности сигнала на Т2-взвешенной МРТ [12]. Ко-
ленный сустав находится в слегка согнутом состоя-
нии при небольшой наружной ротации ноги (15-20°). 
Оценку отека костного мозга проводили по факту 
наличия, количества очагов, а также их расположе-
нию и суммарному объему поражения [3].  

В исследование включали больных с оценкой су-
ставной боли по ВАШ не мене 40 мм, которым не при-
менялись внутрисуставные введения глюкокортико-
стероидных препаратов в течение трех месяцев до 
включения в исследование.  

Основными критериями исключения были воз-
раст пациентов моложе 45 и старше 76 лет; 0 и 4 ста-
дии остеоартрита коленных суставов по Kellgren-Law-
rence. Статистическую обработку проводили с приме-
нением программы Statistica 10 с использованием t-
критерия Стьюдента и непараметрических крите-
риев Вилкоксона и Манн-Уитни, Хи-квадрата [2]. За 
уровень достоверной значимости различий прини-
мали p<0,05. 

Результаты и их обсуждение. Исходно из 
72 наблюдаемых больных I рентгенологическая ста-
дия была у 25 (34,7%) пациентов, II – у 34 (47,2%), III – 
у 13(18%). Средний индекс массы тела (ИМТ) составил 
30,8±4,5 кг/м2. Нормальная масса тела отмечена в 
7 (9,7%) случаях (ИМТ=23,5(22,8;24,1) кг/м2. Избы-
точна массы тела зафиксирована у 26 (36,1%) больных 
(ИМТ=27,4(26,7;28,7) кг/м2. Ожирение I и II степени 
выявлено у 23 (31,9%) (ИМТ=32,0(30,8;33,1) кг/м2) и 
16 (22,2%) наблюдаемых (ИМТ = 36,4(35,7;38,7) кг/м2. 
Таким образом нормальная и избыточная масса тела 
была у 46% больных, ожирение – у 54%. По истечении 
полугодового периода все 72 (100%) испытуемых за-
вершили участие в исследовании. Данные о дина-
мике массы тела представлены в табл. 1. Все паци-
енты были рандомизированы в три группы: стабиль-
ная масса тела с изменением массы тела менее, чем 
на 2 кг; группы снижения и увеличения массы тела с 
динамикой массы тела более 2 кг. 

Исходные значения массы тела и ИМТ во всех 
трех группах не различались. Через 6 месяцев в 
группе снижения массы тела наблюдалось снижение 
медианы на 7,5 кг (парный критерий Вилкоксона=3,5, 
p=0,0004), а в группе увеличения – возрастание на 4 кг 
(парный критерий Вилкоксона=3,62, p=0,0003). 

Изначально отсутствие ОКМ было зафиксиро-
вано у 10 (25,6%) человек первой группы, у 3 (18,7%) 
второй и 3 (17,6%) третьей группы (всего 16 случаев). 
Различия по критерию Хи-квадрат между группами 
не были достоверными. Через 6 месяцев отсутствие 
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ОКМ было отмечено в 14 наблюдениях. В группе ста-
бильной массы тела ОКМ отсутствовал у тех же 
10 (25,6%) человек. В группе снижения массы тела та-
ких наблюдений стало 4 (25%), а в группе повышения 
массы тела они полностью исчезли (0%) (Хи-квад-
рат=19,78, p=0,0000). Т.е. через 6 месяцев наблюдения 
число случаев ОКМ в группе нарастания массы тела 
стало максимально большим (100%) и стало досто-
верно отличаться не только от исходных значений, 
но и от показателей в группах стабильной или сни-
женной массы тела (Хи-квадрат=28,5, p=0,0000). Ко-
личество очагов к завершению шестого месяца в 
группе больных с увеличением массы теле было до-
стоверно больше, чем у лиц с уменьшением массы 
тела (Z=2,4, p=0,02). Данные о динамике ОКМ в груп-
пах с различной динамикой массы тела представ-
лены в табл. 2. 

 
Таблица 2 

 
Отек костного мозга при остеортрите коленных  
суставов при различной динамике массы тела 

 

Показатель 

Стабиль-
ная  

масса тела 
 (+2 кг) 

Снижение 
 массы тела 

 (≤2 кг) 

Увеличение 
 массы тела 

 (≥2 кг) 

Отсутствие ОКМ 
исходно 10 (25,6%) 3 (18,7%) 3 (17,6%) 

Отсутствие ОКМ 
ч/з 6 мес. 10 (25,6%) 4 (25%) 0 (0%) 

Количество 
 очагов исходно 2 (0;4) 1,5;2) 2 (1;4) 

Количество 
 очагов ч/з 6 мес. 2 (0;5) 1 (0,5;2,5) 3 (2,4) 

3-2 (Z=2,4, p=0,02) 
ОКМ исходно 

(см3) 
0,56 

(0,02;5,14) 
0.77 

(0,16;8,9) 0,53 (0,2;8,90) 

ОКМ ч/з 
 6 месяцев (см3) 

1,19 
(0;8,32) 

0,63 
(0,04;1,98) 2,42 (0,6;14,7) 

 
Общий объем ОКМ у больных ОА коленных суста-

вов в целом по группе при шестимесячном наблюде-
нии достоверно не изменялся (от 0,66(0,04;7,2) до 
1,21(0,13;7,53), Z=1,7, p=0,08. Однако в группе повыше-
ния массы тела он достоверно возрастал (Z=2,07, 
p=0,04). Таким образом, повышение массы тела сопро-
вождалось уменьшением случаев наличия ОКМ, числа 
очагов ОКМ и объема ОКМ. При завершении наблюде-
ния больные во всех трех группах не различались в 

оценке боли по ВАШ. В группе стабильной массы тела 
она составила 36,5 (25,48) мм, при снижении массы 
тела – 42 (30;51,5) мм, при увеличении массы тела – 
45 (40;50) мм. Концентрация СРБ исходно составила в 
группах 1,77, 1,74 и 1,62 мг/л. Через 6 месяцев измене-
ния в группах были незначительными и составили 
+0,12 (+6,8%), -0,15 (-8,6%) и +0,28 мг/л (+17,3%).  

 
Таблица 3 

 
Концентрации hs С-РБ в крови в зависимости  

от объема ОКМ 
 

Значения hs СРБ (мг/л) Критерий Манн-Уитни 
1 - ОКМ до 1 см3 1,5 (0,46;2,9) 1-2 NS 

2 - ОКМ от 1 до 10 см3 1,75 (0,6;4) 1-3 NS 
3 - ОКМ более 10 см3 1,3 (0,7;1,9) 2-3 Z=0,82, P=0,41 

 
Как следует из приведенных данных концен-

трация hs С-РБ в крови 73 больных ОА не имела 
достоверных различий в зависимости от объема 
ОКМ, хотя медианные средние значения были 
максимальными в группе с ОКМ более 10 см3.  

Термин ОКМ вошел во врачебную практику 
после появления МРТ исследований. Он сопро-
вождает травматическое повреждение костной 
ткани как при прямых травмах, так и чрезмер-
ных ударных нагрузках (например, марафон-
ский бег). Несмотря на растущий интерес к по-
ражению костного мозга при множественных 
патологических состояниях, они остаются 
спорными не только из-за все еще неизвестной 
роли в этиопатологических процессах, но и с 
точки зрения клинического воздействия и лече-
ния [14]. ОКМ при ОА, кроме механического 

воздействия, может быть дополнительно обусловлен 
проникновением синовиальной жидкости с кислым 
pH в костную ткань через поврежденный хрящ (при 
дегенерации хряща 3-4 стадии по Stoller). Результа-
том проведенного исследования явилось убедитель-
ное доказательство негативного факта возрастания 
отека костного мозга при увеличении массы тела у 
наблюдаемых пациентов с остеоартритом. Большая 
величина боли в данной группу больных не достигла 
статистической значимости. Вместе с тем, снижение 
массы тела не приводило к существенным позитив-
ным изменениям по сравнению с группой с неизмен-
ной массой тела, что, возможно, связано в первую 
очередь с мягкими диетическими рекомендациями 
для людей с ожирением. Кроме того, потеря массы 
тела теоретически должна снижать ударные 
нагрузки, но существенное возрастание физической 
активности может вызывать повреждение суставов и 
усиление ОКМ, особенно в условиях снижения сил 
мышц колена [6]. Теоретически связь интенсивности 
ОКМ с изменением массы тела не может носить од-
ностороннего характера. Например, увеличение 
массы тела может увеличивать ударную нагрузку на 
коленный сустав, но снижение физической активно-
сти может нивелировать возможное увеличение 
ОКМ. При этом первичный момент патологических 

 
Таблица 1 

 
Шестимесячная динамике массы тела больных остеоартритом 

 

Показатель 
Стабильная  
масса тела  

(+2 кг) 

Снижение  
массы  

тела (≤2 кг) 

Увеличение  
массы тела  

(≥2 кг) 
Количество 

больных 39 (54,2%) 16 (22,2%) 17 (23,6%) 

ИМТ исходный 
(кг/м2) 

29,7 
(27,2;32,8) 32,3 (27,9;35,7) 30,8 (26,9;34,4) 

Масса тела 
 исходная (кг) 80 (74;96) 85,3 (82,5;96,5) 80 (75;95) 

Масса тела 
 Через 

 6 месяцев (кг) 
80 (74;96) 80 (71;80) 

94 (80;100) 
1-3 NS 

2-3 (Z=2,03, p=0,04) 

Динамика 
массы тела (кг) 0 -7,5 (3;11,5) 

1-2 (Z=-5,7, p=0,000) 

4 (3;5) 
1-3 (Z=5,8, p=0,000) 
2-3 (Z=-4,9, p=000) 
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изменений остался не ясным. С одной стороны, 
нарастание ОКМ, сопровождаясь увеличением боли, 
могло приводить к снижению функциональности ко-
ленного сустава, ограничению общей подвижности с 
последующим нарастанием ожирения. С другой сто-
роны, сам по себе набор массы тела мог проявляться 
возрастанием статического напряжения и дальней-
шим повреждением сустава как органа. Поэтому, бу-
дущие исследования ОКМ будут обязательными для 
лучшего лечения различных патологий и определе-
ния соответствующих стратегий лечения [15]. 

Заключение. Из трех возможных вариантов ди-
намики массы тела, именно ее нарастание сопровож-
дается негативным воздействием на внутренние 
структуры коленного сустава, выявляемым по нарас-
танию трабекулярного отека костного мозга уже в те-
чение шести месяцев наблюдения. 
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Аннотация. Цель работы. Оценить связь между клиническими проявлениями несиндромных форм дисплазии соедини-
тельной ткани с частыми респираторными заболеваниями у детей школьного и дошкольного возраста. Материалы и методы 
исследования. Для решения поставленной задачи дополнительно были обследованы 1154 детей. Из них к дошкольному возрасту 
были отнесены 320 человек, к младшему школьному – 443, к старшему школьному возрасту – 390 обследованных. Степень вы-
раженности дисплазии соединительной ткани оценивалась с помощью диагностических критериев Милковской-Димитровой. 
В ходе проведенного исследования выполнено сравнение частоты респираторных заболеваний с наличием признаков cоедини-
тельнотканной дисплазии. Результаты и их обсуждение. В ходе проведенного исследования выявлено, что дети с отсутствием 
проявлений дисплазии соединительной ткани и с умеренными проявлениями дисплазии в выделенных возрастных группах не 
имели статистически значимых различий в частоте респираторных заболеваний. На указанные 2 группы приходится подавля-
ющее большинство обследованных – 97%. И только у 3% обследованных, имеющих выраженные проявления дисплазии соеди-
нительной ткани по критериям, предложенным Милковской-Димитровой, зафиксировано статистически значимое увеличение 
частоты респираторных инфекций. Выводы. В подавляющем числе случаев частота респираторных заболеваний у детей школь-
ного и дошкольного возрастов не имеет связи с недифференцированными формами дисплазии соединительной ткани.  

Ключевые слова: часто болеющие дети, дисплазия соединительной ткани. 
 

ASSESSMENT OF THE ASSOCIATION OF NON-SYNDROMIC FORMS OF CONNECTIVE TISSUE DYSPLASIA AND 
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Abstract. Purpose of the work. To reveal the association between clinical manifestations of non-syndromic forms of connective 

tissue dysplasia with frequent respiratory diseases in school and preschool children. Materials and methods. 1154 children were addi-
tionally examined. Of these, 320 people were assigned to preschool age, 443 to junior school age, and 390 examined to senior school age. 
To determine the degree of pronounced connective tissue dysplasia, T. Milkovskaya-Dimitrova diagnostic criteria were used. In the 
course of the study, the frequency of respiratory levations was compared with the presence of signs of connective tissue dysplasia. Re-
sults. The study revealed that children with no manifestations of connective tissue dysplasia and with moderate manifestations of dys-
plasia in the selected age groups did not have statistically significant differences in the frequency of respiratory diseases. These 2 groups 
account for the vast majority of the surveyed - 97%. And only 3% of the examined patients with severe manifestations of connective 
tissue dysplasia according to the criteria proposed by Milkovskaya-Dimitrova recorded a statistically significant increase in the frequency 
of respiratory infections. Conclusion. In the vast majority of cases, the frequency of respiratory diseases in children of school and pre-
school age has no connection with undifferentiated forms of connective tissue dysplasia. 

Key words: frequently ill children, connective tissue dysplasia.  
  
Введение. Под дисплазией соединительной ткани, 

являющейся, по сути гетерогенной группой состояний, 
большинство авторов понимают системное заболева-
ние соединительной ткани. Имея целый ряд самых раз-
нообразных клинических проявлений, морфологически 
для него характерны дефекты волокнистых структур и 
основного вещества соединительной ткани [2]. 

Традиционно среди всех клинических состояний, 
объеденных понятием дисплазии соединительной 
ткани выделяют несиндромные и синдромные формы.  

При этом синдромные формы, такие как син-
дром Элерса-Данло, синдром Марфана, синдром Сти-
клера, хорошо изучены [1-3]. Большее затруднение 

как у клиницистов, так и у исследователей вызывают 
патологии соединительной ткани в виде неполных, 
недифференцированных вариантов, объеденные в 
группу недифференцированных дисплазий соедини-
тельной ткани [1,2]. 

Системность проявлений дисплазии соедини-
тельной ткани объясняется особенностями её эмбри-
онального развития: из среднего зародышевого 
листка (мезодермы) развивается – мезенхима, из ко-
торой в дальнейшем дифференцируются два зачатка.  

В то время как в основе дифференцированных 
дефектов соединительной ткани лежит четкий ген-
ный дефект с определенным типом наследования, 

https://elibrary.ru/faqiul
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причиной недифференцированной дисфункции со-
единительной ткани принято считать мультифакто-
риальные воздействия на плод в период его внутри-
утробного развития, способные вызвать дефекты ге-
нетического аппарата (полигенно-мультифактори-
алъное воздействие).  

Классификация несиндромных или недеффи-
ринцированных форм дисплазии соединительной 
ткани – сложный и до сих пор нерешенный научный 
вопрос, единая классификация недифференцирован-
ных форм дисплазии соединительной ткани в насто-
ящее время отсутствует.  

Во многом это объясняется многообразием кли-
нических проявлений указанного состояния. Так у 
пациентов с недифференцированными вариантами 
соединительнотканной дисплазии авторы описы-
вают следующие нарушения: астенический синдром, 
висцеральный синдром, различные неврологические 
нарушения, торакодиафрагмальный синдром, раз-
личные нарушения сердечного ритма [1,2]. 

Большой интерес представляет вопрос связи 
клинических проявлений несиндромных форм дис-
плазии соединительной такни и частоты респиратор-
ных заболеваний у детей школьного и дошкольного 
возраста. Отсутствие достоверных исследований на 
эту тему и послужило основанием для проведения 
данного исследования.  

Цель работы – оценить связь между клиниче-
скими проявлениями несиндромных форм диспла-
зии соединительной ткани с частыми респиратор-
ными заболеваниями у детей школьного и дошколь-
ного возраста. 

Материалы и методы исследования. Степень 
выраженности дисплазии соединительной ткани оце-
нивалась с помощью диагностических критериев Мил-
ковской-Димитровой [1]. В соответствии с ними, при 
первой степени тяжести (норма) сумма баллов не 
должна быть более 12. Наличие у обследуемого 13-
23 балов говорит об умеренной степени дисплазии со-
единительной ткани. В случае набора 24 балов и более, 
говорят о выраженной степени тяжести дисплазии. 

В исследование включены 1154 детей разного 
возраста. Из них к дошкольному возрасту были отне-
сены 320 человек, к младшему школьному – 443, к 
старшему школьному возрасту – 390 обследованных. 
Обследование выполнено на территории Тверской 
области у детей, посещающих организованные дет-
ские коллективы. 

В ходе проведенного исследования выполнялось 
сравнение частоты респираторных заболеваний с нали-
чием признаков cоединительнотканной дисплазии. 

В зависимости от частоты респираторных забо-
леваний внутри каждой возрастной группы все дети 
разделены на редко болеющих (3 и менее эпизода ин-
фекционных заболеваний дыхательных путей в год) 
и часто болеющих (4 и более эпизода респираторных 
заболеваний в год). 

Критерии исключения: отсутствие информиро-
ванного согласия на участие в исследовании, исполь-
зование иммунокоррегирующих препаратов в тече-
ние 6 месяцев, предшествовавших исследованию. 

Статистическая обработка выполнена с приме-
нением программы Statistica, для сравнения количе-
ственных показателей использован критерий Манна-
Уитни. 

Результаты и их обсуждение. Сравнение полу-
ченных данных проводилось внутри выделенных 
возрастных групп (дошкольный, младший школьный 
и старший школьный возраст) между часто и редко 
болеющими детьми. Результаты в табл. 
 

Таблица 
 

Клинические проявления дисплазии соединительной 
ткани у детей болеющих простудными заболеваниями, 

% 
 

Выра-
жен-
ность 

диспла-
зии со-
едини-

тельной 
ткани 

Дошкольный воз-
раст, n=320 

Младший школь-
ный возраст, 

n=443 

Старший школь-
ный возраст, 

n=391 

Группа 
часто 

болею-
щих, 

n=123, 

Группа 
эпизо-

дически 
болею-

щих, 
n=197 

Группа 
часто 

болею-
щих, 
n=144 

Группа 
эпизо-

дически 
болею-

щих, 
n=299 

Группа 
часто 

болею-
щих, 
n=83 

Группа 
эпизоди-

чески 
болею-

щих, 
n=308, 

Нет про-
явлений 61 64 59 61 62.7 65.2 

Умерен-
ные 

прояв-
ления 

34 35 36 37.7 30.1 31.8 

Выра-
женные 
прояв-
ления 

5* 1 5* 1.3 7.2* 3 

 
Примечание: * – р<0.05 

 
В ходе проведенного исследования выявлено, что 

дети с отсутствием проявлений дисплазии соедини-
тельной ткани и с умеренными проявлениями диспла-
зии в выделенных возрастных группах не имели ста-
тистически значимых различий в частоте респиратор-
ных заболеваний. На указанные 2 группы приходится 
подавляющее большинство обследованных – 97%.  

И только у трех процентов обследованных, имею-
щих выраженные проявления дисплазии соедини-
тельной ткани по критериям, предложенным Милков-
ской-Димитровой, зафиксировано статистически зна-
чимое увеличение частоты респираторных инфекций.  

Выводы. Таким образом, можно сделать вывод о 
том, что в подавляющем числе случаев частота респи-
раторных заболеваний у детей школьного и дошколь-
ного возрастов не имеет связи с недифференцирован-
ными формами дисплазии соединительной ткани.  

Полученные результаты могут быть использо-
ваны при разработке профилактических программ, 
направленных на снижение инфекционной заболева-
емости у детей. 
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ДВУХПЛАТФОРМЕННЫЙ МЕТОД ИССЛЕДОВАНИЯ БАЛАНСА НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ У ДЕТЕЙ С 
ОДНОСТОРОННИМ ПОРАЖЕНИЕМ ПРОКСИМАЛЬНОГО ОТДЕЛА БЕДРЕННОЙ КОСТИ 

И.Е. НИКИТЮК*, Ю.Е. ГАРКАВЕНКО*,**, М.В. САВИНА* 

*ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр детской травматологии и ортопедии
имени Г.И. Турнера» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 

 ул. Парковая, д. 64-68, Санкт-Петербург, г. Пушкин,196603, Россия  
**ФГБОУ ВО «Северо-западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, ул. Кирочная, д. 41, г. Санкт-Петербург, 191015, Россия  

Аннотация. Цель исследования – изучить различия в балансе между нижними конечностями при их одностороннем уко-
рочении у детей в зависимости от направления смещения общего центра давления тела во фронтальной плоскости. Материалы 
и методы исследования. Обследованы 27 пациентов (12,1±0,72 лет) с односторонним укорочением нижней конечности (от 2 до 
6 см), которые были рандомизированы на две группы, в зависимости от направленности смещения общего центра давления 
тела во фронтальной плоскости: I группа (n=12) – со смещением в сторону укороченной нижней конечности, вторая группа 
(n=15) – со смещением в интактную сторону. Контрольная группа (n=16) – здоровые дети. Всем детям проведён билатеральный 
стабилографический тест с использованием двух платформ по одной под каждую нижнюю конечность. Результаты и их об-
суждение. Наиболее выраженная дезорганизация постурального контроля как на поражённой, так и на интактной нижних ко-
нечностях была выявлена у пациентов второй группы. Это проявлялось у них нарушением сагиттального баланса (увеличение 
Y до 73 мм при норме 6 мм), патологическим увеличением угла направления колебаний статокинезиограмм α до 51° при норме 
7°. При этом была снижена синхронизированность векторов скоростей центров давления контралатеральных нижних конечно-
стей до rs=0,04 при норме rs=0,69, что указывает на отсутствие согласованности постурального баланса между ними. Заключение. 
Выраженные расхождения в стабилометрических параметрах между группами пациентов могут быть обусловлены различиями 
в адаптивных реакциях опорно-двигательной системы в ответ на вариабельность компенсаторных изменений в звеньях кине-
матических цепей при разновеликости нижних конечностей. 

Ключевые слова: стабилометрия, билатеральный стабилографический тест, сагиттальный баланс, неравенство длины 
нижних конечностей. 

A TWO-PLATFORM METHOD FOR STUDYING THE BALANCE OF THE LOWER EXTREMITIES IN CHILDREN 
WITH UNILATERAL LESIONS OF THE PROXIMAL FEMUR 

I.E. NIKITYUK*, YU.E. GARKAVENKO*,**, M.V. SAVINA*

*H. Turner National Medical Research Center for Сhildren’s Orthopedics and Trauma Surgery,
Park str., 64-68, Saint Petersburg, Pushkin, 196603, Russia 

**North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Kirochnaya str., 41, Saint-Petersburg, 191015, Russia 

Abstract. The research purpose was to study the differences in the balance between the lower limbs during their unilateral short-
ening in children, depending on the direction of displacement of the general center of body pressure in the frontal plane. Materials and 
research methods. 27 patients (12.1±0.72 years old) with unilateral shortening of the lower limb (from 2 to 6 cm) were examined, who 
were randomized into two groups, depending on the direction of displacement of the general center of body pressure in the frontal plane: 
group I (n=12) – with a shift towards the shortened lower limb, the second group (n=15) – with an offset to the intact side. The control 
group (n=16) – healthy children. All children underwent a bilateral stabilographic test using two platforms (for each lower limb). All 
children underwent a bilateral stabilographic test using two platforms, one for each lower limb. Results and its discussion. The most 
pronounced disorganization of postural control on both the affected and intact lower extremities was detected in patients of the second 
group. This was manifested in them by a violation of the sagittal balance (an increase in Y to 73 mm at a norm of 6 mm), a pathological 
increase in the angle of the direction of oscillations of statokinesiograms α to 51° at a norm of 7°. At the same time, the synchronicity of 
the velocity vectors of the pressure centers of the contralateral lower extremities was reduced to rs=0.04 with a norm of  rs = 0.69, which 
indicates a lack of consistency of the postural balance between them. Conclusion. Pronounced differences in the stabilometric parameters 
between the groups of patients may be due to differences in the adaptive responses of the musculoskeletal system in response to the 
variability of compensatory changes in the links of kinematic chains with different sizes of the lower extremities. 

Keywords: stabilometry, bilateral stabilographic test, sagittal balance, leg length discrepancy. 

Введение. В клинической практике травмато-
лога-ортопеда асимметрия нагрузки на нижние конеч-
ности – нередкое явление, которое часто наблюдается 
при их разной длине. Разновеликость нижних конечно-
стей вызывает долговременные нарушения в опорно-

двигательной системе у пациентов [8,9]. Количествен-
ная оценка нарушений распределения нагрузки между 
конечностями выполняется различными методами, 
наиболее доступным и оптимальным из которых явля-
ется использование стабилометрической платформы 

УДК: 617.58-007.21-053.1 DOI: 10.24412/1609-2163-2023-2-19-23 EDN KBRIWU 
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[1]. Однако в настоящее время получает распростране-
ние методика с применением двух синхронизирован-
ных стабилометрических платформ одновременно по 
одной под каждую нижнюю конечность [2], которая 
считается более информативной, так как позволяет 
определять динамику координации баланса контрала-
теральных конечностей [10]. 

Цель исследования – изучить различия в ба-
лансе между нижними конечностями при их одно-
стороннем укорочении у детей в зависимости от 
направления смещения общего центра давления тела 
во фронтальной плоскости. 

Материалы и методы исследования. Данная 
работа представляет собой одномоментное ретро-
спективное исследование, в которое вошли 27 паци-
ентов в возрасте от 10 до 14 лет (12,1±0,72 лет) с одно-
сторонним укорочением нижней конечности (НК), 
развившимся после гематогенного остеомиелита 
проксимального метаэпифиза бедренной кости. В 
процессе роста ребёнка прогрессировало укорочение 
бедра вследствие поражения проксимальной ме-
таэпифизарной ростковой зоны. При поступлении в 
клинику всем пациентам было проведено стабило-
метрическое исследование, при анализе результатов 
которого было выявлено смещение общего центра 
давления (ЦД) тела как в сторону укороченной ниж-
ней конечности, так и в сторону интактной.  

Больные, в зависимости от направленности сме-
щения ЦД во фронтальной плоскости, были рандоми-
зированы на две группы: первая группа (12 детей) – со 
смещением общего ЦД в сторону поражения, вторая 
группа (15 детей) – со смещением ЦД в интактную сто-
рону. В контрольную группу были включены 16 детей 
того же возраста без ортопедической патологии. 

Распределение веса оценивали в вертикальном 
положении обследуемого с открытыми и закрытыми 
глазами, каждый тест длился 20 секунд. Стопы распо-
лагались на две рядом стоящие платформы парал-
лельно друг другу в положении на «ширине плеч». Та-
кой билатеральный стабилографический тест обеспе-
чивает регистрацию статокинезиограмм одновре-
менно для каждой стопы отдельно и для всего тела 
(Рис. 1, а, б). Применяли две стабилометрические 
платформы комплекса «Стабилан 01-2» (ОКБ РИТМ, 
Россия) с электронной системой и компьютерным 
программным обеспечением. Каждая платформа 
имела квадратную форму (500×500×70 мм) и вес 10 кг. 
Частота дискретизации составляла 50 Гц. Погреш-
ность измерения координат центра давления во 
фронтальной и сагиттальной плоскостях составляла 
±1%. Регистрировали основные параметры движений 
ЦД тела и нижних конечностей: смещение во фрон-
тальной плоскости Х (мм), смещение в сагиттальной 
плоскости Y (мм), VX (мм/с) – проекция средней ли-
нейной скорости ЦД на ось Х, VY (мм/с)  – проекция 
средней линейной скорости ЦД на ось Y. Рассчиты-
вали дополнительные параметры: КС – коэффициент 

сжатия статокинезиограммы (отношение длины 
большой оси эллипса к длине малой оси); α (градусы) 
– угол среднего направления колебаний (направле-
ние большой оси эллипса относительно оси Y). Угол 
считали положительным при повороте по часовой 
стрелке (рис. 1, в). 

а) 

б) 

в) 

Рис. 1. Примеры движения общего центра давления (ЦДО) и 
центров давления контралатеральных нижних конечно-
стей: а) здорового ребёнка (ЦДЛ – центр давления левой 

НК,  ЦДП – центр давления правой НК); б) пациента с лево-
сторонним укорочением НК со смещением ЦДО в сторону 

интактной НК (ЦДУ – центр давления укороченной НК,  
ЦДИ – центр давления интактной НК); в) статокинезио-

граммы нижних конечностей здорового ребёнка (α – угол 
среднего направления колебаний) 

Критерии включения пациентов в исследование: 
возраст от 10 до 14 лет; наличие одностороннего уко-
рочения нижней конечности величиной 2-6 см вслед-
ствие поражения проксимального метаэпифиза бедра; 
отсутствие осевых деформаций нижних конечностей; 
отсутствие ранее проводимых хирургических вмеша-
тельств на поражённой нижней конечности.  

Критерии исключения: наличие одностороннего 
укорочения нижней конечности величиной менее 2 и 
более 6 см; укорочение нижней конечности вслед-
ствие поражения костей голени; наличие многоплос-
костной деформации проксимального отдела бедра; 
наличие варусной и вальгусной деформаций колен-
ного сустава; наличие перенесенных операций на 
бедре в анамнезе. 
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Статистические расчёты проводили с использо-
ванием программ SPSS 11.5 (IBM, США) и Statgraphics 
Centurion 16.2 (Statpoint Technologies, Inc., США). Опре-
деляли медианы (Ме) с квартилями Q25 и Q75. Досто-
верность различий между выборками оценивали по 
критерию Манна-Уитни, критический уровень зна-
чимости при проверке статистических гипотез при-
нимали p<0,05. Для определения силы корреляцион-
ных связей между параметрами применяли коэффи-
циент Спирмена rs.  

Результаты и их обсуждение. Сравнительная 
оценка направленности смещения общего ЦД во 
фронтальной плоскости выявила его отклонение в 
сторону укороченной нижней конечности у 44% па-
циентов (первая группа) и в сторону интактной ко-
нечности – у 56% пациентов. Ряд авторов считает, что 
подобное отсутствие выраженной закономерности в 
направленности смещения общего центра давления в 
сторону укороченной или интактной нижней конеч-
ности является индивидуальной особенностью паци-
ента и связано со специфичностью компенсации 
осанки, вызванной нервно-мышечной адаптацией 
[4]. Различия в величине укорочения нижней конеч-
ности между группами пациентов было незначимым 
(p>0,05): среднее укорочение НК у пациентов первой 
группы составило 3,7±0,47 см, у пациентов второй 
группы – 4,2±0,34 см. 

Таблица 1 

Стабилометрические показатели нижних конечностей 
(Me [Q25 – Q75]) в тестах у здоровых детей и пациентов с 

односторонним укорочением НК 

Примечание: p3-4;5-6  – уровень значимости различий в 
группе пациентов между укороченной и интактной нижней 

конечностью (НК); p3-5;4-6  – уровень значимости различий 
между группами пациентов 

При количественном анализе смещения общего 
ЦД во фронтальной плоскости (ось Х) выявлено зна-
чительное его отклонение относительно абсолютного 
центра у больных первой (17 [4 – 25] мм) и второй 
(22 [12 – 35] мм) групп, по сравнению со здоровыми 

детьми (0,9 [0,7 – 1,8] мм) (p=0,000). Это может быть обу-
словлено тем, что разновеликость нижних конечностей 
приводит к перекосу таза и нарушению фронтального 
баланса туловища [3]. При этом различия между груп-
пами пациентов не были значимыми (p=0,156).  

При оценке смещений ЦД под нижними конеч-
ностями в сагиттальной плоскости (ось Y) не было 
выявлено различий между группами пациентов под 
интактной НК (табл. 1). В то же время у пациентов 
второй группы по сравнению с первой под укорочен-
ной НК отмечалось резко выраженное смещение ЦД 
вперёд. Таким образом, у пациентов обеих групп с 
односторонним укорочением НК было выявлено 
нарушение сагиттального баланса тела, что проявля-
лось значительным смещением центров давления 
нижних конечностей вперёд, по сравнению с нормой. 
При этом наиболее выраженное смещение было от-
мечено у пациентов второй группы на стороне пора-
жения. Причиной указанного феномена может яв-
ляться увеличенный наклона таза вперёд, который 
наблюдается у пациентов  с разницей в длине нижних 
конечностей свыше 2 см [6]. Кроме того, в случаях 
смещении общего ЦД во фронтальной плоскости в 
сторону интактной НК в опорно-двигательной си-
стеме пациентов включаются механизмы, направ-
ленные на компенсацию укорочения поражённой НК 
[7]. Это проявляется её непроизвольным функцио-
нальным удлинением за счёт разгибания голеностоп-
ного сустава и частичного «отрыва» пятки от поверх-
ности опоры с последующим переносом нагрузки на 
передний отдел стопы.  

При анализе величины углов направления коле-
баний α центров давления нижних конечностей 
у здоровых детей выявлено незначительное и 
одинаковое отклонение длинной оси статоки-
незиограммы: отрицательное (против часовой 
стрелки) на левой НК, и положительное (по ча-
совой стрелке) – на правой НК (p=0,933). Наобо-
рот, у пациентов обеих исследуемых групп 
наблюдалось значительное отклонение углов α 
на укороченной нижней конечности, по сравне-
нию с нормой, в наибольшей степени выражен-
ное у пациентов второй группы. У пациентов 
первой группы разброс параметров α от нормы 
на укороченной НК был менее выраженным по 
сравнению со второй группой, медианные по-
казатели α не имели значимых отличий от тако-
вых у здоровых детей. Кроме того, у пациентов 

второй группы отмечалась выраженная патологиче-
ская направленность угла α на укороченной НК – в 
противоположную сторону от сагиттальной оси, по 
сравнению со здоровыми детьми. 

Величина угла α на интактной нижней конечно-
сти у больных обеих групп не имела значимых отли-
чий от показателей здоровых детей, отклонения оси 
колебаний от сагиттальной оси соответствовали нор-
мальному направлению по часовой стрелке. 

Пара-
метры 

Группы обследованных детей 

p 

Здоровые  
Пациенты 

Первая группа Вторая группа 
Ле-
вая 
НК  
(1) 

n=16 

Пра-
вая 
НК  
(2) 

n=16 

Укоро-
ченная 
НК  (3) 
n=12 

Интакт-
ная  

НК (4) 
n=12 

Укоро-
ченная 
НК (5) 
n=15 

Интакт-
ная  

НК (6) 
n=15 

Y 
(мм) 

3 
[0 – 4] 

6 
[3 – 7] 

5 
[-17 – 57] 

19 
[3 – 35] 

73 
[55 – 89] 

14 
[1 – 34] 

p3-4=0,571 
p5-6=0,001 
p3-5=0,001 
p4-6=0,593 

α  
(град) 

-7 
[-9 – -5] 

6 
[5 – 8] 

-3 
[-13 – 12] 

1 
[-1 – 6] 

51 
[19 – 79] 

4 
[1 – 8] 

p3-4=0,003 
p5-6=0,000 
p3-5=0,000 
p4-6=0,965 

КС 17 
[12 – 29] 

14 
[10 – 
21] 

9 
[3 – 15] 

9 
[5 – 13] 

4 
[3 – 6] 

13 
[7 – 20] 

p3-4=0,942 
p5-6=0,001 
p3-5=0,046 
p4-6=0,080 
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Анализ величин коэффициентов сжатия стато-
кинезиограмм контралатеральных нижних конечно-
стей у здоровых детей не выявил значимых различий 
между левой и правой НК (p=0,181). У пациентов пер-
вой группы также не было отличий в показателях КС 
между нижними конечностями, хотя отмечалось зна-
чимое снижение по сравнению с нормой указаных 
показателей как на укороченной, так и на интактной 
нижних конечностях. Таким образом, если у здоро-
вых детей статокинезиограммы нижних конечностей 
имеют форму вытянутого веретена (рис. 1 в), то у па-
циентов первой группы – преимущественно форму 
овала (рис. 2, б, в). В свою очередь у пациентов второй 
группы коэффициент сжатия на интактной нижней 
конечности соответствовал нормальной величине, в 
то время как на укороченной наблюдалось его резкое 
снижение. При этом фигура эллипса статокинезио-
граммы имела аномальную округлую форму. 

а) б) в) 

Рис. 2. Примеры степени сжатия статокинезиограмм укоро-
ченной НК в зависимости от величины и направления от-

клонения угла α от сагиттальной оси у пациентов с левосто-
ронним укорочением НК первой группы. Отмечается 

уменьшение сжатия фигуры эллипса при увеличении угла α 

У здоровых детей на обеих нижних конечностях 
отсутствовала зависимость коэффициента сжатия ста-
токинезиограмм от величины их углов направления 
колебаний α (соответственно, слева rs=-0,02, справа rs=-
0,07). Это может быть обусловлено высокой стабильно-
стью показателей КС с обеих сторон и незначитель-
ными отклонениями длинной оси статокинезиограмм 
от сагиттальной оси. У пациентов второй группы 
также была выявлена очень слабая связь α ~ КС с обеих 
сторон: соответственно, rs=0,19 на укороченной НК и 
rs=-0,15 на интактной НК. Наоборот, у пациентов пер-
вой группы связь α ~ КС на укороченной НК была до-
статочно сильной (rs=-0,49, p=0,017), которая являлась 
отрицательной. Это свидетельствует о том, что при 
увеличении угла α происходит уменьшение КС, в связи 
с чем форма статокинезиограммы из вытянутой вере-
теновидной становится овальной (рис. 2). На интакт-
ной нижней конечности в этой группе больных корре-
ляция α ~ КС очень слабая (rs=0,15), как и у здоровых 
детей вследствие однородности показателей КС и не-
значительностью величин углов α. 

Для оценки координации движений между ниж-
ними конечностями у обследованных детей была 
проанализирована сила корреляционных связей 
между векторами VY и VX (табл. 2). Указанные векторы 
являются, соответственно, сагиттальной и фронталь-
ной составляющими среднего вектора скорости V 
центра давления контралатеральных нижних конеч-
ностей и считаются важными показателями посту-
рального баланса [5]. 

Таблица 2 

Корреляционная связь между скоростями центров дав-
ления нижних конечностей у здоровых детей и паци-

ентов с односторонним укорочением НК 

Тест 

Группы обследованных детей 
(коэффициент корреляции rs зависимости V ~ V) 

Здоровые дети 
n=16 

Пациенты 
Первая группа 

n=12 
Вторая группа 

n=15 
VЛ ~ VП VУ ~ VИ VУ ~ VИ 

Вектор 
X 

Вектор 
Y 

Вектор 
X 

Вектор 
Y 

Вектор 
X 

Вектор 
Y 

ОГ 0,69 0,71 0,70 0,34 0,04 0,13 
ЗГ 0,71 0,50 0,61 0,19 -0,14 0,31 

Примечание: скорости: VЛ – левая НК у здоровых детей, VП
 –

правая НК у здоровых детей, VУ – укороченная НК у паци-
ентов, VИ – интактная НК у пациентов; ОГ – открытые 

глаза, ЗГ – закрытые глаза 

У здоровых детей была выявлена сильная поло-
жительная связь между всеми параметрами скоро-
стей ЦД нижних конечностей (VY и  VX) как при откры-
тых, так и закрытых глазах. Данный факт указывает 
на высокую степень координации движений центров 
давления нижних конечностей, что свидетельствует о 
выраженной синхронизированности постурального 
баланса между ними [10]. Аналогичный характер кор-
реляций был выявлен у пациентов первой группы 
между векторными параметрами скоростей укоро-
ченной и интактной НК, но только во фронтальной 
плоскости. Наоборот, у пациентов второй группы не 
было выявлено значимых корреляций между рас-
сматриваемыми параметрами. Это указывает на сни-
женную координацию движений центров давления 
нижних конечностей и слабую синхронизирован-
ность постурального баланса между ними. 

Заключение. У пациентов с односторонним 
укорочением нижней конечности выявлены разли-
чия в механизмах дезорганизации постурального 
контроля нижних конечностей в зависимости от 
направления смещения общего центра давления во 
фронтальной плоскости. По совокупности стабило-
метрических показателей в группе больных со сме-
щением общего центра давления в сторону интакт-
ной конечности постуральные нарушения контрала-
теральных нижних конечностей были более выра-
женные, чем в группе больных со смещением общего 
центра давления в сторону укороченной конечности. 
Это может быть обусловлено различиями в адаптив-
ных реакциях опорно-двигательной системы в ответ 
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на  вариабельность компенсаторных изменений в 
звеньях кинематических цепей пациентов с разнове-
ликостью нижних конечностей. 
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СОВРЕМЕННАЯ ТАКТИКА ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ СЕПСИСА 
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Аннотация. Сепсис по-прежнему остается глобальной проблемой современного здравоохранения, её актуальность не сни-
жается, несмотря на все усилия медицинского сообщества. В мире ежегодно регистрируется около 30 миллионов случаев сепсиса. 
Цель исследования – на основе результатов последних научных трудов изучить современное состояние этиопатогенетической 
диагностики и комплексного лечения сепсиса. Материал и методы исследования. Материалами для оценки состояния про-
блемы диагностики и лечения сепсиса послужили публикации в отечественных и зарубежных журналах. Результаты и их об-
суждение. Рассмотрены принципы этиопатогенетической диагностики и комплексного дифференцированного лечения сепсиса, 
которое включает санацию септического очага, антибактериальную терапию и коррекцию нарушенных функций органов и си-
стем. Заключение. Современное лечение сепсиса должно быть комплексным и включать как можно более раннюю санацию очага 
хирургической инфекции, антимикробную терапию, основанную на данных микробиологического мониторинга и компетент-
ную коррекцию нарушенных функций органов и систем. В настоящее время антибактериальная терапия претерпевает большие 
сложности в связи с широким распространением явлений мульти- и панрезистентности современных штаммов микроорганиз-
мов. Между тем, она должна осуществляться с учетом списка приоритетных препаратов, а её мониторинг и завершение с помо-
щью контроля прокальцитонина. Лечение сепсиса в настоящее время не представляется возможным без воздействия на имму-
нитет. Иммунотерапия представляется перспективным направлением лечения сепсиса, однако, пока только небольшое число 
иммунологических препаратов продемонстрировавших свою клиническую эффективность были признаны медицинской обще-
ственностью и внедрены в практику, а остальные требуют дальнейшего экспериментального изучения. 

Ключевые слова: сепсис, полиорганная недостаточность, прокальцитонин, санация септического очага, антибактериаль-
ная терапия, иммунотерапия сепсиса, экстракорпоральная детоксикация. 

 
MODERN TACTICS OF DIAGNOSIS AND TREATMENT OF SEPSIS 
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Abstract. Sepsis is still a global problem of modern healthcare, its relevance is not decreasing, despite all the efforts of the medical 
community. About 30 million cases of sepsis are registered annually in the world. Goal. Based on the results of recent scientific works to 
study the current state of etiopathogenetic diagnosis and complex treatment of sepsis. Material and methods of research. Publications 
in domestic and foreign journals served as materials for assessing the state of the problem of diagnosis and treatment of sepsis. Results. 
The principles of etiopathogenetic diagnosis and complex differentiated treatment of sepsis, which includes rehabilitation of the septic 
focus, antibacterial therapy and correction of impaired functions of organs and systems, are considered. Conclusion. Modern treatment 
of sepsis should be comprehensive and include as early as possible rehabilitation of the surgical infection focus, antimicrobial therapy 
based on microbiological monitoring data and competent correction of impaired functions of organs and systems. Currently, antibacterial 
therapy is undergoing great difficulties due to the widespread phenomena of multi- and pan-resistance of modern strains of microorgan-
isms. Meanwhile, it should be carried out taking into account the list of priority drugs, and its monitoring and completion with the help 
of procalcitonin control. Treatment of sepsis is currently not possible without affecting the immune system. Immunotherapy seems to 
be a promising direction for the treatment of sepsis, however, so far only a small number of immunological drugs that have demonstrated 
their clinical effectiveness have been recognized by the medical community and put into practice, and the rest require further experi-
mental study. 

Keywords: sepsis, multiple organ failure, procalcitonin, septic focus sanitation, antibacterial therapy, sepsis immunotherapy, ex-
tracorporeal detoxification.  

  
Введение. Несмотря на огромные усилия меди-

цинского сообщества, проблема лечения сепсиса не 
теряет актуальности. Ещё в 2002 году международное 
движение «Surviving Sepsis Campaign» нацелило обще-
ственность на необходимость снижения заболеваемо-
сти сепсисом на 5% ежегодно [9]. Между тем, эпиде-
миологические исследования указывают на рост ча-
стоты сепсиса в мире [26]. В США по сведениям Цен-
тра по контролю и профилактике заболеваний (Center 

for Disease Control and Prevention) частота сепсиса в пе-
риод с 2000 по 2008 г. удвоилась [28]. Это вероятно 
связано с постарением населения, большим числом 
коморбидной патологии и улучшением распознава-
ния сепсиса [24]. По данным Всемирной организации 
здравоохранения в мире ежегодно сепсисом заболе-
вают до 30 млн человек, а около 8 млн больных от него 
погибают [33]. 

https://elibrary.ru/xfiikj


ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2023 – Т. 30, № 2 – С. 24–30 
JOURNAL OF NEW MEDICAL TECHNOLOGIES – 2023 – Vol. 30, № 2 – P. 24–30 

 

25 
 

Цель исследования – на основе результатов по-
следних научных трудов изучить современное состо-
яние этиопатогенетической диагностики и комплекс-
ного лечения сепсиса. 

Материалы и методы исследования. Материа-
лами для оценки состояния проблемы диагностики и 
лечения сепсиса послужили публикации в отече-
ственных и зарубежных журналах. 

Результаты и их обсуждение. Последнее опре-
деление сепсиса, принятое международным консен-
сусом «Sepsis-3» гласит: «сепсис является опасной для 
жизни дисфункцией органов, развившейся вследствие 
дизрегуляторной реакции макроорганизма на инфек-
цию» [34]. Опираясь на определение понятия «сепсис» 
точно поставить диагноз можно на основании следу-
ющих признаков: 

1. Клинические проявления инфекционного 
процесса или выделение возбудителя. 

2. Наличие системного воспалительного ответа и 
органной дисфункции. 

3. Лабораторные маркеры системного воспале-
ния (С-реактивный белок, прокальцитонин) [4]. 

Диагностическая программа сепсиса. Исходя из 
определения сепсиса, выполняемые лабораторные 
исследования направлены на решение следующих 
диагностических задач, носящих этиопатогенетиче-
ский характер [15]. 

1. Идентификация возбудителя сепсиса. Неод-
нократно за последние годы менялась «микробиоло-
гическая реальность» внутрибольничной среды и в 
настоящее время основными возбудителями сепсиса 
является группа микроорганизмов «ESKAPE»: E. fae-
cium, S. aureus, K. pneumoniae, A. baumanii, P. aeru-
ginosa, Enterobacter spp., характеризующиеся экстре-
мально высокой мультирезистентностью и панрези-
стентностью к антибактериальным препаратам [4]. 
Это обстоятельство подтверждается рядом эпиде-
миологических исследований, проведенных в специ-
ализированных многопрофильных городских стаци-
онарах [6-8,11,13]. Этиологический фактор сепсиса 
накладывает отпечаток на клиническую картину за-
болевания. S. aureus в 95%, а S. pyogenes только в 35% 
случаев дает пиемические очаги. E. coli действует 
преимущественно токсически и обусловливает появ-
ление пиемических очагов только в 25% случаев. Сеп-
сис, вызванный P. aeruginosa, чаще всего протекает по 
молниеносному типу с выраженным шоком. Грамот-
рицательная флора значительно чаще (в 20-25%) при-
водит к септическому шоку по сравнению с грампо-
ложительными микроорганизмами (5%) [15]. 

2. Оценка выраженности интоксикации. Эндо-
токсикоз осложняет течение неотложных хирургиче-
ских заболеваний, поэтому ранняя диагностика и 
оценки степени тяжести предопределяют исход. Раз-
работанная шкала для определения тяжести хирурги-
ческого эндотоксикоза позволяет оценить выражен-

ность синдрома эндогенной интоксикации. Она ос-
нована на оценке 3 факторов: характеристик исход-
ного состояния макроорганизма, токсического по-
тенциала источников эндогенной интоксикации и 
показателей, характеризующих результат поврежда-
ющего действия токсиканта на системы жизнеобес-
печения. Выделены 3 степени тяжести эндотокси-
коза: средней тяжести, тяжелый и очень тяжелый. Ле-
тальность – менее 6%, до 40% и более 60% соответ-
ственно [12]. 

3. Диагностика расстройств гомеостаза. Диа-
гностические критерии оценки гомеостаза и реак-
тивности организма на основе количественно-каче-
ственной характеристики показателей перифериче-
ской крови, степени нарушения гомеостаза являются 
доступными и информативными. Они отражают со-
стояние течения заболевания, необходимость прове-
дения интенсивной терапии и прогнозирования ис-
хода заболевания [15]. Критерии SIRS, шкалы REMS и 
qSOFA показали хорошую калибровку, но недостаточ-
ную разрешающую способность, поэтому не могут 
использоваться в прогнозе возникновения сепсиса у 
пациентов с SARS-CoV-2. Шкала NEWS показала хоро-
шую калибровку и разрешающую способность, что 
подтверждает целесообразность ее использования в 
прогнозе возникновения сепсиса у пациентов с ин-
фекцией SARS-CoV-2 [10]. 

4. Прогнозирование исхода сепсиса. Установ-
лено, что ширина распределения эритроцитов (RDW) 
может быть полезной для прогнозирования госпи-
тальной смертности у пациентов с сепсисом, предла-
гая дополнительную прогностическую ценность по-
мимо показателей SOFA и APACHE IV. Ширина рас-
пределения эритроцитов значительно улучшила про-
гностическую эффективность классических показа-
телей тяжести заболевания (р<0,001) [32]. Леталь-
ность от сепсиса варьирует от 20 до 40%, достигая 
уровня 80-90% при развитии полиорганной недоста-
точности. Концепция тримодального распределения 
смертности больных с сепсисом включает: 1) ранние 
смертельные случаи, вызванные системной воспали-
тельной реакцией; 2) поздние смерти из-за полио-
гранной недостаточности и иммуносупрессии; 3) от-
сроченные летальные исходы (в течение 60-90 дней 
после подтверждения сепсиса), обусловленные стой-
кой иммунной дисфункцией, сопутствующими забо-
леваниями и пожилым возрастом пациентов [18,23]. 

5. Оценка иммунного статуса. На протяжении 
XX столетия происходила смена представления о ве-
дущей роли инфекции в развитии сепсиса к первосте-
пенной роли реактивности организма человека [4]. 
Sir William Osler ещё в 1904 году сказал: «За исключе-
нием некоторых случаев, пациент скорее умирает от 
ответа организма на инфекцию, чем от самой инфек-
ции». На 2-3 сутки развития сепсиса происходит за-
пуск основных механизмов развития заболевания. На 
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фоне массивной реализации провоспалительного по-
тенциала происходит активация противовоспали-
тельной или иммуносупрессорной реакции, которая 
ограничивает «медиаторный взрыв», вводя воспали-
тельную реакцию в русло адекватного реагирования 
на инфекционную угрозу. В случае если иммуносу-
прессия переходит в «сепсис-индуцированный иммуно-
паралич», то развивается иммунная дисфункция, свя-
занная с высокой смертностью [19,23]. 

6. Оценка эффективности лечения. Сепсис тре-
бует немедленного начала интенсивной терапии [25]. 
Выявлено увеличение смертности на 1,5% за каждый 
час задержки перевода из приемного отделения в от-
деление реанимации и интенсивной терапии [20]. 
Смертность увеличивалась, когда продолжитель-
ность пребывания в приемном отделении превышала 
6 часов (17% против 12,9%, p<0,001) [21]. Установлено, 
что предпочтительным является контроль источни-
ков инфекции в течение первых 6-12 часов [30]. Каж-
дый час задержки назначения адекватной антибакте-
риальной терапии после развития гипотензии увели-
чивает летальность при септическом шоке на 7,6% 
[31]. В 21 больнице штата Калифорния (США) после 
разбора 50 летальных случаев в каждом учреждении 
врачи убедились в том, что сепсис является ведущей 
причиной летальности. Создана мультидисципли-
нарная команда, разработаны алгоритм идентифика-
ции сепсиса, единая электронная база данных, си-
стема быстрого реагирования и консультативная по-
мощь. Число зарегистрированных случаев сепсиса 
выросло с 35,7 до 98,3 на 1000 госпитализированных 
лиц, однако благодаря ранней терапии общая леталь-
ность снизилась на 14% [22]. Только 336 (36,5%) опро-
шенных врачей сообщили, что им известны новые 
критерии сепсиса, и они используют их на практике. 
Новым определением сепсиса достаточно часто 
пользуются анестезиологи-реаниматологи (64,9% 
опрошенных), в то время как осведомленность вра-
чей других специальностей оказалась низкой. 66,7% 
опрошенных анестезиологов-реаниматологов оце-
нивают состояние пациентов по шкале SOFA. О пре-
сепсине, являющимся маркером сепсиса, знали 70,4% 
опрошенных врачей, однако большинство из них ни-
когда не использовали этот показатель в своей кли-
нической практике [5]. 

Лечебная программа сепсиса. Многогранность 
программы лечения подтверждает справедливость из-
речения неизвестного автора: «Лечение сепсиса – это вся 
медицина и немного ещё». Лечение пациентов с сепсисом 
осуществляется в соответствии со стратегией разрабо-
танной ещё В.Г. Бочоришвили (1979). Она носит ком-
плексный характер и включает ряд направлений [2]. 

1. Хирургическая санация первичного или вто-
ричных очагов инфекции. Перспективы лечения 
больных в случаях развития гнойно-септических 
осложнений во многом определяются своевременной 

этиопатогенетической диагностикой и ранним нача-
лом хирургического лечения [16]. Надлежащий кон-
троль источника инфекции является первостепен-
ным в лечении сепсиса и септического шока [33]. Кон-
троль источника может включать дренирование аб-
сцесса, удаление инфицированной некротической 
ткани, удаление потенциально инфицированного 
устройства и прочее [29]. Очаги инфекции, которые 
поддаются вмешательству, включают внутрибрюш-
ные абсцессы, перфорацию желудочно-кишечного 
тракта, ишемию или странгуляцию кишечника, хо-
лангит, холецистит, пиелонефрит, связанный с об-
струкцией или абсцессом, некротическую инфекцию 
мягких тканей и инфекции имплантированных 
устройств. Необходимо незамедлительно удалить 
устройства для внутрисосудистого доступа, которые 
могут быть источниками ангиогенного сепсиса, по-
сле того, как будет установлен другой сосудистый до-
ступ [29]. Не во всех случаях современные методы 
профилактики в раннем послеоперационном пери-
оде не позволяют существенно уменьшить частоту 
данных осложнений. Применение VAC-терапии спо-
собствует более быстрому выздоровлению больных и 
выписки их из стационара в удовлетворительном со-
стоянии. Широкое внедрение в повседневную дея-
тельность VAC-терапии позволит улучшить резуль-
таты хирургического лечения [16]. 

2. Рациональная антибактериальная химио-
терапия – системная и (или) региональная. Регу-
лярно издаваемая и обновляемая с 1969 года книга 
«Антимикробная терапия по Джею Сэнфорду» позво-
ляет врачам любых специальностей с разным опытом 
клинической работы подобрать рациональную схему 
антибактериальной терапии в соответствии с совре-
менными стандартами мировой медицины [27]. При 
подозрении на сепсис, но не подтвержденной инфек-
ции, рекомендовано постоянно искать альтернатив-
ные диагнозы и прекращать эмпирическую антимик-
робную терапию, если выявлена или подозревается 
другая причина заболевания. У пациентов с высоким 
риском метициллин-резистентного золотистого 
стафилококка (MRSA) рекомендовано использовать 
эмпирические противомикробные препараты с охва-
том MRSA. У больных с сепсисом и высоким риском 
выявления микроорганизмов с множественной ле-
карственной устойчивостью необходимо использо-
вать два противомикробных препарата активных в 
отношении грамотрицательной флоры для эмпири-
ческого лечения. Рекомендовано использовать дли-
тельную инфузию β-лактамов для поддержания по-
стоянной концентрации после начального болюсного 
введения препарата. Пациентам с сепсисом рекомен-
дуем оптимизировать стратегии дозирования проти-
вомикробных препаратов на основе принципов фар-
макокинетики и фармакодинамики. У пациентов с 
диагнозом сепсиса и адекватным контролем источ-
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ника, когда оптимальная продолжительность тера-
пии неясна, необходимо использовать прокальцито-
нин и клиническую оценку для решения об отмене 
противомикробных препаратов [25]. 

3. Иммунотерапия и иммунокоррекция. При 
абдоминальном сепсисе Ронколейкин рекомендовано 
назначать в виде 2 внутривенных инъекций в дозе 
500 000 ЕД с интервалом в 48 часов, что снижает сте-
пень тяжести с 21,3±0,6 до 10,1±0,4 баллов по шкале 
APACHE II и уменьшает число осложнений в раннем 
послеоперационном периоде. Улучшение отмечено у 
45% больных против 9% в контрольной группе; тяже-
лое течение послеоперационного периода с последу-
ющим выздоровлением у 40% в опытной группе и у 
68,2% в контрольной группе, а ухудшение состояния 
с последующим неблагоприятным исходом – у 15% 
больных против 22,7% пациентов в контрольной 
группе (табл. 1). 

 
Таблица 1 

 
Течение послеоперационного периода у больных 

 с абдоминальным сепсисом [1] 
 

Эффект 
 от лекарственного  

препарата 
 «Ронколейкин» 

Клиническая эффективность  
иммунотерапии, % 

Улучше-
ние 

Без эф-
фекта 

Ухудше-
ние 

О К О К О К 
Клинический 45 9,1 40 68,2 15 22,7 

Иммунокорригирую-
щий 55 6,8 30 38,7 15 54,5 

 
Примечание: О – опытная группа, К – контрольная группа 

 
Для терапии Ронколейкином установлена клини-

ческая эффективность по 2 критериям: снижению ча-
стоты осложнений раннего послеоперационного пе-
риода – 35% против 68,2% в контрольной группе – и 
уровню летальности – 15% против 22,7% в контроль-
ной группе. Иммунотерапия Ронколейкином позво-
ляет сократить продолжительность госпитализации с 
29,4 до 19,7 суток (табл. 2). 

 
Таблица 2 

 
Клиническая эффективность Ронколейкина в терапии 

абдоминального сепсиса [1] 
 

Показатель 
Клиническая эффективность 

 иммунотерапии 
Опытная группа Контрольная группа 

Осложнения 
 послеоперационного 

 периода 
35% 68,2% 

Фактическая 
 летальность 15% 22,7% 

Количество 
 койко-дней 19,7±3,7 суток 29,6±4,6 суток 

 
Согласно последним международным рекомен-

дациям пациентам с сепсисом или септическим шо-
ком не рекомендовано назначать внутривенные им-
муноглобулины [25]. 

4. Купирование множественных органных дис-
функций и активная детоксикация. Важной задачей 
лечения пациентов с сепсисом является коррекция 
нарушенных функций органов и систем решаемая 
всеми доступными методами современной интен-
сивной терапии. Подходы к её решению обстоя-
тельно изложены в современных руководствах по 
проблеме сепсиса [4,25,33,34]. Решение о примене-
нии экстракорпоральной детоксикации в составе ком-
плексного лечения пациентов с сепсисом принима-
ется индивидуально на основании оценки степени 
органных дисфункций, динамики клинико-лабора-
торных показателей и рассматривается в контексте 
множественной органной поддерживающей терапии 
[14]. На кафедре нефрологии и эфферентной терапии 
Военно-медицинской академии обобщены прин-
ципы назначения экстракорпоральной детоксикации 
при сепсисе (табл. 3). 

 
Таблица 3 

 
Применение экстракорпоральной детоксикации при 

сепсисе и септическом шоке [14] 
 

Показания к применению ЭКД в зависимо-
сти от наличия и выраженности органных 

дисфункций 

Варианты  
операций 

Сепсис, изолированное острое почечное по-
вреждение (SOFA≤4 баллов) 

Интермиттирую-
щий гемодиализ 
/ гемодиафиль-
трация 

Сепсис, полиорганная недостаточность с 
острым почечным повреждением (SOFA≥4 
баллов) 

Продленная ге-
мофильтрация / 
гемодиафиль-
трация 

Септический шок с острым почечным по-
вреждением 

Продленная или 
продолжитель-
ная гемофиль-
трация / гемоди-
афильтрация 

Сепсис в сочетании с печеночной недоста-
точностью (SOFA>2 баллов – «печень») 

Селективная 
плазмофильтра-
ция, плазмооб-
мен 

Верифицированный (или предполагаемый) 
грамотрицательный септический шок при 
неэффективности мероприятий стандарт-
ной интенсивной терапии в течение 6-12 ча-
сов и наличия двух из нижеследующих кри-
териев: 
1. Верификация и санация очага инфекции 
(развитие септического шока в раннем по-
слеоперационном периоде): 
– акушерско-гинекологический сепсис; 
– абдоминальный сепсис (толстый кишеч-
ник, ректосигмоидный угол). 
2. Положительные результаты бактериоло-
гических посевов (грамотрицательная мик-
рофлора). 
3. EAA – анализ активности эндотоксина 
≥0,6. 

Селективная ге-
мосорбция липо-
полисахаридов 
на колонке 

Септический шок при неэффективности ме-
роприятий стандартной интенсивной тера-
пии 

Селективная ге-
мосорбция цито-
кинов 

 
Первостепенным условием назначения экстра-

корпоральной детоксикации является своевремен-
ность её включения в состав программы комплекс-
ной интенсивной терапии. Развитие выраженной по-
лиорганной недостаточности, осложняющей течение 
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сепсиса, снижает вероятность достижения цели при-
менения этого метода [14]. 

5. Преодоление катаболизма, оптимальное 
энергопластическое обеспечение с включением ис-
кусственного питания. Подходы к нутриционной 
поддержке пациентов с сепсисом обстоятельно изло-
жены в современных руководствах [4,33,34]. Следует 
заметить важность для пациентов с сепсисом или 
септическим шоком, которых можно кормить энте-
рально раннего начала питания в течение первых 
72 часов [25]. 

Заключение. Проблема этиопатогенетической 
диагностики и комплексного дифференцированного 
лечения сепсиса и септического шока не утратила ак-
туальности. Проведён очередной пересмотр определе-
ния «сепсиса» и внедрены новые критерии диагно-
стики («Sepsis-3») [34]. Сменилась парадигма понима-
ния патогенеза сепсиса от первостепенной роли влия-
ния возбудителя инфекции на восприимчивый орга-
низм к главенствованию реакции организма на него 
[34]. По-прежнему не существует патогномоничных 
симптомов сепсиса, а в диагностике сепсиса важней-
шая роль сохраняется за интенсивным динамическим 
наблюдением пациентов с высоким риском развития 
заболевания. Для оптимизации этой задачи продолжа-
ется оценка доступных и поиск новых маркеров сеп-
сиса обладающих большей чувствительностью и спе-
цифичностью [3]. Не вызывает сомнений первооче-
редность в лечении сепсиса санации очага хирургиче-
ской инфекции. Антибактериальная терапия в настоя-
щее время претерпевает большие сложности в связи с 
появлением и повсеместным распространением муль-
тирезистентности и панрезистентности современных 
штаммов микроорганизмов возбудителей сепсиса [9]. 
Очевидно, что лечение пациентов с сепсисом и септи-
ческим шоком, в настоящее время не представляется 
возможным без оценки иммунного статуса и корриги-
рующего воздействия на иммунитет. Иммунотерапия 
начинает занимать своё законное место в лечении 
больных сепсисом, пока только некоторые лекар-
ственных препаратов, продемонстрировавшие свою 
клиническую эффективность признаны медицинской 
общественностью и внедрены в лечебную практику, а 
остальные требуют дальнейшего экспериментального 
изучения [17]. Необходимо помнить о высокой вероят-
ности развития осложнений после выписки из стацио-
нара в связи с чем, пациентам пережившим сепсис, 
необходимо наблюдение по поводу физических, ко-
гнитивных и эмоциональных проявлений постсепти-
ческого синдрома [25]. 
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СЛУЧАЙ ГРАНУЛЕМАТОЗА С ПОЛИАНГИИТОМ (АНЦА-АССОЦИИРОВАННЫЙ ГРАНУЛЕМАТОЗ) 
У ДЕВОЧКИ 17 ЛЕТ 

(случай из практики) 
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*БУЗ ОО «Научно-клинический многопрофильный центр медицинской помощи матерям и детям им. З.И. Круглой»,
ул. Октябрьская, д. 4, г. Орёл, 302028, Россия 

**ФГБОУ ВО "Орловский государственный университет имени И.С. Тургенева", Медицинский Институт, 
 ул. Октябрьская, д. 11, г. Орёл, 302028, Россия  

Аннотация. Системные васкулиты – большая группа сравнительно редко встречающихся тяжелых полиорганных заболе-
ваний, обусловленных течением аутоиммунного процесса, приводящего к развитию воспаления в сосудистой стенке. Ранняя и 
своевременная диагностика системного васкулита в большинстве случаев является сложной задачей ввиду стремительного раз-
вития заболевания и множества вариантов клинической картины. Описанный случай демонстрирует симптоматику, диагно-
стический поиск, особенности манифестации заболевания в виде деструктивного поражения легких, лечение ANCA-
ассоциированного гранулематоза с полиангиитом у девочки-подростка. 

Ключевые слова: системные, ANCA-ассоциированные васкулиты, интерстициальное поражение легких, иммуносупрес-
сивная терапия. 

CASE OF GRANULOMATOSIS WITH POLYANGIITIS (ANCA-ASSOCIATED GRANULOMATOSIS) 
THE GIRL IS 17 YEARS OLD 

(case from practice) 

I.V. FISYUN*, T.A. KUZNETSOVA**, D.R. BORZOV*, A.I. MEDVEDEV** 

*"Scientific and Clinical Multidisciplinary Center of medical care for mothers and children named after Z.I. Kruglaya, 
Oktyabrskaya str., 4, Orel, 302028, Russia 

**Orel State University named after I.S. Turgenev, Medical Institute, Oktyabrskaya str., 11, Orel, 302028, Russia 

Abstract. Systemic vasculitis is a large group of relatively rare severe multiple organ diseases caused by an autoimmune process 
leading to the development of inflammation in the vascular wall. Early and timely diagnosis of systemic vasculitis in most cases is a 
difficult task due to the rapid development of the disease and many variants of the clinical pattern. The described case demonstrates the 
symptoms, diagnostic search, features of the manifestation of the disease in the form of destructive lung damage, treatment of ANCA-
associated granulomatosis with polyangiitis in a teenage girl. 

Key words: systemic, ANCA-associated vasculitis, interstitial lung damage, immunosuppressive therapy. 

Обоснование. Системные васкулиты являются 
важной дифференциально-диагностической пробле-
мой как для педиатров, так и для врачей-специалистов 
в связи с редкостью этой патологии (по данным отече-
ственной литературы, заболеваемость системными 
васкулитами у детей составляет от 0,4 до 14 случаев на 
1 миллион детского населения, по данным зарубежной 
литературы – от 0,5 до 6,39 случаев [5,6]), полиорган-
ностью поражения, многообразием клинических про-
явлений и агрессивностью специфической терапии [2]. 
Особого внимания требуют случаи начала болезни с 
поражением легких, когда зачастую многие пациенты 
безуспешно получают антибиотики по поводу «де-
структивной пневмонии», что приводит к отсрочен-
ному назначению адекватной иммуносупрессивной 
терапии. Диагностические трудности также связаны с 
верификацией разных форм васкулитов, таких как 
гранулематоз с полиангиитом, синдром Черджа-
Стросс, узелковый полиартериит и др. [4]. 

Описание клинического случая. Пациентка 
17 лет поступила в инфекционное отделение 
«Научно-клинического многопрофильного центра меди-
цинской помощи матеря и детям имени З.И. Круглой» 
(НКМЦ) на 7 сутки от начала заболевания с жалобами 
на лихорадку до 39°С, одышку, боли в суставах с не-
возможностью самостоятельно передвигаться. В 
связи с нарастанием дыхательной недостаточности 
до III степени, изменением на рентгенограмме в виде 
полиморфных очаговых сливных теней по всем ле-
гочным полям и скоплением жидкости в плевраль-
ных полостях, пациентка экстренно переведена в от-
деление анестезиологии-реанимации с палатами ин-
тенсивной терапии для детей (ОРИТ) НКМЦ с клини-
ческим диагнозом двусторонней очагово-сливной 
(септической?) пневмонии. 

Из анамнеза жизни: ребенок от второй, нор-
мально протекавшей доношенной беременности, 
1 родов, масса тела при рождении – 3500 гр., длина – 
56 см. Находилась на естественном вскармливании. 

https://elibrary.ru/zxplvf
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Привита по календарю. Из перенесенных заболева-
ний отмечает редкие острые респираторные инфек-
ции. Активно занималась спортом. 

На момент поступления в ОРИТ состояние 
крайне тяжёлое за счет дыхательной недостаточно-
сти III степени, явлений интоксикации. Температура 
тела 38,3оС.  Кожные покровы и слизистые бледные с 
сероватым оттенком. Сыпи и геморрагий нет. Пери-
ферические лимфоузлы не пальпируются. Носовое 
дыхание свободное. Тахипноэ до 48/мин. В легких 
дыхание везикулярное, ослаблено по всем полям, 
хрипов нет. Тоны сердца приглушены, ритм правиль-
ный, тахикардия до 156/мин. АД 120/90 мм рт ст. Жи-
вот мягкий, при пальпации безболезненный. Печень 
у края реберной дуги. Селезенка не пальпируется. 
Стул регулярный, без патологических примесей. Ди-
урез адекватный. Моча светлая. Патологической 
неврологической симптоматики не выявлено. 

В гемограмме отмечался нейтрофильный лейко-
цитоз до 15,2×109/л с палочкоядерным сдвигом и аб-
солютной лимфопенией (палочкоядерные нейтро-
филы – 32%, сегментоядерные нейтрофилы – 58%, 
лимфоциты – 8%, моноциты – 2%), тромбоцитопения 
– 53×109/л, повышение СОЭ до 53 мм/час. В общекли-
ническом анализе мочи – эритроцитурия (до 10 кле-
ток в поле зрения), протеинурия (до 1 г/л). 

В биохимическом анализе крови – гипоальбуми-
немия до 22 г/л, повышение уровня аспартатамино-
трансферазы (АСТ) до 86 Е/л, лактатдегидрогеназы 
(ЛДГ) до 1013 Е/л, креатинина до 184 мкмоль/л, моче-
вины до 28 ммоль/л; резкое увеличение С-реактив-
ного белка (СРБ) до 384 мг/л, прочие показатели (об-
щий белок, билирубин, аланиламинотрансфераза 
(АЛТ), глюкоза, щелочная фосфатаза (ЩФ), анти-
стрептолизин О (АСЛО), калий, натрий) – в пределах 
возрастной нормы. Скорость клубочковой фильтра-
ции (СКФ) по формуле Шварца составляла 
46.3 мл/мин/1,73 м2 

В коагулограмме – удлинение активированного 
частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) до 
55 сек., повышение уровня фибриногена до 8,4 г/л; 
протромбиновый индекс (ПИ), тромбиновое время 
(ТВ), международное нормализованное отношение 
(МНО) – в пределах нормы. При иммунофенотипиро-
вании лимфоцитов периферической крови выявлена 
абсолютная В-клеточная лимфопения (число CD19+ 
лимфоцитов – 110/мкл), другие субпопуляции лим-
фоцитов – в пределах возрастной нормы. Со стороны 
гуморального звена иммунитета – гипергаммаглобу-
линемия за счет иммуноглобулина G (IgG – 16,58 г/л), 
IgA, IgM, IgЕ – в пределах нормы. 

Посев смыва с бронхов роста не дал, ДНК и РНК 
возбудителей острых респираторных вирусных ин-
фекций, а также микобактерии туберкулеза методом 
ПЦР не выявлены. Серологические маркеры вирус-
ных гепатитов В,С, ВИЧ, сифилиса отрицательны. 

При ультразвуковом исследовании определена 

симметричная реномегалия, сглаженность кортико-
медуллярной дифференцировки; гепатоспленомега-
лии, лимфаденопатии и других изменений со сто-
роны органов брюшной полости, забрюшинного про-
странства и малого таза не выявлено.  

Рентгенологически на момент поступления 
определялось снижение прозрачности легочных по-
лей с обеих сторон за счет полиморфных очаговых 
сливных теней; нечеткость контуров средостения, 
куполов диафрагмы. 

 

 
 

Рис. 1. Рентгенограмма легких на момент поступления 
 

С учетом рентгенологической картины клиниче-
ская симптоматика расценена как течение генерали-
зованного септического процесса с двусторонней 
очагово-сливной пневмонией, нефритом. 

В связи с явлениями дыхательной недостаточно-
сти III степени, пациентка в течение первой недели 
находилась на искусственной вентиляции легких 
(ИВЛ), далее – на высокопоточной дотации увлаж-
ненного кислорода через лицевую маску. Несмотря 
на проводимую комбинированную антибактериаль-
ную (цефтазидим, далее – эртапенем в сочетании с 
ципрофлоксацином, амикацином и ванкомицином) 
и противогрибковую терапию (флюконазол 
20 мг/кг/сут в/в); инфузионную терапию по потреб-
ности, коррекцию потерь белка препаратами альбу-
мина, сохранялась дыхательная недостаточность II-
III степени, стойкая фебрильная лихорадка, повыше-
ние СРБ до 700 мг/л. Неврологом выявлена симмет-
ричная сенсомоторная полинейропатия. 

На 11 день заболевания появились отечность и 
гиперемия кистей и стоп по типу «перчаток» и «нос-
ков» с петехиальными элементами (рис. 2), на ЭКГ за-
регистрированы желудочковая экстрасистолия, тахи-
кардия, что расценено как кардит. 

В гемокультуре однократно выделен Staphylococ-
cus Epidermidis, в дальнейшем повторные посевы 
крови роста не дали. 
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Рис. 2. Сыпь по типу «перчаток» на момент поступления 
 

 
 

Рис. 3, 4. Компьютерная томограмма легких на 17 сутки  
пребывания в ОРИТ 

 
В связи с отсутствием эффекта от проводимой те-

рапии, на 17-й день пребывания в ОРИТ выполнена 
компьютерная томография (КТ) легких (рис. 3,4), на 
которой выявлены множественные кисты с уплотнен-
ными стенками, участки пневмофиброза и инфиль-
трации с обеих сторон, в связи с чем произведена 

смена антибактериальной терапии (цефтазидим, ци-
профлоксацин, амикацин, затем – эртапенем), добав-
лен флюконазол. На 25 сутки от поступления на коже 
крестцовой области, лопатках появились пролежни. 

Проконсультирована гематологом – заподозрен 
гистиоцитоз из клеток Лангерганса с поражением ле-
гочной ткани, в связи с чем пациентка переведена в 
отделение детской онкологии и гематологии, где вы-
полнена костномозговая пункция из 3-х точек, биоп-
сия элементов сыпи. В миелограмме – костный мозг 
богатый, полиморфный, отмечается расширение и 
омоложение нейтрофильного ростка; клетки Лангер-
ганса не обнаружены. В биоптате кожи гистиоцитов 
не найдено. Заподозрен системный гранулематоз-
ный васкулит. При исследовании профиля антиней-
трофильных цитоплазматических антител (ANCA) 
сыворотки крови обнаружен редкий вариант ANCA – 
антител к эластазе нейтрофилов в диагностически 
значимом титре 1:160. 

Состоялся консилиум специалистов НКМЦ 
(пульмонолог, кардиоревматолог, нефролог, гемато-
лог) с привлечением консультантов из ФГАУ «Нацио-
нальный медицинский исследовательский центр 
здоровья детей» МЗ РФ. Установлен диагноз: Грану-
лематоз с полинагиитом, (ANCA-положтительный 
гранулематоз), активность III степени, с интерсти-
циальным поражением легких, сердца (кардит) суста-
вов (артрит), почек (нефрит), ЦНС (симметричная 
сенсомоторная полинейропатия), кожи (геморрагиче-
ский васкулит). Код МКБ – М31.3. диагноз, известный 
ранее как «Гранулематоз Вегенера», был переимено-
ван в связи с участием доктора Фридриха Вегенера в 
экспериментах на узниках нацистских лагерей [4]. 

По витальным показаниям с согласия родителей 
пациентки начата иммуносупрессивная терапия: в те-
чение 3-х суток метилпреднизолон из расчета 
20 мг/кг/сут в/в с последующим переходом на предни-
золон – 60 мг/сут внутрь в течение 1 месяца с посте-
пенным снижением дозы; циклофосфамид из расчета 
1,5 мг/кг/сут в/в (выбран как альтернатива ритукси-
мабу в связи с его недоступностью), всего 8 введений в 
течение 17 недель. На 1-й неделе терапии потребо-
вался однократный сеанс плазмообмена (рис. 5). 

К четвертому дню иммуносупрессивной терапии 
появилась тенденция к улучшению – купирована ли-
хорадка, снизилась кислородная зависимость, улуч-
шилось общее самочувствие, пациентка стала само-
стоятельно садиться. На 5-е сутки от начала иммуно-
супрессивной терапии отлучена от дополнительной 
дотации кислорода. При КТ к концу второй недели 
терапии отмечался частичный регресс инфильтра-
тивных изменений в легких с формированием мно-
жественных сливных легочных булл с зонами фиб-
роза (рис. 6,7). 
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Рис. 6, 7. Компьютерная томограмма легких  
на 14 день терапии 

 
На 25-е сутки стала самостоятельно ходить, под-

ниматься по лестнице на один пролет. По результа-
там контроля титр ANCA к эластазе снизился с 1:160 
до 1:40, к концу 7-й недели – отрицательный. Де-
вочка выписана из стационара 76-е сутки от начала 
иммунопрессивной терапии для продолжения лече-
ния в амбулаторных условиях по месту жительства. 

На момент завершения программной терапии 

через год после выписки – состояние удовлетвори-
тельное, явлений сердечной и дыхательной недоста-
точности нет, по органам и системам – без особенно-
стей. При контрольной КТ органов грудной клетки – 
единичные субплевральные зоны консолидации ле-
гочной ткани с фиброзными тяжами и компенсатор-
ными участками вздутия, инфильтративных теней в 
легких и гранулем не определяется (рис. 8, 9).  

 

 
 

Рис. 8, 9. Компьютерная томограмма легких через 1 год  
после окончания лечения 

 
В катамнезе через 1 год после выписки: состоя-

ние девочки удовлетворительное, активная, види-
мые слизистые, кожные покровы чистые, отмечалось 

 
 

Рис. 5. Схема терапии 
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ожирение по «кушингоидному» типу; дыхание рит-
мичное, равномерно проводилось над симметрич-
ными участками легких, ЧДД-18 в мин, сатурация без 
дотации кислорода – 96-97%, тоны сердца звучные, 
ритмичные, ЧСС-88 в мин. ANCA-титр к эластазе – 
отрицательный.  

Заключение. Представленный клинический 
случай ANCA-ассоциированного гранулематоза с по-
лиангиитом интересен манифестацией заболевания с 
деструктивного процесса в легких с последующим 
полиорганным поражением кожи (геморрагическая 
сыпь), сердечно-сосудистой системы (кардит), почек 
(нефрит); неэффективностью антибактериальной те-
рапии, длительностью диагностического поиска, 
быстрым (в течение первых 4-х дней) клинико-лабо-
раторным эффектом после установления диагноза и 
назначения системной иммуносупрессивной тера-
пии; полным восстановлением витальных функций в 
катамнестическом наблюдении. 
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ГЕНДЕРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ РЕПРОДУКТИВНОГО ПОВЕДЕНИЯ СТУДЕНТОВ 
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Тульский государственные университет, Медицинский институт, ул. Болдина, д. 128, г. Тула, 300028, Россия 

 
Аннотация. Цель работы выявление гендерных особенностей репродуктивного поведения студентов медицинского ин-

ститута. Материалы и методы. Объект исследования – 177 студентов медицинского вуза. Сформировано 2 группы: I группа 
(n=134) – девушки, II группа (n=43) – юноши. Исследование проводили с помощью специально разработанной анкеты, содержа-
щей 21 вопрос. Результаты и их обсуждение. В обеих группах каждый десятый респондент состоит в зарегистрированном 
браке. Не зарегистрировано различий в возрасте сексуального дебюта. Каждый четвертый респондент начал половую жизнь до 
18 лет. Постоянного полового партнера имеют в I группе – 85 (80,2%*), во II группе – 22 (62,9%*). Самым распространенным 
средством контрацепции был мужской презерватив (63,2% и 77,1%). Зарегистрирована низкая приверженность к гормональной 
контрацепции. Только каждый третий опрошенный вне зависимости от пола получал информацию о средствах предохранения 
из специализированной литературы. Девушки часто консультировались с врачом (34,3%). Для юношей источником информации 
были друзья и знакомые (20,9%). Между группами не найдено различий в приверженности к курению и употреблению алкоголя. 
Среди причин, которые в момент опроса ограничивают деторождение, большинство назвали социальные факторы: недостаточ-
ная материальная обеспеченность, необходимость закончить обучение, построить карьеру, что, по их мнению, будет базой для 
построения семьи и рождения детей. Заключение. Отсутствуют существенные гендерные различия среди обучающихся. Общим 
для студентов является недостаток достоверной информации о современных средствах контрацепции, что требует их популя-
ризации. В этой связи одним из путей является внедрение в процесс обучения дисциплины «Репродуктивное здоровье» в рамках 
вариативной части, желательно уже на младших курсах. Это позволит наряду с изучением теоретических основ репродуктив-
ного здоровья, пропагандировать семейные ценности, преимущества деторождения.  Ведущими факторами, ограничивающими 
деторождение, являются социально-экономические. 

Ключевые слова: репродуктивное здоровье, репродуктивное поведение, репродуктивные установки, контрацепция, сек-
суальный дебют, молодежь, деторождение. 
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Abstract. The purpose of the work is to identify gender-specific reproductive behavior of medical institute students. Materials and 

methods. The object of the study is 177 students of a medical university. 2 groups were formed: group I (n=134) – girls, group II (n=43) – 
boys. The study was conducted using a specially designed questionnaire containing 21 questions. Results and their discussion. In both 
groups, every tenth respondent is in a registered marriage. There were no differences in the age of sexual debut. Every fourth respondent 
started sexual activity before the age of 18. A permanent sexual partner is in group I – 85 (80.2%*), in group II – 22 (62.9%*). The most 
common means of contraception was a male condom (63.2% and 77.1%). Low adherence to hormonal contraception was registered. Only 
one in three respondents, regardless of gender, received information about the means of protection from specialized literature. The girls 
often consulted a doctor (34.3%). For young men, the source of information was friends and acquaintances (20.9%). No differences were 
found between the groups in adherence to smoking and alcohol consumption. Among the reasons that limit childbearing at the time of 
the survey, the majority named social factors: insufficient material security, the need to finish education, build a career, which, in their 
opinion, will be the basis for building a family and having children. Conclusion. There are no significant gender differences among stu-
dents. A common thing for students is the lack of reliable information about modern contraceptives, which requires their popularization. 
In this regard, one of the ways is to introduce the discipline "Reproductive Health" into the learning process within the framework of the 
variable part, preferably already in junior courses. This will allow, along with studying the theoretical foundations of reproductive health, 
to promote family values, the benefits of childbirth.  The leading factors limiting childbearing are socio-economic. 

Keywords: reproductive health, reproductive behavior, reproductive attitudes, contraception, sexual debut, youth, childbearing.  
  
По данным Росстата, начиная с 2018 года, в Рос-

сии отмечается снижение рождаемости и численно-
сти населения [13]. Для преодоления этой негативной 
тенденции необходимы комплексные меры, которые 
позволят обеспечить условия для женщин рожать 
первого ребенка в более раннем возрасте, а также 
иметь в семьях такое количество детей, которое даст 
возможность добиться положительного прироста 

населения [2,7]. Актуальность проблемы для Туль-
ской области связана с низкой рождаемостью и высо-
кой смертностью на протяжении многих лет [4,11]. 
Для этого необходимо иметь представление о репро-
дуктивных установках современной молодежи. 

Цель исследования – выявление гендерных 
особенностей репродуктивного поведения студентов 
медицинского института. 

https://elibrary.ru/zpkcxl
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Материалы и методы исследования. Для ре-
шения поставленной цели было проведено аноним-
ное анкетирование студентов 4 и 5 курсов медицин-
ского института ФГБОУ ВО «Тульский государствен-
ный университет» (ФГБОУ ВО ТулГУ). В исследовании 
использовались специально разработанная анкета, 
которая включала 21 вопрос. Был выполнен сравни-
тельный анализ результатов полученных при интер-
вьюировании девушек и юношей.  

Критериями включения. Согласие участвовать в 
анкетировании и корректные ответы на вопросы ан-
кет.  

Критерии исключения. Отказ от участия в опросе, 
анкеты с дефектами заполнения. 

Для участия в опросе респонденты подбирались 
методом сплошного отбора. В исследование вклю-
чено всего 177 анкет. Сформировано две группы: 
I группа (n=134) – девушки, II группа (n=43) – юноши. 
Группы не различались по возрасту (от 20 до 30 лет). 

Проведение исследования одобрено Комитетом 
по этике медицинского института ФГБОУ ВО ТулГУ. 

Статистика. Материал обработан методом ва-
риативной статистики с использованием пакета при-
кладных компьютерных программ Statistica, версия 
10.0 («StatSoft, Inc.», США). Количественные показа-
тели представлены в виде среднего арифметического 
значения (M) и стандартного отклонения (SD). Анализ 
количественных данных проводился методами пара-
метрической статистики (t-критерий Стьюдента) с 
нормальным распределением данных при оценке 
межгрупповых различий. Полученные результаты 
считали статистически значимыми при уровне 
p<0,05. 

Результаты и их обсуждение. По данным 
опроса в зарегистрированном браке состоят в 
I группе – 16 (11,9%), во II – 5 (11,6%). 

В анкетах был вопрос об отношении к добрач-
ным половым контактам. Среди респондентов 
I группы нейтрально относятся 78 (58,2%), положи-
тельно – 36 (26,9%), отрицательно – 20 (14,9%), во 
II группе – 24 (55,8%), 12 (27,9%) и 7 (16,3%), соответ-
ственно. 

В обеих группах большинство указали на нали-
чие сексуальных контактов: в I группе – 106 (79,1%), 
во II – 35 (81,4%). Это отличается от результатов, ко-
торые получены в исследовании Петрова Ю.А. и со-
авт. в аналогичной по возрасту группе студенток Ро-
стовского государственного медицинского универси-
тета у 44,4% половых контактов не было [3]. А по дан-
ным Марковой А.Д. и соавт. среди студенток Грод-
ненского государственного медицинского универси-
тета при опросе девушек в возрасте 19-22 лет лишь 
9,3% дали отрицательный ответ относительно начала 
половой жизни – что согласуется с данными нашего 
исследования [4]. Статистически не отличается сред-
ний возраст сексуального дебюта: в I группе – 
18,3±1,7 года (от 15 до 26 лет), во II – 18,1±2,1 года (от 

13 до 23 лет). До 18 лет начали половую жизнь в 
I группе – 26 (24,5%*), во II группе – 8 (22,9%*). Среди 
студенток Гродненского государственного медицин-
ского университета на половой дебют в 19-20 лет ука-
зали 50,3%, в 21-22 года – 40,4% [8]. 

Постоянного полового партнера имеют в 
I группе – 85 (80,2%*), во II группе – 22 (62,9%*). 

Данные о частоте использования респондентами 
(и их партнерами) различных методов контрацепции 
представлены на рис. 1. 

 

 
 

Рис. 1. Частота применения методов контрацепции 
Примечание: * – от имевших сексуальные контакты 

 
Таким образом, наиболее часто с целью контра-

цепции респонденты обеих групп используют барь-
ерные методы – мужской презерватив, который 
предохраняет не только от нежелательной беремен-
ности, но и от инфекций, передающихся половым пу-
тем, которые могут определять в том числе и небла-
гоприятные исходы беременности и родов [3,6,12]. 
Это отражает общую тенденцию в молодежной среде. 
Обращает на себя внимание, что только каждая пятая 
студентка, по нашим данным, применяет гормональ-
ные средства контрацепции, что также согласуется с 
результатами других авторов [10]. 

 

 
 

Рис. 2. Источники информации о средствах контрацепции 
Примечание: * – от имевших сексуальные контакты 

 
Нерегулярно применяют контрацептивы только 

опрошенные из I группы – 33 (31,1%*). Вообще не ис-
пользуют средства предохранения от нежелательной 
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беременности в I группе – 1 (0,9%*), во II – 8 (22,9%*). 
Эти данные свидетельствуют о наличии высокого 
риска наступления незапланированной беременно-
сти в молодежной среде. 

Информацию о средствах контрацепции сту-
денты получают из различных источников (рис. 2). 

Считают, что им нужна дополнительная инфор-
мация о способах защиты от незапланированной бе-
ременности в I группе – 38 (28,4%), во II – 16 (37,2%). 

Вопросы сексуальных отношений обсуждали с 
родителями каждый пятый из опрошенных: в 
I группе – 30 (22,4%), во II – 8 (18,6%). 

На вопрос о наличии беременностей (для юно-
шей – у партнерши) в анамнезе (или в момент 
опроса) положительно ответили в I группе – 13 (9,6%), 
в II – 5 (11,5%). Варианты завершения беременностей 
отражены на рис. 3. 

 

 
 

Рис. 3. Варианты завершения беременностей 
 

Субъективно свое состояние здоровья оцени-
вают как отличное в I группе – 37 (27,6%), во II – 
15 (34,9%), хорошее: в I – 73 (54,5%), во II – 23 (53,5%), 
удовлетворительное: в I – 24 (17,9%), во II – 4 (9,3%), 
плохое – только во II группе у 1 (2,3%). 

Вредные привычки отсутствуют в I группе – 
106 (79,1%), во II – 35 (81,4%). Табакокурение – в 
I группе – 23 (17,2%), во II – 6 (14,0%); употребление 
алкоголя – в I группе – 7 (5,2%), во II – 2 (4,7%). По 
последним литературным данным в России наблюда-
ется тенденция роста доли курящих женщин дето-
родного возраста [1, 5, 9]. 

В ходе опроса респондентам были заданы во-
просы о репродуктивных планах: на момент опроса 
имели детей (по 1 ребенку) в I группе – 6 (4,5%), во II 
– 2 (4,7%), хотели бы родить ребенка в настоящее 
время I группа – 47 (35,1%) II – 9 (20,9%). Среди при-
чин, которые не позволяют иметь потомство в насто-
ящее время, большинство опрошенных в обеих груп-
пах указали: недостаточная материальная обеспе-
ченность, необходимость закончить обучение, по-
строить карьеру, что будет базой для построения се-
мьи и рождения детей, молодой возраст. Желание 
иметь детей в дальнейшем высказали в I группе – 
115 (85,8%), во II – 40 (93,0%). Отрицательное отноше-
ние к деторождению (среди бездетных на момент 

опроса студентов) высказали в I группе – 11 (8,2%), во 
II – 3 (7,0%). 

Заключение. Отсутствуют существенные ген-
дерные различия среди обучающихся. Общим для 
студентов является недостаток достоверной инфор-
мации о современных средствах контрацепции, что 
требует их популяризации. В этой связи одним из пу-
тей является внедрение в процесс обучения дисци-
плины «Репродуктивное здоровье» в рамках вариа-
тивной части, желательно уже на младших курсах. 
Это позволит наряду с изучением теоретических ос-
нов репродуктивного здоровья, пропагандировать 
семейные ценности, преимущества деторождения. 
Ведущими факторами, ограничивающими деторож-
дение, являются социально-экономические. 
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КОНСТИТУЦИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНИ 

ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ У ДЕТЕЙ 
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Аннотация. Цель исследования. Проанализировать некоторые особенности язвенной болезни желудка и двенадцати-
перстной кишки у детей в зависимости от типа конституции. Материалы и методы исследования. Обследовано 58 детей в 
возрасте 12-18 лет с диагнозом язвенная болезнь желудка и/или двенадцатиперстной кишки, которым проводилось эндоскопи-
ческое обследование, выявлялся Helicobacter pilori в биоптате и аэротестом. Результаты и их обсуждение. Язвенная болезнь 
чаще выявлена у детей-астеников (67,2%), реже – у гиперстеников (17,3%), и нормостеников (15,5%). Различными методами 
исследования у детей-астеников (97,4%) чаще, чем у гипер- или нормостеников выявлялось наличие Helicobacter pilori. Заклю-
чение. Дети с астеническим типом конституции наиболее часто подвержены Helicobacter pilori-ассоциированной форме язвен-
ной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, чем гиперстеники или нормостеники. 

Ключевые слова: дети, конституция, язвенная болезнь. 
 
CONSTITUTIONAL FEATURES OF PEPTIC ULCER OF THE STOMACH AND DUODENUM IN CHILDREN 
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*Tula State University, 92, Lenin avenue, Tula region, Tula, 300012, Russia 
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Abstract. The goal of research. To analyze some features of peptic ulcer of the stomach and duodenum in children, depending on 
the type of constitution. Material and methods of research. We examined 58 children aged 12-18 years with a diagnosis of peptic ulcer 
of the stomach and/or duodenum, who underwent endoscopic examination, Hp was detected in the biopsy and aero test. Results. Peptic 
ulcer disease was more often detected in asthenic children (67.2%), less often in hypersthenic (17.3%) and normosthenics (15.5%). Vari-
ous research methods in asthenic children (97.4%) revealed the presence of Hp more often than in hyper- or normosthenic children. 
Conclusion. Children with an asthenic type of constitution are more prone to Hp-associated forms of gastric and duodenal ulcers than 
hypersthenics or normosthenics.  

Key words: children, constitution, peptic ulcer.  
  
Язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной 

кишки (ЯБ) у детей в последние годы в нашей стране 
встречается с меньшей частотой, чем это наблюда-
лось раньше, когда на долю данной нозологии [3] 
приходилось до 16,4% от общей численности забо-
левших патологией пищеварительного тракта. 

Ряд исследователей [8] полагали, что язвенная 
болезнь проходит три стадии своего развития: фазу 
функциональных расстройств желудка и двенадцати-
перстной кишки, фазу гастродуоденита и фазу ульце-
рогенеза. 

Высказывалось мнение, что у 5-10% больных га-
стродуоденит трансформируется в язвенную болезнь 
[3]. Наиболее взвешенный анализ сегодняшних пред-
ставлений об этиопатогенезе ЯБ у детей и взрослых со-
держится в публикациях Я. С. Циммермана и соавт. [11]. 

После открытия австралийскими учеными 
J.R. Warren и B.J. Marshall [12] в желудке Helicobacter pi-
lori (Hp) сформировалась теория о роли этого бакте-
риального агента в этиопатогенезе ЯБ, что нашло 
свое главенствующее подтверждение в многочислен-
ных [6-9] исследованиях.  

Как представляется нам при неоднократных 
этиопатологических воздействиях на стенку желудка 
и двенадцатиперстной кишки у детей в одном случае 

развивается тот или иной патоморфологический  ва-
риант гастродуоденита, а в другом случае, в зависи-
мости от генетически детерминированных особенно-
стей реагирования на эти воздействия стенки же-
лудка и двенадцатиперстной кишки провоцируется 
развитие ульцерогенеза [12]. 

Нам представляется важным изучение возмож-
ной роли типа конституции детей на вероятность 
развития у них ЯБ. 

Цель исследования – проанализировать неко-
торые возможные конституциональные особенности 
ЯБ желудка и двенадцатиперстной кишки у детей. 

Материалы и методы исследования. Нами 
было обследовано 58 детей в возрасте от 12 до 18 лет 
(38 мальчиков, 20 девочек), находившихся на стацио-
нарном лечении в ГУЗ «Тульская детская областная 
клиническая больница», которые в дальнейшем 
наблюдались амбулаторно с диагнозом ЯБ желудка 
и/или двенадцатиперстной кишки. 

Диагноз ЯБ выставлялся на основании общекли-
нического лабораторного (в том числе серологиче-
ского исследования крови с целью определения IgG, M 
к Hp), инструментального обследования (эндоскопи-
ческого исследования пищевода, желудка, двенадца-
типерстной кишки аппаратами «Olimpus» моделей GIF 

https://elibrary.ru/ogjdqk
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XPE, GIF XP с забором биопсийного материала из 4-5 
участков слизистой желудка и двенадцатиперстной 
кишки с дальнейшим патогистологическим исследо-
ванием с окраской срезов гематоксилин-эозином, им-
прегнацией азотнокислым серебром по Вартину-
Старри, Куприянову, Кампосу в том числе с целью вы-
явления Hp). Всем обследованным проводился амми-
ачный дыхательный тест с помощью компьютеризи-
рованного индикатора ХЕЛИК®-аппарата (производи-
тель ООО «АМА») для выявления Hр. Чувствительность 
данного метода выявления Hр составляет 95%, специ-
фичность – 92%. 

Всем больным проводилось обязательное уль-
тразвуковое исследование органов брюшной поло-
сти, включая исследование желудка и двенадцати-
перстной кишки методом акустического контрасти-
рования полых органов [8,9]. 

Эндоскопическое исследование верхних этажей 
пищеварительного тракта проводилось обследованным 
детям при поступлении в стационар в стадии обостре-
ния ЯБ, через 9-10 суток после начала этиопатогенети-
ческой, в том числе антихеликобактерной эрадикаци-
онной терапии, и на 21 сутки от начала терапии. 

Для установления типа конституции всем боль-
ным детям с ЯБ при поступлении в стационар опре-
делялся индекс Пинье (ИП) по методике М.В. Черно-
руцкого [4,5,10]. 

Для статистической обработки результатов ис-
следования применяли программу STАTISTICA 10.0 
(фирма-производитель Stat-Soft® Inc., USA). 

Результаты и их обсуждение. Среди обследо-
ванных нами 58 детей с ЯБ в возрасте от 12 до 18 лет 
было 38 мальчиков (65,5%) и 20 девочек (34,5%). 

Для определения типа конституции [4,5,10] нами 
был применен метод М. В. Черноруцкого. При данной 
методике для оценки типа конституции анализиро-
вали такие показатели как масса тела, рост, окруж-
ность грудной клетки. На основании этих параметров 
рассчитывали ИП по формуле: ИП = длина тела, см – 
масса тела, кг – объем грудной клетки в покое, см. 

При астении ИП был ˃30, при гиперстении – менее 
10, в случае нормостении варьировали от 10 до 30 [1,5]. 

Как было установлено, среди пациентов с ЯБ зна-
чительно преобладали дети с астеническим типом 
конституции (67,2%), реже встречались гиперстеники 
(17,3%) и нормостеники (15,5%). Половых статисти-
ческих достоверных различий в частоте встречаемо-
сти в зависимости от типа конституции среди боль-
ных с ЯБ выявлено не было. 

Данный факт, на наш взгляд, свидетельствует о 
том, что дети с астеническим типом телосложения в 
силу выявленных особенностей функционирования и 
реагирования на неблагоприятные внешние факторы 
их иммунной, центральной, периферической нерв-
ной системы, эндокринной системы, при однотип-
ных этиопатогенетических воздействиях на орга-
низм ребенка неблагоприятных внешних факторов 
гораздо чаще, чем нормостеники или гиперстеники 

склонны к развитию в стенке их желудка и двенадца-
типерстной кишки деструктивных изменений (рис.) в 
виде язвенных дефектов слизистой оболочки. 

 

 
 

Рис. Эндоскопическая картина мальчика 16 лет  
с ЯБ желудка в стадии обострения. Просвет желудка 

 спазмирован с мутным, с желчью содержимым.  
На ригидных, утолщенных складках, особенно в нижнем 

правом квадрате фотографии видно несколько 
 

В результате эндоскопического исследования 
пациентов с ЯБ на Hр путем выявления этого бакте-
риального возбудителя при гистологическом изуче-
нии препаратов, приготовленных из биоптатов 
стенки желудка и двенадцатиперстной кишки (в оча-
гах желудочной метаплазии и язвенных дефектах) 
методом световой микроскопии при максимальном 
увеличении (600-900 раз) было установлено, что у 
больных-астеников наличие Hp микроскопически 
выявлялось в 94,9% случаев, у нормостеников – в 
77,8%, у гиперстеников – в 90% случаев. 

 
Таблица 

  
Частота выявления наличия фактора Hp аммиачным 

аэротестом у детей с ЯБ в стадии обострения  
в зависимости от конституциональных различий 

 

Тип конституции (общее 
число обследованных –  

58 человек) 

Число положительных резуль-
татов аммиачного аэротеста 

на Hp (в абсолютных цифрах и 
в % к числу детей с данным 

типом конституции) 
Астенический – 39 38 (97,4%) 

Нормостенический – 9 6 (66,7%) 
Гиперстенический – 10 8 (80%) 

 
Таким образом, статистически достоверно чаще 

выявлялось обсеменение Hp стенки желудка и двена-
дцатиперстной кишки при гистологическом исследо-
вании взятых эндоскопически биопатов у детей с 
астеническим типом конституции, чем у больных ги-
перстеников и нормостеников. Из числа всех 58 об-
следованных больных с ЯБ в стадии обострения нали-
чие Hp при исследовании биопсийного материала ве-
рифицировано у 53 детей (91,4% от общего числа 
больных). При проведении исследования на выявле-
ние Hp у всех детей с ЯБ в стадии обострения амми-
ачным аэротестом (табл.) установлен положитель-
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ный результат тестирования у 97,4% детей-астени-
ков. Среди пациентов с ЯБ всех типов конституции 
аммиачный аэротест на Hp оказался положительным 
у 91,4% больных.  

В целом проведенные обследования на Hp и ме-
тодом гистологического исследования биопсийного 
материала из стенки желудка и двенадцатиперстной 
кишки, взятого при эндоскопии этих органов и мето-
дикой определения аммиачного аэротеста показало 
высочайшую степень наличия Hp у детей с ЯБ в ста-
дии обострения (до 91,4% всех обследованных). При 
этом при применении различных способов выявле-
ния Hp хеликобактер-ассоциированная форма ЯБ у 
детей-астеников (94,9%) верифицировалась стати-
стически достоверно чаще по сравнению с детьми-
гиперстениками (90%) и нормостеникамив (77,2%). 

Заключение. Исходя из вышеизложенного, 
можно сделать выводы, что, вероятно, в силу пред-
определенных генетических особенностей строения и 
функционирования стенки желудка и двенадцати-
перстной кишки, доминант местного и общего иммун-
ного ответа на контакт с Hp, состояния нервной и эн-
докринной систем, кислотообразующей, секретообра-
зующей функций желудка у детей-астеников по срав-
нению с гипер- или нормостениками создаются более 
благоприятные условия для фиксации, размножения 
Hp, что и приводит к запуску процесса ульцерогенеза. 

Поэтому дети в возрасте 12-18 лет, в основном 
мальчики-астеники (67,2%) по сравнению с гиперсте-
никами и нормостениками чаще склонны к развитию 
ЯБ желудка и двенадцатиперстной кишки, что позво-
ляет отнести детей с данным типом конституции в 
группу риска по развитию данной нозологии пище-
варительного тракта. 
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Аннотация. В современной стоматологии имеет большое значение качество и характеристики оттискных материалов. 
Большое разнообразие слепочных материалов, зачастую приводят практикующего врача в замешательство. Сложно определить 
показания для применения материалов к клинической ситуации. Стоит разделить материалы на виды, для лучшей адаптации 
на приеме врача-клинициста. Слепочные материалы используются для копирования зубов и окружающих структур полости рта 
путем создания оттиска, залитого зубным гипсом, для изготовления слепка. Эта процедура обеспечивает трехмерную и точную 
копию рта, что позволяет проводить стоматологические работы даже в отсутствие пациента. Цель статьи заключается в рас-
смотрении характеристик слепочных материалов относительно клинической ситуации и сроков хранения готовых оттисков. На 
данный момент оттиски необходимы не только для создания моделей, но также они являются важным диагностическим мате-
риалом, позволяющим подтвердить диагноз, на основе которого составляют грамотный план лечения. Применение слепочных 
материалов в терапевтической стоматологии позволяет выполнять прямые реставрации с очень высокой точностью, благодаря 
чему функциональность жевательного аппарата соответствует естественному. С их помощью создают матрицы для препариро-
вания зубов и используют их в процессе лечения, точно адаптируя реставрирующие поверхности к зубам-антагонистам. В дан-
ной статье рассмотрены характеристики некоторых слепочных материалов в контексте точности получаемых оттисков и воз-
можности их хранения без существенных деформаций. Отдельное внимание в процессе исследования уделено сравнительной 
характеристике механических и физических свойств эластомерных оттискных материалов. Также рассмотрены возможности 
некоторых силиконовых материалов и альгинатов. 

Ключевые слова: оттиск, слепок, силикон, усадка, хранение, гибкость. 
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Abstract. In modern dentistry, the quality and characteristics of impression materials are of great importance. A wide variety of 

impression materials, often lead the practitioner to confusion. It is difficult to determine the indications for the application of materials 
to a clinical situation. It is worth dividing the materials into types, for better adaptation at the reception of a clinician. Impression ma-
terials are used to copy teeth and surrounding structures of the oral cavity by creating an impression filled with dental plaster to make 
an impression. This procedure provides a three-dimensional and exact copy of the mouth, which allows dental work to be carried out 
even in the absence of the patient. The purpose of the articleis to consider the characteristics of the impression materials regarding the 
clinical situation and the shelf life of the finished prints. At the moment, prints are needed not only to create models, but they are also 
an important diagnostic material that allows you to confirm the diagnosis, on the basis of which they make a competent treatment plan. 
The use of impression materials in therapeutic dentistry makes it possible to perform direct restorations with very high accuracy, so that 
the functionality of the chewing apparatus corresponds to the natural. With their help, they create matrices for preparing teeth and use 
them in the treatment process, precisely adapting the restoring surfaces to the antagonist teeth. This article discusses the characteristics 
of some impression materials in the context of the accuracy of the impressions obtained and the possibility of their storage without 
significant deformations. Special attention in the course of the research is paid to the comparative characteristics of the mechanical and 
physical properties of elastomeric impression materials. The possibilities of some silicone materials and alginates are also considered. 

Keywords: impression, silicone, shrinkage, storage, flexibility.  
  
Актуальность. Оттискные материалы широко 

применяются в ортопедии и зуботехнических лабо-
раториях, ортодонтии и хирургии. Распределение 
зубных техников составило 63,8% несъемного проте-
зирования, 23,5% съемного протезирования, 7,8% ор-
тодонтии и 4,8% челюстно-лицевого протезирования 
[27]. Применение правильной техники оттиска и ма-

териала в зависимости от состояния полости рта че-
ловека упрощает работу врача и значительно улуч-
шает качество лечения.  

Слепочные материалы, отличаются по таким по-
казателям, как химическая природа, физическое со-
стояние и область применения. Высокие требования 
к эргономичности использования слепочных матери-
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алов на этапе снятия оттисков и точности получен-
ного оттиска привели к тому, что ученые и врачи-
практики сосредоточили свое внимание именно на 
усовершенствовании свойств материалов и повыше-
нии их способности структурироваться в эластичном, 
упругом состоянии [6,27]. 

Однако несмотря на имеющиеся труды и нара-
ботки, ряд проблемных моментов, связанных с опре-
делением стабильности размеров и точностью от-
тискных материалов остается нерешенным [7]. В 
частности, отдельного внимания заслуживают во-
просы изучения свойств различных слепочных мате-
риалов, техник снятия оттисков, а также факторов, 
влияющих на усадку и точность полученных форм, 
включая выбор типа вязкости материала, толщину, 
технику снятия оттиска, удержание оттискного мате-
риала на ложке и т.д. [2]. 

На сегодняшний день не существует единствен-
ного оттискного материала, который идеально под-
ходил бы для всех случаев применения. Слепочные 
материалы обычно классифицируются как гибкие 
или жесткие на момент удаления из полости рта. В 
табл. 1 приведена качественная оценка механических 
и физических свойств эластомерных оттискных ма-
териалов. 

 
Таблица 1 

 
Качественная оценка механических и физических 
свойств эластомерных оттискных материалов [19] 

 

Свойства 
Аддитив-
ный сили-
кон (PVS) 

Поли-
эфиры 

Конденса-
ционные 
силиконы 

Поли-
сульфиды 

Рабочее время Короткое-
умеренное 

Корот-
кое Короткое 

Уме-
ренно-

длинное 

Время уста-
новки 

Короткое-
умеренное 

Корот-
кое 

Короткое 
умеренное 

Умерен-
ное длин-

ное 
Усадка при 
установке 

Очень низ-
кая Низкая Умеренно-

высокая Высокая 

Восстановление 
эластичности 

после удаления 

Очень вы-
сокая Высокая Высокая Умерен-

ная 

Гибкость во 
время удаления Низкая Низкая Умеренная Высокая 

Прочность на 
разрыв 

Низкоуме-
ренная 

Умерен-
ная 

Низкоуме-
ренная 

Умеренно 
высокая 

Схватывание 
под действием 
небольших сил 

Очень низ-
кая 

Очень 
низкая Низкая 

Уме-
ренно-

высокая 
Смачиваемость 
гипсовыми сме-

сями 
Хорошая Очень 

хорошая Плохая Умерен-
ная 

Выделение газа 
после установки Да Нет Нет Нет 

Воспроизведе-
ние деталей Отличное Отлич-

ное Отличное Отличное 

 
Особую популярность на сегодняшний день по-

лучили силиконовые слепочные материалы. Эта 
группа материалов появилась в ортопедической сто-
матологии в 50-х гг. ХХ ст. и в настоящее время явля-
ется одной из самых распространенных. Силиконы 
созданы на основе кремнийорганических полимеров 

– силиконовых каучуков. Их преимуществами явля-
ются следующие: минимальная усадка, высокая точ-
ность, эластичность, приятный вкус и запах, удобство 
в работе. Недостаток – достаточно высокая стои-
мость по сравнению с другими группами материалов 
[13,22]. 

Результаты экспериментов свидетельствуют о 
том, что современные силиконовые материалы через 
сутки после получения оттиска имеют небольшие 
объемные изменения – 0,14-0,60%, остаточную де-
формацию – 0,2-0,5%, относительное сжатие – 1,3-
2,5%, воспроизведение деталей – 22 мкм, текучесть – 
0-0,1% [18]. 

 
Таблица 2 

 
Физико-механические свойства некоторых силиконов 

и альгината [1,8,18] 
 

Ма-
те-
ри-
алы 

Раз-
мер 
вы-

борки 
(от-

тиски) 

Техника от-
тиска 

Срок 
хра-
не-
ния 

Тип измерений Спей-
сер 

PVS N=l5 Двухфазный 2-
ступенчатый 1 час 

Микроскопиче-
ское измерение 

моделей 

1 мм 
2 мм 
3 мм 

AL, 
PVS, 
CS 

N=l0 Монофазный 

AL -
24 ч 
S-30 
мин 

Фотомикрография 
оцифрованные из-

мерения 
 

PE, 
PVS N=l0 Двухфазный 1-

ступенчатый 1 час 

Измерения с по-
мощью лазерного 

сканера с про-
граммным обес-

печением для 
наложения 3D-
изображений 

 

AL, 
PS, 
PE, 
CS, 
PVS 

N=5 

Двухфазный 1-
ступенчатый, 2-

ступенчатый 
(только S) 

PE -
30 

мин 
PVS 
-1 ч 

Измерения с ис-
пользованием 

программного ин-
струмента для по-
лучения изобра-

жений (сфотогра-
фировано) 

1 мм 

PVS N=l5 

Монофазный; 
двухфазный I-

ступенчатый, 2-
ступенчатый; 

новая 2-ступен-
чатая инъекция 

1 час 
Измерения сде-
ланы с помощью 

сканера 
2 мм 

PE, 
PVS N=l0 

Двухфазный 1-
ступенчатый, 2-

ступенчатый 

2 
часа 

Микроскопиче-
ское измерение 

моделей 
2 мм 

PE, 
CS, 
PVS 

N=l2 
Монофазный; 
двухфазный 2-
ступенчатый 

8, 
16, 
24 

часа 

Микроскопиче-
ское измерение 

моделей 
2 мм 

CS, 
PVS N=3 Двухфазный l-

шаг 

0,15, 
30, 
60, 
120 

мин; 
24 ч; 
7 и 
14 

дней 

Измерения с ис-
пользованием 

программного ин-
струмента для по-
лучения изобра-

жений (сфотогра-
фировано) 

 

PVS N=l0 
Двухфазный 1-
ступенчатый, 2-

ступенчатый 
Нет 

Координатно-из-
мерительная ма-

шина 

1 мм, 
2 мм 
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В табл. 2 представлены результаты исследова-
ний физико-механических свойств некоторых сили-
конов с учетом размеров образца, техники снятия от-
тиска, времени хранения, типа измерений и исполь-
зования спейсера. 

В тоже время, несмотря на то, что силиконы об-
ладают абсолютной точность размеров, особенно A-
силиконы, Samet et al. [26] в своем исследовании про-
демонстрировали, что почти 90% литых моделей 
имеют одну или более видимых ошибок и поэтому 
требуют дальнейшего исследования и улучшения. В 
исследовании Vitti et al. [28] проведено измерение и 
сравнение точности размеров гипсовых моделей, от-
литых из двух различных конденсационных силико-
нов и двух различных аддитивных силиконов, путем 
применения трех техник оттиска (монофазной, двух-
фазной 1-шаговой и двухфазной 2-шаговой). Измере-
ния всех расстояний гипсовых моделей показывают 
измененные размеры со значительными отрицатель-
ными линейными изменениями (сужение) по сравне-
нию со стандартной (контрольной) моделью, которая 
была отлита из нержавеющей стали [3]. 

Из-за высокой стабильности размеров оттиски 
можно сохранять перед отливкой длительное время, 
также А-силиконы обладают высокой точностью, ко-
ротким временем схватывания, хорошей устойчиво-
стью на разрыв, имеют хорошую совместимость с 
гипсом [10]. Оттиск может быть отлит несколько раз 
без ущерба для деталей [22]. Однако материал гидро-
фобный – область оттиска должна быть сухой, чтобы 
предотвратить неточности оттиска, к тому же, сле-
дует внимательно выбирать перчатки для работы, так 
как сера, присутствующая в латексных перчатках, мо-
жет мешать полимеризации основы и катализатора. 
А-силиконы применяют для изготовления несъем-
ных протезов: коронок, мостов, имплантатов, при че-
люстно-лицевом протезировании и наличии окклю-
зии [11,29]. 

Гипсовые модели, полученные из протестиро-
ванных аддитивных силиконов, были размерно более 
точными, чем протестированные конденсационные 
силиконы, при этом не было отмечено разницы в 
применяемых техниках снятия оттисков [16]. 

Полисульфид – наименее жесткий материал 
(наиболее гибкий из всех эластомеров) с хорошей 
прочностью на разрыв, наиболее биосовместимый и 
обладающий высокой детализация готового оттиска. 
Однако обладает длительным временем схватыва-
ния, должен быть залит в течение получаса, с непри-
ятный запахом и вкусом и может оставлять пятна на 
одежде. Рекомендуется только в случае полных съем-
ных протезов [19]. 

Для снятия двухслойных оттисков на практике 
широкого используют оттискные материалы, имею-
щие несколько степеней вязкости. В настоящее время 
это – A- и C-силиконы, так как полисульфидные ма-
териалы не нашли широкого применения по ряду 

причин, описанных выше. При получении двуxслой-
ных слепков особое значение приобретает сбаланси-
рованность характеристик материалов для первого и 
второго слоя. Преимущество этих силиконов в дан-
ном случае заключается в близких по значению коэф-
фициентах усадки базисного и корректирующего ма-
териала, в то время как в группе C-силиконов раз-
ница этих коэффициентов значительна, что отража-
ется на качестве оттиска. 

Средняя усадка оттискных материалов из C-си-
линона составляет 0,6-1% через 24 часа. A-силиконы 
показывают усадку 0,15-0,2% через 24 часа. Как и в 
других химических реакциях, соотношение ингреди-
ентов и смешивание могут сильно повлиять на конеч-
ные свойства полимеризованного материала [25]. 

По сравнению с неводными материалами (та-
кими как полиэфиры и аддитивные и конденсацион-
ные силиконы), альгинаты недороги [10]. Однако аль-
гинатные слепки могут подвергаться расширению за 
счет поглощения воды (имбибиция) или сужению за 
счет потери воды в результате испарения и продол-
жения реакции раствора (синерезис). 

Проведенные исследователями из США опыты 
показали, что после получения первоначально боль-
ших размеров слепка (день 0), при использовании 
альгинатного материала с расширенной заливкой 
наблюдалось значительное уменьшение ширины зу-
бов и дуги на день 1, но на день 5 они вернулись к 
стандартным размерам модели. Сразу после образо-
вания геля большой объем свободной воды мог удер-
живаться наполнителем в альгинатном материале с 
расширенной заливкой, что вызвало набухание от-
тиска и привело к уменьшению размеров слепка. С 
первого по пятый день испарение свободной воды, 
возможно, помогло этим оттискам уменьшаться, что 
приводило к увеличению размеров слепков до тех 
пор, пока они на 5-й день почти полностью повто-
ряли размеры стандартной модели [17]. 

Заключение. Для изготовления различных сто-
матологических оттисков на сегодняшний день досту-
пен широкий спектр материалов и методов. Выбор 
конкретного из них зависит от понимания и опыта 
клинициста, целей лечения и особенностей пациента.  

Силиконовые слепочные материалы получили 
наибольшее распространение и демонстрируют хо-
рошие показатели точности, а также возможность 
хранения полученных из них слепков без значитель-
ных деформаций и усадки. 
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ВЛИЯНИЕ МАТЕРИАЛА РАБОЧЕЙ МОДЕЛИ НА КАЧЕСТВО ИЗГОТАВЛИВАЕМЫХ КАПП 

(обзор литературы) 
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Аннотация. Каппы получили большую популярность в современном мире благодаря их широкому применению – от за-
щиты до лечения. Качество создаваемых капп напрямую зависит от технологии и выбранного метода их изготовления. Однако, 
вне зависимости от выбранной техники, процесс создания каппы включает в себя ряд следующих этапов: снятие оттиска ро-
товой полости, подготовку рабочей модели, манипуляции с выбранными термопластичными листами и окончательную про-
цедуру формования. Несмотря на большое количество исследований, посвящённых проблеме производства капп, всё ещё оста-
ются спорные моменты, требующие подробного изучения. В том числе, нуждаются в рассмотрении и обсуждении вопросы, 
связанные с влиянием этапов производства капп на толщину и конечную точность посадки каппы, что отражается на качестве 
итогового изделия. Цель данной статьи – подробное изучение одного из начальных этапов изготовления капп: процесса со-
здания рабочих моделей и их подготовки к последующим этапам производства капп. Особое внимание уделяется материалам 
рабочих моделей – гипсу и полиуретану: их физико-механическим свойствам, преимуществам и недостаткам применения в 
качестве материала для рабочих моделей. Кроме того, рассмотрены возможности применения 3D-технологий в процессе со-
здания рабочей модели и материалы для 3D-моделирования.  

Ключевые слова: каппы, изготовление каппы, рабочие модели, гипсовые модели, полиуретановые модели, 3D-печать, 
стоматологические изделия. 

 
INFLUENCE OF THE MATERIAL OF THE WORKING MODEL ON THE QUALITY OF THE MANUFACTURED 

MOUTHGUARDS 
(literature review) 
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Abstract. Mouthguards have gained great popularity in the modern world due to their wide application - from protection to treat-
ment. The quality of the created mouthguards directly depends on the technology and the chosen method of their manufacture. However, 
regardless of the chosen technique, the process of creating a mouth guard includes a number of the following steps: removal of the 
impression of the oral cavity, preparation of the working model, manipulation with the selected thermoplastic sheets and the final mold-
ing procedure. Despite the large number of studies devoted to the problem of the production of mouthguards, there are still controversial 
points that require detailed study. In particular, issues related to the influence of the stages of the production of mouthguards on the 
thickness and final accuracy of the mouthguard fit need to be considered and discussed, which affects the quality of the final product. 
The purpose of this article is a detailed study of one of the initial stages of the manufacture of mouthguards: the process of creating 
working models and their preparation for the subsequent stages of the production of mouthguards. Special attention is paid to the ma-
terials of working models - gypsum and polyurethane: their physical and mechanical properties, advantages and disadvantages of using 
as a material for working models. In addition, the possibilities of using 3D technologies in the process of creating a working model and 
materials for 3D modeling are considered. 

Keywords: mouthguards, making a mouthguards, working models, plaster models, polyurethane models, 3D printing, dental products.  
  
Изготовление капп. Каппы получили большую 

популярность в современном мире благодаря их ши-
рокому применению – от защиты до лечения. Каче-
ственно изготовленные каппы способствуют сниже-
нию риска и тяжести орофациальных травм, как для 
твердых, так и для мягких тканей, увеличивают эф-
фективность ортодонтического лечения, являются 
важнейшим инструментом в домашнем отбеливании 
зубов и т.д. [1,19,20,27].  

В свою очередь качество каппы определяется её 
толщиной и точностью посадки. Согласно литератур-
ным данным, режущие края и бугорки зубов счита-
ются критическими участками каппы и должны 

иметь толщину около 4 мм, область каппы, включаю-
щая губную поверхность – 3 мм [7]. Оптимальная тол-
щина каппы в области окклюзионной поверхности – 
2 мм, благодаря чему обеспечивается стабильный ок-
клюзионный контакт [21]. Наконец, нёбная поверх-
ность должна иметь толщину примерно 1 мм, в то 
время как нёбному фланцу следует выходить на 
10 мм над десневым краем [11]. 

Недостаточная и/или неправильная толщина 
участков каппы может привести не только к значи-
тельному снижению ожидаемого эффекта примене-
ния капп, но и к деформации челюсти и последую-
щему её перелому в случае применения каппы в ка-

https://elibrary.ru/usagrg
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честве защитного средства в каких-либо травматич-
ных видах спорта [28]. 

На толщину и точность посадки каппы оказы-
вает непосредственное влияние каждый этап изго-
товления каппы, что подчеркивает необходимость 
внимательного прохождения каждого шага произ-
водства [22,23]. Процесс создания идеальной каппы 
начинается со снятия слепка ротовой полости, на ос-
нове которого изготавливается рабочая модель [14]. 
Наиболее популярными материалами рабочих моде-
лей являются гипс и полиуретан. Рассмотрим плюсы 
и минусы каждого материала и моделей, сформиро-
ванных на их основе, а также сами этапы подготовки 
рабочих моделей. 

Гипсовые рабочие модели. В процессе созда-
ния гипсовых рабочих моделей особенно часто ис-
пользуется супергипс 4 класса [1,6]. Его преимуще-
ства по сравнению с гипсами других типов на при-
мере высокопрочного зуботехнического гипса α-rock 
компании Celit: плотное строение и малая удельная 
поверхность, низкое водопотребление (23 мл/100 г), 
высокая прочность [35]. Прочность при сжатии через 
1 час – не менее 35 МПа, линейное расширение через 
2 часа – не более 0,15%. Начало твердения – не менее 
3 мин, окончание твердения – не более 30 мин.  

К достоинствам гипсовых моделей можно отне-
сти простоту в использовании и высокую прочность, 
которая помогает выдерживать процедуры обрезки. 
Благодаря последней характеристике возможно со-
здание точных моделей, на основе которых непо-
средственно изготавливаются каппы.  

Однако, несмотря на большое количество плю-
сов гипсовых моделей, необходимо отметить и их не-
достатки: время хранения гипсовых моделей, риск 
повреждения или поломки, их большой вес и трудно-
сти в обмене данными с другими специалистами, 
участвующими в работе с пациентом [18]. 

В ходе создания гипсовых моделей в получен-
ный ранее оттиск под действием вибрации залива-
ется порошок гипса, чтобы смесь достигала самых 
глубоких деталей, и оставляется для высыхания и 
оседания [14]. Стоит отметить, что с целью получения 
точных рабочих моделей нёбная часть оттиска гипсо-
вым материалом не заливается. После этого шага ак-
куратно устраняются недостатки каймы. Гипсовая 
модель должна включать все зубы до вторых корен-
ных зубов. В частности, следует обратить внимание 
на наличие дистальной поверхности этих зубов, нёб-
ной или язычной поверхности, уздечки губ и щёчных 
краёв. Кроме того, необходимо соблюдать достаточ-
ные размеры дентальной модели, чтобы покрывать 
вестибулярную область, особенно губной фланец, в 
пределах 2 мм. Граница губного фланца должна быть 
изогнута, а нёбная граница – сужена [25]. Бугры зубов 
также необходимо полностью включить в форму.  

При создании гипсовых моделей необходимо об-

ратить внимание на некоторые нюансы. Согласно ра-
ботам японских коллег, на толщину изготавливаемых 
капп огромное влияние оказывают угол наклона ра-
бочей модели, перемещение рабочей модели непо-
средственно перед формированием каппы, а также 
положение рабочей модели во время процесса фор-
мования [30]. 

Большой вклад в изучение угла наклона рабочих 
моделей и выяснение его значения в формировании 
толщины капп внесли Муцуми Такахаси вместе с со-
авторами [31], а также Фуми Мидзухаси совместно со 
своими коллегами [24].  

При изучении роли угла рабочей модели в фор-
мировании капп [31] были использованы три гипсо-
вые модели, изготовленные таким образом, чтобы 
угол передних зубов к основанию модели составлял 
90˚, 100˚, 110˚. По результатам проведённых экспери-
ментов, была выявлена следующая закономерность: 
толщина каппы уменьшалась по мере увеличения 
угла модели. Таким образом, модели с тупым углом 
способствуют истончению капп, что уменьшает их 
прочность и качество. К аналогичному выводу при-
шла и группа исследователей под руководством Ф. 
Мидзухаси [24]. 

В других исследованиях, также проведёнными 
М. Такахаси [29,32-34] была изучена роль перемеще-
ния рабочей модели непосредственно перед форми-
рованием каппы. Использовались гипсовые рабочие 
модели, был применён метод вакуумной формовки. 
Лист этиленвинилацетата (EVA) размягчали до тех 
пор, пока он не проседал на 15 мм, после чего каркас 
с листом опускали, чтобы покрыть им модель. Рабо-
чую модель перемещали вперёд на 20 мм и включали 
вакуум. Толщину полученной каппы сравнивали с 
толщиной контрольной каппы, перемещение кото-
рой не производилось. Отмечено, что толщина пере-
мещённой каппы больше примерно в 1,5 раза по 
сравнению с обычным методом формования, что, 
несомненно, положительно влияет на её качество. 

Полиуретановые рабочие модели. Другим по-
пулярным материалом для изготовления моделей яв-
ляется полиуретан («Денталур», «Пенталур»). Достоин-
ствами полиуретана считаются высокая прочность, 
устойчивость к сколам и температурным перепадам, 
минимальная усадка (примерно 1%), отсутствие исти-
рания, большой срок эксплуатации конструкции, лёг-
кость, а также отсутствие адгезии материалов для фор-
мирования капп к полиуретановым рабочим моделям. 
Полиуретановые модели обладают высокой точно-
стью воспроизведения, именно поэтому он широко 
используется как для изготовления рабочих моделей 
методом литья, так и методом 3D-печати. 

К недостаткам полиуретана можно отнести не-
большой срок годности, короткое время схватывания 
и длительное время отвердения, чувствительность к 
влаге (образуются поры). 
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Полиуретан получил широкое применение в сто-
матологии. Его применяют не только для изготовле-
ния рабочих моделей, но и для создания зубных про-
тезов [3,4]. Высока упругость и гибкость полиурета-
новых конструкций. Кроме того, полиуретан не вы-
зывает аллергию, устойчив к высоким нагрузкам и 
перепадам температуры, что существенно продле-
вает время эксплуатации полиуретановых зубных 
протезов [2]. 

Интересен вопрос применения полиуретана в 3D-
печати рабочих моделей [13]. Благодаря 3D-техноло-
гиям появляется возможность контроля формы и тол-
щины модели в любой её точке, а также быстрой кор-
ректировки дефектов, увеличивается скорость созда-
ния рабочих моделей [26]. Данные особенности обес-
печиваются благодаря наличию так называемой «вир-
туальной лаборатории» [12], в которой содержатся и 
редактируются трёхмерные модели (полученные в 
ходе 3D-сканирования слепка или непосредственно 
ротовой полости) для последующей печати.  

Существует множество форматов файлов для 
хранения подобного рода информации, однако 
наибольшую популярность получили STL-файлы [8-
10,15,17]. STL-файлы кодируют геометрию модели в 
виде множества маленьких треугольников, число ко-
торых увеличивается по мере увеличения точности 
представления модели, что, в свою очередь влияет на 
размер файла. Файлы слишком большого размера не 
могут быть обработаны 3D-принтером, что является 
вместе с высокой стоимостью оборудования, а также 
возможным наличием технических ошибок недо-
статком 3D-технологий [5,18].  

Необходимо также отметить, что в качестве ма-
териала для 3D-печати рабочих моделей использу-
ется не только полиуретан, стремительно расширя-
ется разнообразие фотополимерных смол. Так, ком-
пания HARZ Labs предлагает широкий выбор матери-
алов, среди которых фотополимер HARZ Labs Dental 
Peach, который обеспечивает высокую точность пе-
чати и подгонки после отливки [37]. Его усадка со-
ставляет менее 0,5%, твёрдость по Шору D высокая и 
составляет 85-87, прочность на растяжение также вы-
сокая – 60H/мм2, материал устойчив к термическим 
воздействиям: долговременная стабильность при 
100˚C, кратковременная стабильность до 180˚С. 
Смола не имеет запаха и не вызывает раздражения 
слизистых, что позволяет использовать данный ма-
териал в условиях естественной вентиляции в отсут-
ствии специального оборудования.  

Аналогичные материалы производит компания 
Formlabs. Фотополимерная смола Formlabs Draft Resin 
идеально подходит для изготовления рабочих моде-
лей под элайнеры благодаря высокой детализации и 
гладкой поверхности [36]. Кроме того, данная смола 
обладает высоким пределом прочности при растяже-
нии – 52 МПа. Ударная прочность материала по 
Изоду с надрезом – 26 Дж/м, температура изгиба под 

нагрузкой при 1,8 МПа – 57˚С, температура изгиба 
под нагрузкой при 0,45 МПа – 74˚С. 

Согласно исследованиям профессора Цзиня и 
его команды, модели, изготовленные из фотополи-
мерных смол, превосходят в точности воспроизведе-
ния гипсовые модели, что является их бесспорным 
преимуществом. Кроме того, фотополимерные 
смолы позволяют расширить диапазон применения 
3D-технологий в стоматологии [16]. Так, различные 
фотополимерные материалы могут быть использо-
ваны для печати хирургических шаблонов, ортезов, 
капп, индивидуальных оттискных ложек и многих 
других изделий.  

Выводы. Таким образом, материалы рабочих 
моделей оказывают большое влияние на толщину и 
точность посадки капп, их качество. Использование 
гипса в качестве материала для рабочих моделей про-
верено долгой историей, однако имеющиеся недо-
статки породили альтернативные материалы, в том 
числе полимерные, которые в сравнении с гипсом 
имеют ряд преимуществ: отсутствие адгезии матери-
алов для формирования капп к рабочей модели, а 
также само качество рабочих моделей, что в свою 
очередь уменьшает затраты и время на их изготовле-
ние. Неоспоримым фактом является возможность 
применения полимеров в стоматологической 3D-пе-
чати, тогда как гипс в данной технологии использо-
ван быть не может. 
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Аннотация. Повышение качества медицинской помощи и услуг является важнейшим фактором укрепления здоровья 
населения. В практической стоматологии вопрос качества оказываемой помощи также не теряет своей актуальности. Протези-
рование с помощью несъёмных конструкций зубных протезов занимает лидирующие позиции, как по показаниям, так и по 
количеству изготовленных конструкций. При этом научные исследования свидетельствуют о высоком проценте осложнений, 
связанных с нарушением качества фиксации ортопедических конструкций, до 25-55% от общего количества осложнений, и не-
долговечности сделанных работ, что требует изучения данного вопроса. Данный обзор посвящен изучению и анализу факторов, 
влияющих на качество фиксации несъемных зубных конструкций. Особое внимание уделено роли фиксирующего материла в 
увеличении срока службы и повышении эффективности ортопедического лечения. Рассмотрены основные классы фиксирую-
щих материалов – их свойства, преимущества и недостатки. Несмотря на большой выбор имеющихся цементов для фиксации 
несъемных зубных протезов, выбор оптимального материала, подходящего для разных клинических случаев, представляет 
большие трудности для врачей-стоматологов. В связи с этим требуются дополнительные исследования в данном направлении 
и разработки новых, отечественных фиксирующих материалов.  

Ключевые слова: зуб, цемент, краевое прилегание, фиксация, коронка. 
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Abstract. Improving the quality of medical care and services is the most important factor in improving the health of the population. 

In practical dentistry, the issue of quality of care also does not lose its relevance. Prosthetics with the help of fixed structures of dentures 
occupies a leading position, both in terms of indications and in terms of the number of fabricated structures. At the same time, scientific 
studies indicate a high percentage of complications associated with a violation of the quality of fixation of orthopedic structures, up to 
25-55% of the total number of complications, and the fragility of the work done, which requires studying this issue [13]. This review is 
devoted to the study and analysis of factors affecting the quality of fixation of fixed dental structures. Particular attention is paid to the 
role of the fixing material in increasing the service life and improving the efficiency of orthopedic treatment. The main classes of fixing 
materials are considered - their properties, advantages and disadvantages. Despite the wide range of available cements for fixing fixed 
dentures, the choice of the optimal material suitable for different clinical situations presents great difficulties for dentists. In this regard, 
additional research in this direction and the development of new, domestic fixing materials are required. 

Keywords: tooth, cement, marginal fit, fixation, crown.  
  
Введение. Несмотря на значимые успехи совре-

менной стоматологии нуждаемость населения в про-
тезировании неуклонно растет. В значительном 
большинстве в практической стоматологии применя-
ются несъемные конструкции зубных протезов. По 
данным статических исследований, в спектре стома-
тологических услуг их доля составляет более 70% [9]. 
Это объясняется надежными прочностными характе-
ристиками конструкционных материалов, высокими 
эстетическими показателями. Фиксируемые на це-
мент зубные протезы обеспечивают хорошие адапта-
ционные свойства пациентам, обеспечивая комфорт-
ную адаптацию, физиологическую и психоэмоцио-
нальную надежность [12].  

Однако исследования показывают, что процент 
осложнений, связанных с нарушениями фиксации и 
преждевременного сокращения срока службы 
несъемных зубных конструкций, варьирует от 2% до 
50% от общего числа всех осложнений [19,25]. Вопрос 
качества и долговечности использования ортопеди-
ческих несъемных конструкций зависит от ряда фак-
торов: лабораторных, клинических и технических 
[5,22].  

Целью работы было поставлено провести ана-
лиз современных научных взглядов по данному во-
просу и изучить возможности влияния на клиниче-
скую эффективность ортопедического лечения и по-
вышение качества фиксации несъемных протезов. 

https://elibrary.ru/diwcdl
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Материалы и методы исследования. Осу-
ществлён анализ доступной литературы на основа-
нии опубликованных данных и открытых интернет – 
источников за последнее десятилетие в электронных 
базах данных: Ceeol, PubMed, Web of Science, Medical-
Science, Elibrary, Scopus. Данный обзор посвящен изу-
чению и анализу всевозможных факторов, влияющих 
на качество фиксации несъемных конструкций зуб-
ных протезов, их эффективной долговечности в экс-
плуатации с целью повышения качества ортопедиче-
ского лечения больных с дефектами зубных рядов и 
твердых тканей зуба. 

Результаты и их обсуждение. Проведенный 
анализ доступной литературы по данному вопросу 
свидетельствует, что повышению качества медицин-
ских услуг, в том числе и здоровью полости рта, по-
священо большое количество медицинских исследо-
ваний. Рассматриваемые осложнения связывают с 
ослаблением общего здоровья, особенно под влия-
нием современных инфекций, нарушением техноло-
гий. Сложные экономические условия усугубляют 
проблему и требуют новых подходов. Так, в совре-
менных реалиях, обнаруживается дефицит многих 
позиций импортных стоматологических материалов, 
что определяет важность развития отечественного 
материаловедения [4].  

В практике ортопедической стоматологии, в 
настоящее время, продолжают широко применяться 
комбинированные с металлом конструкции. Это 
цельнолитые, металлоакриловые, металлокерамиче-
ские несъемные протезы. Большой спрос имеют вы-
соко эстетические комбинации диоксида циркония, 
обладающего высокой биосовместимостью с тканями 
зуба и возможностью комбинации с разными видами 
керамических масс, а также пресс-керамика [19]. 

Вопросам причин и следствий по долговечности 
и возникновению осложнений при применении 
несъемных конструкций зубных протезов посвящено 
много научных работ отечественных и зарубежных 
исследователей [7,14,21,25]. По многочисленным 
данным, осложнения, связанные с сокращением 
службы ортопедических конструкций, как в ранние, 
так и отдаленные сроки после ортопедического лече-
ния формируют неудовлетворенность населения сто-
матологической помощью.  

Причины, сокращающие сроки службы несъем-
ных конструкций зубных протезов, могут зависеть от 
целого ряда важнейших параметров клинического и 
лабораторного характера. А именно: режим препари-
рования зубов, оптимальная форма и поверхность 
культи для адекватной адгезии; качество прилегания 
несъемной конструкции к поверхностям зуба и взаи-
модействие с прилегающей десной; медикаментоз-
ная и механическая подготовка для усиления адге-
зии, адекватный и оптимальный выбор фиксирую-
щих материалов [7,10,24]. 

Техника одонтопрепарирования в значительной 

степени обеспечивает биомеханические задачи и иг-
рает свою важную роль в долговечности конструкции. 
Довольно часто в практической работе трудно соблю-
сти все технические и биологические требования к 
препарированию зубов. Оптимальное одонтопрепари-
рование создает наилучшие условия как для эстетиче-
ских параметров, так и для надежной фиксации про-
теза, точного краевого прилегания, структурной проч-
ности и сохранения здоровья пародонта [10,11]. 

Много работ посвящено требованиям к культе 
зуба в процессе одонтопрепарирования [11,14]. Недо-
оценка важности правильной геометрии опорных зу-
бов на этапе препарирования приводит к частым 
осложнениям и существенному сокращению срока 
службы несъемных конструкций зубных протезов. 
Вопросам формирования формы культи одного или 
нескольких опор зубов по высоте, конусности посвя-
щено также достаточно исследований [7,23]. 

Геометрическая форма опорных зубов – важный 
биомеханический параметр долговечности кон-
струкции и ее устойчивости к противостоянию жева-
тельной нагрузке [3]. 

Данные исследователей позволяют выделить це-
лый ряд важных параметров, влияющих на механи-
ческую ретенцию. На этапе препарирования опорных 
зубов рекомендуется оценивать не только высоту, но 
и общую площадь поверхности культи, угол конвер-
гирующих и противолежащих поверхностей, каче-
ство самой поверхности культи, наличие и создание 
внутрикоронковых ретенционных пунктов на культе 
зуба [10]. 

На этапе изготовления, припасовки и фиксации 
каркасов несъемных конструкций зубных протезов 
важно соблюдать точность прилегания коронки ко 
всей поверхности зуба. Многие авторы, изучающие 
аспекты микро- и макроретенции рекомендуют уси-
ливать ретенцию, то есть уменьшать угол конверген-
ции противоположных поверхностей и сглаживать 
переходы между соседними поверхностями опорных 
зубов, создавая дополнительные ретенционные эле-
менты [7,10].

Другим дополнительным важным аспектом, 
влияющим на качество фиксации, является финиш-
ная обработка зуба. Многие авторы сходятся в том, 
что перед постоянной цементировкой коронки необ-
ходимо дополнительно создавать шероховатость по-
верхности культи или внутренней поверхности ис-
кусственной конструкции, в зависимости от кон-
струкционного материала. Для этого рекомендуется 
проводить дополнительную внутриротовую или 
внеротовую пескоструйную обработку.  

Таким образом, уже на этапе одонтопрепариро-
вания закладываются важнейшие параметры точно-
сти будущей работы. Размер конусности культи, 
наличие и качество уступа зуба в пришеечной части 
позволяют достичь точного перехода между краем 
искусственной коронки и корнем опорного зуба, что 
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обеспечит целостность краевого пародонта и точ-
ность прилегания [3,10] 

Вопросам краевого прилегания и, как следствие, 
сохранению фиксирующего материала под краем 
несъемн Техника одонтопрепарирования ого зубного 
протеза, выполняющим защитную роль от проникно-
вения микрофлоры полости рта, посвящено большое 
количество научных исследований [3,19] 

Ряд авторов считают, что точность прилегания 
имеет решающее значение для долговечности зуб-
ного протеза. Плохое краевое прилегание несъемной 
конструкции зубного протеза способствует накопле-
нию микрофлоры в десневой борозде, ведет к увели-
чению выделения десневой жидкости, провоцирует 
развитие кариозного процесса и воспалению тканей 
пародонта [23]. 

Вопрос определения точности краевого прилега-
ния достаточно непростой, и существуют попытки 
изучения этого вопроса разными методами in vitro и 
in vivo как в исследовательских целях, так и в практи-
ческой деятельности. 

С появлением современных компьютерных тех-
нологий по фрезерованию каркасов несъемных кон-
струкций зубных протезов параметр точности крае-
вого прилегания стал закладываться в автоматиче-
ский процесс изготовления. Это позволяет жестко 
контролировать зазор для создания оптимальной 
толщины цементной пленки, заполняющей про-
странство между поверхностью культи зуба и корон-
кой, что обеспечивает минимальный контакт фикси-
рующего материала с жидкостью полости рта. Дан-
ные технологии позволяют в своем большинстве слу-
чаев создавать зазор в диапазоне 20-80 мк [17]. 

В клинической практике для оценки краевого 
прилегания рекомендуется применять метод про-
верки с помощью силиконовой пленки внутри кар-
каса и обязательным зондированием данной зоны 
под увеличением профессиональной оптики. Только 
тщательный контроль качества краевого прилегания 
на всех этапах изготовления несъемных конструкций 
зубных протезов позволит избежать ближайшие и от-
даленные осложнения с разрушением фиксирующего 
материала, развитием кариеса и воспалительными 
процессами в тканях пародонта [20,22]. 

Изучая основные факторы, влияющие на каче-
ство фиксации ортопедических конструкций, можно 
сделать вывод о том, что существенную роль играет 
также правильность выбора самого фиксирующего 
материала [8,13,23,25]. 

Современный рынок представлен достаточно 
большим спектром фиксирующих цементов, отлича-
ющихся по физико-химическим, биологическим 
свойствам, финансовым показателям. Нужно отме-
тить, что в этом многообразии есть определенная 
сложность выбора для практического использования.  

Достаточно часто возникают трудности в выборе 
оптимального материала для данной определенной 

ситуации. В практической деятельности бывает за-
труднительно сделать обоснованный и оптимальный 
выбор конкретного цемента для фиксации той или 
иной ортопедической конструкции зубного протеза.  

К фиксирующим материалам предъявляется ряд 
требований, перечисленных Международной органи-
зацией стандартов (ISO), где определены основные 
технические требования по стойкости к воздействию 
внутриротовой среды, прочности, биологической 
совместимости [4,8].  

Согласно требованиям, фиксирующие цементы 
должны соответствовать высокой прочности на рас-
тяжение, сжатие, сдвиг. Обладать постоянством объ-
ёма, низкой теплопроводностью, иметь оптимальное 
рабочее время и время для затвердевания. Важную 
роль играют такие параметры, как определенные 
цветовые характеристики, текучесть, тиксотроп-
ность, возможность заполнять и герметизировать за-
зоры между протезом и опорным зубом, при этом 
обеспечивать создание минимальной и достаточной 
толщины фиксирующей пленки, для прочной связи с 
поверхностью зуба за счет адгезии. Цементы должны 
обладать профилактическими противокариозными 
свойствами, что тоже крайне важно с точки зрения 
профилактики осложнений. Не последним крите-
рием для фиксирующих материалов является финан-
совая характеристика, которая должна быть адекват-
ной и приемлемой к разным видам самих несъемных 
конструкций зубных протезов [4,9,26]. 

Из такого большого списка перечня важнейших 
характеристик, предъявляемых к фиксирующим ма-
териалам, становится понятно, что одного универ-
сального цемента, который подходил бы для всех 
клинических случаев, просто быть не может.  

Однако врач ответственен за свои действия и 
нуждается в четком и обоснованном алгоритме вы-
бора фиксирующего цемента на финишных этапах 
лечения. Современная Международная классифика-
ция подразделяет все фиксирующие материалы на 
следующие классы: цинк-фосфатные, силикатные, 
силикофосфатные, цинк-эвгенольные, поликар-
боксилатные, стеклоиономерные, полимерные и 
композитные, имеющие свои преимущества и недо-
статки [4,7,12,26]. 

Основными преимуществами цинкфосфатных 
цементов являются: механическая адгезия, хорошая 
текучесть, простота применения. Недостатки – тол-
стая фиксирующая пленка, больше 100 мк, способ-
ность вызывать гиперчувствительность пульпы зубов 
и отсутствие краевой стабильности. Высокая раство-
римость в ротовой жидкости делает эту группу менее 
привлекательной для фиксации современных кон-
струкций [1,2]. 

Группа поликарбоксилатных цементов характе-
ризуется хорошей химической адгезией к зубным тка-
ням и металлам, большой прочностью на растяжение, 
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хорошей биосовместимостью, низкой растворимо-
стью, минимальной толщиной цементной пленки. Но 
при этом низкой прочностью на сжатие и пластиче-
ской деформацией [4]. 

Группа стеклоиономерных цементов – одна из са-
мых распространенных в отечественной практической 
стоматологии. Такие свойства, как биосовместимость, 
отсутствие раздражающего действия на пульпу зубов, 
хорошая химическая адгезия к дентину зубов и метал-
лам, тонкая фиксирующая пленка обеспечили попу-
лярность данным материалам. Однако эта группа 
имеет существенные недостатки – медленное отвер-
ждение, восприимчивость к влаге на ранних стадиях 
отверждения, что не всегда позволяет их использовать 
для конкретных клинических случаев [6,12,26]. 

Существенными преимуществами полимерно-
модифицированных стеклоиономерных цементов, в 
сравнении с традиционными, являются: устойчи-
вость к воздействию влаги, более низкая раствори-
мость, большая механическая прочность и управляе-
мое отверждение. Однако таких представителей, осо-
бенно отечественных, крайне мало [4,9]. 

Композитные цементы являются актуальными и 
перспективными фиксирующими материалами для 
современных эстетических конструкций. Эти мате-
риалы обладают существенными преимуществами от 
других фиксирующих материалов и определяют ши-
рокие возможности для их использования в практи-
ческой стоматологии. Однако необходимо иметь в 
виду, что, несмотря на высокие показатели адгезии, 
прочностные характеристики, выдерживающие зна-
чительные окклюзионные нагрузки, практически ну-
левую растворимость в ротовой жидкости и хорошие 
эстетические свойства, имеются и важные суще-
ственные недостатки. Это – высокая полимеризаци-
онная усадка, отсутствие антикариозного эффекта и 
риск возникновения постоперационной чувстви-
тельности [22,26]. Вдобавок, существенный фактор - 
высокая стоимость и, в основном, это материалы им-
портного производства. 

Выводы. Проведенный анализ проблемы повы-
шения эффективности ортопедического лечения и 
факторов, влияющих на качество и долговечность 
фиксации несъемных конструкций зубных протезов, 
показал важность качественного подхода на всех эта-
пах лечебного процесса. Для повышения качества ле-
чения и сокращения числа осложнений ортопедиче-
ского лечения крайне важно совершенствовать тех-
нику одонтопрепарирования, соблюдать точность, ка-
чество технического исполнения и соответствующего 
выбора конструкционных и клинических материалов. 

На современном этапе развития данные по обос-
нованному применению оптимальных фиксирующих 
материалов достаточно противоречивы, что затруд-
няет лечебный процесс и способствует развитию все-
возможных осложнений, сокращающих срок службы 
ортопедических конструкций. Важность выбора оп-
тимальных фиксирующих материалов обуславливает 

необходимость дальнейших исследований в данной 
области, а также новых отечественных разработок в 
этом направлении. 
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ЛЕЧЕБНО-ПРОФИЛАКТИЧЕСКИХ МЕРОПРИЯТИЙ ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ПАРОДОНТИТЕ 
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Аннотация. Сохраняющаяся тенденция увеличения распространенности заболеваний пародонта среди населения Рос-

сии, ухудшение качества жизни, пропорционально активности патологического процесса требуют совершенствования прове-
дения профилактики и предупредительных лечебных мероприятий. В сложившейся ситуации все большее распространение по-
лучают высокотехнологичные аппаратные методики - система «Вектор» для санации пародонтальных карманов с одновремен-
ной антисептической обработкой их озонированной водой, предназначенная для персонифицированной профилактики и кон-
сервативной терапии в пародонтологии. Целью исследования являлось изучение влияния модифицированной методики век-
тор-терапии в рамках вторичной профилактики и персонифицированной терапии хронического пародонтита на ткани зуба и 
обменные процессы в них. Полученные с помощью растровой электронной микроскопии и рентгеноспектрального микроана-
лиза показатели состава эмали и дентина зубов и метаболических процессов в них позволили сделать вывод о положительном 
эффекте профилактических и персонифицированных лечебных мероприятий с использованием системы «Вектор» с озониро-
ванной водой на повышение кариесрезистентности эмали вследствие нормализации состояния тканей пародонта. 

Ключевые слова: заболевания пародонта, «Вектор»-терапия, озонированная вода, вторичная профилактика, персонифи-
цированная терапия, твердые ткани зубов. 
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Аbstract. High prevalence of periodontal diseases among Russian population, deterioration of life quality in proportion to the 
activity of pathological process require improvement of prophylactic and preventive treatment measures. In this situation high-tech 
apparatus methods are becoming more widespread - the system "Vector" for sanation of periodontal pockets with simultaneous antiseptic 
treatment with ozonized water, designed for personalized prevention and conservative therapy in periodontology. The aim of the study 
was to study the impact of the modified vector-treatment technique within the framework of the secondary prevention and personalized 
therapy of chronic periodontitis on the tooth tissues and metabolic processes in them. Obtained with the help of scanning electron 
microscopy (SEM) and X-ray spectral microanalysis (RSMA), the indicators of the composition of enamel and dentin of the teeth and 
metabolic processes in them made it possible to conclude about the positive effect of preventive and personalized treatment measures 
with the use of "Vector" system with ozonized water on the increase of caries-resistance of enamel due to the normalization of perio-
dontal tissues. 

Key words: periodontal diseases, the "Vector" system, ozonized water, secondary prevention, personalized therapy, hard tissues of 
teeth.  

  
В настоящее время в мире 8 из 10 человек в воз-

расте 65 лет и старше страдают заболеваниями паро-
донта, при этом особого внимания требуют группы 
повышенного риска, к которым относятся дети, у ко-
торых развитие патологии зачастую связано с орто-
донтическим лечением. В России по статистике каж-
дые 2 пациента из 3-х не являются приверженными 
лечению, обосновывая это значительными расхо-
дами [2,9,10].  

Также следует отметить, что в последнее время 
воспалительные и воспалительно-деструктивные за-
болевания пародонта все чаще протекают на фоне со-
матической патологии, что усугубляет состояние па-
циентов, приводит к преждевременному удалению 
зубов, возникновению очагов хрониосепсиса в поло-

сти рта, микробной сенсибилизации и другим рас-
стройствам организма [6,12].  

Несмотря на разнообразие существующих под-
ходов к этой актуальной проблеме, длительное игно-
рирование этиологической и патогенетической взаи-
мообусловленности соматических заболеваний и па-
родонтопатий, разница в уровне профессиональных 
знаний и материально-технического обеспечения, 
отсутствие необходимого мотивационного настроя 
создают препятствия для разработки, внедрения в 
практическую стоматологию программ профилак-
тики и поддерживающей терапии при патологии па-
родонта [4]. Учитывая эту тенденцию, становится 
ясна необходимость приоритета новых подходов в 
данном виде деятельности, формирования лечебно-

https://elibrary.ru/dqifxa
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профилактических мероприятий индивидуальной 
направленности.  

Сегодня для создания программы персонифици-
рованного предупреждения стоматологической па-
тологии необходимо выбирать конкретные профи-
лактические методы, отвечающие совокупности трех 
критериев в рамках РРРМ (Предупредительной Про-
филактической Персонифицированной Медицины – 3П) 
[7]: 

– соответствие выявленным стоматологиче-
ским проблемам; 

– обеспечение приемлемого профилактиче-
ского эффекта; 

– доступность в социально-экономических усло-
виях данного государства, региона. 

Данная инновационная модель здравоохране-
ния активно обсуждается в научной литературе на 
протяжении последних 10-и лет. И сегодня мы уже 
говорим о 4П медицине, которая базируется не 
только на принципах предиктивности (определение 
рисков и создание наиболее вероятностного про-
гноза здоровья), профилактики (предотвращение за-
болеваний), персонализации (индивидуальный под-
ход к пациенту), но и партисипативности (мотивация 
пациента на участие в лечебном процессе).  

На наш взгляд, сложившаяся в российской сто-
матологии ситуация обусловлена отсутствием специ-
альных структур предупреждения и персонифициро-
ванного подбора терапии заболеваний пародонта, 
рекомендаций по способам исследования и диагно-
стики, составления программ выбора наиболее эф-
фективных лечебных и профилактических меропри-
ятий с учетом того, что возникновение и прогресси-
рование патологии во многом зависит от уровня ин-
дивидуальной восприимчивости, экологических ха-
рактеристик популяции, возраста, социально-эконо-
мических условий и наличия фоновых заболеваний. 
Однако до сих пор при решении проблемы предупре-
ждения и предикции воспалительных заболеваний па-
родонта (ВЗП) основное внимание направлено на вы-
явление и лечение запущенных стадий заболевания и 
осложнений, т.е. не на первичную, а вторичную и 
третичную профилактику. В рамках данных видов 
профилактики патологии пародонта лечебно-преду-
предительные мероприятия должны быть направ-
лены на устранение воспаления, предотвращение 
дальнейшей деструкции и по возможности стимули-
рование регенерации уже утраченных пародонталь-
ных тканей, а также предупреждение рецидивов. Для 
достижения этих целей необходимо прежде всего 
устранить микробный фактор методом механиче-
ского удаления над- и поддесневых зубных отложе-
ний. При лечении ранних форм ВЗП этого можно до-
стигнуть с помощью скейлинга, а также сопутствую-
щей противовоспалительной и, при наличии показа-
ний, антимикробной терапией [1,8]. 

На протяжении последних лет для лечения и вто-
ричной профилактики (направленной на предупре-
ждение прогрессирования патологиии) заболеваний 
пародонта стоматологи активно применяют малоин-
вазивный ультразвуковой комплекc «VECTOR» (Durr 
Dental, Германия). Среди его основных достоинств: 
устранение биопленки, зубной бляшки, грануляций, 
эндотокcинов, эффективное элиминирование паро-
донтопатогенных бактерий, возможность проведе-
ния деэпителизации выстилки пародонтального кар-
мана (ПК), полировки корня зуба без избыточного 
удаления цемента, что особенно важно для регенера-
ции cтруктур пародонтального комплекса. При этом 
следует отметить безболезненность при проведении 
вышеуказанных манипуляций, что способствует по-
вышению мотивации пациентов для дальнейшего ле-
чения. Кроме того, есть возможность предотвратить 
распространение инфекции в клинике, что является 
актуальным в условиях современной эпидемиологи-
ческой обстановки: благодаря отсутствию колеба-
тельных движений насадок в аппарате не происходит 
распыления аэрозольных частиц из полости рта па-
циента в окружающую среду [5].  

Как известно мероприятия по борьбе с зубными 
отложениями и микроорганизмами эффективны в 
составе комплексного лечения. Однако в связи с вы-
сокой частотой развития устойчивости к антибакте-
риальным средствам сегодня вcе более привлека-
тельными являются немедикаментозные методы. 
Так по данным ряда авторов, при лечении заболева-
ний, в оcнове патогенеза которых лежит воcпаление, 
обусловленное бактериальной флорой, успешно при-
меняется озонотерапия. Однако как правило озон 
применяется для местной терапии, оказывая при 
этом поверхноcтное антимикробное дейcтвие, и не 
влияет на коcтную ткани, а также другие структуры 
пародонта [11]. Поэтому применение высокотехноло-
гичных аппаратных методик – системы ««VECTOR» 
для ликвидации ПК в сочетании с одновременной ан-
тисептической обработкой их озонированной водой, 
является актуальным для персонифицированной 
профилактики и консервативной терапии пародон-
топатий.  

Целью исследования являлось изучение влияния 
модифицированной методики вектор-терапии в рам-
ках вторичной профилактики и персонифицирован-
ного подхода к лечению хронического пародонтита на 
твердые ткани зуба и обменные процессы в них.  

 Материал и методы исследования. В про-
цессе проведения исследований в рамках разработки 
индивидуального подхода к лечебно-профилактиче-
ским мероприятиям (ЛПМ) нами была выявлена пря-
мая зависимость величины показателя интенсивно-
сти кариеса от тяжести воспалительных явлений в па-
родонте. Отсюда следует, что необходимой составля-
ющей повышения эффективности персонифициро-
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ванных программ вторичной профилактики патоло-
гии пародонта у обследованного контингента паци-
ентов, является сочетанное назначение методов и 
средств, способствующих снижению распространен-
ности и интенсивности кариеса в полости рта, на 
фоне процедур по предупреждению прогрессирова-
ния патологии пародонта. Для подтверждения поло-
жительного клинического эффекта персонифициро-
ванных лечебно-профилактических мероприятий 
нами были проведены исследования эмали и цемента 
зубов, удаленных по ортодонтическим показаниям.  

В ходе выполнения работы изучен материал, по-
лученный при осмотре больных на массовом стома-
тологическом приеме, которые обратились за специ-
ализированной помощью на кафедру терапевтиче-
ской стоматологии или стоматологическое отделение 
№ 1 стоматологической клиники ВГМУ имени Н.Н. 
Бурденко. Было получено добровольное письменное 
согласие от каждого пациента на проведение обсле-
дования и последующего лечения. При проведении 
исследования мы использовали классификацию бо-
лезней пародонта, утвержденную на XVI пленуме 
Всесоюзного научного общества стоматологов (Ере-
ван, 1983) и МКБ-10. 

Все лица (71 человек) были разделены на основ-
ную и контрольную группы. Пациентам 1-ой группы 
(36 человек) проводилось консервативное лечение 
хронического генерализованного пародонтита с по-
мощью Вектор-системы с озонированной водой, кон-
трольной (35 человек) – общепринятое лечение, по-
всеместно осуществляемое пародонтологами. Дан-
ные анамнеза и осмотра, клинического обследования 
лиц, включенных в обе группы соответствовали пока-
зателям хронического генерализованного пародон-
тита, средней степени. Объективная оценка состоя-
ния пародонтальных тканей проводилась с помощью 
пародонтального индекса Рассела (ПИ), значения ко-
торого не превышали 4,5; индекса кровоточивости по 
Мюллеману, который соответствовал II и III степени; 
индекса гингивита (РМА) – 30%-60%; упрощенного ин-
декса гигиены Грина-Вермильона (OHI-S), значения ко-
торого соответствовали 2,0 и выше. Клинико-лабора-
торная диагностика также включала: стоматоскопию, 
рентгенологическое исследование, бактериоскопи-
ческое и цитологическое исследование. Исследова-
ние обменных процессов в твердых тканях зубов мы 
осуществляли с помощью растрового электронного 
низковакуумного микроскопа «JEOL JSM-6380 LV» 
(Япония) с использованием системы энергодисперси-
онного анализа (ЭДА) INCA -250. Изучение микроре-
льефа проводилось в режиме вторично-электронной 
эмиссии при ускоряющем напряжении 10-15 кВт и 
увеличении ×200-5000. Для проведения рентгено-
спектрального анализа применялись эталонные об-
разцы волластонита (CaSiO3), хлорида натрия (NaCl), 
фосфида галлия (GaP), фторида бария (BaF2) и оксида 

кремния (Si02). Расчет локальных массовых долей хи-
мических элементов производился методом отноше-
ния пик – фон с учетом матричных поправок (про-
грамма ZAFPB). Такие высокотехнологичные мето-
дики, как рентгеноспектральный микроанализ (РСМА) 
и растровая электронная микроскопия (РЭМ) способ-
ствуют получению информации о явлениях, происхо-
дящих на микронном и субмикронном уровнях.  

Период наблюдения включал проведение пер-
вичного осмотра и обследования до лечения, через 
7 дней, 1 месяц и полгода от начала проведения ле-
чебных мероприятий, что позволило оценить дина-
мику показателей, характеризующих эффективность 
терапии. Комплексное лечение всех больных преду-
сматривало: профгигиену полости рта с использова-
нием ультразвукового аппарата Piezon Master-700 
standard (EMS, Швейцария), полировку поверхностей 
зубов пастой «Полирпаст» (Омега Дент, Россия), под-
бор средств и обучение правильному уходу за поло-
стью рта. Больным первой группы после этого выпол-
няли Вектор-терапию: каждый зуб обрабатывался в 
течение 1-й минуты соответствующей насадкой с ис-
пользованием суспензии Fluid Polish на основе гид-
роксилапатита (размеры частиц НА˂10 мкм) для уда-
ления грануляционной ткани, микроорганизмов и 
последующей полировки и шлифовки поверхности 
корней зубов. Лицам основной группы применяли 
озонированную воду для антисептической обработки 
пародонтальных карманов. Пациентам контрольной 
группы после профессиональной гигиены прово-
дился закрытый кюретаж ПК, назначался прием 
«Метронидазола» 0,25 г по 2 раза в день, а также де-
сенсибилизирующая и антисептическая терапия в те-
чение 5 дней – обработка ПК «Гиалудент раствором» 
(ООО «Омега Дент», Россия) и аппликации гелем 
«Метрогил-дента».  

Для оценки результатов лечения применялись 
статистические методы обработки результатов ис-
следования с помощью пакета прикладных программ 
в программах Statistica (Statsoft Inc.) в системе Win-
dows c уровнем статистической значимости, равным 
0,05. 

Результаты и их обсуждение. При использова-
нии на стоматологическом приеме предложенного 
способа персонифицированной терапии и вторичной 
профилактики пародонтита достигнут выраженный 
клиничеcкий эффект. Индексные показатели у паци-
ентов основной группы, получавших модифициро-
ванную вектор-терапию (с озонированной водой), 
были в 1,5-2 раза ниже в сравнении с больными кон-
трольной группы, что свидетельствовало о купирова-
нии воспаления в пародонтальных структурах, 
успешном предупреждении прогрессирования про-
цесса (табл. 1).  
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Таблица 1 
 

Динамика индексных показателей на этапах лечения  
хронического пародонтита (М±m) 

 

Индекс-
ные по-

каза-
тели 

Через 7 дней  
после начала 

 лечения 

Через  
1 месяц 

Через  
6 месяцев 

основ-
ная 

группа 
(n=36) 

кон-
троль-

ная 
группа 
(n=35) 

основ-
ная 

группа 
(n=36) 

кон-
троль-

ная 
группа 
(n=35) 

основ-
ная 

группа 
(n=36) 

кон-
троль-

ная 
группа 
(n=35) 

OHI-S* 1,2±0,1 1,5±0,75 0,6±0,1 1,7±0,25 0,7±0,1 1,8±0,35 
РМА* 19,8±3,4 23,3±0,2 7,9±1,6 19,2±1,7 4,8±1,5 27,1±1,4 

ПИ 2,8±0,4 3,4±0,2 2,3±0,3 3,7±0,5 2,0±0,3 3,0±0,02 
 

Примечание: * – статистически значимые различия при 
сравнении показателей обеих групп, р<0,05 

 
Эти результаты подтверждались данными цито-

бактериоcкопичеcкого иccледования и расширенной 
стоматоскопии на протяжении полугода. В контроль-
ной группе пациентов через месяц количество 
нейтрофилов практически вернулось к исходным 
значениям, в 1,2 раза возросло число зафиксирован-
ных в поле зрения элементов гриба рода Candida. В 
основной же группе, где при использовалась ультра-
звуковая система «Вектор» с озонированной водой, 
было отмечено снижение количества исследуемых 
микроорганизмов (табл. 2). 

 Рентгенологические методы констатировали 
регенерацию коcтной ткани до 2 мм в 52,7% случаев у 
пациентов основной группы, получавших персони-
фицированное лечение с использованием ультразву-
кового аппарата ««VECTOR» с озонированной водой. 
 

 Таблица 2 
  

Динамика показателей микробиологического 
 исследования пациентов на этапах лечения (М±m) 

 

Показа-
тели 

Через 7 дней  
после начала 

 лечения 

Через  
1 месяц 

Через  
6 месяцев 

основ-
ная 

группа 
(n=36) 

кон-
трольная 

группа 
(n=35) 

основ-
ная 

группа 
(n=36) 

кон-
троль-

ная 
группа 
(n=35) 

основ-
ная 

группа 
(n=36) 

кон-
троль-

ная 
группа 
(n=35) 

Нейтро-
филы* 7,1±1,2 10,6±2,3 6,2±1,1 11,4±2,6 4,5±2,2 18,3±2,3 

Макро-
фаги 0,1±0,02 0,3±0,06 0,1±0,02 0,4±0,04 0,2±0,05 0,78±0,05 

Кокко-
вая 

флора 

Гр +, 
обиль-

ное 
кол-во 

Гр +, 
обильное 

кол-во 

Гр+,еди-
нич-
ные 
эле-

менты 

Гр+, 
еди-

ничные 
эле-

менты 

Гр+, 
еди-

ничные 
эле-

менты 

Гр +, 
обиль-

ное кол-
во 

Эпите-
лио-

циты* 
4,3±1,1 4,5±1,1 3,7±0,5 4,8±1,34 3,5±0,6 5,4±1,2 

Гр.рода 
Can-
dida* 

7,2±4,5 9,4±5,6 1,8±0,5 11,4±5,1 1,6±0,8 11,2±2,6 

 
Примечание: * – имеются статистически значимые 
 различия при сравнении показателей обеих групп  

в динамике, р<0,05 
 

С целью подтверждения клинической эффектив-
ности разработанной нами методики профилактики 
и лечения хронического пародонтита мы провели ис-
следования твердых тканей 17-и удаленных зубов в 
Центре коллективного пользования научным обору-
дованием и лаборатории цифровых медицинских ис-
следований Воронежского государственного универ-
ситета. Сочетание автоматичеcкой растровой элек-
тронной микроскопии (РЭМ) эмали, дентина и це-
мента при увеличении до 50 000 раз и рентгеноспек-
трального микроанализа (РCМА) предоcтавило нам 
возможноcть определить их структуру, cоcтав, осо-
бенности метаболических процессов. 

 

 
1 

 
2 
 

Рис. Эмаль зуба после удаления зубных отложений с помо-
щью аппарата «VECTOR» (×500): на поверхности – пленка 

из частиц гидроксиапатита «Vector Fluid Polish» (1). Цемент 
корня зуба через неделю после снятия зубных отложений с 

помощью аппарата ««VECTOR» (×2500): пленка частично 
сохранена на отдельных участках (2) 

 
Рядом авторов установлено, что поверхности в 

пришеечной области эмали и цемента корня зуба по-
сле инструментальной обработки различными спосо-
бами снятия назубных отложений различаются, что 
отражается на эффективности ЛПМ. При этом опуб-
ликованные данные об их недостатках и достоин-
ствах зачастую носят крайне противоречивый харак-
тер. В этой связи нами было изучено влияние ультра-
звукового аппарата ««VECTOR» («Durr Dental», Герма-
ния, частота 25 кГц) на рельеф и микроструктуру тка-
ней зуба с использованием высокотехнологичного 
метода РЭМ. На электроннограммах зубов, которые 

250 µm250 µm250 µm250 µm250 µm
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были обработанны вышеуказанным аппаратом опре-
деляли качественное удаление зубных отложений, не 
уступающее традиционному скейлингу. При этом на 
поверхности эмали и цемента корня зуба в области 
шейки образуется пленка из твердого вещества, а 
именно частиц мелкодисперсной полировочной сус-
пензии гидроксиапатита «Vector Fluid Polish», кото-
рая, по нашему мнению, благотворно влияет на их 
жизнедеятельность, что находит подтверждение в 
клиническом снижении гиперчувствительности зу-
бов после снятия зубных отложений аппаратом 
««VECTOR» [3]. В некоторых участках данная пленка 
имеет трещины, обусловленные высыханием препа-
рата после проведенной манипуляции. При исследо-
вании in vitro она сохраняется даже через 1 неделю 
после проведения лечебных манипуляций, как на по-
верхности эмали в пришеечной области, так и на це-
менте корня зуба, что имеет важное значение для об-
менных процессов. Таким образом, в ходе исследова-
ния было, установлено, что при работе аппаратом 
«VECTOR» отмечается позитивное воздействие ча-
стиц суспензии гидроксиапатита, способствующее 
улучшению состояния не только для твердых тканей 
зуба, но и регенерации структур пародонта (рис.). 
 

Таблица 3 
 

Динамика изменения минерального обмена макро- и 
микроэлементов (лок. % по массе)  

в поверхностном слое эмали удаленных зубов  
 

Изучае-
мые 

макро- 
и мик-
роэле-
менты 

До проведения  
лечения 

Через 6 месяцев 

Контроль-
ная группа 

Основная 
группа 

Контроль-
ная группа 

Основная 
группа 

Ca 
21,2  

(19,0; 24,0) 
22,0  

(18,0;26,0) 
20,7  

(14,8;22,5) 
27,4  

(24,4;33,0) 

P 
12,8 

(11,4;14,3) 
11,4  

(9,8;14,1) 
10,5  

(9,8;11,0) 
17,5  

(14,8;15,6) 

Na 
0,48  

(0,37;0,66) 
0,47  

(0,38;0,61) 
0,28  

(0,18;0,46) 
0,6 

 (0,46;0,89) 

Mg 
0,21  

(0,16;0,37) 
0,22  

(0,16;0,47) 
0,14  

(0,08;0,35) 
0,38  

(0,23;0,77) 

C 
24,8  

(21,2;30,0) 
3,4  

(20,5;30,7) 
24,5  

(20,3;28,2) 
18,2 

(17,1;19,4) 

O 
34,9  

(28,9;37,3) 
37,4  

(33,1;38,5) 
28,0  

(22,4;30,4) 
38,8  

(35,1;40,4) 

Cl 
0,32  

(0,2;0,61) 
0,23  

(0,15;0,81) 
1,15  

(1,04;1,32) 
0,14  

(0,09;0,57) 

N 
10,2  

(9,5;11,4) 
9,9  

(9,5;10,5) 
9,4  

(8,8;10,4) 
8,8 

 (7,5;9,4) 

 
При выполнении еще одного высокотехнологич-

ного метода – РСМА – в контрольной группе стан-
дартных методов профилактики и лечения ХГП в со-
ставе эмали зубов зарегистрировано снижение коли-
чества Ca на 1,4%, Mg на 4,5% и Na – 38,3%. Данный 
факт мы объясняем, как снижение поступления этих 
элементов из ротовой жидкости из-за воспали-
тельно-деструктивного процесса, а также нарушения 

микроциркуляции в структурах пародонта, окружаю-
щих эмаль и цемент зуба, что не отвечает целям про-
филактики. У лиц основной группы исследования вы-
явили повышение содержания так называемых 
«строительных» элементов: Ca – на 35,2%, P – на 
54,4%, Mg – на 76,2%, Na – на 32,5%. В ходе выполне-
ния работы мы отметили большую вариабельность 
концентрации Mg, как наиболее активного компо-
нента в обменных процессах эмали. Количество же 
«деструктивных» элементов, зарегистрированных 
при наличии кариозной патологии твердых тканях 
зуба и пародонта уменьшилось: Cl – на 43,5%, N – на 
9%, C – на 22,3% (табл. 3). В связи с выборками малого 
объема (N<30) для анализа показателей нами были 
применены непараметрические методы математиче-
ской статистики с вычислением медианы, верхнего и 
нижнего квартилей (критерий Манна-Уитни). 

Выводы. Полученные с помощью технологий 
РЭМ и РСМА данные позволяют сделать вывод о по-
ложительном эффекте профилактических и персони-
фицированных лечебных мероприятий с использова-
нием системы «Вектор» с озонированной водой на 
повышение кариесрезистентности эмали вследствие 
нормализации состояния пародонта за счет умень-
шения или ликвидации микробного фактора, вызы-
вающего и усугубляющего повреждение пародон-
тальных структур.  

Имеющийся у нас зарубежный опыт (участие в 
мероприятиях Всемирных Конгрессов и симпозиу-
мов, проводимых под эгидой Европейской Ассоциации 
(ЕРМА) по Предупредительной Персонифицирован-
ной Профилактической Медицине на протяжении 10 
лет), доказывает, что в условиях постоянно растущей 
конкуренции, планирование высокого объема стома-
тологической профилактической и лечебной по-
мощи, в которой нуждаются практически 100 % насе-
ления, является своего рода гарантией стабильности.  

Перспективным является выделение приоритет-
ных направлений персонифицированной первичной 
и вторичной профилактики воспалительных заболе-
ваний пародонта, предусматривающих применение 
аппаратных способов поддерживающей терапии за-
болеваний пародонта в сочетании с немедикаментоз-
ными средствами. Элементом профилактики может 
стать более широкое внедрение уже имеющихся ме-
тодов диагностики и терапии. На примере вторичной 
профилактики патологий пародонта (в частности, 
хронического пародонтита) применение аппаратной 
системы «VECTOR» позволило улучшить терапевти-
ческий эффект в виде регенерации кости более чем в 
52% случаев, что способствует предотвращению отя-
гощения состояния пациентов, находящихся в груп-
пах риска развития данной патологии. 
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Аннотация. Изучено несколько физиологических процессов, которые увеличивают результаты спортивной деятельно-

сти при гиповентиляционных тренировках спортсменов. Но изменения при этом функций внешнего дыхания спортсменов 
недостаточно изучены. Цель исследования – изучение динамических параметров вентиляции легких, которые могли влиять 
на работоспособность спортсменов при двигательной и вентиляционной гипоксии. Материалы и методы исследования. 
17 спортсменов проводили гиповентиляционные тренировки, совмещенные с двигательными тренировками, в течение 
18 дней. До, в ходе и после тренировок у спортсменов регистрировали количество приседаний на фоне максимальной произ-
вольной задержки дыхания и ее длительность, параметры спирометрии в тесте «петля поток-объем» и параметры электро-
миографии. Результаты и их обсуждение. На разных этапах самостоятельных тренировок и тренировок спортсменов под 
руководством исследователя в состоянии покоя длительность максимальных произвольных задержек дыхания увеличилась от 
полутора до двух раз. После тренировки количество приседаний у спортсменов на фоне максимальной произвольной задерж-
ки дыхания увеличилось на 44±4%. Время форсированного выдоха уменьшилось на 28±4%. Максимальная скорость потока 
воздуха при форсированном выдохе и вдохе увеличилась на 15±4 % и 20±4%. Амплитуда электромиограммы работающих 
мышц спортсменов при приседаниях увеличилась на 10%. Заключение. Тренировки спортсменов увеличивали у них работо-
способность за счет повышения устойчивости к вентиляторной и двигательной гипоксии. Повышалась чувствительность мо-
тонейронов спинного мозга к кортикальному и субкортикальному контролю внешнего дыхания и локомоторных функций 
спортсменов, что увеличивало резервные возможности организма спортсменов с целью повышения спортивного результата. 

Ключевые слова: задержка дыхания, гиповентиляционные тренировки, спирометрия, тест «петля поток-объем», внеш-
нее дыхание. 

 
HYPOVENTILATION TRAINING OF ATHLETES INCREASE THE RESERVE CAPABILITIES OF EXTERNAL 

BREATHING 
 

N.A. FUDIN, YU.E. VAGUINE 
 

P.K. Anokhin Research Institute of Normal Physiology, Baltiyskaya St., 8, Moscow, 125315, Russia 
 

Abstract. Several physiological processes have been studied that increase the results of sports activities during hypoventilation 
training of athletes. But the changes in the functions of the external respiration of athletes have not been sufficiently studied. The 
research purpose was to study of the dynamic parameters of lung ventilation, which could affect the performance of athletes during 
motor and ventilation hypoxia. Materials and methods. 17 athletes carried out hypoventilation training combined with motor training 
for 18 days. Before, during and after training, the athletes recorded the number of squats against the background of the maximum vol-
untary breath holding and its duration, spirometry parameters in the flow-volume loop test, and electromyography parameters. Results 
and its discussion. At different stages of independent training and training of athletes under the guidance of a researcher at rest, the 
duration of maximum voluntary breath holdings increased from one and a half to two times. After training, the number of squats in 
athletes against the background of the maximum voluntary breath holding increased by 44±4%. Forced expiratory time decreased by 
28±4%. The maximum air flow rate during forced exhalation and inhalation increased by 15±4% and 20±4%. The amplitude of the elec-
tromyogram of the working muscles of athletes during squats increased by 10 %. Conclusion. Athletes' training increased their perfor-
mance by increasing resistance to ventilatory and motor hypoxia. The sensitivity of the motor neurons of the spinal cord to the cortical 
and subcortical control of external respiration and locomotor functions of athletes increased, which increased the reserve capabilities 
of the athletes' body to improve sports results. 
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Введение. Установлено, что гиповентиляцион-
ные тренировки (ГВТ), совмещенные с двигательны-
ми тренировками, повышали устойчивость спортс-
менов к двигательной и вентиляционной гипоксии и 
их работоспособность при физических нагрузках на 
фоне вентиляционной гипоксии [6]. После ГВТ при 
двигательном напряжении спортсменов уменьша-
лось общее периферическое сопротивление току 
крови и увеличивался минутный объем кровотока 
[5]. Результаты электромиографии указывали на 
увеличение количества возбужденных мотонейро-
нов спинного мозга, управляющих сокращениями 
скелетной мускулатуры при физической работе [2]. 
Динамика параметров вариабельности сердечного 
ритма была связана с усилением парасимпатических 
влияний на сердечный ритм в предстартовом состо-
янии спортсменов и повышением симпатических 
влияний при их двигательной деятельности [1]. 

Несмотря на то, что ГВТ спортсменов в первую 
очередь перестраивали ритм внешнего дыхания, 
динамка параметров легочной вентиляции осталась 
недостаточно изученной. Установлено, что ГВТ 
спортсменов не изменяли величины статических 
легочных объемов [4]. Но возможные изменения ди-
намических параметров вентиляции легких не были 
исследованы. 

Цель исследования – изучение динамических 
параметров вентиляции легких, которые могли вли-
ять на работоспособность спортсменов при двига-
тельной и вентиляционной гипоксии. 

Материалы и методы исследования. Прото-
кол исследования был одобрен комитетом по био-
медицинской этике ФГБНУ НИИ нормальной физио-
логии им. П.К. Анохина и выполнен в соответствии с 
рекомендациями Хельсинкской декларации Все-
мирной медицинской ассоциации [13]. 

Контингент обследуемых спортсменов. Было об-
следовано 17 спортсменов, занимающихся физиче-
ской культурой и спортом в рамках вузовской про-
граммы, в возрасте 18-20 лет. Все спортсмены не 
имели врачебных противопоказаний к физическим 
упражнениям и произвольным задержкам дыхания. 
Все спортсмены были проинформированы о после-
довательности действий при исследовании и дали 
письменное согласие на участие в исследовании. 

Последовательность исследования. Исследование 
начинали с регистрации у спортсменов параметров 
спирометрии в тесте «петля поток-объем» на мик-
ропроцессорном портативном спирографе СМП-
21/01«РД». Носовое дыхание перекрывали зажимом 
для носа, и каждый спортсмен дышал через мунд-
штук, вставленный в рот. Другой стороной мунд-
штук был вставлен в датчик спирографа, который 
измерял объем и скорость воздушного потока каж-
дого вдоха и выдоха и основной блок спирометра 
показывал на дисплее спирометра параметры внеш-
него дыхания спортсмена. 

После спирометрии у каждого спортсмена про-
водили гипоксическую пробу Штанге, измеряя в со-

стоянии покоя максимальную длительность произ-
вольной задержки дыхания (ЗД) после субмаксималь-
ного вдоха. 

Затем у спортсменов измеряли количество глу-
боких приседаний из положения стоя до предела 
физиологической возможности на фоне максималь-
ной произвольной ЗД и длительность этой ЗД. Во 
время приседаний регистрировали электромио-
грамму (ЭМГ) с прямой головки четырехглавой 
мышцы бедра правой нижней конечности при по-
мощи компьютерного электромиографа «Синапс» 
фирмы «Нейротех» с последующим измерением 
средней амплитуды ЭМГ и частоты колебаний ЭМГ 
более 100 мкВ, а также вычислением отношения ча-
стоты к амплитуде ЭМГ по общепринятому методу 
анализа ЭМГ [5,9]. 

Затем спортсменов обучали гиповентиляцион-
ному ритму дыхания в покое в положении сидя. Ды-
хание было спокойным и ритмичным с длительно-
стью вдоха 1,2 с, выдоха 1,5 с и удлиненной паузой 
после выдоха в течение 5-10 с. Затем спортсмены 
самостоятельно проводили ГВТ по 30 минут три раза 
в день. Длительность ГВТ была от 12 до 22 дней, в 
среднем 17,9±1,0 дней. После каждой тренировки 
спортсмены самостоятельно измеряли длительность 
максимальной произвольной ЗД и фиксировали ре-
зультат в дневнике, обращая внимание на увеличе-
ние длительности ЗД. Исследователи проверяли 
длительность ЗД один раз в неделю, оценивая эф-
фективность ГВТ, и в случае необходимости давали 
спортсменам дополнительные указания. Кроме са-
мостоятельных ГВТ спортсменов раз в неделю про-
водили ГВТ спортсменов под руководством исследо-
вателя в течение 30-40-мин. Каждая ГВТ включала 
измерение длительности максимальной произволь-
ной ЗД в покое в начале, в середине и после оконча-
ния ГВТ, три этапа гиповентиляционного дыхания 
по 10 мин с перерывами по 5 мин и приседания с 
измерением их количества на фоне максимальной 
произвольной ЗД с измерением ее длительности пе-
ред и после ГВТ. 

Независимо от ГВТ спортсмены занимались фи-
зической культурой и спортом в течение двух часов 
два раза в неделю в рамках вузовской учебной про-
граммы по общей физической подготовке. 

В конце последней ГВТ спортсменов под руко-
водством исследователя повторно регистрировали 
ЭМГ при последних в исследовании приседаниях 
спортсменов. После окончания самостоятельных ГВТ 
спортсменов и ГВТ спортсменов под руководством 
исследователя у спортсменов в состоянии покоя по-
вторно измеряли параметры спирометрии в тесте 
«петля поток-объем». 

Статистический анализ. Полученные результа-
ты обрабатывали с помощью параметрического па-
кета программы Statistica 10 компании «Microsoft». В 
каждой группе спортсменов вычисляли средние 
арифметические величины и среднее квадратичное 
отклонение (M±σ) для каждого исследуемого пара-
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метра. Различия между средними величинами пара-
метров оценивали по t-критерию Стьюдента, и они 
были при статистической значимости p<0,05 

Результаты и их обсуждение. Динамика дли-
тельности ЗД спортсменов в ходе ГВТ. На разных 
этапах исследования при самостоятельных ГВТ и 
ГВТ спортсменов под руководством исследователя 
длительность максимальных произвольных ЗД уве-
личилась от полутора до двух раз. В середине первой 
тренировки спортсменов под руководством иссле-
дователя максимальная произвольная ЗД у спортс-
менов в состоянии физического покоя была от 30 с 
до 1 мин 21 с, в среднем 62±4 с. В середине трени-
ровки на 8 день ГВТ длительность ЗД была от 30 с до 
2 мин 21 с, в среднем 1 мин 17±8 с. На 8 день ГВТ 
длительность ЗД увеличилась статистически значи-
мо при p=0,02 в среднем на 25±10%. В середине по-
следней тренировки длительность ЗД была от 56 с до 
2 мин 21 с, в среднем 1 мин 34±6 с. От первой к за-
вершающей тренировке в середине этих тренировок 
длительность ЗД увеличилась статистически значи-
мо при p=0,00001 в среднем на 59±13% (рис. 1). 

 

 
 

Рис. 1. Длительность максимальной произвольной задерж-
ки дыхания (ЗД, с) в середине первой (пер.), в середине 
промежуточной (пром.) и в середине последней (посл.) 

гиповентиляционных тренировок (ГВТ) с исследователем. 
Примечание: * – статистически значимое отличие между ЗД 

в середине первой и в середине промежуточной ГВТ при 
p<0,05. *** – статистически значимое отличие между ЗД в 
середине первой и в середине последней ГВТ при p<0,001 

 
ГВТ спортсменов, совмещенные с их двигатель-

ными тренировками, увеличивали у них вентиляци-
онную и двигательную гипоксическую устойчивость, 
что могло способствовать повышению их работоспо-
собность при спортивной деятельности. 

Динамика количества приседаний спортсменов 
на фоне ЗД в ходе ГВТ. В ходе приседаний на фоне 
максимальной произвольной ЗД при первой трени-
ровке спортсменов под руководством исследователя 
спортсмены присели от 15 с до 29 раз, в среднем 
24±1 раз. В ходе приседаний на фоне максимальной 
произвольной ЗД при повторной тренировке 
спортсменов под руководством исследователя на 
8 день ГВТ спортсмены присели от 17 до 37 раз, в 
среднем 28±1 раз. На 8 день ГВТ при тренировках 
спортсменов под руководством исследователя коли-

чество приседаний на фоне максимальной произ-
вольной ЗД спортсменов увеличилось статистически 
значимо при p=0,0007 в среднем на 18±4%. В ходе 
приседаний на фоне максимальной произвольной 
ЗД при последней тренировке спортсменов под ру-
ководством исследователя спортсмены присели от 
24 до 40 раз, в среднем 33±1 раз. От начала к концу 
ГВТ при тренировках спортсменов под руководством 
исследователя количество приседаний на фоне мак-
симальной произвольной ЗД спортсменов увеличи-
лось статистически значимо при p=0,000000005 в 
среднем на 44±4% (рис. 2). 

 

 
 

Рис. 2. Количество приседаний спортсменов (N) на фоне 
максимальной произвольной задержки дыхания при пер-
вой (пер.), при промежуточной (пром.) и при последней 

(посл.) гиповентиляционных тренировках (ГВТ) спортсме-
нов под руководством исследователя. 

Примечание: *** – статистически значимое отличие между 
N при первой и при промежуточной ГВТ, а также при пер-

вой и при последней ГВТ при p<0,001 
 

ГВТ спортсменов, совмещенные с их двигатель-
ными тренировками, увеличивали у них работоспо-
собность на фоне вентиляционной и двигательной 
гипоксии, что способствовать достижению более 
высоких результатов при приседаниях на фоне мак-
симальной произвольной ЗД. 

Динамика параметров спирометрии спортсме-
нов в ходе ГВТ. От начала к концу ГВТ спортсменов 
изменения статических легочных объемов и боль-
шинства динамических параметров вентиляции лег-
ких спортсменов не были статистически значимыми 
при p>0,05. Не изменились величины жизненной 
емкости легких, форсированной жизненной емкости 
легких, объема форсированного выдоха за первую 
секунду, индекс Тиффно и величины других пара-
метров спирометрии. 

Но несколько динамических параметров венти-
ляции легких спортсменов изменились статистиче-
ски значимо. В ходе ГВТ спортсменов время их фор-
сированного выдоха уменьшилось с 2,3±0,2 с до 
1,6±0,1 с. Уменьшение было статистически значи-
мым при p=0,0002 на 28±4%. Максимальная скорость 
потока воздуха при форсированном выдохе у 
спортсменов увеличилась с 7,4±0,4 л/с до 8,5±0,4 л/с. 
Увеличение было статистически значимым при 
p=0,002 на 15±4%. Максимальная скорость потока 
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воздуха при форсированном вдохе у спортсменов 
увеличилась с 6,9±0,5 л/с до 8,2±0,6 л/с. Увеличение 
было статистически значимым при p=0,00007 на 
20±4% (рис. 3). 

 

 
 

Рис. 3. Время форсированного выдоха (Тфжел, с), пиковая 
объемная скорость потока воздуха при форсированном 

выдохе (ПОСвыд, л/с) и пиковая объемная скорость потока 
воздуха при форсированном вдохе (ПОСвд, л/с) при спиро-
метрии в тесте «петля поток-объем» до и после гиповенти-

ляционных тренировок (ГВТ) спортсменов. 
Примечание: ** – статистически значимое отличие между 

ПОСвд до и после ГВТ при p<0,005. *** – статистически 
значимое отличие между Тфжел и ПОСвыд до и после ГВТ 

при p<0,001 
 

Изменения динамических параметров спиро-
метрии в ходе ГВТ спортсменов указывали на увели-
чение возбудимости мотонейронов, управляющих 
дыхательными мышцами, что повышало резервные 
возможности внешнего дыхания спортсменов при 
интенсивной физической нагрузке. 

Динамика параметров ЭМГ спортсменов в ходе 
ГВТ. В ходе приседаний на фоне максимальной про-
извольной ЗД зарегистрировали тенденцию к изме-
нениям параметров ЭМГ работающих мышц. Ам-
плитуда ЭМГ увеличилась на 10%, что связывают с 
увеличением количества возбужденных мотонейро-
нов спинного мозга, иннервирующих работающие 
скелетные мышцы. Частота ЭМГ увеличилась на 3%, 
что считают следствием увеличения частоты им-
пульсов, которые проводятся к мышцам по эффе-
рентным соматическим нервам от мотонейронов 
спинного мозга [3,9]. Амплитуда ЭМГ увеличилась 
больше, чем частота ЭМГ. Поэтому отношение ча-
стоты к амплитуде ЭМГ уменьшилось на 5%. Пола-
гают, что уменьшение этого отношения происходит, 
когда увеличение количества возбужденных мото-
нейронов спинного мозга, управляющих работаю-
щими мышцами, преобладает над увеличением ча-
стоты возбуждения этих мотонейронов [10,12,14]. 
Это указывает на тенденцию увеличения возбудимо-
сти мотонейронов спинного мозга в результате ГВТ 
спортсменов, что может способствовать расшире-
нию возможностей их локомоторных функций при 
спортивной деятельности. 

Заключение. Регулярные самостоятельные ГВТ 
спортсменов, совмещенные с их двигательными 

тренировками, и ГВТ спортсменов под руководством 
исследователя привели к удлинению максимальной 
произвольной ЗД у спортсменов и увеличению дли-
тельности и объема циклической работы спортсме-
нов до передела физиологической возможности ор-
ганизма на фоне максимальной произвольной ЗД. 
Это подтвердило выявленную ранее эффективность 
ГВТ спортсменов с целью повышения спортивных 
результатов [1,2,5-8]. Одновременное возникнове-
ние у спортсменов вентиляционной и двигательной 
гипоксии было эффективным стимулом к увеличе-
нию их физической работоспособности при двига-
тельных нагрузках. 

ГВТ спортсменов не изменили величины стати-
ческих легочных объемов, что подтвердило ранее по-
лученные результаты спирометрии спортсменов при 
[4]. Но в ходе ГВТ спортсменов было зарегистрирова-
но изменение нескольких динамических параметров 
их вентиляции легких. При спокойном ритме дыха-
ния вентиляционные изменения у спортсменов от-
сутствовали, но при форсированном дыхании, возни-
кающем при интенсивной двигательной деятельно-
сти спортсменов, у них повышались резервные воз-
можности внешнего дыхания. Результаты спиромет-
рии в тесте «петля поток-объем» указывали на повы-
шение у спортсменов возбудимости мотонейронов 
диафрагмального центра, центров межреберных не-
рвов и центров нервов брюшного пресса, которые 
увеличивали скорость форсированного вдоха и выдо-
ха спортсменов без изменения их объемов. 

Одновременно с дыхательными мотонейрона-
ми в ходе ГВТ спортсменов у них была зарегистри-
рована тенденция к увеличению возбудимости мо-
тонейронов спинного мозга, управляющих работа-
ющими мышцами при двигательной деятельности 
спортсменов. Сходные изменения ЭМГ были зареги-
стрированы ранее при ГВТ спортсменов [1,2,5,9]. 

Известно, что гиперкапния увеличивает возбу-
димость корковых и дыхательных нейронов голов-
ного мозга [11]. Вероятно, такие изменения проис-
ходили и при ГВТ спортсменов. Кроме того, ГВТ 
спортсменов увеличивали возбудимости спиналь-
ных мотонейронов, управляющих работой дыха-
тельной и скелетной мускулатуры. 

Следовательно, ГВТ спортсменов, совмещенные 
с их двигательными тренировками, увеличивали у 
них вентиляционную и двигательную гипоксиче-
скую устойчивость. При этом повышалась чувстви-
тельность мотонейронов спинного мозга к корти-
кальному и субкортикальному контролю внешнего 
дыхания и локомоторных функций спортсменов. 
Дополнительные перестройки процессов саморегу-
ляции функций организма увеличивали резервные 
возможности организма спортсменов с целью до-
стижения высокого спортивного результата. 
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БИОХИМИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ КРОВИ У БОЛЬНЫХ  
С ХРОНИЧЕСКИМ ОСТЕОМИЕЛИТОМ, ОСЛОЖНЕННЫМ ГЕПАТИТОМ С 

А.С. СУДНИЦЫН, С.Н. ЛУНЕВА, Е.Л. МАТВЕЕВА, А.Г. ГАСАНОВА, М.Ю. ЕРМОЛАЕВА, С.И. БУРНАШОВ, 
А.Г. МИХАЙЛОВ  

Федеральное государственное бюджетное учреждение «Национальный медицинский исследовательский 
 центр травматологии и ортопедии имени академика Г.А. Илизарова» Минздрава РФ,  

ул. М. Ульяновой, д. 6, г. Курган, 640014, Россия  

Аннотация. Актуальность. Несмотря на значительные успехи, достигнутые в изучении этиологии и патогенеза хрони-
ческого остеомиелита, остается не ясным, почему при одинаковой степени остеомиелитического поражения у одних пациентов 
развиваются рецидивы гнойно-воспалительного процесса, а у других нет.  Цель исследования – изучение показателей гомео-
стаза для выявления основных звеньев патогенеза и прогноза рецидива хронического остеомиелита, а также определения осо-
бенностей костного обмена у больных с хроническим остеомиелитом, осложненным гепатитом С. Материалы и методы иссле-
дования. В работе проанализированы основные биохимические показатели (23 теста) сыворотки крови 68 больных хроническим 
остеомиелитом плеча и голени, находившихся на стационарном лечении по методу Илизарова. Пациенты были разделены на 
3 группы. Первая группа – 42 больных (46,4±15,1 лет) – не имеет каких-либо осложнений и рецидивов. Вторая группа – паци-
енты, у которых был выявлен рецидив гнойного процесса, 12 человек (41,5±17,3 лет). Третья группа – 14 больных (43,4±18,2 лет), 
у которые помимо хронического остеомиелита длинных костей, был выявлен умеренной активности хронический гепатит С в 
стадии компенсации. Результаты и их обсуждение. Были выявлены показатели, имеющие достоверные различия между груп-
пами больных. Обнаружено, что у пациентов с рецидивом хронического остеомиелита в сыворотке крови наблюдается увели-
чение активности АЛТ и концентрации глюкозы, при одновременном снижении концентрации бета-глобулинов, мочевины, 
кислой и щелочной фосфатаз. У больных с хроническим  гепатитом С даже в стадии компенсации, показатели сыворотки крови 
соответствуют показателям крови пациентов с рецидивом остеомиелита. Заключение. У больных с рецидивом хронического 
остеомиелита и при сочетании остеомиелита и хронического гепатита С происходит замедление репаративного остеогенеза, 
возможно за счет нарушений связанных с функцией печени.  

Ключевые слова: остеомиелит, ХГС, соединительная ткань, лабораторная диагностика, прогнозирование, биохимия, пе-
чень.  

BIOCHEMICAL BLOOD PARAMETERS IN PATIENTS WITH CHRONIC OSTEOMYELITIS COMPLICATED BY 
HEPATITIS C 

Federal State Budgetary Institution "Scientific Research Center named after academician G. Ilizarova» Ministry of Health of 
the Russian Federation, st. M. Ulyanova, 6, Kurgan, 640014, Russia 

Abstract. Despite significant advances in the study of the etiology and pathogenesis of chronic osteomyelitis, it remains unclear 
why, with the same degree of osteomyelitis, some patients develop relapses of the purulent-inflammatory process, while others do not. 
Objective. The study of homeostasis indicators to identify the main links in the pathogenesis and prognosis of recurrence of chronic 
osteomyelitis, as well as to determine the characteristics of bone metabolism in patients with chronic osteomyelitis complicated by 
hepatitis C. Materials and methods. The paper analyzes the main biochemical parameters (23 tests) of the blood serum of 68 patients 
with chronic osteomyelitis of the shoulder and lower leg, who were hospitalized by the Ilizarov method. The patients were divided into 
3 groups. The first group - 42 patients (46.4±15.1 years) - did not have any complications or relapses. The second group – patients who 
had a recurrence of a purulent process, 12 people (41.5±17.3 years). The third group consisted of 14 patients (43.4±18.2 years old) who, 
in addition to chronic osteomyelitis of long bones, had moderately active chronic hepatitis C in the compensation stage. Results. Indi-
cators with significant differences between groups of patients were identified. It was found that in patients with relapse of chronic oste-
omyelitis in the blood serum there is an increase in ALT activity and glucose concentration, while reducing the concentration of beta-
globulins, urea, acid and alkaline phosphatases. In patients with chronic hepatitis C, even in the stage of compensation, the blood serum 
values correspond to those of the blood of patients with recurrent osteomyelitis. Conclusion. In patients with recurrent chronic osteo-
myelitis and with a combination of osteomyelitis and chronic hepatitis C, reparative osteogenesis slows down, possibly due to disorders 
associated with liver function. 

Key words: osteomyelitis, chronic hepatitis C, connective tissue, laboratory diagnostics, prognosis, biochemistry, liver. 

Введение. В настоящее время актуальной про-
блемой травматологии и ортопедии является сокра-
щение сроков лечения пациентов. Особенно эта про-
блема актуальна для пациентов гнойных отделений 

ортопедо-травматологического профиля. По литера-
турным сведениям, в общей хирургической практике 
гнойно-воспалительных осложнений насчитывается 
около 30%. Причем наиболее частые и тяжелые 
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гнойно-септические поражения конечностей встре-
чаются у 20%, из которых 44% представлены остео-
миелитом [10]. 

В настоящее время, среди огромного количества 
«чистых» хирургических вмешательств по травмато-
логическому профилю, 7% осложняется послеопера-
ционным остеомиелитом [3,7,9]. Наиболее часто хро-
нический остеомиелит развивается после лечения 
открытых переломов костей, сопровождающихся об-
ширным разрушением мягких тканей пораженного 
сегмента в 21-46,2% случаев, после открытой репози-
ции закрытых переломов – в 7,6-13,2% [5]. Это самое 
грозное осложнение механической травмы, причем у 
части пациентов с одинаковыми повреждениями и 
при использовании одинаковых методов лечения мо-
жет развиваться остеомиелит. С другой стороны, в 
настоящее время редко встречаются пациенты без 
клинических либо субклинических форм сопутствую-
щих заболеваний. То есть, при получении травмы и 
последующем развитии остеомиелита, у таких боль-
ных изначально имеются предпосылки для наруше-
ния нормальных механизмов регенерации костной 
ткани и нередко случаются рецидивы гнойно-воспа-
лительных реакций, приводящие к повторным хи-
рургическим вмешательствам. Мы не встретили в ли-
тературе указаний о том, почему при одинаковой сте-
пени остеомиелитического поражения у одних паци-
ентов развиваются рецидивы гнойно-воспалитель-
ного процесса, а у других нет. 

В патогенезе хронического посттравматиче-
ского остеомиелита ведущими являются специфиче-
ские факторы, связанные с гнойными поражениями 
органов и тканей, однако, необходимо учитывать и 
неспецифические факторы, вызванные нарушением 
системного гомеостаза. 

Целью работы являлось изучение показателей 
гомеостаза для выявления основных звеньев патоге-
неза и прогноза рецидива хронического остеомие-
лита, а также определения особенностей костного об-
мена у больных с хроническим остеомиелитом, 
осложненным гепатитом С. 

Материалы и методы исследования. В работе 
проанализированы биохимические показатели 68 па-
циентов, находившихся на стационарном лечении в 
отделениях Центра гнойной остеологии НМИЦ ТО 
им. акад. Г.А. Илизарова. У всех пациентов был диа-
гностирован остеомиелит длинных костей конечно-
стей. Больным осуществляли дистракционный остео-
синтез аппаратом Илизарова: плеча – 35 человек, го-
лени – 22 человека и бедра – 11 человек. В ходе лече-
ния хронического посттравматического остеомие-
лита у некоторых лиц возникали рецидивы гнойно-
воспалительных процессов. Впоследствии, таких па-
циентов мы выделили в отдельную группу. Пациен-
тов, у которых помимо остеомиелита был диагности-
рован хронический гепатит С, также выделяли в от-
дельную группу. 

Первая группа включала 42 пациента в возрасте 
от 46,4±15,1 лет с хроническим остеомиелитом, во 
время лечения которых осложнения выявлены не 
были. Из них 18 пациентов были женщины и 30 паци-
ентов – мужчины. Давность заболевания в группе со-
ставила 2,9 ±2,88 лет. У всех пациентов группы име-
лись в наличии длительно функционирующие свищи. 
Больные находились в стационаре в среднем 1,5-
2 месяца и были выписаны из стационара с положи-
тельным результатом лечения – гнойный процесс 
был купирован. 7 пациентов были выписаны на дис-
тракцию, с целью замещения дефекта большеберцо-
вой кости, остальные на фиксацию в аппарате Илиза-
рова. Аппараты были демонтированы (через 6-
8 мес.), сращение достигнуто. 

Во вторую группу вошли пациенты в процессе 
лечения, у которых был выявлен рецидив гнойного 
процесса – 12 человек. Возраст обследуемых в группе 
составлял от 41,5±17,3 лет, мужчин было 8 человек, 
женщин – 4. Давность заболевания во второй группе 
составила 2,3±1,89 лет. Больные находились в стаци-
онаре в среднем около 2,5 месяцев. Через 2-4 недели 
после поступления в стационар у одних пациентов 
открывались свищи, выполнялась повторная сек-
вестрнекрэктомия (СНЭ) пораженного сегмента. У 
других больных отмечался повторный рецидив в 
виде не заживления послеоперационной раны и 
наличия гнойного отделяемого.  

Третью группу составили 14 больных, у которых 
помимо хронического остеомиелита длинных ко-
стей, был диагностирован умеренной активности 
хронический гепатит С (ХГС) в стадии компенсации. 
Возраст обследуемых в группе составлял от 
43,4±8,2 лет, мужчин было 11 человек, женщин – 3. 
Давность заболевания хроническим остеомиелитом в 
группе составила 2,0±1,6 лет, давность заболевания 
хроническим гепатитом С более 5 лет. 

В референтную группу вошли 20 субъективно 
здоровых людей в возрасте от 20 до 45 лет. 

Критериями включения пациентов в исследова-
ние являлись: 

– наличие хронического остеомиелита длинных 
костей; 

– возраст обследуемых старше 20 лет; 
– наличие информированного согласия на про-

ведение биохимических исследований без иденти-
фикации личности; 

Критериями исключения из исследования были: 
– наличие злокачественных заболеваний; 
– наличие у больного сопутствующих хрониче-

ских заболеваний в стадии декомпенсации; 
– тяжелые инфекционные процессы (ВИЧ-

инфекция, туберкулез, сифилис, вирусный гепатит В). 
На проведение исследований получено разре-

шение комитета по этике при ФГБУ «НМИЦ ТО им. 
акад. Г.А. Илизарова». Исследования проводились в 
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соответствии с этическими стандартами Хельсин-
ской декларации Всемирной медицинской ассоциа-
ции «Этические принципы проведения научных ме-
дицинских исследований с участием человека» с по-
правками 2000 года, «Правилами клинической прак-
тики в Российской Федерации», утвержденной При-
казом Минздрава РФ от 19.06.2003 года № 266. 

С целью выявления тестов, наиболее информа-
тивных для прогноза развития рецидивов гнойных 
процессов, были проанализированы показатели сы-
воротки крови пациентов в ранний послеоперацион-
ный период. Для оценки белкового обмена опреде-
ляли концентрацию общего белка (ОБ), альбумина, 
процентное и количественное соотношение белко-
вых фракций в сыворотке крови. Электрофоретиче-
ское разделение и идентификацию фракций белков 
сыворотки крови проводили с помощью автоматиче-
ского электрофоретического анализатора SAS-1plus, 
автоматической системы обработки гелей SAS-2 
(Helena Biosciences Europe, Великобритания) и про-
граммного обеспечения Platinum III. 

Активность щелочной фосфатазы (ЩФ), кислой 
фосфатазы (КФ), аланинаминотрансферазы (АЛТ), ас-
партатаминотрансферазы (АСТ), концентрацию об-
щего кальция, магния, неорганического фосфата, об-
щего белка, мочевины, глюкозы, общего холесте-
рина, триглицеридов, креатинина, С-реактивного 
белка в сыворотке крови определяли на автоматиче-
ском биохимическом анализаторе Hitachi/BM 902 
(Япония) (регистрационный № МЗ РФ 2000/564), ис-
пользуя наборы реагентов фирмы Vital Diagnostics 
(Россия). Концентрацию общих липидов определяли 
с помощью наборов реактивов фирмы LaChema (Че-
хия), сиаловых кислот – наборами реагентов «Сиало-
тест 100» (Россия).  

Статистика. Результаты исследований обра-
ботаны методом вариационной статистики, приме-
няемым для малых выборок, с принятием уровня зна-
чимости р≤0,05. Поскольку исследование распределе-
ния по Колмогорову-Смирнову выявило ненормаль-
ное распределение значений большинства показате-
лей, статистическую значимость различий между 
двумя несвязанными выборками определяли по W-
критерию Вилкоксона, критерию Манна-Уитни и 
критерию Данна [4]. Статистическую обработку ре-
зультатов исследований проводили с помощью про-
грамм Statistica for Windows, v. 13.0 (Stat Soft Inc., США) 
и Microsoft Excel (Microsoft, США).  

Результаты и их обсуждение. В своей работе 
для выявления основных звеньев патогенеза и про-
гноза рецидива хронического остеомиелита у паци-
ентов с ортопедической патологией мы изучили ряд 
показателей гомеостаза. Белковый обмен: общий бе-
лок, альбумин, α1-глобулины, α2-глобулины, β-глобу-
лины и γ-глобулины, альбумин-глобулиновое соот-
ношение. Углеводный обмен: АСТ, АЛТ, лактат, глю-
коза, мочевина, креатинин. Липидный обмен: общие 

липиды, холестерин, триглицериды. Показатели со-
стояния соединительной ткани: щелочная и кислая 
фосфомоноэстеразы, кальций, магний, фосфат неор-
ганический, С-реактивный белок, сиаловые кислоты, 
уроновые кислоты. При поиске наиболее информа-
тивных лабораторных тестов для прогноза рецидива 
гнойной инфекции мы не учитывали отклонения изу-
чаемых показателей от возрастных нормативных 
значений, выделяя показатели, статистически зна-
чимо отличающиеся между группами. 

Нами была выявлена следующая панель биохи-
мических тестов (табл.1), имеющих достоверные раз-
личия между группами больных с рецидивом хрони-
ческого посттравматического остеомиелита (вторая 
группа) и без рецидива (первая группа).  

 
Таблица 1 

 
Показатели, имеющие статистически значимые  

различия в сыворотке крови у пациентов 
 с хроническим остеомиелитом, рецидивом гнойного 

процесса и без при уровне значимости р<0,05 
 

Показатели 
Референт-

ная 
группа 

Первая 
группа 

Вторая 
группа 

β-глобулины, 
г/л 4,0-9,0 10,66 

9,38÷11,99 
11,16 

10,30÷13,30 
АЛТ, 
Е/л 

до 40 
 

11,90 
7,88÷18,65 

18,30 
17,23÷21,28 

Мочевина, 
ммоль/л 2,5-8,3 4,40 

3,30÷5,30 
3,20 

2,35÷3,98 
Глюкоза, 
ммоль/л 

4,2-6,1 
 

5,21 
4,94÷5,52 

5,70 
5,31÷5,99 

ЩФ, 
Е/л 

до 117 
 

92,00 
77,10÷102,60 

78,25 
69,88÷81,63 

КФ, 
Е/л 

до 4,0 
 

4,95 
3,80÷5,98 

4,00 
2,75÷4,60 

 
Примечание: представлены показатели, имеющие статисти-
чески значимые различия между группами при уровне зна-

чимости р<0,05 
 

Среди показателей белкового обмена во второй 
группе по сравнению с первой наблюдалось достовер-
ное увеличение протеинов β-глобулиновой фракции 
(р=0,0289). При этом следует отметить, что в первую 
неделю после операции относительное содержание 
β-глобулинов, к которым относятся трансферрин, ге-
мопексин, компоненты комплемента, иммуноглобу-
лины и липопротеиды, было выше нормы в обеих 
группах. Изменения концентрации мочевины проис-
ходили в пределах нормативных значений, как для 
первой, так и для второй группы. Зафиксировано ста-
тистически значимое превышение концентраций 
этого показателя у больных первой группы на 22% по 
отношению к лицам, составляющим вторую группу. 

Изучение ферментного спектра аминотрансфе-
раз – АЛТ, АСТ в раннем послеоперационном пери-
оде, так же выявило достоверность различий между 
первой и второй группами, но только для одного ис-
следуемого фермента – АЛТ. У женщин с рецидивом 
инфекции костной ткани значения этого фермента 
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на 15% были выше, чем без рецидива, у мужчин тако-
вое превышение составило 130%. 

Статистически значимое превышение глюкозы 
в крови пациентов с рецидивом было отмечено не 
только в ранний операционный период, но и реги-
стрировалось на дальнейших этапах оперативного 
лечения. Подъем глюкозы на 3-и сутки после опера-
ции в первой группе купировался к 7-м суткам, а во 
второй высокое содержание глюкозы наблюдалось 
вплоть до 21-х суток. 

Показатели состояния соединительной ткани в 
ранний послеоперационный период так же имели до-
стоверные различия между группами. Активность 
ЩФ у пациентов без рецидива гнойного процесса уве-
личивалась, начиная уже с 1-х суток, и к 14-м суткам 
превышала норму на 5%. У пациентов второй группы 
подъем активности ЩФ на ранних этапах не наблю-
дался, но на более поздних этапах отмечен максимум 
значений на 21-е сутки после операции.  

Биохимические показатели сыворотки крови 
больных третьей группы также находились в рамках 
нормативных значений. Нами были обнаружены до-
стоверные отличия между группами с хроническим 
остеомиелитом осложненным ХГС и без ХГС показа-
телей, характеризующие состояние гепатобилиарной 
системы (табл. 2).  

По сравнению с группой пациентов без ХГС 
были выявлены более высокие значения следующих 
показателей: билирубина общего (р=0,037), моче-
вины (р=0,05), креатинина (р=0,049), а также активно-
сти АЛТ (р=0,048), ЩФ (р=0,035), КФ (р=0,041). Наибо-
лее существенные отличия нами обнаружены в ак-
тивности ключевого показателя как гепатобилиар-
ной системы, так и костного метаболизма – ЩФ.  

 
Таблица 2 

 
Показатели, имеющие достоверные различия  
в сыворотке крови у пациентов с хроническим  

остеомиелитом с ХГС и без при уровне значимости 
р<0,05 

 

Показатели 
Рефе-

рентная 
группа 

Первая 
группа Третья группа 

β-глобулины, г/л 4,0-9,0 10,66 
9,38÷11,99 

12,56 
11,25÷13,84 

АЛТ, Е/л до-40 11,90 
7,88÷18,65 

21,8 
17,5÷26,6 

Билирубин общ, 
мкмоль/л 

5,1-20,5 7,45 
6,68÷8,33 

12,0 
9,31÷12,2 

Мочевина, 
ммоль/л 

2,5- 8,3 4,40 
3,30÷5,30 

5,9 
5,0-7,2 

Креатинин, 
мкмоль/л 

71,0-
115,0 

84,5 
80,25-87,75 

93,5 
92,75-94,25 

ЩФ, Е/л до 117 
 

92,00 
77,10÷102,60 

71,55 
(62,18÷79,11) 

КФ, Е/л до 4,0 
 

4,95 
3,80÷5,98 

4,13 
2,55-4,72 

 
В настоящее время не вызывает сомнения веду-

щая роль печени в синтезе провоспалительных и вос-
палительных цитокинов, принимающих участие в ре-

акции организма на травму, хирургическое вмеша-
тельство и лечение [8]. Еще в 1981 году Апросиной З.Г. 
была сформулированна теория системных пораже-
ний при ХГС [1]. Дальнейшие исследования показали, 
что внепеченочные проявления гепатита С встреча-
ются у 10-20% больных и затрагивают различные 
ткани и органы [2]. Формирование нарушения обмена 
костной ткани при заболеваниях печени, приводя-
щее к развитию остеопении и остеопороза встреча-
ется в 40-75 % случаев хронических заболеваний пе-
чени [11]. Наиболее часто печеночная остеодистро-
фия, сопровождающаяся остеопенией и остеопоро-
зом, развивается при аутоиммунном и хронических 
гепатитах [12]. Известно, что изоферменты ЩФ при-
сутствуют как в костной ткани, так и в ткани печени. 
Активность общей ЩФ в сыворотке крови составляет 
сумму активностей ее отдельных изоферментов. 
Наиболее частой причиной повышения активности 
общей ЩФ в биохимическом анализе крови являются 
заболевания гепатобилиарной системы. Однако, при 
вирусном гепатите активность ЩФ в противополож-
ность аминотрансферазам остается нормальной или 
увеличивается незначительно [13]. Снижение актив-
ности ЩФ в крови пациентов с рецедивом хрониче-
ского остеомиелита происходило одновременно со 
снижением активности КФ. При этом известно, что 
общая активность щелочной фосфатазы коррелирует 
с уровнем формирования костной ткани, а актив-
ность основного фермента остеокластов (КФ) опре-
деляет темпы последующих этапов костного ремоде-
лирования [16]. Таким образом, снижение активно-
сти фосфатаз в сыворотке крови больных с рециди-
вом хронического остоемиелита свидетельствовало 
об угнетении костного обмена, что возможно было 
связано с замедленным темпом формирования кост-
ной ткани вследствии токсического воздействия ве-
ществ, таких как билирубин, мочевина, креатинин 
или желчные кислоты на остеобласты [14]. 

Выводы: 
1. У пациентов с рецидивом хронического 

остеомиелита в сыворотке крови наблюдается увели-
чение активности АЛТ и концентрации глюкозы при 
одновременном снижении концентрации β-глобули-
нов, мочевины, КФ и ЩФ по сравнению с пациентами 
без рецидива заболевания, что в целом свидетель-
ствует о нарушении работы гепатобилиарной си-
стемы в этой группе больных. 

2. У больных с хроническим остеомиелитом 
длинных костей и хроническим гепатитом С даже в 
стадии компенсации, показатели сыворотки крови 
соответствуют показателям крови пациентов, у кото-
рых в ходе лечения остеомиелита наблюдались реци-
дивы заболевания.  

3. В группах с рецидивом хронического остео-
миелита и при сочетании остеомиелита и хрониче-
ского гепатита С происходит замедление репаратив-
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ного остеогенеза возможно за счет нарушений, свя-
занных с функцией печени.  

4. Одним из потенциальных механизмов раз-
вития рецидива остеомиелита при его хирургиче-
ском лечении является недостаточное формирование 
костной ткани в следствии токсического воздействия 
веществ, сопровождающих хроническую патологию 
гепатобилиарной системы.  

5. При хроническом гепатите С даже нормаль-
ные результаты биохимического анализа крови не 
свидетельствуют об отсутствии возможности реци-
дива остеомиелита. 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ СТАЦИОНАРНОГО ЭТАПА РЕАБИЛИТАЦИИ ПОСЛЕ 
 КАРДИОХИРУРГИЧЕСКИХ ВМЕШАТЕЛЬСТВАХ НА «ОТКРЫТОМ» СЕРДЦЕ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 

ИСКУССТВЕННОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ 

В.Н. БЕЛОВ, Ю.Е. АНТОНЕНКОВ, А.В. ЧЕРНОВ 

Федеральное Государственное Бюджетное Образовательное Учреждение Высшего Образования 
 «Воронежский Государственный Медицинский Университет им. Н.Н. Бурденко» Минздрава России,  

ул. Студенческая, д. 10, г. Воронеж, 394036, Россия  

Аннотация. Оперативные вмешательства с использованием аппарата искусственного кровообращения при патологии ко-
ронарных артерий и клапанного аппарата сердца стали в последние годы широко используемым методом хирургического ле-
чения пациентов в тех случаях, когда малоинвазивные методы не эффективны. Использование современных хирургических 
технологий, способов защиты миокарда и реанимационных методик позволяет проводить успешные операции у пожилых па-
циентов, имеющих клинически выраженную некардиальную патологию. При этом, важнейшим этапом лечения в послеопера-
ционном периоде по мнению всех ведущих российских и зарубежных экспертов является стационарный этап реабилитации, 
проводимой подготовленной мультидисциплинарной командой. Цель исследования – изучить эффективность второго стацио-
нарного этапа реабилитации у пациентов, перенесших оперативные вмешательства на «открытом» сердце в условиях искус-
ственного кровообращения. Материалы и методы исследования. Проанализированы результаты реабилитации 445 пациентов 
после оперативных вмешательства на «открытом» сердце, прошедших второй стационарный этап реабилитации в отделении 
медицинской реабилитации Бюджетного Учреждения Здравоохранения Воронежской Области Воронежская Городская Клини-
ческая Больница №3 в 2020-2022 годах. Результаты и их обсуждение. 25% пациентов на момент перевода в отделение меди-
цинской реабилитации имели низкий функциональный статус и грубое нарушение функционирования и ограничение жизне-
деятельности. У 49 пациентов установлено, что в 89% случаев у больных во время стационарного лечения развились хирурги-
ческие осложнения или декомпенсации некардиальной патологии, потребовавшие интенсивной терапии или перевода в про-
фильные отделения, в 11% – имелось наличие клинически выраженной соматической патологии до проведения хирургического 
лечения, значительно снижающего качество жизни и реабилитационный потенциал больных. Заключение. Второй стационар-
ный этап реабилитации после кардиохирургических вмешательствах на «открытом» сердце у пациентов с использованием ис-
кусственного кровообращения, позволяет у 91% больных при мульдисциплинарном подходе улучшить их функциональный и 
психологический статус. 

Ключевые слова: стационарный этап, реабилитация, кардиохирургия, шкала реабилитационной маршрутизации. 

THE EFFECTIVENESS OF THE STATIONARY STAGE OF REHABILITATION AFTER 
CARDIOSURGICAL INTERVENTIONS ON AN "OPEN" HEART USING ARTIFICIAL BLOOD CIRCULATION 

V.N. BELOV, Yu.E. ANTONENKOV, A.V. ChERNOV 

Federal State Budgetary Educational Institution Of Higher Education 
"Voronezh State Medical University named after N.N. Burdenko" of the Ministry of Health of the Russian Federation, 

Studentskaya str., 10, Voronezh, 394036, Russia 

Abstract. Surgical interventions with the use of artificial blood circulation apparatus in the pathology of coronary arteries and 
valvular heart apparatus have become in recent years a widely used method of surgical treatment of patients in cases where minimally 
invasive methods are not effective. The use of modern surgical technologies, methods of myocardial protection and resuscitation tech-
niques allows for successful operations in elderly patients with clinically pronounced non-cardiac pathology. At the same time, the most 
important stage of treatment in the postoperative period, according to all leading Russian and foreign experts, is the stationary stage of 
rehabilitation carried out by a trained multidisciplinary team. The purpose of the study. To study the effectiveness of the second inpatient 
stage of rehabilitation in patients who underwent surgery on an "open" heart in conditions of artificial circulation. Materials and meth-
ods of the study. The results of rehabilitation of 445 patients after surgery on the "open" heart, who passed the second inpatient stage of 
rehabilitation in the department of medical rehabilitation of the Budgetary Healthcare Institution of the Voronezh Region Voronezh City 
Clinical Hospital No. 3 in 2020-2022, were analyzed. Results and their discussion. 25% of patients at the time of transfer to the depart-
ment of medical rehabilitation had a low functional status and gross dysfunction and disability. In 49 patients, it was found that in 89% 
of cases, patients developed surgical complications or decompensation of non-cardiac pathology during inpatient treatment, requiring 
intensive therapy or transfer to specialized departments, in 11% there was a clinically pronounced somatic pathology before surgical 
treatment, significantly reducing the quality of life and rehabilitation potential of patients. Conclusion. The second inpatient stage of 
rehabilitation after cardiac surgery on an "open" heart in patients using artificial circulation allows 91% of patients with a multidiscipli-
nary approach to improve their functional and psychological status. 

Keywords: stationary stage, rehabilitation, cardiac surgery, rehabilitation routing scale. 
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Актуальность исследования: в настоящее 
время кардиохирургические вмешательства на «от-
крытом» сердце с использованием искусственного 
кровообращения в Российской Федерации при ише-
мической болезни сердца (ИБС), патологии клапанного 
аппарата и сложных нарушениях ритма являются эф-
фективным и доступным видом оказания высокотех-
нологичной помощи в специализированных центрах, 
организованных во многих регионах. Современные 
технологии проведения оперативных вмешательств, 
анестезиологического пособия, реанимационного 
введения, ранняя мобилизация и активизация паци-
ентов на фоне индивидуально подобранной кардио-
тропной терапии позволяет выполнять успешные 
операции у пациентов с сердечной недостаточностью 
и выраженной коморбидной патологией, которым 
еще 5-10 лет в большинстве зарубежных и российских 
кардиохирургических центров было бы отказано в 
оперативном лечении и была бы предложена лишь 
медикаментозная терапия, направленная на мини-
мизацию симптомов заболевания. В связи с этим, в 
послеоперационном периоде, не смотря на успешно 
проведенное хирургическое лечение, многие паци-
енты имеют выраженные нарушения функциониро-
вания, ограничения жизнедеятельности и низкий 
функциональный статус. 

Цель исследования – изучить эффективность 
второго стационарного этапа реабилитации у паци-
ентов, перенесших оперативные вмешательства на 
«открытом» сердце в условиях искусственного крово-
обращения [1,2,7]. 

Материалы и методы исследования. Проана-
лизированы результаты реабилитации 445 пациентов 
после оперативных вмешательства на «открытом» 
сердце, прошедших второй стационарный этап реа-
билитации в отделении медицинской реабилитации 
(ОМР) бюджетного учреждения здравоохранения Во-
ронежской области Воронежская городская клиниче-
ская больница (БУЗ ВО ВГКБ) №3 в 2020-2022 годы. 
Реабилитация в ОМР осуществлялась мультидисци-
плинарной реабилитационной командой (МДРК): кар-
диолог, врач-физиотерапевт, инструктор-методист 
лечебной физкультуры, инструктор лечебной физ-
культуры, медицинская сестра по массажу, медицин-
ская сестра по физиотерапии, медицинский психо-
лог, психотерапевт).  После комплексной оценки ис-
ходного физического и психологического статуса, 
степени выраженности некардиальной и кардиаль-
ной патологии [3], выраженности нарушений функ-
ционирования и ограничений жизнедеятельности 
выполнялась разработка индивидуального плана ме-
дицинской реабилитации. Для оценки достигнутой 
динамики в состоянии пациента использовалась 
шкала реабилитационной маршрутизации (ШРМ) при 
соматических заболеваниях (2020 г.) [4]. 

Результаты и их обсуждение.  Средний возраст 

больных составил 65±8 лет. Из включенных в иссле-
дование пациентов, 55% больных были мужчины, 
45% – женщины. Из 445 пациентов ОМР изолирован-
ное коронарное шунтирование в условиях искус-
ственного кровообращения выполнено у 54% боль-
ным, хирургическая реваскуляризация в сочетании с 
протезированием/пластикой сердечных клапа-
нов/пластикой, резекцией аневризмы левого желу-
дочка- 15% пациентов, коррекция клапанного аппа-
рата проведена 31% больных, прошедших второй ста-
ционарный этап реабилитации в ОМР [5,6]. Средний 
койко-день в группе составил 14,5. 25% пациентов на 
момент перевода в ОМР имели низкий функциональ-
ный статус и грубое нарушение функционирования и 
ограничение жизнедеятельности (5 баллов по ШРМ), 
70% больных- выраженное нарушение функциониро-
вания и ограничение жизнедеятельности (4 балла по 
ШРМ) и 5% пациентов, проживающих в отдаленных 
населенных пунктах/на территориях, где в медицин-
ских учреждениях нет профильных специалистов, 
имели легкие нарушения функционирования и огра-
ничение жизнедеятельности (3 балла по ШРМ). 

После завершения второго стационарного этапа 
реабилитации в ОМР у 91% (396 пациентов) произо-
шло улучшение функционирования и жизнедеятель-
ности во время госпитализации и лечения в ОМР 
(снижение минимум на 1 балл по ШРМ) и у 9% 
(49 больных) после прохождения стационарного 
этапа реабилитации уровень функционирования и 
ограничений жизнедеятельности по ШРМ остался на 
прежнем уровне или снизился. При анализе причин 
отсутствия эффекта стационарного этапа реабилита-
ции у 49 пациентов установлено, что в 89% случаев у 
больных во время стационарного лечения в ОМР БУЗ 
ВО ВГКБ №3 развились хирургические осложнения 
или декомпенсации некардиальной патологии [8,9], 
потребовавшие интенсивной терапии или перевода в 
профильные отделения, в 11% – имелось наличие 
хронической клинически выраженной соматической 
патологии до проведения хирургического лечения, 
значительно снижающего качество жизни и реабили-
тационный потенциал больных. 

Заключение (выводы): 1) 2-ой стационарный 
этап реабилитации после кардиохирургических вме-
шательствах на «открытом» у пациентов с использо-
ванием искусственного кровообращения, позволяет у 
91% больных при мульдисциплинарном подходе 
улучшить их функциональный и психологический 
статус; 

2) развитие хирургических осложнений или де-
компенсация некардиальной патологии, а наличие 
хронической клинически выраженной соматической 
патологии до проведения оперативного лечения, при-
водят в большинстве случаев не смотря на проведение 
стационарного этапа реабилитации к сохранению или 
усилению имеющихся нарушений функционирования 
и ограничений жизнедеятельности по ШРМ. 
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Аннотация. Актуальность. Цереброваскулярные заболевания являются одной из основных проблем современной невро-
логии. Они относятся к числу основных причин смертности и стойкой утраты двигательной и когнитивной функций. Поиск 
новых безопасных препаратов для профилактики и лечения данных заболеваний является актуальным.  Цель исследования – 
изучение влияния янтарной соли фумарового эфира диэтилэтаноламина на продолжительность жизни и выживаемость лабо-
раторных животных в условиях гипоксии и тотальной ишемии. Материалы и методы исследования.  Исследования выполнены 
с использованием общепринятых моделей гипоксии и ишемии: острой гемической и гистотоксической гипоксии и тотальной 
ишемии головного мозга. Результаты и их обсуждение. Антигипоксический эффект соли фумарового эфира диэтилэтанола-
мина (доза 75 мг/кг) на модели гемической и гистотоксической гипоксии увеличивал продолжительность жизни мышей в 
1,66 раза (p=0,0012) и 1,16 раза (p=0,031) соответственно, а выживаемость – 75% и 38% соответственно по сравнению с группой 
контрольных животных. Проведена интегральная оценка антигипоксической активности. Установлено, что новое соединение 
соли фумарового эфира диэтилэтаноламина в дозе 75 мг/кг оказывает выраженное антигипоксическое действие, превосходя-
щее Цитофлавин в дозе 600 мг/кг. На модели глобальной ишемии головного мозга соли фумарового эфира диэтилэтаноламина 
в изучаемой дозе снижали летальность животных, обеспечивая их 66,7% выживаемость. Препарат сравнения Цитофлавин не 
оказывал влияния на выживание животных на модели тотальной ишемии мозга. Заключение. На моделях острой гипоксии ян-
тарная соль фумарового эфира диэтилэтаноламина повышает выживаемость мышей на 75% (доза 75 мг/кг), а в условиях гисто-
токсической гипоксии данный показатель и 38% (доза 75 мг/кг). Янтарная соль фумарового эфира диэтилэтаноламина (75 мг/кг) 
в условиях тотальной ишемии мозга снижала летальность животных на 41,7% по сравнению с животными контрольной группы. 

Ключевые слова: нейропротекторные средства, гемическая гипоксия, гистотоксическая гипоксия, янтарная соль фума-
рового эфира диэтилэтаноламина, цитофлавин. 
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Abstract. Relevance. Cerebrovascular diseases are one of the main problems of modern neurology. They are among the leading 

causes of death and permanent loss of motor and cognitive functions. The search for new safe drugs for the prevention and treatment of 
these diseases is relevant. The purpose of the research was to study the effect of diethylethanolamine fumaric ester succinic salt on the 
life duration and survival of laboratory animals under conditions of hypoxia and total ischemia. Materials and methods. The studies were 
performed using generally accepted models of hypoxia and ischemia: acute hemic and histotoxic hypoxia and total cerebral ischemia. 
Results and its discussion. The antihypoxic effect of the fumaric derivative of diethylethanolamine (dose 75 mg/kg) on the model of 
hemic and histotoxic hypoxia increased the lifespan of mice by 1.66 times (p=0.0012) and 1.16 times (p=0.031), respectively, and the 
survival rate was 75 % and 38%, respectively, compared with the group of control animals. An integral assessment of antihypoxic activity 
was carried out. It was found that the new compound at a dose of 75 mg/kg has a pronounced antihypoxic effect, which is superior to 
Cytoflavin at a dose of 600 mg/kg. In the model of global cerebral ischemia, the fumaric derivative of diethylethanolamine at the studied 
dose reduced the lethality of animals, providing them with a 66.7% survival rate. The reference drug Cytoflavin had no effect on the 
survival of animals in the model of total cerebral ischemia. Conclusions. On models of acute hypoxia, the succinic salt of diethylethano-
lamine fumar ether increases the survival rate of mice by 75% (dose 75 mg/kg), and under conditions of histotoxic hypoxia this indicator 
is 38% (dose 75 mg/kg). The succinic salt of diethylethanolamine fumar ether (75 mg/kg) under conditions of total cerebral ischemia 
reduced the lethality of animals by 41.7% compared to animals in the control group. 

Keywords: neuroprotective agents, hemic hypoxia, histotoxic hypoxia, succinic salt of diethylethanolamine fumar ether, cytoflavin.  
  
Актуальность. Цереброваскулярные заболевания 

(ЦВЗ) являются одной из основных проблем совре-
менной неврологии, относятся к числу основных 
причин смертности и стойкой утраты двигательной и 
когнитивной функций. По данным Национального 
регистра инсульта 32% пациентов, перенесших ин-

сульт, нуждаются в посторонней помощи, 22% не мо-
гут самостоятельно ходить. Лишь 7-8% выживших па-
циентов могут вернуться к прежней работе [1].  

В комплексном лечении ЦВЗ применяют нейро-
протекторные препараты [4]. Несмотря на то, что к 
настоящему времени группа нейропротекторных 

https://elibrary.ru/ulqymf
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фармакологических средств представлена в клиниче-
ской практике достаточно широко, эффективность их 
применения у пациентов с когнитивными нарушени-
ями остается низкой, что и определяет актуальность 
исследований по поиску новых, более эффективных в 
отношении когнитивных функций, представителей 
фармакологического класса ноотропных средств. 
Особый интерес представляют вещества, являющи-
еся естественными компонентами тканей мозга че-
ловека, фумаровая и янтарная кислоты и диметил-
этаноламин [2]. 

Янтарная кислота и её соль сукцинат играет важ-
ную роль в процессах развития гипоксии и адаптации 
к ней за счет их окисления при участии митохондри-
альной электронтранспортной цепи комплекса II [8], 
активации сукцинатных рецепторов SUCNR1 [9] и ста-
билизации транскрипционного фактора, индуциро-
ванного гипоксией (HIF) [6]. 

Фумаровая кислота в условиях выраженной ги-
поксии в NADH-фумаратредуктазной реакции вос-
станавливается в сукцинат, что препятствует разви-
тию митохондриальной дисфункции и снижает нега-
тивное влияние на митохондрии, клеточную и ядер-
ную мембраны, рибосомальный аппарат и лизосомы 
нейронов [5]. 

Диметилэтаноламин (ДМАЭ) и его производное 
диэтилэтаноламин, являясь преимущественно пре-
курсором ацетилхолина, выраженно стимулирует ум-
ственную и физическую работоспособности в усло-
виях её естественного снижения [6], устраняет невро-
тические нарушения, вызванные органическими по-
ражениями головного мозга или черепно-мозговыми 
травмами [5]. 

На кафедре органической химии СПХФУ были 
синтезированы различные производные фумарового 
эфира диэтилэтаноламина. После завершения скри-
нингового исследования основным объектом экспе-
риментального изучения была выбрана янтарная 
соль фумарового эфира диэтилэтаноламина (бис{2-
[(2E)-4-гидрокси-4-оксобут-2-еноилокси]-N,N-ди-
этилэтанаминия} бутандиоат (2:1), рабочий шифр со-
единения ФДЭС) [7]. 

Янтарная соль фумарового эфира диэтилэтано-
ламина хорошо растворима в воде, растворима в эти-
ловом спирте, но не растворима в диэтиловом эфире, 
бензоле и хлороформе. Установлено, что темпера-
тура плавления исследуемой соли составляет 97,0ºС -
100ºС, молекулярная масса её 980,1-1020,1 мг/г, pH 
водного раствора 3,0-4,0 [7]. 

Цель исследования – изучение влияния янтар-
ной соли фумарового эфира диэтилэтаноламина на 
продолжительность жизни и выживаемость лабора-
торных животных в условиях гипоксии и тотальной 
ишемии. 

Материалы и методы исследования. Исследо-
вания антигипоксической активности выполнены на 
120 белых беспородных мышах самцах массой 18-

22 г, а оценка антиишемической активности – на 
40 белых беспородных крысах самцах весом 200-250 г 
на модели «глобальной ишемии мозга» в соответ-
ствии с «Правилами надлежащей лабораторной прак-
тики Евразийского экономического союза в сфере об-
ращения лекарственных средств» (решение Совета 
ЕЭК от 03.11.2016 г. №81), согласно утвержденному 
письменному протоколу. Животные были получены 
из ФГУП ПЛЖ «Рапполово» (Ленинградская область), 
прошли необходимый карантин и содержались в 
стандартных условиях сертифицированного вивария 
на обычном пищевом рационе, со свободным досту-
пом к воде и корму.  

Объект исследования – янтарная соль фумаро-
вого эфира диэтилэтаноламина (ФДЭС), препарат 
сравнения – Цитофлавин (ООО «НТФФ Полисан», 
Россия), содержащий янтарную кислоту, рибофла-
вин, рибоксин и никотинамид. 

Антигипоксическую активность изучали на мо-
дели острой гемической и острой гистотоксической 
гипоксии [3]. ФДЭС использовали в дозах от 10 мг/кг до 
75 мг/кг, а препарат сравнения Цитофлавин в дозах 
75 мг/кг и 600 мг/кг по янтарной кислоте. Препараты 
вводили однократно внутрижелудочно за 1 час до 
начала эксперимента. Оценивали продолжительность 
жизни мышей и их выживаемость, коэффициент ан-
тигипоксической активности (КА) по формуле: 
КА=Хпр/Хк, где КА – коэффициент антигипоксической 
активности, Хпр  – значение анализируемого показа-
теля устойчивости при приеме препарата, Хк – в кон-
трольной группе и усредненную интегральную антиги-
поксическую активность (УИА) по формуле: УАИ= (а2 

+б2) /2, где а, и б – антигипоксическая активность (в от-
носительных единицах) в тестах «гемическая гипо-
ксия» «гистотоксическая гипоксия» соответственно [3]. 

Глобальную ишемию проводили на модели дву-
сторонней перевязки левой и правой общих сонных 
артерий. Крыс наркотизировали хлоралгидратом 
(350 мг/кг, Sigma, США). Посредством хирургического 
доступа выделяли общие сонные артерии, подводили 
под них полипропиленовые лигатуры и перевязы-
вали. У ложнооперированных животных, выполняли 
те же манипуляции, кроме перевязки общих сонных 
артерий. ФДЭС (доза 75 мг/кг) и цитофлавин (дозы 
170 мг/кг) вводили внутрижелудочно за 30 мин до 
начала глобальной ишемии и далее 1 раз в день, дли-
тельность курса составляла 21 день. 

Статистическую обработку результатов исследо-
ваний осуществляли методом однофакторного (тест 
ANOVA) дисперсионного анализа в пакете статисти-
ческого анализа данных табличного процессора Excel 
for Windows. Числовые данные, приводимые таблице, 
представлены в виде: среднее арифметическое (М) ± 
стандартная ошибка среднего (m). Уровень довери-
тельной вероятности был задан равным 95%. 

Результаты и их обсуждение. Антигипоксиче-
ский эффект ФДЭС на модели гемической гипоксии 



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2023 – Т. 30, № 2 – С. 77–80 
JOURNAL OF NEW MEDICAL TECHNOLOGIES – 2023 – Vol. 30, № 2 – P. 77–80 

 

79 
 

носит дозозависимый характер, начиная проявляться 
в дозе 25 мг/кг и достигает максимума в дозе 75 мг/кг 
(табл. 1). Продолжительность жизни мышей увеличи-
лась в 1,21 раза (доза 50 мг/кг, p=0,023) и в 1,66 раза 
(доза 75 мг/кг, p=0,0012) соответственно, а выживае-
мость – на 38% (доза 50 мг/кг) и 75% (доза 75 мг/кг) 
соответственно по сравнению с группой контроль-
ных животных. По своей антигипоксической актив-
ности ФДЭС статистически значимо превосходил 
препарат сравнения Цитофлавин в обеих дозах. 

На модели острой гистотоксической гипоксии 
было выявлено, что ФДЭС в дозах 50 мг/кг и 75 мг/кг 
способствовал увеличению продолжительности 
жизни в 1,21 раза (p=0,027) и 1,16 раза (p=0,031) соот-
ветственно, выживаемость мышей на 50 и 38% соот-
ветственно по сравнению с группой контрольных жи-
вотных (табл. 1). Цитофлавин (доза 600 мг/кг) стати-
стически значимо увеличивала продолжительность 
жизни в 1,41 раза (p=0,015), а выживаемость живот-
ных составила 60%. 

 
Таблица 1 

 
Влияние ФДЭС на переносимость мышами  

острой гипоксии 
 

Группа 
живот-

ных, доза 

Гемическая 
 гипоксия 

Гистотоксическая  
гипоксия 

Продолжи-
тельность 

жизни, M±m, 
мин 

Выжи-
вае-

мость, 
% 

Продолжи-
тельность 

жизни, M±m, 
мин 

Выжи-
вае-

мость, 
% 

Контроль 
(n=8) 16,5±1,9 0 14,7±1,6 0 

Цитофла-
вин, 75 
мг/кг 
(n=8) 

17,5±1,2 20 10,4±1,0 0 

Цитофла-
вин, 600 

мг/кг 
(n=8) 

15,6±4,2 10 20,7±6,4 * 60 

ФДЭС, 10 
мг/кг 
(n=8) 

15,1±1,7 25 14,6±1,2 10 

ФДЭС, 25 
мг/кг 
(n=8) 

16,9±2,2 25 14,1±2,1 25 

ФДЭС, 50 
мг/кг 
(n=8) 

20,0±3,0 * 38 17,8±1,9 * 50 

ФДЭС, 75 
мг/кг 
(n=8) 

27,3±3,3 ** 75 17,0±3,1 * 38 

 
Примечание: * – статистически значимое отличие  

от контрольной группы (p<0,05),  ** – статистически  
значимое отличие от контрольной группы (p<0,005) 

 
Далее определяли усредненную интегральную ак-

тивность (УИА). Интегральная оценка антигипокси-
ческой активности в двух моделях острой (критиче-
ской) гипоксии – гемической и гистотоксической, по-
казывает, что новое соединение ФДЭС в дозе 75 мг/кг 
(УИА=1,41) оказывает выраженное антигипоксиче-
ское действие, превосходящее Цитофлавин в дозе 
600 мг/кг (УИА=1,17) (табл. 2). Поэтому доза 75 мг/кг 

исследуемой субстанции была нами выбрана для про-
ведения следующего вида исследования. 

 
Таблица 2 

 
Оценка антигипоксической активности ФДЭС 

 и цитофлавина 
 

Соединение 

Коэффициент антигипо-
ксической активности, 

отн.ед. Усредненная 
 Интегральная 

 антигипоксиче-
ская активность, 

отн. ед. 

Острая 
 геми-
ческая  
гипо-
ксия 

Острая 
 гистотоксиче-
ская гипоксия 

ФДЭС 
10 мг/кг 0,92 1,0 0,96 

ФДЭС 
25 мг/кг 1,02 0,96 0,98 

ФДЭС 
50 мг/кг 1,21 1,23 1,22 

ФДЭС 
75 мг/кг 1,65 1,16 1,41 

Цитофлавин 
75 мг/кг 1,06 0,71 0,89 

Цитофлавин 
600 мг/кг 0,95 1,41 1,17 

 
Примечание: антигипоксическая активность плацебо  

(контрольная группа) равна 1,0. 
 

На модели глобальной ишемии головного мозга 
установлено, что перманентная перевязка общих 
сонных артерий вызывает гибель животных, наибо-
лее выраженную в первые сутки после операции и 
продолжающуюся до 72 часов. К 7 суткам в живых 
осталось 33,3%, а к 21-м суткам – 25% контрольных 
крыс (табл. 3). 

 
Таблица 3 

 
Влияние исследуемых препаратов на выживаемость 
крыс после двусторонней необратимой перевязки 

обеих общих сонных артерий 
 

Группа 
Выживаемость, % 

1 
сутки 

3 
сутки 

7 
сутки 

14 
сутки 

21 
сутки 

Ложноопериро-
ванные (n=8)  100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 

Не леченные 
(контроль) (n=8) 50,0 41,7 33,3 25,0 25,0 

ФДЭС 75 мг/кг 
(n=8) 66,7 66,7 66,7 66,7 66,7 

Цитофлавин 
170 мг/кг (n=8) 50,0 41,7 25,0 25,0 25,0 

 
Выживаемость крыс в послеоперационном пери-

оде возрастала при введении. Количество выживших 
животных в первые сутки после операции и до конца 
эксперимента было неизменным и составляло 66,7%. 
Препарат сравнения Цитофлавин не оказывал влия-
ния на выживание животных на модели тотальной 
ишемии мозга. 

Таким образом, новая молекула, представляющая 
собой янтарнокислую соль фумарового эфира диэтил-
этаноламина, оказывает выраженное антигипоксиче-
ское противоишемическое действие на моделях 
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острой гемической и гистотоксической гипоксии, а 
также в условиях тотальной ишемии мозга, способ-
ствуя увеличению выживаемости лабораторных жи-
вотных. Наиболее эффективной является доза 
75 мг/кг. 

Заключение. На моделях острой гемической ги-
поксии ФДЭС повышает выживаемость мышей на 
75% (доза 75 мг/кг), а в условиях гистотоксической ги-
поксии данный показатель и 38% (доза 75 мг/кг). 

ФДЭС (75 мг/кг) в условиях тотальной ишемии 
мозга снижал летальность животных на 41,7% по 
сравнению с животными контрольной группы. 

 
Конфликт интересов. Авторы декларируют отсутствие яв-
ных и потенциальных конфликтных интересов, связанных 

с публикацией настоящей статьи. 
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ОСОБЕННОСТЕЙ КОНТРОЛЯ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ У ДЕТЕЙ ПРИ ИХ 

ВЕДЕНИИ В САНАТОРИИ В ПОСТКОВИДНОМ ПЕРИОДЕ 
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Аннотация. Статья посвящена анализу влияния новой коронавирусной инфекции на эффективность лечения бронхиаль-

ной астмы у детей и контроля ее симптомов в постковидный период в условиях санатория. Цель исследования. Провести анализ 
особенностей контроля и ведения бронхиальной астмы у детей в постковидном периоде с учетом оценки качества жизни в 
условиях санатория. Материалы и методы исследования. Обследовано 116 детей, которые были разделены на две равнознач-
ные по полу и возрасту группы. В основную группу вошли 56 детей со среднетяжелой БА, перенесшие новую коронавирусную 
инфекцию в последние полгода. В контрольную группу вошли 60 детей со среднетяжелой бронхиальной астмы, не болевших 
новой коронавирусной инфекцией в ближайшие полгода. Все дети находились на щадяще-тренирующем режиме в условиях 
санатория и помимо базисной терапии бронхиальной астмы получали стандартный набор санаторных процедур. Для сравни-
тельного анализа контроля бронхиальной астмы в группах были использованы: астма-тест, концентрация оксида азота в выды-
хаемом воздухе, объем форсированного выдоха за 1 секунду, недельная вариабельность пиковой скорости выдоха и интеграль-
ный показатель качества жизни по вопроснику PAQLQ, для оценки качества жизни при бронхиальной астме у детей. Резуль-
таты и их обсуждение. Анализ особенностей контроля и ведения бронхиальной астмы по результатам комплексных клинико-
инструментальных показателей выявил существенную положительную динамику на фоне применения санаторных процедур (в 
первую очередь немедикаментозной терапии), у детей как основной группы (перенесших новую коронавирусную инфекцию в 
полугодичном анамнезе), так и контрольной группы. Заключение. Таким образом, перенесенная новая коронавирусная инфек-
ция не оказывала существенного влияния на эффективность лечения бронхиальной астмы и контроля над её симптомами в 
условиях санатория. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, детская популяция, риск COVID-19, пост-ковидный синдром, лечение в санатории. 
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Abstract. The article is devoted to the analysis of the impact of a new coronavirus infection on the effectiveness of the treatment 

of bronchial asthma in children and the control of its symptoms in the post-COVID period in a sanatorium. The aim of the study is the 
analysis of the features of the asthma control and management in children in the post-COVID period in a sanatorium. Material and 
methods. The study involved 116 children suffered from moderate bronchial asthma. The children were divided into two equal in sex and 
age groups. The main group included 56 children who had a history of a new coronavirus infection in the past six months. The control 
group included 60 children who did not have a new coronavirus infection in the past six months. All children were on a sparing sanato-
rium regimen and, in addition to basic therapy for bronchial asthma, they received a standard set of sanatorium procedures. For a com-
parative analysis of the bronchial asthma control in the groups, the following tests were used: asthma-test, nitric oxide concentration in 
exhaled air, forced expiratory volume in 1 second, weekly variability of peak expiratory flow rate and an integral indicator of quality of 
life according to the PAQLQ questionnaire, for quality of life assessment in bronchial asthma in children. Results. An analysis of the 
features of the bronchial asthma control and management, based on the results of complex clinical and instrumental indicators, revealed 
a significant positive trend against the background of the use of sanatorium procedures (primarily non-drug therapy), in children of both 
- the main group (who had a new coronavirus infection in a six-month history) and the control group. Conclusion. Thus, the transferred 
new coronavirus infection did not have a significant impact on the effectiveness of the treatment of bronchial asthma and control of its 
symptoms in a sanatorium. 

Keywords: bronchial asthma, children's population, risk of COVID-19, post-covid syndrome, treatment in a sanatorium.  
  
Актуальность. Пандемия новой коронавирус-

ной инфекции закономерно привлекла внимание 
ученых и практиков здравоохранения как в плане ле-
чения заболевания, так и его последствий. В начале 

https://elibrary.ru/vikawv
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пандемии перед исследователями встал вопрос: яв-
ляется ли бронхиальная астма (БА) фактором повы-
шенного риска новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19) у детей, а также влияет ли БА на тяжесть 
течения COVID-19 в детской популяции? В GINA-
2022, указывается, что, вопреки ожиданиям, паци-
енты с БА не вошли в группу повышенного риска под-
верженности COVID-19, но тяжесть течения новой ко-
ронавирусной инфекции была тем выше, чем под 
меньшим контролем находилась БА. Не найдено и 
подтверждений тому, что детская астма (или педиат-
рические респираторные заболевания) являются 
факторами повышенного риска заражения SARS-
CoV-2, или тяжести COVID-19, что указывает на необ-
ходимость их дальнейших исследований в педиатри-
ческой группе пациентов [3,6,11].  

К 2021 году паттерн заболеваемости COVID-19 в 
мире изменился, охватив и детскую популяцию. При 
этом показано, что дети с сопутствующими заболева-
ниями (такими как ожирение, сахарный диабет, сер-
дечно-сосудистые заболевания, хронические заболе-
вания легких, судорожные расстройства, иммуноде-
фициты), имели более высокую распространенность 
тяжелой формы COVID-19. Хотя, с началом пандемии 
COVID-19 многие эксперты ожидали, что заболевае-
мость у пациентов с БА резко возрастет, но пока нет 
доказательств четкой связи между БА и худшими ис-
ходами при COVID-19. Напротив, в ряде исследова-
ний отмечено отсутствие явного увеличения заболе-
ваемости новой коронавирусной инфекцией у детей 
с БА, при этом показано, что в сравнении с тем же пе-
риодом до пандемии COVID-19, уровень контроля 
над БА, значительно улучшился. Считается, что 
меры, предпринятые в период самоизоляции, также 
способствовали определенному превентивному эф-
фекту у детей с БА [4,5,7,9,10,12,13]. При этом оста-
ются неясными особенности влияния перенесенной 
новой коронавирусной инфекции на контроль БА в 
пост-ковидном периоде, а также, как именно влияет 
восстановительное лечение в санатории на контроль 
БА у детей, что и послужило поводом для проведения 
настоящего исследования.  

Цель исследования – провести анализ особен-
ностей контроля и ведения БА у детей в постковид-
ном периоде с учетом оценки качества жизни в усло-
виях санатория. 

Материалы и методы исследования. Прове-
дено обследование 116 детей, которые были разде-
лены на две равнозначные по полу и возрасту группы. 
В основную группу вошли 56 детей со среднетяжелой 
БА, которые переболели COVID-19 в последние пол-
года с положительным ПЦР-тестом на COVID-19. В 
контрольную группу (в группу сравнения) вошли 60 
детей со среднетяжелой БА, не болевших COVID-19 в 
полугодичном предшествующем анамнезе. Все дети 
находились на щадяще-тренирующем режиме в усло-

виях санатория и получали базисную терапию по ин-
галяционному кортикостероиду в средней дозе 250 
мкг в сутки в течение трех недель. Помимо базисной 
терапии, дети получали набор санаторных процедур – 
немедикаментозную терапию: кислородный кок-
тейль, витаминотерапию, ванны солодковые, ультра-
звук и светотерапию, ДМВ на область грудной клетки, 
массаж ручной, ЛФК, ингаляции с увлажнённым кис-
лородом, спелеотерапию [2]. Для сравнительного ана-
лиза контроля БА в группах был использованы: астма-
тест (АСТ), концентрация оксида азота в выдыхаемом 
воздухе (FeNOex), объем форсированного выдоха за 1 сек. 
(ОФВ1), недельная вариабельность пиковой скорости 
выдоха (ПСВ) и интегральный показатель качества 
жизни (КЖ) по вопроснику PAQLQ для оценки КЖ при 
бронхиальной астме у детей (ИПКЖ) [1,8]. 

Результаты и их обсуждение. По результатам 
АСТ, отмечена положительная динамика в обеих 
группах на фоне лечения в санатории, хотя и не было 
выявлено достоверных различий между отдельными 
группами детей с БА, перенесших и не перенесших 
новую коронавирусную инфекцию в полугодичном 
анамнезе (табл. 1).  
 

Таблица 1 
 

Сравнение групп по результатам астма-теста (АСТ) 
 исходно и при выписке* 

 
Группы Показатели 

Без COVID-19 в полугодичном анамнезе, 
n=60 

АСТ исх. АСТ вып. 
19,30±0,90 24,40±0,30 

Пост-COVID-19 в полугодичном анамнезе, 
n=56 

АСТ исх. АСТ вып. 
18,7,40±0,40 23,70±0,50 

 
Примечание: * – p<0,05 

 
Анализ по концентрации монооксида азота в вы-

дыхаемом воздухе (FeNOex) также показал положи-
тельную динамику в обеих группах на фоне лечения 
в санатории (табл. 2). 
 

Таблица 2 
 

Сравнение групп по FeNOex исходно и при выписке* 
 

Группы Показатели 

Без COVID-19 в полугодичном анамнезе, 
n=60 

FeNOex 
исх. 

FeNOex 
вып. 

8,4±0,20 6,2±0,30 

Пост- COVID-19 в полугодичном анамнезе, 
n=56 

FeNOex 
исх. 

FeNOex 
вып. 

9,0±0,2 4,0±0,1 
 

Примечание: * – p<0,05 
 

При положительной динамике на фоне лечения 
в санатории достоверных различий при сравнении 
основной и контрольной групп по объему форсиро-
ванного выдоха за первую секунду (ОФВ1) не выявлено 
(табл. 3). 
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Таблица 3 
 

Сравнение групп по ОФВ1 исходно и при выписке* 
 

Группы Показатели 
Без COVID-19 в полугодичном анамнезе, 

n=60 
ОФВ1 исх. ОФВ1 вып. 
98,5±9,84 104,10±7,40 

Пост- COVID-19 в полугодичном анамнезе, 
n=56 

ОФВ1 исх. ОФВ1 вып. 
95,14±6,45 98,93±4,50 

 
Примечание: * – p<0,05 

 
При сравнении основной и контрольной групп 

по недельной вариабельности пиковой скорости вы-
доха (ПСВ) выявлена положительная динамика на 
фоне санаторного лечения, без достоверности разли-
чий, между группами (табл. 4). 
 

Таблица 4 
 

Сравнение групп по вариабельности ПСВ исходно и 
при выписке* 

 
Группы Показатели 

Без COVID-19 в полугодичном анамнезе, 
n=60 

ПСВ вар., 
исх. 

ПСВ вар 
вып. 

17,64±5,07 5,43±2,73 

Пост-COVID-19 в полугодичном 
анамнезе, n=56 

ПСВ вар., 
исх. 

ПСВ вар 
вып. 

19,64±2,04 5,53±2,13 
 

Примечание: * – p<0,05 
 

При сравнении основной и контрольной групп 
по вариабельности интегрального показателя каче-
ства жизни (ИПКЖ) выявлена положительная дина-
мика на фоне лечения в санатории (табл. 5). 

 
Таблица 5 

 
Сравнение групп по вариабельности ИПКЖ исходно и 

перед выпиской* 
 

Группы Показатели 
Без COVID-19 в полугодичном анамнезе, 

n=60 
ИПКЖ, исх. ИПКЖ вып. 
102,0 ±0,9 139,1±6,1 

Пост- COVID-19 в полугодичном 
анамнезе, n=56 

ИПКЖ, исх. ИПКЖ вып. 
100,12 ±0,91 138,34±5,32 

 
Примечание: * – p<0,05 

 
Заключение. Анализ особенностей контроля и 

ведения БА по результатам комплексных клинико-
инструментальных показателей выявил существен-
ную положительную динамику на фоне применения 
санаторных процедур (в первую очередь немедика-
ментозной терапии), у детей как основной группы 
(перенесших COVID-19 в полугодичном анамнезе), 
так и контрольной группы. Таким образом, перене-
сенная новая коронавирусная инфекция не оказы-
вала существенного влияния на эффективность лече-
ния бронхиальной астмы и контроля над её симпто-
мами в условиях санатория. 
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Аннотация. Работа посвящена вопросам лекарственного лечения меланомы кожи. Современное лекарственное лечение 

меланомы кожи включает иммунную, таргетную и, в меньшей степени, химиотерапию. В настоящее время показанием к ис-
пользованию стандартных режимов химиотерапии для лечения диссеминированной меланомы кожи является недоступность 
ингибиторов BRAF и ингибиторов MEK. Эффективными опциями лекарственной терапии для пациентов с метастатической ме-
ланомой являются таргетная терапия и иммунотерапия.  В первой линии терапии у пациентов с метастатической или неопера-
бельной меланомы кожи с мутацией в гене BRAF успешно применяют комбинации ингибиторов BRAF и MEK. Вне зависимости 
от наличия мутации BRAF V600 (и других мутаций) приоритетным лечением первой и последующих линий терапии меланомы 
кожи в отсутствие висцерального криза является назначение ингибиторов контрольных точек иммунитета. Наилучшим вари-
антами в лечении меланомы кожи в клинической практике является комбинированная иммунотерапия и моноиммунотерапия 
ингибиторами PD-1 и CTLA-4. Включение рекомбинантного человеческого интерферона в комплексную терапию меланомы 
кожи сопровождается увеличением продолжительности жизни и стабилизует состояние без прогрессирования с незначитель-
ным увеличением расходов бюджета. Комбинированная иммунотаргетная терапия ингибиторами BRAF/MEK + анти-PD1/PDL1-
ингибиторами, комбинированная иммунотаргетная терапия ингибиторами BRAF/MEK + анти-PD1/PDL1-ингибиторами более 
эффективны в лечении диссеминированной и метастатической меланомы кожи, чем монотерапия. В заключение определены 
последние тенденции в лекарственном лечении меланомы кожи, новые подходы и алгоритм терапии. 

Ключевые слова: меланома, лекарственная терапия, химиотерапия, таргетная терапия, иммунотерапия.  
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Abstract. The work is devoted to the issues of medicinal treatment of melanoma of the skin (MS).  Modern drug treatment of MS 
includes immune, targeted and, to a lesser extent, chemotherapy (CT).  Currently, the indication for the use of standard CT regimens for 
the treatment of disseminated MS is the unavailability of BRAF inhibitors and MEK inhibitors.  Targeted therapy and immunotherapy 
are effective drug therapy options for patients with metastatic melanoma. In the first line of therapy in patients with metastatic or 
inoperable MS with a mutation in the BRAF gene, combinations of BRAF and MEK inhibitors are successfully used. Regardless of the 
presence of the BRAF V600 mutation (and other mutations), the priority treatment of the first and subsequent lines of MS therapy in the 
absence of a visceral crisis is the appointment of check-point inhibitors (CP) inhibitors.  The best options in the treatment of MS in 
clinical practice are combined immunotherapy and monoimmunotherapy with PD-1 and CTLA-4 inhibitors. The inclusion of recombi-
nant human interferon in the complex therapy of MS is accompanied by an increase in life expectancy and stabilizes the condition with-
out progression with a slight increase in budget expenditures.  Combined immunotargeting therapy with BRAF/MEK + anti-PD1/PDL1 
inhibitors, combined immunotargeting therapy with BRAF/MEK + anti-PD1/PDL1 inhibitors are more effective in the treatment of dis-
seminated and metastatic MS than monotherapy.  In conclusion, the latest trends in the drug treatment of MS, new approaches and the 
algorithm of therapy are identified. 

Keywords: melanoma, drug therapy, chemotherapy, targeted therapy, immunotherapy.  
  
Введение. Меланома кожи (МК) – это крайне 

агрессивное злокачественное новообразование, ха-
рактеризующееся быстрым прогрессированием, вы-
сокой частотой метастазирования и смертности. Так, 
по данным литературы, МК составляет всего 1,9% в 
структуре онкологической заболеваемости, однако 
более чем в 70% случаев злокачественных новообра-
зований кожи смертельные исходы связаны с МК [20]. 

По прогнозам американских онкологов, к 2040 г. 
МК займет первое место в структуре заболеваемости 

среди мужчин и четвертое место среди женщин, усту-
пая лишь раку молочной железы, раку легкого и раку 
эндометрия [9,25].  

Для пациентов с метастатической МК резуль-
таты лечения на протяжении длительного времени 
оставались крайне неудовлетворительными: по дан-
ным литературы, до 2010 г. 5-летняя выживаемость 
не превышала 6-10% [11]. 

Лечение диссеминированной МК по-прежнему 

https://elibrary.ru/vppnuh
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остается сложной задачей, поскольку МК является со-
лидной опухолью с наибольшим числом мутаций, а 
раковые клетки обладают способностью ускользать 
от иммунной системы [26]. 

Из-за своей большой гетерогенности и высокого 
потенциала метастазирования, МК характеризуется 
ограниченным ответом на доступные в настоящее 
время методы лечения, которые в течение многих лет 
были ограничены в основном хирургическим лече-
нием, в меньшей степени лучевой терапией и химио-
терапией [21]. 

Современные подходы к терапии МК позволяют 
значительно увеличить общую выживаемость паци-
ентов с метастатической меланомой, а также снизить 
риск прогрессирования заболевания после хирурги-
ческого лечения у пациентов с МК высокого риска и 
увеличить общую выживаемость, в том числе при ис-
пользовании адъювантной терапии [7].  

На ранних стадиях меланома зачастую поддается 
успешному хирургическому лечению, однако это не 
исключает возможности прогрессирования заболева-
ния даже спустя годы после первичной терапии [8,25].  

Так, в настоящее время протоколы лечения ло-
кализованной формы МК в основном основаны на хи-
рургическом вмешательстве и химиолучевой тера-
пии, которые регулярно дополняются новыми подхо-
дами и лекарственными средствами [4,11].  

С учетом приведенных данных поиск новых под-
ходов к терапии МК является актуальной задачей он-
кологии. 

Принципы лекарственного лечения мела-
номы кожи. Последние знания о патогенезе МК, а 
также внедрение иммунотерапии, вакцин, таргетной 
терапии, малых молекул и комбинированной тера-
пии произвели революцию в лечении МК, продемон-
стрировав многообещающие результаты с точки зре-
ния эффективности и безопасности [26]. 

Успехи современной лекарственной терапии 
(таргетной и иммунотерапии) существенно изме-
нили ситуацию с лечением МК, еще недавно являю-
щимся абсолютно некурабельным заболеванием. 
Введение в широкую клиническую практику иммуно-
онкологических препаратов изменило не только под-
ходы к лечению таких больных, но и принципиально 
улучшило прогноз и качество их жизни, что, несо-
мненно, стало прорывом в терапии МК [19].  

Современные методы лекарственного лечения 
меланомы, такие как химиотерапия, иммунотерапия 
и таргетная терапия, в силу системного воздействия 
лекарств, могут привести к развитию побочных эф-
фектов и преждевременному метаболизму применя-
емых лекарственных средств. Возникающее в резуль-
тате этого низкое накопление препарата в очаге по-
ражения ограничивает терапевтический эффект при 
МК и снижает частоту излечения пациентов [18,20].  

Введение в клиническую практику ингибиторов 
контрольных точек иммунного ответа и таргетных 

препаратов привело к увеличению показателей 5-
летней и общей выживаемости при МК [7]. 

В настоящее время адъювантное лечение анти-
PD-1 и таргетными агентами одобрено для пациентов 
МК с поражением лимфатических узлов (III стадия) 
или метастатическим заболеванием (IV стадия), пе-
ренесших удаление опухоли [23]. 

Немаловажную роль играет экономическая сто-
рона стоимости лечения. Затраты на лечение МК яв-
ляются значительными во всех странах. Наиболее до-
рогостоящим является ведение пациентов с нере-
зектабельной или метастатической МК. Современ-
ные препараты таргетной и иммунотерапии приво-
дят к значительно большим затратам, чем препараты 
химиотерапии. Среди общих затрат важными состав-
ляющими являются затраты на адъювантную тера-
пию и на купирование нежелательных явлений [4,22]. 

Химиотерапия. По многочисленным данным 
литературы, химиотерапия (ХТ) рассматривается в 
аспекте терапии, прежде всего, диссеминированных 
форм МК, однако подходы к применению ХТ в лече-
нии МК изменились [6]. 

В настоящее время показанием к использованию 
стандартных режимов ХТ для лечения диссеминиро-
ванной МК является недоступность ингибиторов 
BRAF (iBRAF) и ингибиторов MEK (iMEK) в виде комби-
нированных режимов и монотерапии, и ингибиторов 
контрольных точек иммунитета (иКТИ), а также слу-
чаи доказанного прогрессирования на фоне их при-
менения или при наличии противопоказаний к их ис-
пользованию [13].  

В клинической практике используют такие пре-
параты, как дакарбазин, темозоломид, ломустин. Из 
перечисленных препаратов наиболее часто приме-
няют дакарбазин в виде монотерапии. Эффект цито-
статического препарата дакарбазин обусловлен воз-
действием на клеточный цикл меланомы [6,12].  

Однако, по данным литературы, эффективность 
применяемых химиопрепаратов в лечении МК не 
превышает 20-30%. По этой причине, при первой воз-
можности, вне зависимости от эффекта ХТ, авторы 
рекомендуют перевести пациента на терапию iBRAF 
и iMEK, монотерапию iBRAF или терапию иКТИ (если 
не получал их ранее), поскольку все вышеперечис-
ленные препараты обладают большей непосред-
ственной эффективностью и обеспечивают более вы-
сокие показатели общей выживаемости [24].  

Таргетная терапия. Таргетная терапия – это 
использование химиотерапевтических или биологи-
ческих препаратов, которые действуют в соответ-
ствии с генетическим профилем опухоли пациента, 
то есть на основании изучения мутаций в генах [18]. 

Проведенные исследования показали, что доми-
нирует мутантный ген BRAF, особенно при локализа-
циях МК на защищенных от ультрафиолетового излу-
чения участках тела. На открытых участках тела, под-
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верженных солнечному излучению доминируют му-
тации в гене NRAS, отличающиеся быстрым метаста-
зированием и резистентностью к терапии. При се-
мейных формах меланомы отмечаются мутации в ге-
нах CDKN2A (с частотой до 40%) и CDK4 (60%) [5]. 

BRAF/MEK-ингибиторы. Таргетная терапия 
(комбинация препаратов дабрафениба и трамети-
ниба, вемурафениба и кобиметиниба, энкорафениба 
и биниметиниба) широко используется в современ-
ных схемах терапии МК [9].  

Считается, что наличие мутации BRAF делает 
опухоль более агрессивной, она быстрее метастази-
рует, что может привести и к поражению ЦНС [25].  

При МК мутировавший ген BRAF часто активи-
рует дополнительные молекулы, в частности МЕК. 
Это дополнительно стимулирует рост опухолевых 
клеток [5].  

При наличии в опухоли мутации в гене BRAF 
V600 в первой или последующих линиях лечения 
назначают комбинацию iBRAF (вемурафениба или 
дабрафениба) с iMEK (кобиметинибом, траметини-
бом или биниметинибом). Одновременное назначе-
ние iBRAF и iMEK обладает большей эффективностью 
по сравнению с монорежимами этих препаратов, од-
нако при невозможности комбинированной терапии 
«iBRAF + iMEK» допустимо проведение монотерапии 
iBRAF [18].   

Терапия iBRAF/iMEK позволяет добиться быст-
рого клинического и рентгенологического эффекта и 
может применяться с большей распространенностью 
заболевания, а также симптомными метастазами, 
требующими приема стероидов. Наиболее изученной 
комбинацией в лечении данных пациентов является 
дабрафениб с траметинибом. Другие комбинации 
(энкорафениб с биминитенибом, вемурафениб с ко-
биметинибом) менее изучены, но, вероятно, имеют 
схожую эффективность [9,11]. 

Добавление iMEK к лечению МК снижает устой-
чивость опухоли к терапии и уменьшает кожную ток-
сичность, которая иногда развивается при использо-
вании только iBRAF [27].  

Траметиниб, относящийся к группе iМЕК, обла-
дает большей эффективностью по сравнению со стан-
дартной ХТ при мутации гена BRAF, однако его ис-
пользование в монорежиме ряд авторов не рекомен-
дует в связи с меньшей эффективностью по сравне-
нию с iBRAF [3,23].  

По данным ряда исследователей, тройная комби-
нация атезолизумаб, вемурофениб и кобиметиниб яв-
ляется клинически эффективным и экономически 
предпочтительным вариантом терапии пациентов с 
метастатической меланомой с подтвержденной BRAF-
мутацией, чем с комбинацией препаратов ниволумаб 
и ипилимумаб у взрослых пациентов с МК [7]. 

Адъювантная терапия комбинацией дабрафениб 
+ траметиниб в течение 12 месяцев позволяет обеспе-
чить долгосрочный эффект у пациентов с наличием 

мутации BRAF [10]. 
Ингибиторы с-KIT. При мутации в гене KIT воз-

можно назначение иматиниба, лечение проводят до 
прогрессирования заболевания или признаков непе-
реносимости терапии [13]. 

Иммунная терапия. Иммунотерапия является 
эффективным и перспективно развивающимся 
направлением в лечении МК.  

Если ХТ воздействует на генетический аппарат 
клетки, а таргетная терапия направлена на блокаду 
сигнального каскада пролиферации, дифференци-
ровки, инвазии или метастазирования, то иммуноте-
рапия заключается в воздействии на микроокружение 
опухолевой клетки и подавлении ангиогенеза [14]. 

Хотя меланома является одной из наиболее им-
муногенных опухолей, она обладает способностью 
уклоняться от противоопухолевого иммунного от-
вета, используя механизмы толерантности. В этой 
связи наиболее широко изученными контрольными 
точками являются белок-1 запрограммированной ги-
бели клеток (PD-1) и белок-4, ассоциированный с ци-
тотоксическими Т-лимфоцитами (CTLA-4), ставшие 
мишенями в терапии МК [3].  

PD-1 (белок запрограммированной гибели кле-
ток/programmed cell death-1) является регуляторным 
рецептором, который экспрессируется на поверхно-
сти активированных Т-лимфоцитов. При контакте 
данного рецептора с соответствующими лигандами 
(PD-L1, PD-L2) подавляется активация Т-клеток и ин-
дуцируется их апоптоз [22].  

Рецептор цитотоксического T-лимфоцитарного 
антигена-4 (CTLA-4), находящийся на поверхности Т-
лимфоцитов, является важным негативным регуля-
тором активации Т-клеток. CTLA-4 обладает большей 
специфичностью к костимуляторным молекулам, 
связывается с ними и подавляет цитотоксический от-
вет. Результатом этого процесса является устойчивое 
угнетение антигенспецифического иммунного от-
вета [19]. 

Современная иммунотерапия – это использова-
ние иммунных препаратов в лечении МК, направлен-
ное на ингибирование контрольных точек с длитель-
ными клиническими реакциями у пациентов [24]. 

Блокада иммунных контрольных точек (immune 
checkpoint blockade) для лечения пациентов с МК 
успешно и широко внедряется в практической онко-
логии. По сути, это направление иммунотерапии 
представляет собой снятие супрессии с Т-клеток с по-
мощью антител к ингибиторным рецепторам CTLA-4 
или PD-1 (PD-L1), что позволяет реактивировать про-
тивоопухолевые Т-клеточные иммунные реакции и 
значительно повысить клинический эффект [15]. 

Применение ингибиторов контрольных точек 
иммунитета в лечении МК. Активное изучение PD-
1 и CTLA-4 привело к созданию таких специфичных 
иммунотерапевтических средств, как ингибиторы 
моноклональных антител (МКА-ингибиторы) PD1 и 
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CTLA4: анти-PD1 моноклональные антитела, анти-
CTLA-4 моноклональные антитела и вакцинотера-
пия. Ингибиторы контрольных точек иммунитета 
(иКТИ) стали широко применяться для лечения мела-
номы в последнее десятилетие. Пациенты, ответив-
шие на лечение иКТИ, могут иметь длительную ре-
миссию или контроль заболевания [3]. 

Основными отличиями иммунных препаратов – 
иКТИ от таргетной терапии, является то, что при ис-
пользовании иКТИ [16]: 

1. противоопухолевый эффект наблюдается 
практически при всех типах злокачественных ново-
образований (опухоль-неспецифичный механизм 
действия); 

2. эффект не зависит от наличия или отсутствия 
драйверных мутаций, гистологического строения 
опухоли, пролиферативной активности и других фак-
торов эффективности ХТ или таргетной терапии; 

3. эффект может сохраняться (или даже нарас-
тать) после отмены препаратов без всякой поддержи-
вающей терапии (отсутствие потребности в «пожиз-
ненной» терапии); 

4. у некоторых больных эффект может сохра-
няться неограниченно длительное время (потенци-
альная возможность излечения). 

Применение моноклональных антител, действу-
ющих против PD-1 рецептора (ниволумаб, пемброли-
зумаб) или его лигандов (PD-L1, PD-L2), способствует 
развитию противоопухолевого ответа у больных ме-
тастатической МК [1]. 

В настоящее время терапия такими анти-PD-1 ан-
тителами, как пембролизумаб, ниволумаб, является 
наиболее предпочтительной в лечении больных мета-
статической МК в связи с большей эффективностью и 
меньшей токсичностью этих препаратов [1,16]. 

По данным литературы, при иммунотерапии МК 
наибольшую эффективность продемонстрировал 
пембролизумаб. Препарат применяют длительно до 
развития непереносимости или явного прогрессив-
ного заболевания [12]. 

На практике применяется ипилимумаб – мо-
ноклональное антитело, действующее против цито-
токсического антигена CTLA-4. Несмотря на то, что в 
клинических исследованиях 3 фазы терапия ипили-
мумабом способствовала увеличению показателя об-
щей выживаемости больных, с появлением анти-PD-
1 антител его роль стала менее значимой [16]. 

При использовании тремелимумаба, монокло-
нального антитела, ингибитора CTLA-4, удалось до-
стичь медианы общей продолжительности жизни в 
12,8 мес. [25]. 

Однако не все больные отвечают на эту терапию 
или со временем заболевание прогрессирует, что 
свидетельствует о развитии механизмов резистент-
ности. Среди них – особенности опухоли, дисфунк-
ция эффекторных клеток и образование иммуносу-
прессивного опухолевого микроокружения [3]. 

Сочетанное проведение анти-CTLA-4 и анти-
PD-1 иммунотерапии. Сочетанное проведение анти-
CTLA-4 иммунотерапии ипилимумабом и анти-PD-1 
иммунотерапии ниволумабом более эффективно, 
чем монотерапия ниволумабом или ипилимумабом, 
но нередко сопровождается развитием большего 
спектра нежелательных явлений. Неблагоприятные 
побочные эффекты и механизмы резистентности яв-
ляются основными препятствиями в широком при-
менении на практике иКТИ и низкомолекулярных 
ингибиторов киназы [21].  

В настоящее время при МК, вне зависимости от 
наличия мутации BRAF V600 (и других мутаций), при-
оритетным лечением первой и последующих линий 
терапии является назначение иКТИ [13]:  

– комбинированная иммунотерапия «анти-
CTLA-4 (ипилимумаб) + анти-PD-1 (ниволумаб)» при 
метастатической МК улучшает показатели выживае-
мости без прогрессирования и частоты объективных 
ответов независимо от уровня экспрессии PD-L1 на 
опухолевых клетках и наличия мутации в гене BRAF;  

– анти-PD-1 терапия ниволумабом, пембролизу-
мабом, пролголимабом, по данным рандомизиро-
ванных исследований, у пациентов с III нерезекта-
бельной и IV стадиями болезни увеличивает общую и 
безрецидивную выживаемость независимо от уровня 
экспрессии PD-L1 на опухолевых клетках и наличия 
мутации в гене BRAF;  

– анти-CTLA-4 терапия: при медленно прогрес-
сирующей метастатической и/или местнораспро-
страненной МК (III неоперабельная и IV стадии), ожи-
даемой продолжительности жизни не менее 12-
24  нед. и отсутствии противопоказаний во второй и 
последующих линиях терапии возможно использова-
ние ипилимумаба независимо от мутации BRAF (в 
том числе, поcле прогрессирования на фоне блокато-
ров рецептора PD-1). 

Таким образом, иммунотерапия улучшает вы-
живаемость пациентов с метастатической МК, как с 
мутацией в гене BRAF, так и без нее. Наилучшим ва-
риантами в клинической практике является комби-
нированная иммунотерапия и моноиммунотерапия 
ингибиторами PD-1 и CTLA-4 [9]. 

На основании данных исследований можно сде-
лать вывод, что ниволумаб статистически повышает 
общую выживаемость. Так, ниволумаб результати-
вен, как в монотерапии, так в комбинации с ингиби-
тором CTLA-4 ипилимумабом [26]. 

Интерферон в лечении МК. Существует эффектив-
ное адъювантное лечение МК препаратами рекомби-
нантного интерферона альфа-2a и альфа-2b (ИФН 
альфа). Высокие дозы ИФН альфа-2b являются стандарт-
ным режимом в сIIIа у больных МК IIB–III стадии [13]. 

Включение рекомбинантного человеческого ин-
терферона в комплексную терапию МК сопровожда-
ется увеличением продолжительности жизни и ста-
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билизует состояние без прогрессирования с незначи-
тельным увеличением расходов бюджета [10]. 

По данным литературы, назначение ИФН-α 
оправдано только для изъязвленных форм IIB и IIC 
стадии. Адъювантную иммунотерапию рекоменду-
ется начинать не позднее 9 нед. с момента хирурги-
ческого лечения, после полного заживления после-
операционной раны [2,4]. 

В клинической практике применяется препарат 
рефнот, где действующим веществом  является фак-
тор некроза опухолей – тимозин альфа-1 рекомби-
нантный. Отличительная особенность данного пре-
парата от других известных иммуномодуляторов за-
ключается в положительном воздействии одновре-
менно на 2 клеточные популяции – Т- и NK-клетки, 
являющиеся ведущими популяциями противоопухо-
левого иммунитета [2]. 

Ангиогенные факторы. Одна из важных функ-
ций FGF-2 – это стимуляция роста эндотелиальных 
клеток. По данным литературы, FGF-2 индуцирует 
ангиогенез in vivo и регулирует образование новых 
сосудов и рост опухоли, ускоряется ангиогенез и рост 
новых кровеносных сосудов из уже существующей 
сосудистой сети. FGF-2 является более мощным ан-
гиогенным фактором, нежели фактор роста эндоте-
лия сосудов (VEGF) или фактор роста тромбоцитов 
(PDGF) [22]. 

Использование препаратов, нацеленных на 
VEGF, может улучшить терапевтическую чувстви-
тельность при иммунотерапии МК [19]. 

Анти-VEGF-препараты (афлиберцепт, бевацизу-
маб, рамуцирумаб) применяются в различных схемах 
терапии МК [15]. 

Бевацизумаб – антиангиогенный препарат, ми-
шенью которого являются все изоформы VEGF, ре-
зультатом повышенной экспрессии VEGF становится 
увеличение размера опухоли. Доказано, что бева-
цизумаб подавляет активность VEGF, уменьшает рост 
первичной МК и подавляет образование микромета-
стазов в печени [28]. 

Вакцинотерапия. Одним из направлений имму-
нотерапии МК остается вакцинотерапия. Изучено 
действие дендритноклеточной вакцины в терапии 
метастатической меланомы. По данным литературы, 
у пациентов, получивших вакцину, медиана общей 
продолжительности жизни составила 19,2 мес. [15]. 

Комбинированные методы лекарственной 
терапии МК. Для усиления эффективности лекар-
ственной терапии МК в последнее десятилетие наме-
тились новые, комбинированные методы лечения. 

Комбинированная химио-фотодинамическая те-
рапия. Комбинация ХТ и фотодинамической терапии 
занимает важное место при лечении транзиторных ме-
тастазов у больных с диссеминированной МК [12,17]. 

В исследованиях доказано, что при световом об-
лучении достигается комбинированный химио-фо-

тодинамический терапевтический эффект с усилен-
ной генерацией активных форм кислорода (АФК). По-
казано, что катализируемая Fe продукция АФК дигид-
роартемизин (ДГА) является кислороднезависимой, 
которая работает в синергии с кислородзависимой 
ФДТ для эффективного уничтожения опухолевых 
клеток. Универсальные микроиглы с выраженной би-
обезопасностью и способностью к биологическому 
разложению могут быть использованы в качестве 
многообещающей локализованной системы доставки 
лекарств для комбинированной химио-фотодинами-
ческой терапии МК [17]. 

По показаниям включение в схему лечения боль-
ных с транзиторными метастазами МК фотодинами-
ческой терапии целесообразно. Применение локаль-
ной фотодинамической терапии с фотосенсибилиза-
тором «Фотолон» эффективно при лечении кожных 
метастазов. По данным ряда исследований, объектив-
ный ответ на лечение составил 71,4%, медиана про-
должительности лечебного эффекта – 4,8±1,0 мес. [16]. 

Комбинированная химиоиммунотерапия. Ком-
бинация химио- и иммунотерапии позволяет значи-
тельно увеличить объективный ответ опухоли, что, в 
ряде случаев, коррелирует и с увеличением продол-
жительности жизни больных [10,14]. 

Одновременное использование ХТ (дакарба-
зина, цисплатина, винкаалкалоидов, препаратов 
нитрозомочевины) и иммунотерапии (ИФН-α, ИЛ-2) 
обеспечивает большую частоту объективных эффек-
тов и увеличивает время до прогрессирования, но не 
влияет на продолжительность жизни. Ввиду сравни-
тельно высокой токсичности подобное лечение про-
водится в специализированных центрах по индиви-
дуальным программам [13]. 

Новые комбинации препаратов с иКТИ позво-
ляют влиять, как непосредственно на опухолевые 
клетки, так и на их микроокружение [14]. 

Комбинированная иммунотаргетная терапия 
ингибиторами BRAF/MEK + анти-PD-1/PD-L1-
ингибиторами. В отдельности ни таргетная терапия, 
ни иммунотерапия не могут вызвать стойкого клини-
ческого эффекта у большинства пациентов с МК. В 
последние годы проводится активное изучение при-
менения тройной комбинации iBRAF и iMEK в сочета-
нии с иммуноонкологическими препаратами [27]. 

Пациентам с мутацией в гене BRAF (с эквивален-
том III неоперабельной – IV стадией) при отсутствии 
противопоказаний возможно проведение комбини-
рованной иммунотаргетной терапии в одном из сле-
дующих сочетаний [23,27]:  

1. Комбинация ИПК – iBRAF (вемурафениб) + 
iMEK (кобиметиниб) + МКА- блокаторы анти-PDL1 
(атезолизумаб).  

2. Комбинация ИПК – iBRAF (дабрафениб) + iMEK 
(раметиниб) + МКА- блокаторы анти-PD-1 (пембро-
лизумаб). 
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Новые технологии в лекарственном лечении 
меланомы кожи. Являясь новой системой доставки 
лекарств, микроиглы (MNS) могут эффективно достав-
лять лекарства через кожу, увеличивать распределе-
ние лекарств в более глубоких участках опухоли и 
сводить к минимуму утечку терапевтических препа-
ратов в соседние ткани, тем самым улучшая терапев-
тический эффект [17].  

Кроме того, по сравнению с традиционными мето-
дами доставки лекарств, система доставки лекарств на 
основе MNS обладает преимуществами простоты, без-
опасности и малой болезненности [17,20].  

Нанокомпозитные гидрогели с одновременной 
фототермической противоопухолевой и антибакте-
риальной эффективностью могут удовлетворить 
двойную потребность в лечении МК и воспалитель-
ного процесса при заживлении кожных ран [28].  

Таким образом, микроиглы MNS, разработанные 
для лечения меланомы, позволяют заметно снизить 
болевой синдром и улучшить состояние пациентов. 

Заключение. Таким образом, современное ле-
карственное лечение МК включает иммунную, тар-
гетную и, в меньшей степени, химиотерапию. 

В настоящее время показанием к использованию 
стандартных режимов ХТ для лечения диссеминиро-
ванной МК является недоступность ингибиторов 
BRAF и MEK. 

Эффективными опциями лекарственной тера-
пии для пациентов с метастатической меланомой яв-
ляются таргетная терапия и иммунотерапия.  

В первой линии терапии у пациентов с метаста-
тической или неоперабельной МК с мутацией в гене 
BRAF успешно применяют комбинации ингибиторов 
BRAF и MEK. 

Вне зависимости от наличия мутации BRAF V600 (и 
других мутаций) приоритетным лечением первой и по-
следующих линий терапии МК в отсутствие висцераль-
ного криза является назначение ингибиторов КТИ. 

Наилучшим вариантами в лечении МК в клини-
ческой практике является комбинированная имму-
нотерапия и моноиммунотерапия ингибиторами PD-
1 и CTLA-4. 

Включение рекомбинантного человеческого ин-
терферона в комплексную терапию МК сопровожда-
ется увеличением продолжительности жизни и ста-
билизует состояние без прогрессирования с незначи-
тельным увеличением расходов бюджета. 

Комбинированная иммунотаргетная терапия ин-
гибиторами BRAF/MEK + анти-PD-1/PD-L1-
ингибиторами, комбинированная иммунотаргетная 
терапия ингибиторами BRAF/MEK + анти-PD-1/PD-L1-
ингибиторами более эффективны в лечении диссеми-
нированной и метастатической МК, чем монотерапия. 

Значимым отличием между лекарственными 
подходами является наличие первичной резистент-
ности (чаще всего встречается при проведении имму-
нотерапии) и приобретенной резистентности (разви-
вается при проведении таргетной терапии), именно 

поэтому в большинстве случаев эффект таргетных 
препаратов непродолжителен. 
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Аннотация. Целью работы является проследить тенденции заболеваемости раком легкого, а также изучить роль молеку-
лярно-генетических факторов в развитии и лечении заболевания в доступной литературе. Рак легкого является одной из веду-
щих локализаций в общей структуре злокачественных новообразований в России и во всем мире. Несмотря на прогресс в обла-
сти диагностики и лечения, у мужской половины населения на сегодняшний день рак легкого является ведущей причиной он-
кологической заболеваемости и смертности. Тогда как у женщин он занимает третье место по заболеваемости после рака мо-
лочной железы и колоректального рака и второе место по смертности после рака молочной железы, однако, в Российской Фе-
дерации в последние годы наблюдается тенденция к росту заболеваемости раком легкого. Среди всех форм рака легкого наибо-
лее часто встречающейся формой является немелкоклеточный рак легкого и составляет 80% всех опухолей легкого. Согласно 
клиническим рекомендациям Министерства здравоохранения Российской федерации (2021) пациентам с подтвержденным не-
мелкоклеточным раком легкого рекомендовано проведение молекулярно-генетического исследования мутаций в гене EGFR, 
BRAF V600, а также транслокаций генов ALK и ROS1. Последующая тактика ведения будет зависеть от статуса мутации и позво-
лит использовать индивидуальный подход к лечению каждого пациента при помощи таргетной терапии. 

Ключевые слова: рак легкого, немелкоклеточный рак легкого, молекулярно-генетические факторы, заболеваемость, 
смертность, EGFR, BRAF, ALK, ROS1, таргетные препараты. 
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Abstract. The purpose of this work is to trace trends in the incidence of lung cancer and to examine the role of molecular genetic 

factors in the development and treatment of the disease in the available literature.Lung cancer is one of the leading localizations in the 
overall structure of malignant neoplasms in Russia and worldwide. Despite the progress in diagnostics and treatment, today lung cancer 
is the leading cause of cancer morbidity and mortality in male half of the population. Whereas for women it occupies the third place by 
morbidity after breast cancer and colorectal cancer and the second place by mortality after breast cancer, however, in the Russian Fed-
eration in the recent years there is a tendency of increase of lung cancer morbidity. Among all forms of lung cancer the most frequent 
form is non-small cell lung cancer, which makes up 80% of all lung tumors. According to clinical guidelines of Russian Federation Min-
istry of Health (2021), patients with confirmed non-small cell lung cancer are recommended to undergo molecular-genetic study of mu-
tations in EGFR gene, BRAF V600, as well as translocations of ALK and ROS1 genes. The subsequent management tactics will depend on 
the mutation status and allow an individualized approach to the treatment of each patient with targeted therapy. 

Key words: Lung cancer, non-small cell lung cancer, molecular genetic factors, morbidity, mortality, EGFR, BRAF, ALK, ROS1, target 
therapy.  

  
Актуальность. Рак является серьезной пробле-

мой здравоохранения в мире. В частности, рак лег-
кого составляет 2,2 миллиона (11,4%) новых случаев 
рака в мире и 1,8 миллиона (18%) смертей, является 
вторым наиболее часто диагностируемым раком и 
основной причиной смерти от рака в 2020 г. [16]. 

Наибольшую распространенность рак легкого 
имеет в странах Азии (особенно в Восточной Азии – 
1,012 млн), в Европе (476 тыс.) и Северной Америке 
(254 тыс.). Меньшие показатели зафиксированы 
в странах Африки (46,6 тыс.), что связывают с низким 
уровнем развития медицинского обеспечения и диа-
гностики [11]. 

В экономически развитых странах заболевае-
мость раком легкого снижается благодаря активной 
политике борьбы с курением, а также широкому ис-
пользованию низкодозной компьютерной томогра-
фии в качестве скрининговой технологии [10,11,13, 
18,24,25]. Однако смертность при раке легкого по-
прежнему остается высокой. В США, например, пяти-
летняя выживаемость больных немелкоклеточным 
раком легкого (НМРЛ) на III– IV стадиях не превышает 
10% [13,19]. 

У мужчин рак легкого является ведущей причи-
ной онкологической заболеваемости и смертности, 
тогда как у женщин он занимает третье место по за-

https://elibrary.ru/pryesc
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болеваемости после рака молочной железы и коло-
ректального рака и второе место по смертности после 
рака молочной железы. 

Показатели заболеваемости и смертности при-
мерно в 2 раза выше у мужчин, чем у женщин [17]. 

В последние годы активно развивается лекар-
ственная терапия рака легкого с учетом молеку-
лярно-генетических нарушений и возможностью 
таргетной терапии. 

Цель исследования – изучить динамику забо-
леваемости раком легкого в Российской Федерации 
за период с 2011 по 2021 гг. и роль молекулярно-гене-
тических факторов в развитии и лечении заболева-
ния, в частности НМРЛ. 

Материалы и методы исследования. Данные 
отечественной и зарубежной доступной литературы 
преимущественно за последние 7 лет. 

В РФ рак легкого является одной из ведущих ло-
кализаций в общей структуре онкологической забо-
леваемости (9,7%) и занимает 3-е место среди всех 
остальных локализаций. Среди мужского населения 
рак легкого стоит на 1-м месте и составляет 16,4%. В 
2021 г. всего было зарегистрировано 56328 новых слу-
чаев рака легкого и 46798 смертей от этой болезни 
среди взрослого населения [1]. 

Изучена заболеваемость по возрастным груп-
пам. Так, в группе от 30 до 59 лет рак легкого нахо-
дится на 2-м месте и составляет 7,7%, а среди лиц по-
жилого возраста (60 лет и старше) 10,7% и так же за-
нимает 2-е место. Пик заболеваемости за последние 
10 лет, согласно статистическим данным, приходится 
на 2015 г. и 2017 г. в общей структуре (оба пола), затем 
наблюдается тенденция к снижению (рис.). 

Однако, стоит отметить, что в последнее время 
наблюдается тенденция к росту заболеваемости раком 
легкого среди женщин – отмечается рост в «грубых по-
казателях» с 13,78% до 16,35 (на 22,34%), в стандарти-
зированных – с 6,99% до 7,73% (на 13,77%) [1]. 

 

 
 

Рис. Динамика заболеваемости раком легкого в РФ с 
2011 по 2021 г.г. 

 
В 2020 г. выявлен самый низкий уровень заболе-

ваемости раком легкого. В 2020 г. на диагностику и 

лечение рака негативно повлияла пандемия корона-
вирусной инфекции COVID-19. Ограниченный до-
ступ к медицинской помощи из-за закрытия или пе-
реформирования медицинских учреждений и страха 
заражения COVID-19 привели к задержкам в диагно-
стике и лечении, что могло стать причиной кратко-
срочного снижения заболеваемости раком. После 
этого, наблюдалось увеличение численности боль-
ных раком легкого на поздних стадиях и, в конечном 
итоге, увеличение смертности [22]. 

НМРЛ является самой часто встречающейся фор-
мой рака легкого, на него приходится около 80% всех 
опухолей легкого.  

Выделяют 3 основных гистологических форм 
НМРЛ: 

Аденокарцинома – является наиболее распро-
страненным типом рака легких у людей, которые не 
курят и составляет около 40% всех случаев рака лег-
кого. Это опухоли из железистых клеток, продуциру-
ющих слизь, которые выстилают дыхательные пути 
[6,23]. 

Плоскоклеточный рак (25-30%). Этот тип рака 
развивается из эпителиальных клеток, которые вы-
стилают дыхательные пути, и обычно вызван куре-
нием. 

Крупноклеточная (недифференцированная) кар-
цинома составляет 10-15% случаев НМРЛ [6,23]. 

Согласно клиническим рекомендациям МЗ РФ 
(2021), при выявлении НМРЛ рекомендуется прове-
дение молекулярно-генетического исследования му-
таций в гене EGFR (18-21-й экзоны), BRAF V600, а 
также транслокаций генов ALK и ROS1 [2]. 

Мутации гена EGFR. Многочисленные биологи-
ческие исследования выявили у больных НМРЛ повы-
шенную активность рецептора EGFR и каскада, запус-
кающегося при активации этого рецептора. 

EGFR (Epidermal growth factor receptor) – транс-
мембранный рецептор, активирующийся при связы-
вании с эпидермальным фактором роста, трансфор-
мирующим фактором роста-α, амфирегулином. При 
активации EGFR внутри клетки запускается каскад 
биохимических реакций, приводящих к повышению 
пролиферации малигнизированных (опухолевых) 
клеток, росту опухоли, стимуляции процессов инва-
зии, патологического ангиогенеза и метастазирова-
ния. Рецептор EGFR кодируется геном EGFR. В ряде 
опухолей обнаруживаются аномальные рецепторы 
эпидермального фактора роста, что обусловлено 
наличием мутации в соответствующем гене. В клет-
ках с мутацией происходит активация сигнального 
пути EGFR, что, в свою очередь, инициирует про-
цессы злокачественной трансформации в большин-
стве опухолей. Сигнальные пути контролируют про-
цессы пролиферации, апоптоза – одного из механиз-
мов клеточной гибели, утраты способности клеток к 
дифференцировке, процессы ангиогенеза и метаста-
зирования [7]. 
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Тест на мутацию гена EGFR предназначен для от-
бора больных местно-распространенным или мета-
статическим НМРЛ на терапию низкомолекуляр-
ными ингибиторами EGFR (ингибиторами тирозин-
киназы). Наличие мутаций гена EGFR позволяет вы-
делить группу пациентов с наибольшей вероятно-
стью выраженного ответа на терапию ингибиторами 
тирозинкиназы [5]. Ингибиторы тирозинкиназы 
EGFR блокируют рецепторы эпидермального фактора 
роста (EGFR), что приводит к подавлению опухоле-
вого роста и регрессу опухоли. На сегодняшний день 
в России доступны 4 препарата – Гефитиниб, Эрлоти-
ниб, Афатиниб и Осимертиниб [8]. 

Известны активирующие мутации гена EGFR, 
связанные с чувствительностью либо устойчивостью 
к ингибиторам тирозинкиназы. Подавляющее боль-
шинство мутаций, связанных с чувствительностью 
(~90%) – это делеции в 19 экзоне (Del19) – 45% от всех 
мутаций или аминокислотная замена лейцина на ар-
гинин в положении 858 аминокислотной последова-
тельности (L858R – 40%) в 21 экзоне. Опухоли с мута-
циями Del19 или L858R наиболее чувствительны к те-
рапии ингибиторами тирозинкиназы EGFR. Прочие 
мутации, связанные с чувствительностью (G719X, 
L861Q, S768I и некоторые другие), составляют в 
сумме ~5% мутантных случаев. Данные мутации 
встречаются у 10% больных НМРЛ европеоидного 
происхождения и у 50% азиатов [7,9,20]. Использова-
ние в лечении больных ингибиторов тирозинкиназы 
первого (Гефитиниб, Элротиниб) и второго поколе-
ний (Афатиниб) позволило улучшить показатели ме-
дианы выживаемости без прогрессирования (ВБП) в 
2 раза. Кроме того, в исследованиях LUX-Lung 3 пока-
зано, что Афатиниб увеличивает общую выживае-
мость (ОВ) у пациентов с мутацией Del19: медиана 
ОВ в исследовании LUX-Lung 3 составила 33,3 мес 
против 21,2 мес в группе химиотерапии (р=0,015) 
[21,25]. 

Инсерции 20 экзона связаны с устойчивостью к 
ингибиторам тирозинкиназы и составляют ~3% опу-
холей с мутациями. Еще одна мутация, связанная с 
устойчивостью, – T790M. Частота выявления этой му-
тации после проведения терапии ингибиторами ти-
розинкиназы составляет примерно 50%, однако в 1-
3% случаев мутация может возникать de novo. Мута-
ция T790M в гене EGFR является наиболее частой при-
чиной возникновения резистентности к проводимой 
таргетной терапии. Своевременное выявление этой 
мутации позволяет выяснить причину резистентно-
сти и принять решение о смене терапии у пациента. 
Поэтому для назначения эффективной таргетной те-
рапии всем больным НМРЛ необходим анализ, как на 
наличие мутаций чувствительности, так и на нали-
чие/отсутствие мутаций устойчивости к ингибито-
рам тирозинкиназы [7]. Для подавления этой мута-
ции в клинической практике появился ингибитор TKI 
третьего поколения (Осимертиниб). Надо отметить, 

что Осимертиниб обладает активностью не только в 
отношении мутации резистентности Т790М, но и в 
отношении частых мутаций (Del 19 и L858R). При этом 
использование Осимертиниба в первой линии тера-
пии EGFR положительного рака легкого дает макси-
мальную медиану ВБП в 19 мес. [3,12]. 

Мутации гена BRAF. Тест на наличие мутации 
гена BRAF показан больным с распространенным ра-
ком легкого для отбора пациентов на терапию низко-
молекулярными ингибиторами мутированного белка 
BRAF [7]. 

У 2% пациентов с диагнозом рак легкого выявля-
ется мутация BRAF V600, зачастую у пациентов с аде-
нокарциномой, курящих в настоящем или прошлом. 
НМРЛ с мутацией BRAF V600 характеризуется высо-
кой агрессивностью опухоли. Сигнальный путь 
RAS/RAF/MEK/ERK играет важную роль в передаче 
внеклеточных сигналов в ядро клеток, что приводит 
к поддержке баланса роста/пролиферации и апоптоза 
клеток. Мутации, возникающие в генах белков сиг-
нального пути RAS/RAF/MEK/ERK, приводят к разви-
тию НМРЛ, меланомы и других видов злокачествен-
ных новообразований. Мутация BRAF вызывает акти-
вацию данного сигнального пути, что приводит к не-
контролируемому росту и пролиферации клеток 
[7,16]. 

Используемая терапия при данной мутации – 
Дабрафениб и Траметиниб, ингибирующие киназы в 
пути RAS/RAF/MEK/ERK [16]. 

Транслокации с участием гена ALK. Тест на 
наличие транслокации гена ALK (киназы анапласти-
ческой лимфомы) показан больным распространен-
ным НМРЛ с отрицательным статусом EGFR мутации. 

Частота встречаемости транслокаций с участием 
ALK при НМРЛ, по данным разных авторов, колеб-
лется от 3% до 13% в зависимости от особенностей 
выборки [7]. 

Прослеживается четкая ассоциация транслока-
ции EML4-ALK со следующими характеристиками 
опухоли и больного: 

1. Гистологически – аденокарцинома, более 94%. 
2. Отсутствие конкурирующих мутаций (EGFR, 

KRAS, BRAF, PIK3CA). 
3. Некурящие, более 67% [7,14]. 
Следует отметить, что все клинические реко-

мендации (включая рекомендации RUSSCO) реко-
мендуют направлять на исследование всех пациентов 
с распространенным НМРЛ, вне зависимости от пола, 
национальности и статуса курения. Ограничение по 
этим параметрам может привести к потере до 50% 
пациентов с транслокацией [7]. 

Транслокация гена ALK – это внутрихромосом-
ная перестройка (парацентрическая инверсия) ко-
роткого плеча 2-й хромосомы, ведущая к образова-
нию химерного онкогена EML4/ ALK примерно в 95% 
случаев. Еще в 5% случаев транслокация возникает с 
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участием других генов, представляя из себя, как пра-
вило, истинную реципрокную транслокацию. Иногда 
образование типичного химерного онкогена сопро-
вождается частичной делецией 3 части гена ALK, био-
логическое значение этого феномена пока до конца 
не изучено [7]. 

Как и у любой тирозинкиназы, основной функ-
цией этого рецептора является передача сигнала. Ос-
новными сигнальными путями, задействованными в 
передаче, являются пути PI3K/ERK и RAS/MAPK, то 
есть те же, что участвуют в передаче сигнала EGFR. 
ALK попадает под влияние регулирующих последова-
тельностей EML4 и переходит в активное состояние, 
становится независимым от своих лигандов и пере-
дает сигнал, постоянно нарушая нормальную диффе-
ренцировку и апоптоз клетки. 

Понимание роли транслокации гена ALK в раз-
витии НМРЛ стало одним из важнейших шагов в 
дальнейшей расшифровке генома этого заболевания 
и расширении возможностей персонализации его ле-
чения [7]. 

Сегодня в мире существует несколько ингибито-
ров тирозинкиназ (ИТК) ALK, три из которых до-
ступны в рутинной клинической практике в РФ: Кри-
зотиниб, Церитиниб и Алектиниб. Согласно действу-
ющим клиническим рекомендациям, предпочти-
тельным препаратом в 1-й линии терапии пациентов 
с распространенным ALK+ НМРЛ является Алекти-
ниб. В ближайшем будущем ожидается регистрация 
двух новых ИТК ALK: Лорлатиниба и Бригатиниба. 
Несмотря на высокую доступность таргетной тера-
пии, по-прежнему многие пациенты с распростра-
ненным НМРЛ, нуждающиеся в тестировании на 
наличие транслокации ALK, эту диагностику не полу-
чают, что негативно сказывается на ожидаемой про-
должительности и качестве жизни пациентов [4]. 

Транслокации с участием гена ROS1. Тест на 
наличие транслокации гена ROS1 показан больным 
НМРЛ с отрицательным статусом мутаций EGFR и 
ALK. Онкоген ROS1 кодирует рецепторную тирозин-
киназу, родственную киназу анапластической лим-
фомы (ALK) [7]. 

Реаранжировки ROS1 развивается примерно у 1-
2% пациентов с НМРЛ. Как и реаранжировки ALK, ре-
аранжировки ROS1 чаще выявляются у пациентов, 
которые никогда не курили или у которых в анамнезе 
наблюдается курение в небольших количествах, и от-
мечаются гистологические признаки аденокарци-
номы [5,15]. 

Ген ROS1 по структуре и функциям является бли-
жайшим родственником ALK, поэтому Кризотиниб 
проявляет высокую противоопухолевую активность у 
пациентов с реаранжировкой ROS1 [5]. 

Заключение. В настоящее время рак легкого 
остается одним из распространенных заболеваний 
среди всех злокачественных новообразований. Не-

смотря на имеющиеся тенденции к снижению заболе-
ваемости в РФ за последние несколько лет, отмечается 
рост заболеваемости среди пациентов женского пола. 

Понимание молекулярно-генетических наруше-
ний при развитии НМРЛ и знание статуса мутации, поз-
воляет персонифицировать лечение пациента с приме-
нением таргетных препаратов, позволяющие воздей-
ствовать целенаправленно на рецепторы клетки опу-
холи, в отличие от стандартной химиотерапии. 
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ТРОМБОЭЛАСТОГРАФИЯ КАК ИНТЕГРАЛЬНЫЙ МЕТОД ИССЛЕДОВАНИЯ СИСТЕМЫ ГЕМОСТАЗА И 

НЕОБХОДИМОСТЬ ЕГО ПРИМЕНЕНИЯ В АКУШЕРСКОЙ ПРАКТИКЕ 
 

Т.В. ЧЕСТНОВА, А.О. МЕРКУЛОВА 
 

ФГБОУ ВО «Тульский государственный университет», медицинский институт, 
пр. Ленина, д. 92, г. Тула, 300012, Россия 

 
Аннотация. Во время беременности происходят как физиологические так и патологические изменения в системе гемо-

стаза. Это приводит к необходимости проведения тщательного и своевременного мониторинга состояния системы гемостаза, 
что является одной из важнейших и сложнейших задач в современном акушерстве. В ходе работы было проведено сравнение 
методов исследования системы гемостаза – тромбоэластографии и стандартной коагулограммы, применяемых в экстренной 
лаборатории ГУЗ «Тульский областной перинатальный центр им. В.С. Гумилевской», за период 10.03.2022-10.03.2023. В том 
числе выполнен сравнительный анализ результатов стандартной коагулограммы и тромбоэластографии. Материалы и методы 
исследования. Исследование свертывающей системы крови проводятся на коагулометрах Sysmex CA-600 и Technology Solution 60, 
тромбоэластография выполняется на тромбоэластографе TEG-5000. Во время исследования используется цельная кровь, кото-
рая не требует дополнительной подготовки. Кровь набирается в пробирку с цитратом натрия, важно набрать кровь строго до 
метки для соблюдения точного соотношения цитрат: общий объем пробы = 1:10 (1 часть цитрата на 9 частей крови). Всего за 
данный период времени было проведено 242 исследований тромбоэластографии у беременных женщин в возрасте 18-42 года, 
родоразрешенных в зависимости от акушерских показаний консервативным или оперативным путем. Результаты, их обсуж-
дение и выводы. Параметры стандартной или расширенной коагулограммы, как отдельно взятые показатели, не характеризуют 
динамическую систему в целом и взаимодействие различных фаз гемостаза. Тромбоэластографическое исследование отражает 
взаимодействие различных звеньев гемостаза в динамике, что особенно важно в акушерской клинической практике при веде-
нии беременных женщин с нарушениями гемостаза.   

Ключевые слова: тромбоэластография, коагулограмма, беременность, система гемостаза. 
 

THROMBOELASTOGRAPHY AS AN INTEGRAL METHOD OF HEMOSTASIS SYSTEM INVESTIGATION AND THE 
NECESSITY OF ITS APPLICATION IN OBSTETRIC PRACTICE 

 
T.V. CHESTNOVA, A.O. MERCULOVA 

 
Tula State University, Medical Institute, Lenin av., 92, Tula, 300012, Russia 

 
Abstract. Both physiological and pathological changes in the hemostasis system occur during pregnancy. This leads to the need 

for a thorough and timely monitoring of the hemostasis system, which is one of the most important and challenging tasks in modern 
obstetrics. We compared the methods of hemostasis system investigation – thromboelastography and standard coagulogram, used in the 
emergency laboratory of Tula Regional Perinatal Center for the period 10.03.2022-10.03.2023. Including comparative analysis of the 
results of standard coagulogram and thromboelastography. Materials and methods of research. Blood coagulation system was studied 
using coagulometers Sysmex CA-600 and Technology Solution 60, thromboelastography was done on thromboelastograph TEG-5000. 
During the study, whole blood is used, which requires no additional preparation. Blood is collected into a tube of sodium citrate, it is 
important to draw the blood strictly to the mark to observe the exact ratio of citrate: total sample volume = 1:10 (1 part citrate per 9 parts 
of blood). A total of 242 thromboelastography studies were performed in pregnant women aged 18-42 years who were delivered conser-
vatively or operatively depending on obstetric indications. Results, discussion, and conclusions. The parameters of the standard or ex-
tended coagulogram, as individual indicators, do not characterize the dynamic system as a whole and the interaction of the different 
phases of hemostasis. The thromboelastographic study reflects the interaction of different parts of hemostasis in dynamics, which is 
particularly important in obstetric clinical practice for the management of pregnant women with hemostasis disorders.   

Keywords: thromboelastography, coagulogram, pregnancy, hemostasis system.  
  
Необходимость оценки системы гемостаза при 

наблюдении за беременными возникает практически 
ежедневно. К моменту родов система гемостаза бере-
менных претерпевает значительные изменения как 
физиологического (снижением активности физиоло-
гических антикоагулянтов, повышение активности 
факторов свертывания, снижением активности си-
стемы фибринолиза) так и патологического харак-
тера (например, гестационная тромбоцитопения, ко-

агулопатия, связанная с преэклампсией и пр.). Изме-
нения гемостаза в период родов и раннем послеродо-
вом периоде характеризуются многообразием, дина-
мичностью проявлений и часто ассоциированы с раз-
витием критических состояний. Использование 
средств коррекции системы гемостаза, как гемоста-
тической, так и антитромботической направленно-
сти при этом требует чёткого лабораторного монито-
ринга [3]. 

https://elibrary.ru/nvxqno
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После достижения максимума сгусток начинает 
лизироваться (растворяться), площадь под кривой 
начинает уменьшаться. Эта часть кривой характери-
зует процесс фибринолиза. Если идет значительный 
фибринолиз, то кривые могут даже сойтись в одну 
точку.  

LY30 – этот показатель показывает процентное 
уменьшение амплитуды через 30 минут после МА вы-
раженное в процентах. Представляет собой характе-
ристику процесса растворения сгустка-лизиса. Повы-
шенное значение LY указывает на активированный 
фибринолиз [2]. 

Хорошо известно о физиологической тенденции 
к гиперкоагуляции в течение беременности. Измене-
ния на ТЭГ также соответствуют данной тенденции. В 
первую очередь они касаются плотности формирую-
щегося тромба за счет фибриногена. По данным ряда 
исследований показатели динамики тромбообразо-
вания (интервалы R и K тромбоэластограммы) к 
III триместру беременности, хотя и имеют склон-
ность к укорочению, как правило, не выходят за пре-
дел нормальных значений вне беременности. Они за-
нимают более короткую половину нормального ин-
тервала референсных значений. Показатель же МА в 
предродовом периоде может превышать стандарт-
ную норму на 15-20% [3]. 

Далее приведены данные мониторинга исследо-
ваний системы гемостаза у беременных женщин на 
примере ГУЗ «Тульский областной перинатальный 
центр им. В.С. Гумилевской» (ГУЗ «ТОПЦ им. В.С. Гу-
милевской») за период 10.03.2022-10.03.2023. 

В отделениях ГУЗ «Тульский областной перина-
тальный центр им. В.С. Гумилевской» активно ис-
пользуется тромбоэластография для оценки состоя-
ния и диагностики нарушений гемостаза, особенно в 
период родов, раннего послеродового периода, а 
также при развитии неотложных состояний. Исследо-
вание свертывающей системы крови проводятся на 
коагулометрах Sysmex CA-600 и Technology Solution 60, 
тромбоэластография выполняется на тромбоэласто-
графе TEG-5000. 

Всего за данный период времени было прове-
дено 242 исследований тромбоэластографии у бере-
менных женщин в возрасте 18-42 года, родоразре-
шенных в зависимости от акушерских показаний 
консервативным или оперативным путем. Из них 
лишь 100 тромбоэластрамм показывали состояние 
нормальной свёртывающей системы. 88 результатов 
показывали состояние гиперкоагуляции при относи-
тельно нормальных показателях стандартной коагу-
лограммы. 54 результата выявили состояние гипоко-
агуляции, при этом только у 65% обследованных жен-
щин (35 пациенток) было выявлено снижение фибри-
ногена при постановке стандартной коагулограммы.  

На примере ниже (рис. 2) показан тромбоэласто-
грамма откражающая гипокоагуляцию, вызванную 
дефицитом факторов свертывания крови. Показатель 

фибриногена 1,36 г/л, ПТИ 77%, при этом АЧТВ 26,5. 
Показатели тромбоэластограммы: К 4,5 min, R 9.2 min, 
Angel 24 deg, MA 39,0 mm, G 3,2 d/sc, CI -7,6. 

 
Таблица 

 
Соотношение получившихся тромбоэластограмм  

с лабораторными показателями стандартной  
коагулограммы у пациеток 

 
Показатели  

Стандартной 
 коагуло-
граммы 

Нормокоагу-
ляция (100) 

Гиперкоагуля-
ция (88) 

Гипокоагуля-
ция (54) 

АЧТВ, сек 30±4 32±5 28±7 
фибриноген, 

г/л 4,6 ±1,3 4,7±1,4 2,8 ±1,5 

ПТИ % 100 ±7 104 ±15 92 ±15 
тромбоциты,  

×10^9/л 236 ±43 315±60 160±45 

агрегация  
тромбоци-

тов,  
сек 

17±3 15±3 24±6 

 

 
 

Рис. 2. Гипокоагуляция, вызванный дефицитом факторов 
свертывания крови 

 
Случай гиперкоагуляции (рис. 3), при этом пока-

затели коагулограммы находились в пределах нормы 
– фибриноген 4,48 г/л, ПТИ 106%, АЧТВ 30,5, агрега-
ция тромбоцитов 14 сек. В общем анализе крови ко-
личество тромбоцитов – 543×10^9/л, тромбоциты в 
мазке – 505×10^9/л. Это четко прослеживается на 
тромбоэластограмме, регистрируется увеличение 
значения МА 95,0 mm, СI 6,2, укорочение К 0,9 mm. 

 

 
 

Рис. 3. Гиперкоагуляция за счет активации тромбоцитар-
ного звена 

 
Заключение. Тромбоэластографическое иссле-

дование, отражающее состояние свертывающей си-
стемы крови во временном интервале, является по-
лезным функциональным методом в диагностике, 
лечении и корректировке назначений у пациентов 
высокой группы риска по кровотечению и тромбоэм-
болическим осложнениям. Параметры стандартной 
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или расширенной коагулограммы, как отдельно взя-
тые показатели, не характеризуют динамическую си-
стему в целом и взаимодействие различных фаз ге-
мостаза. Тромбоэластографическое исследование от-
ражает взаимодействие различных звеньев гемостаза 
в динамике, что важно в акушерской клинической 
практике при ведении беременных женщин с нару-
шениями гемостаза. 
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СОВЕРШЕНСТВОВАНИЕ УЧЕТА ИСТОРИЙ БОЛЕЗНИ ПАЦИЕНТОВ С МЕЛКОКЛЕТОЧНЫМ РАКОМ ЛЕГКОГО 

ДЛЯ ПРОВЕДЕНИЯ  ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКОГО АНАЛИЗА 
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Аннотация. Рак легкого – злокачественное заболевание, которое до настоящих дней остается серьезной проблемой об-

щественного здравоохранения с высокой смертностью и заболеваемостью во всем мире, а в частности МРЛ составляет при-
мерно 15% всех карцином легких. Результаты фармакоэкономического анализа онкологических заболеваний позволяют плани-
ровать мероприятия по улучшению качества медицинской помощи, повышению эффективности проводимой терапии, что поз-
воляет достигнуть увеличения уровня выживаемости пациентов с данным диагнозом. Цель исследования – совершенствование 
учета историй болезни пациентов с мелкоклеточным раком легкого для проведения фармакоэкономического анализа «затраты-
эффективность» для оценки экономической эффективности фармакотерапии с помощью автоматизированной программы, ко-
торая будет учитывать особенности каждого пациента. Материалы и методы исследования. Совершенствование учета историй 
болезни пациентов с мелкоклеточным раком легкого для проведения фармакоэкономического анализа достигается примене-
нием современных компьютерных алгоритмов обработки данных. Для реализации этой задачи разработана программа ЭВМ (№ 
2023611048 от 16.01.2023), реализующая фармакоэкономический анализ терапии пациентов с мелкоклеточным раком лёгкого 
различной степени тяжести в онкологических диспансерах с целью оценки экономической эффективности фармакотерапии. 
Результаты и их обсуждение. Программа предназначена для проведения фармакоэкономического анализа химиотерапии па-
циентов с мелкоклеточным раком лёгкого различной степени тяжести в онкологических диспансерах с целью оценки экономи-
ческой эффективности фармакотерапии. Апробация программы проведена в БУЗ ВО «Воронежский областной клинический он-
кологический диспансер». В частности, проведена выборка пациентов, реализующая принцип формирования групп «копи-
пара» по различным схемам лечения и усугубляющему течение заболевания фактору риска. Выводы. Таким образом, компью-
терная программа совершенствует учет историй болезни пациентов с мелкоклеточным раком легкого и позволяет проводить 
фармакоэкономический анализ «затраты-эффективность» для оценки экономической эффективности фармакотерапии, кото-
рая учитывает особенности каждого пациента. Разработанный программный модуль позволит обеспечить повышение качества 
медицинской помощи при существующем уровне затрат на лекарственные препараты. Учитывая различные затраты на реали-
зацию трех применяемых схем лечения, перспективным является применение программы для фармакоэкономической оценки 
эффективности химиотерапии мелкоклеточного рака легкого.  

Ключевые слова: мелкоклеточный рак легкого, фармакоэкономика, химиотерапия, «затраты-эффективность», компью-
терный модуль, автоматизированная программа. 

 
IMPROVING THE ACCOUNTING OF CASE HISTORIES OF PATIENTS WITH SMALL CELL LUNG CANCER FOR 

PHARMACOECONOMICAL ANALYSIS 
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Voronezh State Medical University named after N.N. Burdenko, Studencheskaya Str., 10, Voronezh, 394036, Russia 
 

Abstract. Lung cancer is a malignant disease that to this day remains a serious public health problem with high mortality and 
morbidity worldwide, and in particular MRL accounts for approximately 15% of all lung carcinomas. The results of the pharmacoeco-
nomical analysis of oncological diseases allow us to plan measures to improve the quality of medical care, increase the effectiveness of 
therapy, which allows us to achieve an increase in the survival rate of patients with this diagnosis. The research purpose is to improve 
the accounting of medical histories of patients with small cell lung cancer for conducting a cost-effectiveness pharmacoeconomical 
analysis to assess the cost-effectiveness of pharmacotherapy using an automated program that will take into account the characteristics 
of each patient. Materials and methods. Improving the accounting of medical records of patients with small cell lung cancer for phar-
macoeconomical analysis is achieved by using modern computer algorithms for data processing. To implement this task, a computer 
program (No. 2023611048 of 16.01.2023) has been developed that implements a pharmacoeconomical analysis of the therapy of patients 
with small cell lung cancer of varying severity in oncological dispensaries in order to assess the economic effectiveness of pharmacother-
apy. Results and their discussion. The program is designed to conduct pharmacoeconomical analysis of chemotherapy of patients with 
small cell lung cancer of varying severity in oncological dispensaries in order to assess the cost-effectiveness of pharmacotherapy. The 
program was tested at the Voronezh Regional Clinical Oncological Dispensary. In particular, a sample of patients was carried out, imple-
menting the principle of forming "copy-pair" groups according to various treatment regimens and a risk factor aggravating the course of 
the disease. Conclusions. Thus, the computer program improves the accounting of medical histories of patients with small cell lung 
cancer and allows for a cost-effectiveness pharmacoeconomical analysis to assess the cost-effectiveness of pharmacotherapy, which 
takes into account the characteristics of each patient. The developed software module will allow improving the quality of medical care 
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at the existing level of drug costs. Taking into account the different costs of implementing the three treatment regimens used, it is 
promising to use the program for pharmacoeconomical evaluation of the effectiveness of chemotherapy for small cell lung cancer. 

Keywords: small cell lung cancer, pharmacoeconomics, chemotherapy, "cost-effectiveness", computer module, automated program.  
  
Актуальность. Рак легкого – злокачественное 

заболевание, которое до настоящих дней остается се-
рьезной проблемой общественного здравоохранения 
с высокой смертностью и заболеваемостью во всем 
мире, а в частности МРЛ составляет примерно 15% 
всех карцином легких [5]. Рассматриваемая патоло-
гия тесно связанна с воздействием табачного дыма, в 
большей степени на население, которое курит. Как 
правило, пациенты имеют короткую продолжитель-
ность симптомов и часто (60-65%) метастатическое 
заболевание [3]. Так как стоимость лечения пациента 
со злокачественными новообразованиями является 
относительно высокой, то в последние годы фарма-
коэкономические исследования набирают актуаль-
ность с каждым днем. Результаты фармакоэкономи-
ческого анализа онкологических заболеваний позво-
ляют планировать мероприятия по улучшению каче-
ства медицинской помощи, повышению эффектив-
ности проводимой терапии, что позволяет достиг-
нуть увеличения уровня выживаемости пациентов с 
данным диагнозом [1,2]. Фармакоэкономика приоб-
ретает все большее значение в области фармацев-
тики, поскольку она выходит на арену государствен-
ной политики во многих странах. Среди вариантов 
фармакоэкономического анализа выделяют анализы 
затрат-минимизации, затрат-выгод, затрат-эффек-
тивности и затрат-полезности [4]. 

Цель исследования – совершенствование учета 
историй болезни пациентов с мелкоклеточным ра-
ком легкого для проведения фармакоэкономического 
анализа «затраты-эффективность» для оценки эконо-
мической эффективности фармакотерапии с помо-
щью автоматизированной программы, которая будет 
учитывать особенности каждого пациента.  

Материалы и методы исследования. Совер-
шенствование учета историй болезни пациентов с 
мелкоклеточным раком легкого для проведения фар-
макоэкономического анализа достигается примене-
нием современных компьютерных алгоритмов обра-
ботки данных. Для реализации этой задачи разрабо-
тана программа ЭВМ (№ 2023611048 от 16.01.2023), 
реализующая фармакоэкономический анализ тера-
пии пациентов с мелкоклеточным раком лёгкого раз-
личной степени тяжести в онкологических диспансе-
рах с целью оценки экономической эффективности 
фармакотерапии. Технические требования разрабо-
танной программы: наличие среды Microsoft Visual 
Studio Community 2022, установленной платформы 
NET 6.0 и Microsoft Access Database Engine 2010. Функ-
ционал программы обеспечивает введение данных 
больного, полученных в ходе обследования. В массив 
исходных данных включено большинство парамет-
ров, характеризующих состояние пациента, что сви-

детельствует о высокой специфичности разработан-
ного компьютерного модуля и требует от врача-онко-
лога внимательности при введении информации. 
Программный модуль выполняет автоматический 
расчет стоимости терапии для конкретного паци-
ента, что в последующем будет учитываться в фарма-
коэкономическом анализе.  

Программа обеспечивает автоматическое вы-
числение следующих необходимых параметров: воз-
раст пациента; количество прожитых месяцев; пря-
мые медицинские затраты. Проведение фармакоэко-
номического анализа включает в себя формирование 
параметров выборки пациентов из БД; выполнение 
алгоритмов фармакоэкономического анализа по вы-
борке пациентов; визуализация результатов анализа 
в виде списка таблиц. Данные, которые вводятся о па-
циенте, анамнезе и его лечении, представлены на 
схеме (рис. 1). 

 

 
 

Рис. 1. Общая схема программы 
 
Результаты и их обсуждение. Программа 

предназначена для проведения фармакоэкономиче-
ского анализа химиотерапии пациентов с мелкокле-
точным раком лёгкого различной степени тяжести в 
онкологических диспансерах с целью оценки эконо-
мической эффективности фармакотерапии. 

При становлении пациента на учет, врач-онко-
лог должен ввести данные о пациенте: 

− Номер карты пациента в стационаре, в кото-
ром проходит лечение; 

− Фамилия, имя, отчество; 
− Дата рождения; 
− Пол; 
− Площадь поверхности тела; 
− Дополнительная информация (например, 

хронические заболевания, перенесённые травмы, 
операции и т.п.). 

Ввод и редактирование данных анамнеза паци-
ента, которые врач выбирает при работе с програм-
мой, в которую включены следующие показатели 
(данные показатели уже заложены в программу- за-
дача врача выбрать из предложенных): 
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− Стадия заболевания (0, 1(IA, IB), 2(IIA, IIB), 
3(IIIA, IIIB), 4); 

− Размер опухоли (Т0, Т1, Т2, Т3, Т4); 
− Вовлечение региональных лимфатических 

узлов (N0, N1, N2, N3); 
− Наличие метастазов (М0 – отдаленных мета-

стазов нет, М1 – имеются отдаленные метастазы); 
− Общее состояние до начала лечения. Оцени-

вают по 5-балльной шкале ECOG (ECOG 0 – полная ак-
тивность пациента; ECOG 1 – отсутствие способности 
к выполнению тяжелого физического труда; ECOG 2 – 
осуществление амбулаторной терапии; ECOG 3 – от-
мечаются ограниченные возможности пациента; 
ECOG 4 – присвоение инвалидности); 

− Сопутствующие заболевания (Сопутствую-
щие заболевания отсутствуют, бронхиальная астма, 
ХОБЛ, туберкулез); 

− Продолжительность курения (не курит, 1-
5 лет, 6-10 лет, 11-20 лет, 21 и более лет). 

Значимыми исходными данными для проведе-
ния фармакоэкономического анализа является ин-
формация о лечении (химиотерапии): 

− Дата становления на учёт; 
− Дата снятия с учёта; 
− Схема лечения (основные схемы лечения 

мелкоклеточного рака легкого заложены программу 
и врач-онколог выбирает подходящую для конкрет-
ного пациента); 

− Количество дней введения в тарифе (зависит 
от выбранного курса лечения); 

− Стоимость схемы лечения (затраты на лекар-
ственные препараты); 

− Стоимость койко-дня; 
Количество курсов (данный показатель вво-

диться после снятия с учета пациента). 
Для проведения фармакоэкономического ана-

лиза необходимо в разделе «Анализ» главного окна 
программы в соответствующих полях задать крите-
рии для поиска и выборки пациентов из БД:  

− Пол;  
− возраст (30-40 лет, 41-50 лет, 51-60 лет, 61 год 

и старше); 
− стадия заболевания ((0, 1(IA, IB), 2(IIA, IIB), 

3(IIIA, IIIB), 4);  
− общее состояние до начала лечения (ECOG 0; 

ECOG 1; ECOG 2; ECOG 3; ECOG 4);  
− продолжительность курения (не курит, 1-

5 лет, 6-10 лет, 11-20 лет, 21 и более лет). 
Алгоритм обработки и консолидации информа-

ции результатов поиска в БД, позволяет выполнить 
выборку пациентов, удовлетворяющих заданным кри-
териям поиска. Пациенты, которые будут совпадать по 
критериям, попадают в одну группу, и затем сравни-
ваются, так как эти пациенты, несмотря на одинако-
вые параметры, получают разную химиотерапию и, 
как следствие, имеют различную выживаемость после 
неё. Далее пациенты из выборки попарно сравнива-
ются. Если очередные два пациента получали разные 

схемы лечения, то для этой пары пациентов выполня-
ется фармакоэкономический анализ: 

− По значению прямых медицинских затрат и 
количеству прожитых месяцев вычисляется стои-
мость 1-го месяца жизни пациента №1 относительно 
пациента №2. 

− Вычисленная относительная стоимость 1-го 
месяца жизни позволяет оценить экономическую эф-
фективность фармакотерапии у пациентов с мелко-
клеточным раком лёгкого. 

По каждой паре пациентов формируется резуль-
тирующая таблица, представляющая результаты ана-
лиза пар пациентов, которые выводятся списком в 
разделе «Анализ» главного окна программы. Фарма-
коэкономический анализ «затраты – эффективность» 
автоматически производиться по формуле: CEA =DC1 
– DC2 / Ef1 - Ef2, где CEA – показатель приращения 
эффективности затрат; DC1 (direct cost) – прямые ме-
дицинские и немедицинские затраты на 1 схему ле-
чения; DC2 (direct cost) – прямые медицинские и не-
медицинские затраты на 2 схему лечения; Ef 1 
(Effectiveness of treatment) – эффективность лечения 1 
схемой химиотерапии; Ef 2 (Effectiveness of treatment) – 
эффективность лечения 2 схемой химиотерапии. 

На рис. 2 представлена автоматизированная 
программа с полученными данными. 

 

 
 

Рис. 2. Главное окно программы: показаны данные о паци-
енте и результаты анализа 

 
Апробация программы проведена в БУЗ ВО «Во-

ронежский областной клинический онкологиче-
ский диспансер». В частности, проведена выборка па-
циентов, реализующая принцип формирования 
групп «копи-пара» по различным схемам лечения и 
усугубляющему течение заболевания фактору риска. 
Примером реализации программного модуля, явля-
ется обработка данных по пациентам, входящим в 
группу риска по фактору курения и входящие в одну 
группу по возрасту. Критерии, по которым оценива-
лись пациенты в базе данных, вошедшие в одну 
«копи-пару» – пол (мужчины), возраст (61 год и 
старше), стадия заболевания – (IIIA, IIIB), общее со-
стояние до начала лечения (ECOG 1) и продолжитель-
ность курения (11-20 лет). Анализ выживаемости па-
циентов, получавших разные схемы, показал, что па-
циент, проходивший схему лечения этопозид 100-
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120 мг/м² в 1-3-й дни + карбоплатин AUC 4-6 в 1-й 
день прожил на 5 месяцев дольше, чем пациент, по-
лучавший схему этопозид 100 мг/м² в 1-3-й дни + 
цисплатин 100 мг/м² в 1-й день и стоимость 1 месяца 
жизни этого пациента составила 24488р, таким обра-
зом продление жизни в денежном эквиваленте соста-
вила 24488×5= 122440р. Результаты исследования по-
казывают, что применение химиотерапии с различ-
ной стоимостью лечения, показывают различные ре-
зультаты выживаемости, следовательно, более доро-
гая схема позволяет продлить жизнь пациента с уме-
ренной стоимостью месяца сохраненной жизни. 

Выводы. Таким образом, компьютерная про-
грамма совершенствует учет историй болезни паци-
ентов с мелкоклеточным раком легкого и позволяет 
проводить фармакоэкономический анализ «затраты-
эффективность» для оценки экономической эффек-
тивности фармакотерапии, которая учитывает осо-
бенности каждого пациента. Разработанный про-
граммный модуль позволяет обеспечить повышение 
качества медицинской помощи при существующем 
уровне затрат на лекарственные препараты. Резуль-
таты применения алгоритма обработки исходных 
данных направлены на оптимизацию используемого 
в диспансере ассортимента лекарственных средств 
для терапии больных мелкоклеточным раком лег-
кого. Учитывая различные затраты на реализацию 
трех применяемых схем лечения, перспективным яв-

ляется применение программы для фармакоэконо-
мической оценки эффективности химиотерапии 
мелкоклеточного рака легкого. 
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Аннотация. Актуальность проблемы. В последнее время информация о вспышках, казалось бы, забытых заболеваний, а 

также заболеваний, уровень которых долгое время оставался на достаточно небольшом и стабильном уровне стала звучать все 
чаще. В совокупности с проблемами инфицирования Coronavirus Disease – 2019, вызванными штаммами уже известными 
(«Альфа», «Бета», «Гамма», «Дельта» «Эта», «Йота», «Каппа», «Лямбда», «Омикрон» и другие) и новыми («Арктур»), сообщения о 
всплесках заболеваемости корью, холерой, острыми гепатитами, гонококковой инфекцией и сифилисом являются поводом к 
тревоге. В конце июля 2022 года в седьмой раз с момента создания системы оповещения в 2005 году, Всемирная организация 
здравоохранения объявила о чрезвычайной ситуации в области здравоохранения во всем мире. Поводом к такому шагу стала 
вспышка оспы обезьян, причем наибольшую угрозу распространение болезни представляет в странах Европы. На сегодняшний 
день данных о механизмах и способах передачи вируса обезьяньей оспы, патогенезе недостаточно в силу того, что изучение 
инфекции в основном на экспериментальных моделях. Между тем, опасность реальна, необходимо актуализировать имеющи-
еся наработки и расширить исследование вируса оспы обезьян, обеспечить четко выстроенную систему профилактических мер, 
в первую очередь в эндемичных странах Африканского континента. Цель исследования – проведение на основе имеющихся 
данных анализа эволюции распространения и механизмах передачи вируса оспы обезьян, Monkeypox virus, данных о эпидемио-
логической характеристике, специфичности патогенеза, разработанных мерах специфической профилактики заболевания. Ма-
териалы и методы исследования. Анализ данных литературных источников. Результаты, их обсуждение и выводы. Охарак-
теризованы известные на настоящий момент специфичные черты патогенеза вируса оспы обезьян, выявлена необходимость 
расширения мер эпиднадзора, проведения исследований и вакцинации на Африканском континенте, напрямую коррелирую-
щие с распространением инфекции в неэндемичных странах. 

Ключевые слова: оспа обезьян, поксвирус, профилактика, инфицирование, вспышка, неэндемичные страны, вакцинация, 
эпиднадзор, иммунитет. 
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Abstract. Relevance of the problem. Recently, information about outbreaks of seemingly forgotten diseases, as well as diseases 
whose level has remained at a fairly small and stable level for a long time, has become more frequent. Together with the problems of 
infection with Coronavirus Disease – 2019 (COVID-19) caused by strains already known ("Alpha", "Beta", "Gamma", "Delta", "Eta", "Iota", 
"Kappa", "Lambda", "Omicron" and others) and new ("Arcturus"), reports of outbreaks of measles, cholera, acute hepatitis, gonococcal 
infection and syphilis are a cause for alarm. At the end of July 2022, for the seventh time since the creation of the alert system in 2005, 
the World Health Organization declared a worldwide health emergency. The reason for this step was the outbreak of smallpox monkeys, 
and the greatest threat to the spread of the disease is in Europe. To date, there is insufficient data on the mechanisms and methods of 
transmission of the Monkeypox virus, pathogenesis due to the fact that the study of infection is mainly based on experimental models. 
Meanwhile, the danger is real, it is necessary to update the existing developments and expand the study of the Monkeypox virus, to 
ensure a well-structured system of preventive measures, primarily in the endemic countries of the African continent. The purpose of the 
study – analysis of the evolution of the spread and transmission mechanisms of the Monkeypox virus, data on epidemiological charac-
teristics, specific pathogenesis, developed measures of specific disease prevention based on available data. Research materials and meth-
ods. Analysis of data from literary sources. Results, discussion and conclusions. The currently known specific features of the pathogen-
esis of the smallpox virus are characterized, the need to expand surveillance measures, research and vaccination on the African continent, 
which directly correlate with the spread of infection in non-endemic countries, is revealed.  

Keywords: monkeypox virus, «mpox», poxvirus, prevention, infection, outbreak, non-endemic countries, vaccination, surveillance, 
immunity.  

  
23 июля 2022 года генеральный директор Все-

мирной организации здравоохранения (ВОЗ) Тедрос Ад-
ханом Гебрейесус на внеочередном заседании орга-
низации объявил вспышку оспы обезьян чрезвычай-
ной ситуацией в области здравоохранения во всем 
мире. К этому времени было выявлено уже около 17 
тысяч случаев заражения оспой обезьян, при этом 

наибольшую угрозу распространение болезни пред-
ставляет в странах Европы. На серьезность сложив-
шийся ситуации указывает тот факт, что с момента 
создания системы оповещения в 2005 году, это седь-
мой раз, когда ВОЗ объявляет «Чрезвычайную ситуа-
цию в области общественного здравоохранения, име-
ющую международное значение». С 1 января 2022 по 

https://elibrary.ru/ghitzq
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20 апреля 2023 года лабораторно подтверждены 
65353 случаев заражения и 20 летальных исходов в 
111 странах, большинство в Северной Америке. В 
России первый случай заражения оспой обезьян вы-
явили 12 июля 2022 года. Заболевание обнаружили у 
молодого человека, вернувшегося из поездки по 
странам европейского континента [27]. На 20 апреля 
2023 года общее количество заболевших оспой обе-
зьян в России составляет два человека [6]. 

Оспа обезьян – острое зоонозное природно-оча-
говое вирусное заболевание, протекающее с интокси-
кацией, лихорадкой, высыпаниями папулезно-вези-
кулезно-пустулезного характера на коже и слизистых 
оболочках [8].  

Вирус оспы обезьян, Monkeypox virus (MPVX), при-
надлежит к семейству Poxviridае, подсемейству 
Сhordорохvirinaе (вирусы oспы пoзвoнoчных), роду Or-
thopoxvirus. Поксвирусы – крупные ДНК–содержащие 
вирусы, вирионы которых видны при специальных 
методах окраски в виде элементарных телец Пашена 
(окраска серебрением по Морозову) (рис. 1). Геном ви-
риона – двунитевая линейная ДНК с ковалентно загну-
тыми концами [1,7,11]. На рисунке представлена мик-
рофотография вируса оспы обезьян. 

 

 
 

Рис. 1. Микрофотография вируса оспы обезьян [29] 
 

На основании филогенетического анализа поли-
нуклеотидных последовательностей выделены две 
генетические клады вируса оспы обезьян: централь-
ноафриканская (бассейн реки Конго) и западноафри-
канская. Вирус центральноафриканской клады харак-
теризуется более тяжелым протеканием болезни и 
большей заразностью. Границей между двумя кла-
дами принято считать территорию Камеруна – един-
ственной страны, где наблюдаются случаи заражения 
вирусом оспы обезьян обеих клад [17]. Впервые вирус 
был выявлен из пустул заболевших в Копенгагене 
яванских макак, Macacus cynomolgus, завезенных из 
Сингапура в 1958 году. Первый случай заболевания 
человека зарегистрирован 1 сентября 1970 года у де-
вятилетнего мальчика в Демократической Респуб-
лике Конго, где натуральная оспа была искоренена в 
1968 г. С 1970 г. случаи заражения человека оспой 
обезьян были зарегистрированы в одиннадцати аф-

риканских странах: Бенине, Камеруне, Центрально-
африканской Республике, Демократической Респуб-
лике Конго, Габоне, Кот-д’Ивуаре, Либерии, Нигерии, 
Республике Конго, Сьерра-Леоне и Южном Судане 
[5,11,20]. За пределами Африки первая вспышка оспы 
обезьян отмечена в 2003 г. в США (70 случаев) из-за 
контакта с зараженными домашними луговыми со-
бачками, которые содержались вместе с ввезенными 
из Ганы гамбийскими крысами и сонями. Случаи ин-
фицирования оспой обезьян были зарегистрированы 
у прибывших из Нигерии в Израиль (сентябрь 2018 г.), 
Великобританию (сентябрь 2018 г., декабрь 2019 г., 
май 2021 г. и май 2022 г.), Сингапур (май 2019 г.) 
(рис. 2) и США (июль и ноябрь 2021 г.). Распростране-
ние вируса обезьяньей оспы в 2022-2023 году на тер-
ритории неэндемичных стран вызвано штаммом, от-
носящимся к западноафриканской кладе и имеющим 
меньший уровень заразности и летальности.  

 

 
 

Рис. 2. Количество подтвержденных, вероятных и /  
или возможных случаев оспы обезьян в период 

 с 2010 по 2019 год [21] 
 

 
 

Рис. 3. Карта распространения оспы обезьян в мире [6] 
 

В 2023 году большинство случаев заболевания 
зарегистрировано в странах Северной и Южной Аме-
рики (рис. 3). 

По СанПин 3.3686 - 21 «Санитарно – эпидемио-
логические требования по профилактике инфекци-
онных болезней» вирус MPVX относится к патоген-
ным биологическим агентам I группы патогенности 
[16,18,29]. Вирус оспы обезьян стал самым опасным 
для человека среди ортопоксвирусов после победы 
над натуральной оспой в 1980 году. Возможно, массо-
вая вакцинация против натуральной оспы сдержи-
вала данный вариант болезни. 

Характерной особенностью вирусов семейства 
Poxviridае является их высокая устойчивость к факто-
рам внешней среды. Так, они сохраняют жизнеспо-
собность в течение нескольких месяцев в корочках и 
чешуйках с оспин, в засохшем экссудате, хотя в жид-
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кой взвеси инактивируются за 1-5 минут при темпе-
ратуре 70-100оС [3,9]. Малое количество публикаций 
результатов исследования патогенеза и патологиче-
ской анатомии оспы обезьян – причина изучения ин-
фекции в основном на экспериментальных моделях, 
что указывает на приоритетность увеличения иссле-
дований заболевания в складывающийся обстановке.  

Системное поражение внутренних органов (в ос-
новном, легких) и подавление работы иммунной си-
стемы – основа патогенеза оспы обезьян. Уникаль-
ность вируса MPVX заключается в реализации меха-
низмов виромаскирования, виротрансдукции и ви-
ромимикрии [3,10,13,19]. 

Виромаскирование приводит к блокаде презента-
ции вирусных агентов клетками иммунной системы, а 
также к подавлению экспрессии рецепторов в ходе ре-
ализации специфического иммунного ответа. Корре-
ляция с системным поражением органов объясняется 
подавлением экспрессии антигенов 1 класса системы 
Human leukocyte antigen (HLA) главного комплекса ги-
стосовместимости, Major histocompatibility complex 
(МНС), что ведет к блокаде первичных реакций специ-
фического иммунного ответа и активации клеток 
натуральных киллеров. При виротрансдукции вирус-
специфические белки оказывают воздействие на сиг-
нальную систему интерферонов и работу митохон-
дрий, активируя при этом процессы апоптоза клеток 
иммунной системы. Способность к виромимикрии ор-
топоксвирусов превосходит таковую у всех известных 
вирусов. Проявляется экспрессией рецепторов, ми-
микрирующих под рецепторы клеток-мишеней орга-
низма хозяина, а также продуцированием вирокинов 
– точных копий клеточных цитокинов. Вероятно, ви-
русный гомолог рецептора γ-ИФН (кодируется геном 
В8R ДНК поксвирусов) выполняет главную роль в па-
тогенезе заболевания. Геном вируса оспы обезьян 
также кодирует гомологи клеточных рецепторов фак-
тора некроза опухоли альфа (ФНОα), способных связы-
вать молекулы ФНОα и тем самым блокировать его 
противовирусное действие. Видимо, в эволюции этого 
семейства вирусов селекция штаммов, устойчивых к 
ФНОα, играла основную роль, так как у поксвирусов 
имеется большое количество гомологов рецепторов 
ФНОα. Поксвирусы кодируют и ряд белков, блокирую-
щих активацию факторов системы комплемента, как 
по классическому, так и по альтернативному пути, что 
вносит значительный вклад в патогенность данного 
семейства [3,23,24]. 

Первичным очагом размножения вируса у чело-
века являются клетки мелких бронхов и бронхиол, да-
лее в патологический процесс вовлекаются легкие. За-
тем вирус проникает в регионарные лимфатические 
узлы и размножается в них, далее проникает в кровь и 
быстро удаляется фагоцитарными клетками внутрен-
них органов, богатых ретикулоэндотелием. Размноже-
ние вируса в пораженных клетках приводит ко второй 
волне вирусемии в конце инкубационного периода или 
в начале заболевания, при этом возбудитель из крови 
проникает в эпителий кожи, слизистые оболочки верх-
них дыхательных путей и внутренних органов. Тропизм 

вируса к тканям эктодермального происхождения ведет 
к тому, что в них, как и в коже и слизистых оболочках, 
развиваются специфические изменения в виде гидро-
пической (баллонной) дистрофии, отека и воспалитель-
ной инфильтрации. При тяжелой форме присоединя-
ется синдром диссеминированного внутрисосудистого 
свертывания, она сопровождается развитием синдрома 
полиорганной недостаточности и соответствует поня-
тию вирусный сепсис и септический шок [2,4]. 

В настоящее время естественный резервуар ви-
руса не выявлен, однако с большой долей вероятно-
сти им выступают грызуны. Ранее считалось, что ос-
новным источником вируса оспы обезьян для чело-
века являются животные, а риск передачи инфекции 
от человека к человеку низкий. Однако быстрое рас-
пространение заболевания в 2022 году на территории 
многих неэндемичных стран говорит о том, что ос-
новным источником инфекции в настоящее время 
является человек. Основные механизмы передачи 
инфекции от человека к человеку – воздушно-ка-
пельный и контактно-бытовой (при тесном контакте 
с кожными поражениями инфицированного или 
предметами, недавно загрязненными вирусными ча-
стицами). Возможно также инфицирование через 
плаценту, а также во время родов, или после при кон-
такте с кожей. Возможность передачи вируса поло-
вым путем усиленно обсуждается. Причиной тому 
стала информация, что вспышка в Европе началась 
среди гомосексуальных мужчин, а это – повод запо-
дозрить способность обезьяньей оспы передаваться 
половым путем. Однако вирусологи считают, что это, 
вероятнее, совпадение — для заражения нужен 
прежде всего длительный близкий контакт, который 
как раз возникает при интимной близости. Инфици-
рованный человек опасен для окружающих с мо-
мента возникновения симптомов и до полного исчез-
новения корочек (в среднем около 3 недель). Осо-
бенно опасны элементы сыпи, струпья, биологиче-
ские жидкости (кровь, выделения из элементов сыпи, 
слюна) [3,11]. Наибольшему риску подвергаются 
лица, бывшие в тесном физическом контакте с боль-
ным до поры, пока у него наблюдались симптомы. 
Эпидемиологическое значение лиц с бессимптом-
ным течением заболевания в передаче инфекции 
пока не установлено [3,4,15,29]. 

Передача MPXV от животного человеку проис-
ходит при контакте с пораженной кожей, слизистыми 
оболочками и биологическими жидкостями инфици-
рованного животного (укус, ослюнение или царапина, 
разделка дичи, употребление термически необрабо-
танных продуктов, изготовленных из зараженных жи-
вотных). На сегодняшний день нет подтверждения 
фактов заражения вирусом оспы обезьян домашних 
животных (коты, собаки, коровы) [3,14,23,30]. 

Клинические проявления оспы обезьян у чело-
века схожи с таковыми натуральной оспы, и анало-
гичны картинам дискретной, полусливной и сливной 
форм натуральной оспы. Реже встречается геморра-
гическая форма, которая, как правило, летальна [2]. 
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Рис. 4. Обширные папуло-пустулезные высыпания от оспы 
обезьяны с образованием корки и рубца [22] 

 
Если признаки типичной инфекции оспы обе-

зьян обычно включают лимфаденопатию, то настоя-
щая вспышка показала, что заболевание может про-
текать атипично, без лихорадки, сыпи,  иногда только 
с асинхронными внешне поражениями кожи [12]. 

Показатели летальности во время вспышек варь-
ировались от 1% до 10%, причем смертельные случаи 
фиксировались в основном среди молодых людей и 
детей. Особенно те, у кого, Риску тяжелой формы ин-
фекции больше подвержены заболевшие с иммуносу-
прессией. Клиническим признаком, отличающим 
оспу обезьян от натуральной, является лимфоадено-
патия, которая наблюдается у 90% пациентов. Преды-
дущая вакцинация против оспы обеспечивает опре-
деленную перекрестную защиту от оспы обезьян и 
изменяет клиническую картину в сторону более лег-
кого течения заболевания. С 1980 по 1990 годы пер-
вичные случаи заболевания у людей все чаще наблю-
дались среди тех, кто никогда не был вакцинирован 
против оспы. По сравнению с вакцинированными, 
клиническая картина, описанная для невакциниро-
ванных, была более тяжелой, с более интенсивной и 
плеоморфной сыпью и более высокой смертностью. 
Специфического лечения оспы обезьян не суще-
ствует. Основными рекомендациями остаются под-
держивающая терапия, симптоматическое лечение и 
лечение вторичных бактериальных инфекций [22]. 

Профилактика распространения MPXV в энде-
мичных районах является весьма сложной задачей и 
заключается в том, чтобы избегать любых контактов 
с грызунами и приматами, а также ограничивать пря-
мое воздействие крови и недостаточно приготовлен-
ного мяса. Усилия по прекращению торговли мясом 
диких животных и потребления диких животных 
чрезвычайно сложны как с культурной, так и с эконо-
мической точки зрения, поскольку это мясо может 
быть единственным источником белка, доступным 
для беднейших слоев населения. Сложившаяся ситу-
ация по распространению оспы обезьян возвращает 
мировое сообщество к необходимости усиления про-
филактических мер. Всемирная организация здраво-
охранения основной стратегией профилактики дан-
ного заболевания считает повышение осведомленно-
сти о факторах риска и о мерах ограничения контакта 

с вирусом. Что касается специфической профилак-
тики, доступной для населения вакцины против 
этого вируса пока нет, но исследования показали, что 
эффективность прививки от натуральной оспы для 
профилактики перекрестной защиты от заражения 
оспой обезьян составляет около 85%. Центры по кон-
тролю и профилактике заболеваний рекомендуют 
вакцинацию против оспы в течение двух недель, в 
идеале до четырех дней, после длительного незащи-
щенного контакта с больным животным или челове-
ком с подтвержденным заболеванием. 

В 1980 году Глобальная комиссия по сертификации 
ликвидации оспы (Global Commission for the Certification 
of Smallpox Eradication (GCSE)) продолжала определять 
оспу обезьян как угрозу общественному здравоохра-
нению, рекомендуя продолжить программу эпиде-
миологического, экологического и эпиднадзора за 
оспой обезьян. Но конце кампании по искоренению 
оспы GCSE заявила, что вакцинация против оспы для 
предотвращения оспы обезьян больше не оправдана, 
так как на перекрестный защитный иммунитет 
нельзя было долго полагаться из-за прекращения 
прививок. Оглядываясь назад, можно сказать, что это 
решение, возможно, было ошибкой. Эксперимен-
тальные исследования на обезьянах показали, что 
иммунизация вакциной против оспы обеспечивает 
перекрестную защиту от оспы обезьян. Исследования 
показали, что риск заражения оспой обезьян в 5,2 
раза ниже, у вакцинированных, чем среди не приви-
тых (0,78 против 4,05 на 10 000). [22]. 

Генеральный директор ВОЗ в докладе четвертого 
совещания Комитета Международных медико-сани-
тарных правил 9 февраля 2023 г. указал на необходи-
мость обеспечения устойчивых усилий по эпиднад-
зору, профилактике, лечению и вакцинации всех 
нуждающихся.  

В руководстве ВОЗ для всех государств мира пред-
лагаются рекомендации по проведению санитарных 
мероприятий, обмену информацией, предупрежде-
нию об опасности и/или нежелательности поездок, 
профилактике инфекции и борьбе с ней, а также гло-
бальной координации принимаемых мер. Во время 
вспышки распространение вируса оспы обезьян 
можно контролировать путем карантина (по крайней 
мере, в течение 6 недель с даты последнего контакта) 
инфицированных животных и отслеживания их кон-
тактов. Соблюдение конкретных инструкций местных 
и международных органов общественного здраво-
охранения являются обязательными. Повышение 
осведомленности и принятие мер (адекватные реше-
ния, медицинский персонал, отбор проб, наблюдение, 
просвещение) как местными, так и международными 
органами власти имеют первостепенное значение [22]. 

Прекращение программы вакцинации против 
оспы создало экологическую брешь, в результате чего 
все большая часть населения имеет либо ослабеваю-
щий, либо отсутствующий иммунитет к MPXV. Такое 
развитие событий может еще больше увеличить риск 
распространения вируса как от животного к человеку, 
так и от человека к человеку. Живые аттенуированные 
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вакцины против вируса первого поколения, хранящи-
еся для экстренных целей во многих странах не исполь-
зуются из-за серьезных побочных реакций. После воз-
обновления в 2002 году Министерством обороны США 
программы широкомасштабных прививок от оспы из-
за предполагаемой угрозы биологической войны, 540 
824 военнослужащих были вакцинированы штаммом 
вакцины “DryVax”, разработанным Нью-Йоркским го-
родским советом здравоохранения. Препарат был полу-
чен путем заражения кожи телят штаммом NYCBH в ка-
честве семенного вируса. Среди наиболее часто фикси-
рованных осложнений называются миоперикардит и 
поствакцинальный энцефалит [22]. 

В настоящее время иммунобиологические пре-
параты для специфической профилактики MPXV в 
Российской Федерации не зарегистрированы. Для 
профилактики натуральной оспы зарегистрированы 
и рекомендованы Федеральным центром гигиены и 
эпидемиологии Роспотребнадзора следующие вак-
цины отечественного производства: 

– вакцина оспенная эмбриональная живая 
«ТЭОВак» (РУ №Р N00l 038/01, NР №001038/02) в ка-
честве препарата, предназначенного для ревакцина-
ции в рамках подготовки к возможным биотеррори-
стическим актам, а также в случае появления нату-
ральной оспы на территории РФ; 

– вакцина оспенная живая (РУ №Р №001141/01), 
может применяться для вакцинации (ревакцинации) 
лиц, работающих с вирусами осповакцины и оспы 
животных, патогенными для человека; 

– вакцина оспенная инактивированная «ОспаВир» 
(РУ №ЛСР-005198/08), может применяться для детей с 
двухлетнего возраста, подростков и взрослых [3].  

Использование в настоящее время живых проти-
вооспенных вакцин вызывает осложнения у 25% при-
витого населения. В связи с этим разработана вак-
цина третьего поколения – Imvamune (Bavarian Nordic, 
Германия), которая не дает серьезных поствакци-
нальных осложнений. Разработанная в сотрудниче-
стве с правительством США, вакцина была одобрена 
для иммунизации против оспы Европейской комис-
сией, в Канаде и США, где впоследствии препарат 
также был одобрен для использования при обезья-
ньей оспе [2]. В 2007 году Управлением по санитар-
ному надзору за качеством пищевых продуктов и меди-
каментов США, U.S. Food and Drug Administration (FDA) 
была одобрена лицензированная вакцина второго 
поколения ACAM2000, а 26 июля 2022 года – одобрено 
дополнение к лицензии на биологические препараты 
для вакцины JYNNEOS для предотвращения оспы и 
оспы обезьян. FDA завершило оценку необходимой 
информации для подтверждения качества продукта и 
определило, что вакцина соответствует его стандар-
там качества [25].  

Режим чрезвычайной ситуации в области обще-
ственного здравоохранения дает ясно понять всему 
мировому сообществу, что необходимо дать отпор 
оспе обезьян на международном уровне: расширить 
меры эпиднадзора, провести в африканских и амери-

канских странах тестирование на вирус, а также вы-
делить достаточное финансирование на проведение 
исследований и вакцинации. В течение пятидесяти 
лет оспа обезьян практически «хозяйничала» в Аф-
рике без должного контроля, что и привело к сложив-
шейся тревожной ситуации. Появление вспышек 
оспы обезьян в неэндемичных странах подчеркивает 
глобальную актуальность этой болезни. Усиление 
эпиднадзора и выявление случаев оспы обезьян явля-
ются важными инструментами для понимания по-
стоянно меняющейся эпидемиологии этого вновь 
возникающего заболевания, представляющего расту-
щую угрозу общественному здравоохранению. 

Комитет Международных медико-санитарных 
правил на последнем совещании отметил, что в со-
кращении числа случаев заболевания на сегодняш-
ний день и масштабов его международной передачи 
достигнут определенный прогресс, но сохраняется 
ряд факторов, вызывающих озабоченность, таких, 
как продолжающаяся передача инфекции в некото-
рых регионах, нехватка фактических данных об эф-
фективности вакцин, потенциальный сдвиг в некото-
рых странах в сторону наиболее маргинализирован-
ных групп населения, имеющих малый доступ к про-
филактическим мерам и лечению. В связи с этим, 
было решено сохранить режим чрезвычайной ситуа-
ции в области общественного здравоохранения, были 
изданы расширенные Временные рекомендации ВОЗ 
в отношении вспышки оспы обезьян в нескольких 
странах [21]. Согласно Стратегического плана обеспе-
чения готовности к оспе обезьян рекомендовано сде-
лать акцент на три основные стратегические цели: 
прекращение передачи инфекции от человека к чело-
веку, защита уязвимых групп риска и сведение к ми-
нимуму зоонозной передачи [28]. 
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Аннотация. Исследование 6-и параметров работы сердца у группы девочек (30 человек) в сравнительном аспекте выявляет 
необычные закономерности. Цель исследования – доказать наличие неопределенности первого типа в исследуемой группе девочек 
при трансширотных перемещениях и проведении оздоровительных мероприятий. Объект и методы исследования: группа из 
30 девочек обследовалась по 6-ти параметрам работы сердца в четырех точках (1 – перед отъездом из г. Сургут, 2 – после прилёта 
на юг, 3 – после 20-ти дней оздоровление на юге, 4 – после возвращения в г. Сургут). Результаты и их обсуждение. Производились 
попарные сравнения выборок каждого параметра работы сердца для всех 4-х точек сравнения (всего 6 пар сравнения для каждого 
параметра из всех 6-ти). Находился критерий Вилкоксона Pij для всех 36-ти разных пар сравнения (всех 6-ти параметров работы 
сердца). Число пар, показавших реальное статистическое различие, то есть Pij<0,05, было крайне мало (менее 17%). Выводы. С по-
зиции статистики широтные перемещения и оздоровительные мероприятия как бы не оказывают влияний на работу сердца. До-
казана неопределенность 1-го типа, т.к. из 36 разных пар сравнений 30 пар статистически совпадали. 

Ключевые слова: хаос, сердечно-сосудистая система, эффект Еськова-Зинченко. 
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Abstract. The study of 6 parameters of the heart in a group of girls (30 people) in a comparative aspect reveals unusual patterns. The 
purpose of the study: to prove the presence of uncertainty of the first type in the study group of girls during translatitudinal movements and 
recreational activities. Object and methods: a group of 30 girls was examined according to 6 parameters of the heart at four points (1 – before 
leaving Surgut, 2 – after arriving to the south, 3 – after 20 days of recovery in the south, 4 – after return to Surgut). Results. Pairwise com-
parisons of samples of each parameter of the work of the heart were made for all 4 comparison points (a total of 6 comparison pairs for each 
parameter out of all 6). The Wilcoxon criterion Pij was found for all 36 different comparison pairs (all 6 parameters of the heart function). 
The number of couples showing a real statistical difference, i.e. Pij<0.05, was extremely small (less than 17%). Conclusions. From the stand-
point of statistics, latitudinal movements and recreational activities, as it were, do not affect the work of the heart. The uncertainty of the 
1st type is proved, because out of 36 different pairs of comparisons, 30 pairs were statistically consistent. 

Key words: chaos, cardiovascular system, Eskov-Zinchenko effect. 

  
Введение. Открытие эффекта Еськова-Зинченко 

(ЭЕЗ) по различным параметрам функций организма 
человека [1-8] в виде статистической уникальности 
любой выборки приводит к доказательству неопреде-
ленности 2-го типа. В этом случае любая выборка па-
раметров функции организма человека оказывается 
уникальной (статистически неповторимой) [8-13]. 

В новой теории хаоса самоорганизации (ТХС) та-
кая ситуация обозначается как неопределенность 2-
го типа, но в ТХС существует и неопределенность 1-

го типа. В этом случае статистика показывает совпа-
дение выборок, но организм человека находится в 
разных состояниях и требуются новые методы и мо-
дели. Эти методы выходят за пределы современной 
науки [10-15]. 

В качестве таких методов мы предлагаем ис-
пользование искусственных нейросетей (ИНС) в двух 
особых режимах. Эти режимы следуют из работы ре-
альных нейросетей головного мозга (НСМ) человека 
(хаос и многократные реверберации НСМ). 

https://elibrary.ru/kneiko
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Оказывается, что ИНС в двух особых (новых) ре-
жимах могут раскрывать неопределенность 1-го типа, 
когда статистика не показывает существенных разли-
чий. В этом случае мы не только различаем состояние 
организма испытуемых, но и можем найти главные 
диагностические признаки (параметры порядка) [1-9]. 
Это является задачей системного синтеза, которая в 
математике не имеет общих решений [4-13]. 

Объект и методы исследований. Группа дево-
чек (160 человек) обследовалась в четырех точках: пе-
ред отъездом из г. Сургут (точка 1); после перелета г. 
Сургут – г. Туапсе (точка 2); после 20-и дней оздоро-
вительных мероприятий в детском лагере «Юный 
нефтяник» (точка 3); и после перелета Юг-Север и 
возвращения в г. Сургут. 

Во всех этих 4-х точках мы регистрировали 6 па-
раметров состояния сердечно-сосудистой системы 
(ССС) для всех 4-х групп девочек (в каждой группе 
было по 30 человек). В итоге было получено по 4 вы-
борки (для 4-х точек) для каждого (из всех 6-ти) пара-
метров ССС. Эти выборки статистически попарно 
сравнивались. В итоге было получено шесть разных 
пар сравнения (пара 1-2, 2-3, 3-4, 1-3, 1-4) для каж-
дого из всех 6-ти параметров состояния ССС для каж-
дой группы. Эти 6 параметров нами были представ-
лены ранее [2-7]. 

В итоге, после всех таких статистических сравне-
ний, мы для каждой группы получили таблицы пар-
ных статистических сравнений по критерию Вилкок-
сона. Если для каждой такой пары критерии Вилкок-
сона Pij>0,05, то такая пара могла иметь общую гене-
ральную совокупность. В противном случае (Pij<0,05) 
выборки различалась статистически. 

В данном сообщении представлены результаты 
таких расчетов для одной характерной группы дево-
чек из 30 испытуемых. Доказывается наличие не-
определенности 1-го типа, когда выборки могут ста-
тистически совпадать, но с организмом испытуемых 
происходят существенные изменения. Традиционная 
статистика эти различия не выявляет [1-10]. 

В этом случае мы говорим о неопределенности 
1-го типа (статистика не работает). Очевидно, что 
необходимы новые методы для раскрытия неопреде-
ленности 1-го типа в изучении состояние ССС (у 
школьников Севера РФ). Эти методы нами сейчас 
разрабатываются в новой ТХС [1-7,10-15]. 

Результаты и их обсуждение. Прежде всего, сле-
дует отметить, что отобранных групп школьниц млад-
ших классов было 4 (по 30 человек в каждой группе), но 
мы сейчас представляем результаты по одной группе. 
Полученные выборки первоначально обрабатывались 
статистически с целью выявления возможности ис-
пользования параметрической статистики. В табл. 1 
представлены результаты этих расчетов. Отметим, что 
остальные группы дают сходный результат. 

Для примера, мы представляем результаты ста-
тистического анализа параметров кардиоинтервалов 
(КИ) этой группы девочек во всех четырех точках из-
мерения в виде табл. 1.  

Таблица 1 
 

Проверка на нормальное распределение выборок КИ в 
группе девочек в 4-х точках измерения (n=30) 

 
NN 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 

1 точка 0,2 0 0 0 0 0,01 0 0 0 0 0 0,02 0 0,05 0 
2 точка 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0,01 0,01 
3 точка 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 
4 точка 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0,01 0 0,03 0 0 

NN 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 
1 точка 0 0,04 0 0 0,01 0 0 0 0,06 0 0,06 0,02 0 0 0 
2 точка 0 0 0 0 0,04 0 0 0 0 0 0,01 0 0 0 0 
3 точка 0 0 0 0,03 0 0 0 0,02 0 0 0 0 0 0 0 
4 точка 0 0 0,03 0,06 0 0 0 0 0 0 0,27 0 0 0 0 

 
В табл. 2 представлены результаты оценки непа-

раметрической статистики для всех четырех точек 
измерения выборок КИ.  

 
 Таблица 2 

 
Результаты расчета непараметрических  

распределений всех выборок в 4-х точках измерений 
(30 девочек) 

 

N 
1 точка 2 точка 3 точка 4 точка 

Me 5% 95%  Me 5% 95%  Me 5% 95%  Me 5% 95% 
1 860 740 985 1 740 640 820 1 640 590 690 1 710 630 820 
2 580 350 680 2 600 530 700 2 660 600 750 2 790 670 930 
3 670 610 740 3 550 520 590 3 550 490 610 3 710 625 800 
4 560 520 590 4 790 710 970 4 550 510 620 4 580 540 630 
5 610 520 715 5 700 590 780 5 680 580 770 5 550 510 590 
6 610 550 690 6 660 590 740 6 590 530 680 6 620 550 750 
7 680 620 735 7 700 650 760 7 700 630 790 7 730 630 900 
8 620 560 720 8 530 490 570 8 660 580 760 8 600 540 700 
9 720 640 850 9 760 630 890 9 690 610 800 9 770 690 890 

10 665 590 790 10 630 580 700 10 610 580 640 10 630 600 700 
11 750 675 820 11 670 600 790 11 650 590 730 11 710 640 790 
12 680 590 775 12 760 680 870 12 650 600 690 12 640 590 730 
13 670 620 765 13 620 580 660 13 640 580 720 13 670 600 765 
14 730 650 850 14 770 680 850 14 660 580 770 14 680 615 775 
15 650 570 820 15 690 600 780 15 570 520 640 15 720 610 900 
16 660 560 780 16 640 570 760 16 640 570 760 16 615 545 690 
17 790 620 920 17 620 560 670 17 620 560 670 17 620 560 735 
18 740 670 850 18 730 620 900 18 620 550 790 18 760 690 850 
19 940 770 1105 19 770 650 890 19 730 630 850 19 810 710 930 
20 815 675 975 20 750 650 850 20 760 650 890 20 790 700 930 
21 640 545 795 21 520 480 570 21 690 610 790 21 600 530 730 
22 720 650 810 22 710 650 770 22 620 570 690 22 640 590 740 
23 620 560 690 23 770 680 890 23 650 590 730 23 690 600 790 
24 800 675 905 24 610 550 730 24 740 600 910 24 780 650 930 
25 670 580 780 25 630 590 700 25 590 560 620 25 550 520 580 
26 940 790 1095 26 760 650 890 26 760 710 820 26 830 740 920 
27 600 530 660 27 610 560 680 27 610 560 670 27 730 640 790 
28 540 510 590 28 520 490 560 28 520 490 560 28 560 510 590 
29 670 580 870 29 820 630 1020 29 820 630 1020 29 680 590 890 
30 610 580 660 30 660 600 730 30 650 580 710 30 800 700 970 

 
Использование такой статистики доказано тем, 

что только 5-10% выборок КИ могут показывать нор-
мальное распределение (табл. 1). Очевидно, что боль-
шая часть выборок представляет непараметрическую 
статистику, поэтому в дальнейшем мы производили 
расчет выборок всех 6-ти параметров в рамках непа-
раметрической статистики. Производились попар-
ные сравнения всех шести параметров для 6-ти раз-
ных состояний ССС. 

Подчеркнем, что исходные данные были полу-
чены и по остальным параметрам ССС (SIM, PAR, 
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SDNN,SSS, SPO2, INB). Поэтому все вычисления мы 
производили в рамках непараметрический стати-
стики (табл. 1 и 2). Поскольку мы получили выборки 
для всех шести параметров ССС во всех четырех точ-
ках измерения, то в рамках статистики можно выпол-
нить парное сравнение этих выборок. Для четырех 
точек измерения мы можем получить всего 6 разных 
пар сравнения (это пары 1-2, 2-3, 3-4, 1-3, 1-4, 2-4). 
Итоги таких сравнений, представленных в табл. 3, где 
даны критерии Вилкоксона Pij. 

 
Таблица 3 

 
Критерий Вилкоксона (p˂0,05) для попарных 

 параметров xi ССС девочек в условиях 
 широтных перемещений 

 
Группы сравнения Уровни значимости р для признаков xi 

Девочки (n=30) SIM PAR SSS SDNN INB SpO2 
1 и 2 0,47 0,24 0,28 0,07 0,16 0,84 
1 и 3 0,10 0,02 0,01 0,03 0,06 0,47 
1 и 4 0,87 0,13 0,36 0,29 0,63 0,66 
2 и 3 0,26 0,11 0,09 0,20 0,19 0,03 
2 и 4 0,85 0,79 0,46 0,65 0,69 0,68 
3 и 4 0,02 0,12 0,02 0,11 0,27 0,78 

 
Примечание: р – полученный критерий Вилкоксона Рij при 
попарном сравнении выборок шести параметров ССС (при 
совпадении выборок критерий Вилкоксона (р>0,05)), n – ко-
личество обследуемых, SIM (у.е.) – индекс активности сим-
патического отдела ВНС, РАR (у.е.) – индекс активности па-
расимпатического отдела ВНС, SSS (уд/мин) – частота сер-
дечных сокращений, SDNN (м) – стандарт отклонения пол-
ного массива кардиоинтервалов, INB (у.е.) – индекс напря-
жения регуляторных систем по Р.М. Баевскому, SрО2 (%) – 

уровень насыщения гемоглобина крови кислородом; 
1 (первая) – точка исследования – до отъезда детей в оздо-
ровительный лагерь «Юный нефтяник»; 2 (вторая) – точка 
получена по прилету в ЮН; 3 (третья) – точка регистриро-

валась в конце отдыха; 4 (четвертая) – точка регистрирова-
лась непосредственно по прилету в г. Сургут 

 
Очевидно, что число пар выборок с критерием 

Вилкоксона Pij<0,05 очень невелико. Большинство пар 
имеют значение критерия Pij≥0,05. Это означает, что 
такая пара выборок может имеет общую генеральную 
совокупность. 

В табл. 3 число таких пар, которые статистически 
различаются (с Pij<0,05), всего 6. Остальные 30 пар мо-
гут иметь общую генеральную совокупность, т.е. они 
статистически совпадают. Это доказывает реаль-
ность неопределенности 1-го типа. В этом случае ста-
тистика не дает различий, но другие методы могут 
показать реальные различия. Эти методы разрабо-
таны в новой ТХС [10-17]. 

Именно такие новые методы сейчас разрабаты-
ваются в рамках новой ТХС, где реально учитывается 
ЭЕЗ. В новой ТХС может быть реализовано раскрытие 
неопределенности 1-го типа (нет статистических раз-
личий между выборками). Могут быть ликвидиро-
ваны неопределенности 1-го типа или путем расчета 
параметров псевдоаттракторов (ПА), или с помощью 
искусственных нейронных сетей (ИНС) [10-16]. 

Очевидно, что новые методы и модели в рамках 
ТХС могут исключать и неопределенность 2-го типа 

(в виде ЭЕЗ) и можно решать задачи с неопределен-
ностью 1-го типа. Новая ТХС предлагает новые ме-
тоды анализа параметров любой системы третьего 
типа – СТТ, т.е. биосистемы [9-16]. Для этого в ТХС 
разработаны новые методы и модели [1-8,10-16]. 

Исследования последних двадцати лет нам убе-
дительно показали, что многие выборки параметров 
биосистем не могут показывать нормальное распре-
деление. В этом случае необходимо использовать не-
параметрическую статистику. При этом сама стати-
стика весьма не эффективна. 

Именно такой результат мы сейчас и получили 
на примере шести параметров ССС у групп школь-
ниц младших классов. Представлены результаты по 
одной группе девочек из всех четырех групп (в каж-
дой группе по 30 человек). Все эти группы по всем ше-
сти параметрам продемонстрировали преобладание 
непараметрических распределений. 

В итоге мы использовали непараметрическую 
статистику при парном сравнении выборок всех ше-
сти параметров ССС в четыре разных точках измере-
ния. Оказалось, что менее 16% пар могут продемон-
стрировать статистические различия, при этом 
группа прилетела с севера на юг, изменила эко- усло-
вия проживания, оздоравливались и обратно приле-
тела на Север РФ. 

Ожидались существенные различия в состоянии 
параметров ССС, но это не произошло. Только 6 пар 
из всех 36-ти пар показали существенные статисти-
ческие различия (это менее 7%). Остальные 30 пар 
могут иметь общую генеральной совокупность (они 
статистически совпадают), т.е. только 6 пар статисти-
чески различаются. Это детерминирует неопреде-
ленность первого типа для ССС [3-15]. 

В целом, такая ситуация в ТХС обозначается как 
неопределенность первого типа. Эта неопределен-
ность не может быть решена методами современной 
детерминистской и стохастической науки (ДСН). Необ-
ходимо создать новую (третью после ДСН) науку. 

Такая новая наука в виде ТХС сейчас и создается 
нами. В ней доказаны неопределенности 1-го и 2-го ти-
пов. В ТХС разрабатываются новые методы и модели 
для изучения СТТ [9-15]. В том числе и новое примене-
ние ИНС, которые работают в двух особых режимах. 

Выводы. В рамках статистики изучение 24-х вы-
борок шести параметров в четырех точках измерения 
(группа девочек, проживающих на Севере) показало 
преобладание непараметрических распределений. В 
этом случае мы пришли от нормального распределе-
ния к непараметрическому для выборок всех пара-
метров ССС. 

Попарное сравнение всех выборок этих 6-ти па-
раметров показало массовое статистическое совпа-
дение. Это означает появление неопределенности 1-
го типа. В этом случае статистика не работает (беспо-
лезен весь аппарат детерминистской и стохастиче-
ской науки – ДСН) и требуются новые методы для 
изучения СТТ. Такие методы сейчас изучаются нами 
в новой ТХС [1-16].  
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Очевидно, что параметры ССС не могут выявить 
влияние трансширотных перемещений и искусствен-
ное изменение климата на состояние ССС. В этом слу-
чае необходимы новые методы и новые модели для 
изучения биосистем (на примере ССС). Мы предла-
гаем новые методы и модели ТХС, которые не имеют 
аналогов в ДСН. Эти новые методы базируются на но-
вых понятиях и законах. 
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Аннотация. Исследование трех групп больных хроническим актиническим дерматитом показало наличие неопределен-
ности 1-го типа. Цель исследования – доказать эффективность применения искусственных нейросетей в раскрытии неопреде-
ленности 1-го типа. Объект и методы исследования. У трех разных по клинике групп больных актиническим дерматитом ре-
гистрировались по 5 разных клинических признаков. Использование статистики показывает наличие статистических совпаде-
ний выборок. В итоге применяется искусственная нейросеть в двух особых режимах. Результаты и их обсуждение. Применение 
искусственной нейросети в режиме хаоса и ревербераций обеспечило разделение выборок и диагностику главных клинических 
признаков. Выводы. Искусственная нейросеть позволила разделить все выборки и найти главные диагностические признаки. 
Это реализует задачу системного синтеза в клинике кожных заболеваний. 

Ключевые слова: хаос, дерматит, эффект Еськова-Зинченко. 
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Abstract. A study of three groups of patients with chronic actinic dermatitis showed the presence of type 1 uncertainty. The pur-
pose of the study: to prove the effectiveness of the use of artificial neural networks in the disclosure of type 1 uncertainty. Object and 
methods: in three clinically different groups of patients with actinic dermatitis, 5 different clinical signs were recorded. The use of sta-
tistics indicates the presence of statistical matches between samples. As a result, an artificial neural network is used in two special modes. 
Results: the use of an artificial neural network in the mode of chaos and reverberations ensured the separation of samples and the diag-
nosis of the main clinical signs. Conclusions: the artificial neural network made it possible to divide all the samples and find the main 
diagnostic features. This implements the task of system synthesis in the clinic of skin diseases. 

Key words: chaos, dermatitis, Eskov-Zinchenko effect.  
  
Введение. Использование традиционных стати-

стических методов при анализе разных параметров у 
больных при кожных заболеваниях регистрирует в 
ряде случаев совпадение выборок для разных клини-
ческих групп. Это квалифицируется как неопреде-
ленность 1-го типа и ее нельзя разрешить в рамках 
статистики. Традиционная математика не работает и 
нужны новые методы и новые теории [1-5]. 

Для раскрытия таких неопределенностей целе-
сообразно использовать искусственные нейросети 
(ИНС) в двух особых режимах. Эти режимы следуют 
из эффекта Еськова-Зинченко (ЭЕЗ) для реальных 
нейросетей мозга (НСМ). Оказалось, что выборки 
электроэнцефалограмм (ЭЭГ) статистически не совпа-
дают (ЭЕЗ) [1-7]. Фактически речь идет о хаосе пара-
метров ЭЭГ [2-5,8-11], которые не подчиняются зако-
нам статистики. 

Если исследовать эти особые свойства НСМ в ра-
боте ИНС, то последние проявляют особые свойства. 
ИНС может решать задачи системного синтеза (СС) 

[2,3,13,15]. В этом случае довольно точно различа-
ются выборки и можно определить главные диагно-
стические признаки – параметры порядка. Именно 
это и демонстрируется сейчас на примере 5-ти кли-
нических параметров у больных хроническим актини-
ческим дерматитом (ХАД) в настоящей работе.  

Объект и методы исследования. Обследова-
нию подвергались три клинически разные группы 
больных хроническим актиническим дерматитом. В 
каждой группе было по 18 человек и у них регистри-
ровались выборки пяти разных клинических призна-
ков. Они образовывали соответствующие выборки, 
которые анализировались статистически. 

Этими признаками были: х1 (Е) – наличие эри-
темы; х2 (I) – регистрация папул (инфильтрации); х3 
(Ех) – наличие экскориации; х4 (L) – лихенификация; 
х5 (ИТ ХАД) – стандартная классификация по ИТ ХАД. 
Эти пять признаков обрабатывали статистически по 
5 выборкам для каждой группы. В итоге эти выборки 
статистически сравнивались (попарно).  

https://elibrary.ru/ijxyoo
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Сравнение этих выборок для всех трех групп по-
парно (пары 1-2, 2-3, 1-3) производилось по непара-
метрическому критерию Манна- Уитни (р≥0,05). В 
этом случае, когда критерий р удовлетворял условие 
(р<0,05) выборки считались статистически различ-
ными. В противном случае они принадлежали к од-
ной генеральной совокупности. В итоге использова-
лась искусственная нейросеть в режиме хаоса и мно-
гократных повторных настроек [2,3,12,13], что сле-
дует из реальной динамики поведения электроэнце-
фалограммы (ЭЭГ) [3,4,8,11-14,16]. 

Результаты и их обсуждение. На первом этапе 
наших исследований мы проводим статистические 
сравнения выборок всех пяти диагностических (кли-
нических) признаков для всех трех разных групп. Эти 
сравнения производились попарно (следующие 
пары: 1-2,2-3 и 1-3) в рамках традиционной стати-
стики. 

В итоге было установлено, что некоторые иссле-
дуемые пары демонстрируют критерий парного 
сравнения разных групп (критерий Манна-Уитни) 
р≥0,05. В этом случае такая пара выборок может 
иметь общую генеральную совокупность. Можно го-
ворить об их совпадении [3,4,11-14]. 

Мы тогда говорим о возможности (но это не точ-
ное утверждение) статистического совпадения выбо-
рок. В табл. 1 представлены все такие критерии рij для 
всех 15-ти разных пар сравнения.  

Очевидно, что таких пар четыре (с рij≥0,05) и это 
доказывает неопределенность 1-го типа.  

 
Таблица 1  

 
Результаты попарного сравнения значений рангов  

допустимого уровня значимости для пяти  
клинических признаков трех групп у мужчин при ХАД 

(использовался непараметрический критерий  
Манна-Уитни (P≥0,05)) 

 
Признаки Х1 Х1 (E) Х2 (I) Х3 (Ex) Х4 (L) Х5 (ИТХАД) 

Группа 1 - 
Группа 2 0,328 0,023 0,015 0,008 0,000 

Группа 1 - 
Группа 3 0,480 0,048 0,000 0,001 0,000 

Группа 2 - 
Группа 3 0,655 0,655 0,012 0,005 0,003 

 
Из табл. 1 следует, что это число статистически 

совпадающих пар чуть более 25%, но это уже доказы-
вает ограниченность применения статистики. В изу-
чении динамики хронического актинического дерма-
тита (ХАД) по клиническим признакам наблюдается 
неопределенность 1-го типа [3,4,11-14], 

Для раскрытия такой неопределенности мы ис-
пользовали искусственную нейросеть в двух особых 
режимах: хаос и многократные реверберации (по-
вторные настройки ИНС для этих пяти параметров хi). 
В итоге мы разделили все эти группы, что в стати-
стике сделать сложно.  

Результаты многих итераций (ревербераций 
ИНС) представлены в виде табл. 2.  

Таблица 2 
 

Результаты 50-ти обучений ИНС (попарное сравнение), 
представлены ранговые значения в у.е. для 5-ти 

 клинических признаков  
 

Признаки Х1 Е I Ex L ИТХАД 
Группа 1 / Группа 2 0,182 0,208 0,208 0,201 0,201 
Группа 2 / Группа 3 0,200 0,189 0,197 0,191 0,222 
Группа 1 / Группа 3 0,194 0,204 0,207 0,192 0,204 

 
В этой табл. 2 представлены средние значения 

весов <wi> всех диагностических признаков хi. Из этой 
таблицы следует, что только пятый признак (х5 – ИТ 
ХАД) показал для всех пар сравнения <wi> >0,2. 

Остальные признаки не дали такой результат. Но 
для признаков I и Ех мы имеем по два значения <wi> с 
величиной более 0,2. Это тоже главные диагностиче-
ские признаки. Однако на первом месте находится 
все-таки х5 – ИТ ХАД. Это параметр порядка (ПП). 

Этот х5 уже можно считать параметром порядка 
или главным диагностическим признаком. На вто-
ром месте находится Ех и на третьем месте мы имеем 
признак I. Остальные признаки имеют меньшее зна-
чение. Они менее значимы в диагностике ХАД. 

При изучении динамики развития кожных забо-
леваний у больных с ХАД довольно часто возникает 
ситуация, когда статистика не может выявить разли-
чий между разными клиническими группами. В 
наших исследованиях мы это уже показали на при-
мере иммунологических показателей у больных ак-
тиническим дерматитом [8]. В этом случае мы гово-
рим о возникновении неопределенности 1-го типа [1-
7]. В данном сообщении речь идет о клинических по-
казателях, которые так же могут демонстрировать 
неопределенность 1-го типа (табл. 1). В этом случае 
целесообразно применять ИНС [2,3,13-15].  

Методика применения ИНС в двух особых режи-
мах обеспечивает полное разделение всех трех групп 
по изучаемым пяти клиническим признакам. Оче-
видно, что два режима (хаос и реверберации) основы-
ваются на ЭЕЗ применительно к электроэнцефало-
граммам. ЭЭГ при статистическом сравнении выбо-
рок показывают хаос ЭЭГ. При этом ЭЭГ не может 
находиться в покое (dx / dt≠0) [3,4,11-15]. 

Применение этих двух особых режимов обеспе-
чило нам не только полное разделение всех трех 
групп, но и нахождение главных диагностических 
признаков. Эти признаки обозначаются как ПП. 
Нахождение ПП обеспечивает решение задачи си-
стемного синтеза (СС) [3,4,8,11-14]. 

Подчеркнем, что в современной математике нет 
общих методов решения задачи СС. Очевидно, что 
для биосистем традиционная статистика не работает. 
Поэтому мы использовали ИНС. Это обеспечило 
нахождение ПП для любых задач в биомедицине. 
Сейчас мы это продемонстрировали на примере ХАД, 
где статистика тоже не работает из-за наличия ЭЕЗ и 
неопределенности 1-го типа. Решить такую проблему 
другими методами невозможно. 
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Выводы. В клинике кожных заболеваний возни-
кают неопределенности 1-го типа. В этом случае ста-
тистика начинает показывать статистическое совпа-
дение выборок для разных клинических групп. В 
нашем случае таких клинических групп было три и по 
двум параметрам имеем Pij≥0,05 

Для разрешения неопределенности 1-го типа мы 
использовали ИНС с учетом ЭЕЗ применительно к 
ЭЭГ.  

Введение хаоса и многократных ревербераций 
ИНС позволило нам разделить все группы. Одновре-
менно мы нашли и главные диагностические при-
знаки (это ПП). Эти два режима ИНС следуют из 
свойств ЭЭГ. 

Следует подчеркнуть, что задача СС по нахожде-
нию ПП в биомедицине не имеет математического 
решения из-за статистической неустойчивости выбо-
рок (ЭЕЗ). Мы предлагаем ее решение с помощью 
ИНС в двух особых режимах (хаос и реверберации). 

Использование ИНС в двух особых режимах 
обеспечила нам СС и нахождение главных диагности-
ческих признаков для трех групп больных ХАД. В 
итоге мы ранжировали все диагностические при-
знаки по их значимости. 
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Аннотация. Евгений Сергеевич Боткин не сделал грандиозных открытий, не создал революционной теории, не проло-

жил новых путей в медицине, но этот лейб-медик не просто врач императорской семьи, он – величайшее явление в нашей 
истории. Его глубокая вера и философия и определенные ими взгляды на взаимоотношения с детьми, коллегами и пациента-
ми, на жизнь и смерть, ставят Боткина на совершенно уникальное место в ряду русских врачей. Цель исследования оценить 
важную роль нравственного поведения человека, оказывающего врачебную помощь, разобраться в вопросах профессиональ-
ной этики в области медицины и ознакомиться с исключительной историей жизни великого русского врача, лейб-медика по-
следнего русского императора, Е.С. Боткина. Материалы и методы исследования. В качестве анализируемой информации 
были использованы данные библиотеки биоэтики вице-президента межправительственного комитета по биоэтике ЮНЕСКО 
академика РАН А.Г. Чучалина. Результаты и их обсуждение. Вопросами медицинской этики пронизано все творческое насле-
дие и жизнь Е.С. Боткина. За несколько лет до своей кончины он получил титул потомственного дворянина. Для своего герба 
он выбрал девиз: «Верою, верностью, трудом». В этих словах как бы сконцентрировались все жизненные идеалы и устремле-
ния доктора Боткина. В духе православного мировоззрения он верит в духовную неразрывность бессмертия души и человече-
ской добродетели, и смерть не расценивается им как трагическое событие. Стараниями академика Чучалина Священным Си-
нодом 2-3 февраля 2016 года Евгений Боткин возведен в лик святых. Вера в свое предназначение позволила Боткину принять 
одно из главных нравственных решений в своей жизни – добровольно пойти на мученическую смерть вместе со своими Вен-
ценосными Пациентами, «оставляя своих детей круглыми сиротами».  Врачеванию можно научиться в учебном заведении, но 
добродетелям, которые ещё в древности провозгласил Гиппократ, следует учиться на протяжении всей жизни. Заключение. 
Жизненный путь Е.С. Боткина, его нравственные жизненные принципы, этические воззрения, а главное вся его врачебная 
деятельность убедительно показывают, что это не только врач, но и человек колоссальной культуры, недюжинного ума, вели-
кой души и высокого духа.  Его работы несомненно представляют большой интерес для всех людей и в первую очередь для 
студентов старших курсов, аспирантов, преподавателей как гуманитарных (медицинских в первую очередь), так и естествен-
ных специальностей и ориентированы на сложную задачу гуманизации всех сфер современного общества, где высшей ценно-
стью является жизнь человека.   

Ключевые слова: Е.С. Боткин биография, медицинская этика, верность профессии, любовь к пациенту. 
  

THE SCIENCE OF LOVE TO THE PATIENT 
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Abstract. Introduction. Evgeny Sergeevich Botkin did not make grandiose discoveries, did not create a revolutionary theory, did 

not pave new paths in medicine, but this life doctor is not just a doctor of the imperial family, he is the greatest phenomenon in our 
history. His deep faith and philosophy and their views on relationships with children, colleagues and patients, on life and death, put 
Botkin in a completely unique place among Russian doctors.  The purpose of the study is to assess the important role of the moral be-
havior of a person providing medical care, to understand the issues of professional ethics in the field of medicine and to get acquainted 
with the exceptional life story of the great Russian doctor, life physician of the last Russian emperor, Evgeny Sergeevich Botkin. Mate-
rials and research methods. The data of the Bioethics Library of the Vice-President of the Intergovernmental Committee on Bioethics 
of UNESCO, Academician of the Russian Academy of Sciences A.G. Chuchalin were used as the analyzed information. Results and its 
discussion. Questions of medical ethics permeate the entire creative heritage and life of E. S. Botkin. A few years before his death, 
Evgeny Sergeevich received the title of hereditary nobleman. For his coat of arms, he chose the motto: "By faith, fidelity, work." In 
these words, as it were, all the life ideals and aspirations of Dr. Botkin were concentrated. In the spirit of the Orthodox worldview, he 



ВЕСТНИК  НОВЫХ  МЕДИЦИНСКИХ  ТЕХНОЛОГИЙ  –  2023 –  Т. 30,  № 2 – С. 119–124 
JOURNAL OF  NEW  MEDICAL  TECHNOLOGIES –  2023 – Vol. 30,  № 2 – P. 119–124 

 

120 
 

believes in the spiritual inseparability of the immortality of the soul and human virtue, and death is not regarded by him as a tragic 
event. Through the efforts of Academician A. G. Chuchalin, the Holy Synod on February 2-3, 2016, Evgeny Botkin was elevated to the 
rank of saints. Faith in one's destiny allowed E.S. Botkin to make one of the main moral decisions in his life - to voluntarily go to mar-
tyrdom along with his Crowned Patients, "leaving his children complete orphans." Evgeny Sergeevich Botkin, sharing the idea of the 
immortality of the soul, could not but have as the highest goal of life – the salvation of the soul. Medicine can be learned in an educa-
tional institution, but the virtues that Hippocrates proclaimed in ancient times cannot be learned – they must be possessed. Conclu-
sion. E.S. Botkin is not only a doctor, but also a man of colossal culture, remarkable mind, great soul and high spirit. His works are of 
interest to senior students, graduate students, teachers of both humanitarian (primarily medical) and natural specialties and are fo-
cused on the difficult task of humanizing modern education in the context of the next scientific and technological revolution.  

Keywords: E.S. Botkin, life doctor, medical ethics, faith, , fidelity, work, love to patient.  
  
Введение. Сегодня, в век новых открытий в об-

ласти изучения заболеваний и методов их лечения, в 
условиях комерцилизации медицины – мы все 
дальше уходим от проблемы взаимоотношений вра-
ча и пациента, медицинской этики, изучающей во-
просы морали и нравственности, а также принципов 
поведения медицинских работников в процессе их 
профессиональной деятельности. Медицинская эти-
ка, как часть общей этики, рассматривает вопросы 
нравственности врача, включая совокупность норм 
его поведения и морали, чувство профессионального 
долга и чести, совести и достоинства. В связи с этим 
тема святого Русской православной церкви, страсто-
терпеца, праведного, русского врача, лейб-медика 
семьи Николая II, который был расстрелян вместе с 
Царской семьей, Е.С. Боткина представляется весьма 
важной для каждого врача и – шире – для каждого 
гражданина России. Е.С. Боткин не сделал грандиоз-
ных открытий, не создал революционной теории, не 
проложил новых путей в медицине, но этот лейб-
медик не просто врач императорской семьи, он – 
величайшее явление в нашей истории. Значение его 
опыта для современного врачебного общества мно-
гопланово.  

Во-первых, Боткину одинаково дорог был лю-
бой человек, попадавший под его опеку – и умира-
ющий солдатик, и цесаревич, и императрица. Это 
основной принцип российской медицинской школы 
– служение больному человеку определяется не ре-
галиями, чинами и статусом пациента, а долгом 
врача.  

Во-вторых, хотя его эпистолярное наследие не-
велико, оно уникально. Он единственный описал, 
как именно следует любить больного человека. Эта 
любовь заключается в открытом к пациенту сердце 
врача, в том, что врач общается с пациентом по-
другому, не так, как мы это делаем в быту, на особом 
языке. Евгений Сергеевич показал, что любовь к па-
циенту в первую очередь проявляется в том, как 
врач выстраивает диалог с ним. И успех врачевания 
напрямую зависит от правильно налаженного обще-
ния с пациентом. 

В-третьих, Боткин может служить примером и в 
вопросах врачебной этики. Он был истинно, по-
христиански терпим и терпелив, тем самым демон-
стрируя высокие принципы врачебной этики. Его глу-
бокая вера и философия, и определенные ими взгля-
ды на взаимоотношения с детьми, коллегами и паци-

ентами, на жизнь и смерть, ставят Боткина на совер-
шенно уникальное место в ряду русских врачей. В 
образе этого лейб-медика, до конца исполнившего 
свой долг, прославлена вся русская медицина.  

Е.С. Боткин родился 27 мая 1865 года в Царском 
Селе в семье известного русского врача-терапевта 
Сергея Петровича Боткина. Мальчик рос в благодат-
ной атмосфере любви и веры, в семье, где выше всего 
ставились нравственные принципы. С самых юных 
лет Боткин приобретал добрый христианский нрав. С 
детства он был великодушным, скромным и состра-
дательным [1]. Евгений получил основательное до-
машнее образование, которое позволило ему в 
1878 году поступить сразу в пятый класс 2-й Санкт-
Петербургской классической гимназии. В 1882 году он 
окончил гимназию и стал студентом физико-
математического факультета Санкт-Петербургского 
университета. Однако, сдав экзамены за первый курс 
университета, он поступил на младшее отделение 
открывшегося приготовительного курса император-
ской военно-медицинской академии. В 1889 году Ев-
гений успешно окончил академию и с января 
1890 года начал свою трудовую деятельность в Мари-
инской больнице для бедных. В 1897 году Е.С. Боткин 
был удостоен звания приват-доцента по внутренним 
болезням с клиникой. На своей первой лекции он ска-
зал студентам о самом важном в деятельности врача: 
«Пойдемте все с любовью к больному человеку, чтобы 
вместе учиться, как быть ему полезными». 

 В 1904 г. началась Русско-японская война, и 
Боткин, оставив жену и детей, добровольцем отпра-
вился на Дальний Восток. Во время войны он не 
только показал себя прекрасным врачом, но и про-
явил личные храбрость и мужество. Он написал с 
фронта множество писем, из которых составилась 
целая книга – «Свет и тени русско-японской войны 
1904-1905 годов». Императрица Александра Феодо-
ровна, прочитав книгу Боткина, пожелала, чтобы 
Евгений Сергеевич стал личным доктором Царской 
семьи и с 13 апреля 1908 года Боткин был назначен 
лейб-медиком Высочайшего двора [2]. 

В феврале 1917 года в России произошла рево-
люция. Царская семья была арестована и заключена 
под стражу в Александровском дворце. Евгений Сер-
геевич не оставил своих царственных пациентов и 
добровольно решил остаться с ними, несмотря на 
упразднение должности и отсутствие жалованья [2].  
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Когда Царскую семью было решено перевезти в 
Тобольск, доктор Боткин оказался среди немногих 
приближенных, которые добровольно последовали 
за государем в ссылку. В это время он продолжал 
выполнять свои обязанности: лечил не только чле-
нов Царской семьи, но и простых горожан. В апреле 
1918 года доктор Боткин вызвался сопровождать 
царскую чету в Екатеринбург, оставив в Тобольске 
своих родных детей. 

В ночь с 16 на 17 июля 1918 года Царская семья, 
их приближенные, в том числе и доктор Боткин, бы-
ли расстреляны в подвале дома Ипатьева [2]. 

 Вопросами медицинской этики пронизано все 
творческое наследие и жизнь Е.С. Боткина. За не-
сколько лет до своей кончины Евгений Сергеевич по-
лучил титул потомственного дворянина. Для своего 
герба он выбрал девиз: «Верою, верностью, трудом». В 
этих словах как бы сконцентрировались все жизнен-
ные идеалы и устремления доктора Боткина. Глубокое 
внутреннее благочестие, самое главное – жертвенное 
служение ближнему, непоколебимая преданность 
Царской семье и верность Богу и Его заповедям во 
всех обстоятельствах, верность до смерти. 

Философию морали доктора Боткина невоз-
можно понять без учета того факта, что он был глу-
боко верующим человеком, принадлежащим к во-
сточнохристианской религиозной традиции. Он глу-
боко верил в очищающее действие страдания и бес-
смертие души [2]. 

Как большинство интеллигентов того времени, 
в начале он относится к вере индифферентно, но в 
последствии Бог вошел в его жизнь. «Среди нас было 
мало верующих, – писал он о выпускниках академии 
незадолго до смерти, летом 1918-го, – но принципы, 
исповедуемые каждым, были близки к христианским. 
Если к делам врача присоединяется вера, то это по 
особой к нему милости Божией. Одним из таких 
счастливцев – путём тяжкого испытания, потери 
моего первенца, полугодовалого сыночка Сережи, – 
оказался и я». Боткин был истинным христианином и 
не боялся ни страданий, ни смерти: «Мне представ-
ляется смерть доброй, любящей женщиной в белом, с 
материнской нежностью и сверхъестественной силой 
подымающей умирающего на руки. Он чувствует в это 
время необычайную легкость, ему кажется, что он 
подымается на воздух и испытывает истинное бла-
женство…». В духе православного мировоззрения он 
верит в духовную неразрывность бессмертия души и 
человеческой добродетели, и смерть не расценива-
ется им как трагическое событие [2]. 

Стараниями академика А.Г. Чучалина Священ-
ным Синодом 2-3 февраля 2016 года Евгений Боткин 
был причислен к лику святых. 

Представления о добродетели у Е.С. Боткина ни-
когда не расходились с делом. Он считал миссию вра-
ча Служением, сродни священическому, поэтому ни-

когда не мог поступиться раз данным словом, прися-
гой или принятыми на себя обязательствами [2]. 

Верный врачебному долгу, он лечил Импера-
трицу, Императора и Наследника, Великих княжон, 
княгиню Шувалову и графиню Юсупову, пациентов 
Мариинской больницы для бедных, раненых солдат 
(проявляя настоящее мужество), а также самых про-
стых людей: слуг, извозчиков, конюхов, приказчи-
ков, сапожников. Их и их семьи. И причем бесплат-
но. В Тобольске, помогая бедным, «он не пропускал 
ни одного дома, самого скромного и отдаленного, и не 
отказывался даже зимой, когда было очень холодно», – 
пишет его дочь Т.Е. Боткина в книге «Воспоминания 
о Царской Семье», как бы расчищая лик святого док-
тора Евгения (Боткина) для потомков.  

Вера в свое предназначение позволила Е.С. Бот-
кину принять одно из главных нравственных решений 
в своей жизни – добровольно пойти на мученическую 
смерть вместе со своими Венценосными Пациентами, 
«оставляя своих детей круглыми сиротами» [2]. 

В своем исповедальном письме он позднее за-
пишет: «Меня поддерживает убеждение, что «пре-
терпевший до конца, тот и спасется». Это оправды-
вает и последнее мое решение, когда я не поколебался 
покинуть своих детей круглыми сиротами, чтобы ис-
полнить свой врачебный долг до конца. Как Авраам не 
поколебался по требованию Бога принести Ему в 
жертву своего единственного сына. И я твердо верю, 
что так же, как Бог спас тогда Исаака, Он спасет 
теперь и моих детей, и сам будет им отцом...». 

Евгений Сергеевич глубоко верил в возмож-
ность нравственного совершенствования как от-
дельного человека, так и человечества в целом: 
«Чтобы человечество улучшилось в этом отношении... 
каждый человек должен над собой работать и ста-
раться подчинить свою плоть себе, а не быть у нее в 
рабстве... И работа его никогда не пропадет даром; он 
не только убережет свое тело и свою душу, но и пере-
даст свои завоевания по наследству детям своим... Не 
надо забывать, что все, что отвоевано у плоти, при-
лагается духу, и таким путем человек становится 
выше, духовнее, действительно приближается к обра-
зу и подобию Божию» [2]. 

Е.С. Боткин, разделяя идею бессмертия души, не 
мог не иметь как высшую цель жизни – спасение 
души. Свет идеи вечной жизни пронизывает раз-
мышления Евгения Сергеевича о каждой моральной 
жизненной ситуации. Доктор Е.С. Боткин, как и его 
родные братья Сергей и Александр, являются выда-
ющимися представителями научной терапевтиче-
ской клинической школы своего отца Сергея Петро-
вича Боткина. О методах работы С.П. Боткина сего-
дня мы можем судить на основании его основопола-
гающих трудов, по которым учились многие поколе-
ния врачей, – это его «Клинические лекции» (1885 г.) 
и «Курс клиники внутренних болезней (1867 г.) [2]. 
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О своем решении заниматься внутренней ме-
дициной юный Е.С. Боткин писал, ссылаясь на волю 
отца С.П. Боткина: «...для меня воля эта свята, воля 
не только отца, но и незаменимого учителя. Всей ду-
шой стремлюсь я выполнить ее и молю небо о том, 
чтобы оно помогло мне исполнить хотя бы малейшую 
долю того, что думал сделать из меня папа» [2]. В 
этих словах мы слышим о необходимости наставни-
чества, которое было широко распространено в со-
ветское время и, к сожалению, утрачивает свое зна-
чение сегодня. Есть что-то очень знакомое, чехов-
ское, в облике двух русских интеллигентов – отца и 
сына Боткиных. Им выпал непростой жизненный 
путь, на котором им пришлось пройти войны, испы-
тания, известность. Но всегда они оставались вер-
ными своему слову, долгу, чести – тем достоинствам 
истинного русского интеллигента, которые продол-
жают восхищать мир и в ХХІ веке. 

Творческое наследие Е.С. Боткина невелико. По 
сути, две лекции «Больные в больнице», «Что значит 
"баловать больных"?», книга «Свет и тени Русско-
японской войны» и несколько писем братьям, сыновь-
ям и дочери –– это все, что история сохранила для нас. 

В совокупности они представляют собой уни-
кальное и целостное пособие по нравственному вос-
питанию молодого поколения врачей. В первой его 
части – в лекциях для студентов – он формулирует 
необходимые врачу нравственные качества (добро-
детели). В письмах с Русско-японской войны 
Е.С. Боткин приводит многочисленные примеры 
высоконравственных поступков русского солдата и 
военных врачей. И наконец, в письмах к родным, 
особенно в последнем (предсмертном) письме брату 
Александру он делает попытку обобщить врачебный 
опыт и сформулировать некие принципы своего 
профессионального служения [2]. 

Итак, в лекциях для студентов Е.С. Боткин под-
черкивает те нравственные качества врача, которые 
вызывают доверие у больного, описывает в чем кон-
кретно должно проявляться «человеческое отноше-
ние к больным». Следуя завету своих учителей, 
Е.С. Боткин обратился к студентам военно-
медицинской академии со следующими словами: 
«Знакомство с душевным миром больного врачу не 
менее важно, чем представление об анатомических 
изменениях и нарушении физиологических функций тех 
или других клеточек его тела...». 

Основным отличием клинической больницы 
является то, что «лечащийся в ней обязан предо-
ставлять свое больное тело на изучение целому ряду 
чужих для него людей». «Не то обыкновенная больни-
ца», – пишет Е.С. Боткин, «…сюда больной приходит 
как бы к себе домой (основной тезис: "больница для 
больного". Прим. ред.), и завоевать его доверие можно 
лишь одним путем - путем "высокой степени челове-
ческого отношения к больным, которым отличается 
русский врач"» [2]. 

В чем же конкретно должно проявляться «чело-
веческое отношение к больным»? 

Прежде всего, это умение внимательно слушать. 
«Умение слушать – это то драгоценное свойство, ко-
торое располагает к откровенности, которое за-
ставляет чужих людей нести к вам свои заветные 
мечты и думы, которое заставляет их выкладывать 
перед вами душу. Вы спросите меня, как приобрести 
это умение? Для этого необходимо только одно усло-
вие: ваше сердечное участие к больному и искренний 
интерес к его рассказу» [2]. 

Не менее важной составляющей «человеческого 
отношения к больному» является и умение наблю-
дать больного в больнице, где «нам больше всего и 
приходится... следить за всеми подробностями. 
Здесь, конечно, следует отложить в сторону всякую 
брезгливость и помнить, что никакое дело, даже са-
мое на вид неприглядное, не может уронить досто-
инство врача, если он делает его ради пользы боль-
ного. Больные понимают это и ценят...». Боткин дает 
блестящий пример анализа каждого болезненного 
явления.  

Евгений Сергеевич подчеркивает значение уме-
ния врача наблюдать за собой во избежание ложных 
диагностических заключений. «Врач должен посто-
янно помнить о возможности самовнушения и боять-
ся его еще гораздо больше, чем ошибочности показания 
больного: если врач ошибется не в пользу больного, 
уступив его просьбам, он будет, конечно, мучиться, но 
если он сделает такую же ошибку вопреки просьбам 
больного, на основании собственной самонадеянности 
и самоуверенности, то она еще во много раз тяжелее 
ляжет на его душу» [2]. 

Во второй лекции «Что значит "баловать боль-
ных"?» Е.С. Боткин отвечает на вопрос, насколько 
оправданно для больного столь внимательное отно-
шение к нему со стороны врача. Не приведет ли это 
к тому, что мы избалуем его, как иногда «родители 
балуют своих детей»? Безусловно и однозначно – 
нет, говорит Е.С. Боткин. Забота врача о больном и 
его окружающих «неразрывно связана с тем же ос-
новным стремлением его к возможно большей успеш-
ности лечения. Ему (больному. – Прим. ред.) необходи-
ма бодрость духа и свежесть сил... – этих могуще-
ственных союзников врача в борьбе за человеческую 
жизнь» [2]. 

«Нужно лечить не болезнь, а больного», любил 
повторять его отец Сергей Петрович (имелось в ви-
ду, что люди различны, нельзя их лечить одинако-
во). Мы видим, что для Евгения Сергеевича эта 
мысль получила ещё одно измерение: нужно пом-
нить о душе пациента, и насколько это важно для 
исцеления. «Раз приобретенное вами доверие больных 
переходит в искреннюю привязанность к вам, когда 
они убеждаются в вашем неизменно сердечном к ним 
отношении. Когда вы входите в палату, вас встреча-
ет радостное и приветливое настроение – драгоцен-
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ное и сильное лекарство, которым вы нередко гораздо 
больше поможете, чем микстурами и порошками... 
Только сердце для этого нужно, только искреннее сер-
дечное участие к больному человеку. Так не скупитесь 
же, приучайтесь широкой рукой давать его тому, кому 
оно нужно» [2]. 

Если же врач, чтобы не «баловать больного», не 
сделает ничего из вышеуказанного, то есть. не «вы-
слушает пришедшего к нему», не «войдет во все ме-
лочи бед его», не «поможет ему устранить их», не 
«поднимет дух его» и не «поддержит тело его», то 
«не даст ли он голодному камень вместо хлеба»? 
(Мф.7, 8-11), – вопрошает Е.С. Боткин в заключи-
тельной части своих лекций, отсылая за ответом 
своих слушателей к известным словам о милосердии 
из Евангелия [2]. 

Вторая часть публикуемого наследия Е.С. Бот-
кина представлена письмами супруге с Русско-
японской войны (1904-1905 гг.). Врачеванию можно 
научиться в учебном заведении, но добродетелям, 
которые ещё в древности провозгласил Гиппократ, 
научиться невозможно – ими надо обладать. 
Е.С. Боткин не был голословным исповедником сво-
их принципов. Следуя заветам и традициям своих 
предшественников, выпускников и преподавателей 
Военно-медицинской академии, с началом Русско-
японской войны он добровольно уехал со своими 
учениками на арену военных действий в качестве 
помощника главуполномоченного Российского об-
щества Красного Креста при действующих армиях по 
медицинской части. Боткину и самому доводилось 
перевязывать раненых на передовой, когда снаряды 
рвались так близко, что его осыпало землей. В пер-
вых же письмах мы находим скупое описание его 
военных подвигов. Так, во время выезда на передо-
вую он попал под артобстрел. Первая шрапнель 
разорвалась вдалеке, но затем снаряды начали ло-
житься все ближе, так что выбитые ими камни поле-
тели в людей и лошадей. Боткин хотел уже покинуть 
опасное место, когда подошел раненный в ногу сол-
дат. «Это был перст Божий, который и решил мой 
день», – вспоминал Боткин. «Иди спокойно», – ска-
зал он раненому, – я останусь за тебя». Взял сани-
тарную сумку и отправился к артиллеристам. Орудия 
били непрерывно, и земля, покрытая цветочками, 
тряслась под ногами, а там, где падали японские 
снаряды, буквально стонала. Евгению Сергеевичу 
поначалу показалось, что стонет раненый, но потом 
убедился, что именно земля. Это было страшно. 
Впрочем, за себя Боткин не боялся: «Никогда ещё я не 
ощущал в такой мере силу своей веры. Я был совершен-
но убеждён, что, как ни велик риск, которому я под-
вергался, я не буду убит, если Бог того не пожелает; а 
если пожелает – на то Его святая воля» [2]. 

В другом эпизоде на брошенном при отступле-
нии полустанке Боткин находит раненого солдата. 
Тот страшится, что вот-вот нагрянут японцы и сани-

тарная повозка не успеет их вывезти. «Не успеем – 
боится раненый. Успеем, – отвечает Боткин, а если не 
успеем, так я останусь с тобой». Раненый успокоился: 
вместе с Боткиным – не страшно. Боткин остался с 
солдатом. Той ночью 1918 г. в Ипатьевском подвале 
Боткин остался с Царской семьей и вместе с Цар-
ственными Страстотерпцами шагнул в бессмертие. 

Как врач он неоднократно описывает «нескра-
шенные ужасы войны» [письмо от 3 сентября 1904 г., 
Мукден] и не может примириться с бессмысленно-
стью кровавой бойни. В громовых раскатах ему 
слышится «стон земли» и «глас Божий». «Стойте, 
люди! - казалось, говорил Божий гнев – Очнитесь! 
Тому ли я учу вас, несчастные! Как дерзаете вы, не-
достойные, уничтожать то, чего не можете создать?! 
Остановитесь, безумные!» [письмо от 9 октября 
1904 г., Мукден] [2]. 

Общечеловеческое неприятие убийства и смер-
ти отразилось на его отношении к войне, а идеи па-
цифизма он выскажет в письмах не раз. «Я удруча-
юсь все более и более ходом нашей войны...» [пись-
мо от 16 мая 1904 г., Ляоян]. Или «Да, я устал, я 
невыразимо устал, но устал только душой. Капля по 
капле истекало сердце мое...» [письмо от 9 октября 
1904 г., Мукден]. В другом письме он пишет: «Солда-
ты и офицеры в огромном большинстве дерутся вели-
колепно и вечная беда, что приказ к отступлению 
приходит и неожиданно, и не везде одновременно, и 
частью не соответствуя, как будто, общему положе-
нию дела». Нельзя не отметить социально-
политическую окраску пацифизма Е.С. Боткина: 
«Это господская война, говорят будто солдаты. Раз-
личные сектантские и политические агитаторы то-
же посеяли свое семя» [письмо от 27 октября 1904 г., 
Чансаматун], однако общий тон большинства его 
писем позитивный, с глубокой верой в силу и непо-
бедимость «нашего воинства» (письмо от 25 мая 
1904 г., Вандзялин] [2]. 

Как врач, Евгений Сергеевич Боткин не одобря-
ет привычки одного из своих коллег «рассуждать с 
другим врачом о больном при нем же или при его 
родных. Это все равно что показывать публике или 
печатать свой черновик со всеми помарками и лету-
чими заметками, – пишет Е.С. Боткин в одном из 
своих писем и продолжает: Бывает и у меня, конеч-
но, черновая работа, и в душу закрадываются посто-
янно излишние страхи, но я считаю, что и то и дру-
гое должно оставаться в душе врача, что в этом уж 
его судьба – переваривать все это в себе самом, не 
делясь своей тяготой с больным и его окружающими 
и не вовлекая их, неподготовленных, в свою черно-
вую работу» [письмо от 5 апреля 1914 г.) [2]. 

Подобная «черновая работа» мысли происходи-
ла у него постоянно: он много думал, анализировал, 
переживал. При этом Е.С. Боткин всегда свято хра-
нил врачебную тайну и был сторонником т.н. «раци-
ональной практической медицины» основополож-
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ником которой в России был его отец [2]. 
Умению хранить врачебную тайну при Царском 

дворе всегда придавалось особое значение, посколь-
ку сведения о состоянии здоровья руководящих дея-
телей страны и прогноз их здоровья при определен-
ных условиях могли стать острым оружием в борьбе 
за власть. По воспоминаниям начальника канцеля-
рии Министерства императорского двора А.А. Мосо-
лова о Е.С. Боткине: «Боткин был известен своей 
сдержанностью, никому из свиты не удалось узнать 
от него, чем больна государыня и какому лечению 
следуют царица и наследник». О Боткине написано 
мало воспоминаний современников. По-видимому, 
он действительно был «отчужден» от них знанием 
важных врачебных и государственных тайн.  

Трудно себе представить, сколько «черновой 
работы» мысли потребовало лечение главного паци-
ента доктора Боткина – цесаревича Алексея, у кото-
рого оказалась тяжелая наследственная болезнь 
свертывающей системы крови – гемофилия (тип В) 
[2]. При угрожающих жизни цесаревича состояниях 
доктор Боткин днями и ночами не отходил от посте-
ли больного мальчика, используя все доступные в то 
время медицинские средства и окружая его челове-
ческой заботой. Ребенок чувствовал это искреннее 
отношение и как-то сказал ему: «Я вас люблю всем 
своим маленьким сердцем» (письмо от 28 марта 
1914 г.) [2]. 

К сожалению, медицина того времени могла 
предложить немного: поднятие конечности, из ко-
торой возникало кровотечение, давящая повязка с 
желатиной, жгут или лигатура на приводящую арте-
рию, подкожные впрыскивания 2% раствора жела-
тины, внутрь препараты спорыньи, железа, надпо-
чечников, вливание в вены стерильного физиологи-
ческого раствора (первые попытки лечить аспири-
ном еще более усугубляли течение болезни), покой 
суставов, гипсовая повязка, бинтование, массаж, 
активные и пассивные движения. 

Отметим, что в те годы появились первые со-
общения о возможности использования препаратов 
крови при гемофилии с целью замещения недоста-

ющих в крови факторов свертывания. Знаменитый 
американский врач Уильям Ослер одним из первых 
рекомендовал введение свежей сыворотки крови 
или цитратной крови по 20-30 мл (недостающий 
фактор содержится в свежей крови, хотя и в малых 
количествах). Некоторые коллеги доктора Боткина 
пытались убедить его немедленно приступить к са-
мым радикальным методам лечения (в частности, 
переливанию крови), но он, как опытный врач, не 
мог применить для лечения Наследника малоиз-
вестный в те годы метод лечения. Не поддерживал 
он и терапевтические «духовные практики» извест-
ного «старца» Григория Распутина [2]. 

Заключение. Жизненный путь Е.С. Боткина, 
его нравственные жизненные принципы, этические 
воззрения, а главное вся его врачебная деятельность 
убедительно показывают, что это не только врач, но 
и человек колоссальной культуры, недюжинного 
ума, великой души и высокого духа [3]. 

 Его работы несомненно представляют большой 
интерес для всех людей и в первую очередь для сту-
дентов старших курсов, аспирантов, преподавателей 
как гуманитарных (медицинских в первую очередь), 
так и естественных специальностей и ориентирова-
ны на сложную задачу гуманизации  всех сфер со-
временного общества, где высшей ценностью явля-
ется жизнь человека [2]. 
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