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Раздел I 

КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА 

Section I 

CLINICAL MEDICINE

УДК: 618.3-06:[616.98:578.834.1 DOI: 10.24412/1609-2163-2023-3-5-10 EDN JDSIVO 

ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ COVID-19 СРЕДИ БЕРЕМЕННЫХ В РЕГИОНЕ ЦЕНТРАЛЬНОЙ РОССИИ 
(ретроспективное исследование) 

П.С. БЕЛОВА*, В.Г. ВОЛКОВ*,**, Г.Н. ЛЯГУШКИНА*, Е.В. СУРВИЛЛО* 

*ФГБОУ ВО «Тульский государственный университет», Медицинский институт,
ул. Болдина, д. 128, г. Тула, 300028, Россия 

**Белгородский государственный национальный исследовательский университет, Белгород, Российская Федерация, 
 ул. Победы, д. 85, г. Белгород, 308015, Россия 

 Аннотация. Цель исследования – оценка особенностей течения COVID-19 у беременных в регионе центральной России. 
Материалы и методы исследования. Проведен ретроспективный анализ медицинской документации 361 пациентки, прохо-
дивших стационарное лечение в родильном отделении с инфекционными койками для беременных, родильниц и рожениц. 
Результаты и их обсуждение. Наиболее часто заболевание выявлялось в III триместре беременности – 225 (62,3%). Состояние 
всех пациенток – средней тяжести. Основные симптомы заболевания: повышение температуры, общая слабость и заложен-
ность носа. У заболевших ожирение выявлено у 98 (27,2%) и хронический пиелонефрит у 75 (20,8%). Среди осложнений бере-
менности наиболее часто диагностировали железодефицитную анемию 158 (43,8%), гестационный сахарный диабет 44 (12,2%). 
За время наблюдения в 13 (3,6%) наблюдениях зарегистрированы репродуктивные потери (самопроизвольные и несостояв-
шийся аборты). На фоне заболевания 119 беременных родоразрешены. Большинство – при доношенном сроке 107 (89,9%). 
Среди новорожденных не выявлено ни одного случая инфицирования их коронавирусом. Заключение. COVID-19 у беремен-
ных чаще встречается в III триместре, течение заболевания среднетяжелое. Клинические проявления: повышение температу-
ры тела, общая слабость, заложенность носа, сухой кашель, полная потеря обоняния. Чаще на фоне ожирения, хронического 
пиелонефрита, железодефицитной анемии. 

Ключевые слова: беременность, COVID-19, коронавирусная инфекция, здоровье матери, исход родов. 

INCIDENCE OF COVID-19 AMONG PREGNANT WOMEN IN THE REGION OF CENTRAL RUSSIA 
(retrospective study) 

P.S. BELOVA*, V.G. VOLKOV*,**, G.N. LYAGUSHKINA*, E.V. SURVILLO* 

*Tula State University, Medical Institute, 128 Boldina str., Tula, 300028, Russia
** Federal State Autonomous Educational Institution of Higher Education «Belgorod National Research University», 

 85 Pobedy str., Belgorod, 308015, Russia 

Abstract. The aim of the study was to assess the features of the course of COVID-19 in pregnant women in the Central Russia re-
gion. Materials and methods of research. A retrospective analysis of the medical documentation of 361 patients undergoing inpatient 
treatment in the maternity ward with injection beds for pregnant women, women in labor and women in labor was carried out. Results 
and their discussion. The disease was most often detected in the third trimester of pregnancy – 225 (62.3%). The condition of all pa-
tients is of moderate severity. The main symptoms of the disease are fever, general weakness and nasal congestion. Among the pa-
tients, obesity was detected in 98 (27.2%) and chronic pyelonephritis in 75 (20.8%). Among pregnancy complications, iron deficiency 
anemia 158 (43.8%), gestational diabetes mellitus 44 (12.2%) were most often diagnosed. During the follow-up, reproductive losses 
(spontaneous and abortive abortions) were recorded in 13 (3.6%) cases. Against the background of illness, 119 pregnant women were 
delivered. The majority – at full term 107 (89.9%). No cases of infection with coronavirus have been detected among the newborns. 
Conclusion. COVID-19 in pregnant women is more common in the third trimester, the course of the disease is moderate. Clinical mani-
festations: fever, general weakness, nasal congestion, dry cough, complete loss of sense of smell. More often against the background of 
obesity, chronic pyelonephritis, iron deficiency anemia. 

Key words: pregnancy, COVID-19, coronavirus infection, maternal health, birth outcomes. 

Введение. Коронавирусная инфекция COVID-19 
(SARS-CoV-2) занимала лидирующие позиции по 

числу заболевших среди острых респираторных за-
болеваний и продолжает оставаться серьезной про-

https://elibrary.ru/jdsivo
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блемой общественного здравоохранения [9,11,26]. 
Известно, что вирусные инфекции связаны с небла-
гоприятным течением беременности и могут приво-
дить к тяжелым осложнениям со стороны женщины 
и плода [5]. 

В настоящее время показано, что заболевае-
мость у беременных SARS-CoV-2 была выше, чем в 
популяции.В связи с физиологическими изменени-
ями в иммунной, сердечно-сосудистой и дыхатель-
ной системах организма беременных возникает вы-
сокий риск заражения и тяжелого течения респира-
торных вирусных инфекций, в том числе и COVID-19 
[2,3]. Большинство проводимых исследований сви-
детельствует о неблагоприятных исходах беремен-
ности при инфицировании коронавирусом 
[16,22,28]. Группу наиболее высокого риска развития 
тяжелых форм составляют беременные, имеющие 
соматическую патологию: хронические заболевания 
легких, сердечно-сосудистой системы, артериаль-
ную гипертензию, сахарный диабет, онкологические 
заболевания, ожирение, хронические заболевания 
почек и печени [17]. 

В Тульской области для организации специали-
зированной помощи и проведения профилактики 
распространения COVID-19 среди беременных 
15.10.2020 г. Министерством здравоохранения был 
издан соответствующий приказ.  

Цель исследования – оценка особенностей те-
чения COVID-19 у беременных в регионе централь-
ной России. 

Материалы и методы исследования. На базе 
кафедры акушерства и гинекологии Медицинского 
института ФГБОУ ВО «Тульского государственного 
университета» был проведен ретроспективный ана-
лиз медицинской документации (истории родов и 
индивидуальных карт беременных) 361 пациентки, 
проходивших стационарное лечение в родильном 
отделении с инфекционными койками для беремен-
ных, родильниц и рожениц с COVID-19 ГУЗ «Донская 
городская больница №1» в период с 16.10.2020 г. по 
22.10.2021 г.  

Всем пациенткам диагноз новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19) подтвержден обнаружением РНК 
SARS-CoV-2 методом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР). Обязательно проводилось обследование всех 
новорожденных на предмет заражения COVID-19. 

Диагностические и лечебные мероприятия осу-
ществлялись в соответствии с временными методи-
ческими рекомендациями Министерства здраво-
охранения РФ «Профилактика, диагностика и лече-
ние новой коронавирусной инфекции (COVID-19)» и 
методическими рекомендациями Министерства 
здравоохранения РФ «Организация оказания меди-
цинской помощи беременным, роженицам, родиль-

ницам и новорожденным при новой коронавирус-
ной инфекции COVID-19», актуализированными на 
момент проводимого исследования [10]. 

Критериями включения в исследование явились: 
перенесенная новая коронавирусная инфекция в I, 
II, III-м триместрах беременности, подтвержденная 
на основании обнаружения РНК SARS-CoV-2 с помо-
щью ПЦР. 

Критерии исключения: бессимптомная инфек-
ция (положительная ОТ-ПЦР на SARS-CoV-2 без кли-
нической симптоматики), критическое заболевание 
на момент постановки диагноза, получение вакцины 
против SARS-CoV-2. 

Дизайн исследования представлен на рис. 1. 
При обработке и анализе материалов использо-

ваны математические и статистические методы. 
Примененные методы описательной статистики 
включали расчёт: средних значений, стандартных 
отклонений, медиан, интерквартильных интервалов 
для переменных числового типа, абсолютных (n) и 
относительных (%) частот для категориальных и би-
нарных переменных. Кроме того, уровень значимо-
сти принятия гипотезы о статистической достовер-
ности посчитан равным 0.05. Приведенные расчеты 
и графические изображения выполнены с помощью 
пакета прикладных компьютерных программ 
Statistica версия 12.0 StatSoft., США.  

Проведение представленной работы согласовано 
локальным этическим комитетом ФГБОУ 
ВО «Тульского государственного университета». Доб-
ровольное информированное согласие пациенток на 
участие в исследовании, публикацию их медицинских 
данных, интерпретацию результатов получено. 

Результаты и их обсуждение. В Тульской об-
ласти с 16.10.2020 г. по 22.10.2021 г всего диагности-
ровано 157 514 случаев заболевания COVID-19, ле-
тальных исходов – 5 217 (Численность населения 
Тульской области на начало 2022 года составляла 
1 432 570 человек) от 29.11.22 г.  

Средний возраст обследованных – 29±3,4 го-
да.Место жительства: город – 257 (71,2%), село – 
104 (28,8%). Образование: высшее – 147 (40,7%), 
среднее – 192 (53,2%), нет – 22 (6,1%). Работа: да – 
210 (58,2%), нет – 151 (41,8%). Семейное положение: 
брак зарегистрирован – 248 (68,7%), брак не зареги-
стрирован – 113 (31,3%). Оценивалось также наличие 
вредных привычек (курение): да – 43 (11,91%), нет – 
318 (88,1%). Распределение пациенток по срокам 
беременности представлено на рис. 2.  

При анализе особенностей течения SARS-CoV-2 
установлено, что беременные чаще заболевают в 
III триместре, что согласуется с результатами других 
исследований в России [14]. Состояние всех обследо-
ванных расценивалось как среднетяжелое. 
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Рис. 1. Дизайн исследования 
 

 
 

Рис. 2. Распределение обследованных  
по срокам беременности 

 
При изучении перенесенных гинекологических 

заболеваний отмечается наличие эктопии шейки 
матки у 132 (36,6%), хронического сальпингоофорита 
– у 43 (11,9%), миомы матки – у 21 (5,8%), образова-
ний яичников – у 25 (6,9%), эндометриоза – у 
4 (1,1%), полипа эндометрия – у 5 (1,4%). 

При анализе сопутствующих соматических за-
болеваний обращает на себя внимание высокая ча-
стота ожирения – 98 (27,2%), что согласуется с дан-
ными литературы [7], а также хронического пиело-
нефрита – 75 (20,8%). Иными коморбидными состо-
яниями стали: заболевания сердечно-сосудистой 
системы – 30 (8,3%), варикозная болезнь – 29 (8,0%), 
заболевания желудочно-кишечного тракта – 
26 (7,2%), эндокринные заболевания (сахарный диа-
бет, аутоиммунный тиреоидит) – 17 (4,7%). 

У большинства беременных развились легкие 
или умеренные симптомы SARS-CoV-2 (табл.), по-
добная клиническая картина отмечается и по дан-
ным литературы [20]. 

Таблица 
 

Симптомы COVID-19 у обследованных (абс/%) 
 

Жалобы Абс/% 
Повышение температуры тела 278/77,0 
Общая слабость и заложенность носа 275/76,2 
Сухой кашель 171/47,4 
Полная потеря обоняния 118/32,7 
Ощущение заложенности  
в грудной клетке, одышка 23/6,4 

Боли в горле 20/5,5 
Головные боли, тошнота, сердцебиение 9/2,5 

 

Течение беременности ослож-
нилось: пневмонией – у 201 (55,7%) 
пациентки, дыхательной недоста-
точностью – у 75 (20,8%). 

Среди осложнений беременно-
сти наиболее часто диагностировали 
железодефицитную анемию – 158 
(43,8%) и гестационный сахарный 
диабет – 44 (12,2%), это прослежива-
ется и в научных работах отече-
ственных авторов [7,13]. Известно, 
что анемия встречается достаточно 

часто среди беременных в Тульской области [4]. 
Также, после железодефицитной анемии, гестаци-
онный сахарный диабет занимал лидирующую по-
зицию среди осложнений беременности, аналогич-
ные результаты отмечаются в работе [1]. Некоторые 
авторы приводят другие данные, например, отсут-
ствие статистически значимых отличий в частоте 
экстрагенитальной патологии (анемия, йоддефи-
цитные состояния, заболевания почек, заболевания 
ЖКТ, частые ОРВИ в анамнезе, перенесенный 
COVID-19) в обследованных группах женщин не 
установлено [6].  

Реже выявлены: отеки беременных – 24 (6,7%), 
нарушения маточно-плацентарного кровотока – 
19 (5,3%), гипертензия, связанная с беременностью – 
9 (2,5%), многоводие – 8 (2,2%), гестационный пие-
лонефрит – 4 (1,1%). 

Репродуктивные потери отмечались у 13 паци-
енток: у 12 (3,3%) – самопроизвольный аборт, у 
1 (0,3%) – несостоявшийся аборт. Подобные небла-
гоприятные исходы беременности зарегистрирова-
ны и другими исследователями [3,8,10]. 

На фоне заболевания родоразрешено 
119 (33,0%) женщин. В ряде исследований сообща-
лось о высоких показателях преждевременных ро-
дов, хотя ни в одном из них не было популяции со 
знаменателем для сравнения [15,18,24,25]. 

За период наших наблюдений преждевремен-
ные роды зарегистрированы у 12 пациенток из 
119 (10,1%), во всех случаях причины прерывания 
носили ятрогенный генез вследствие ухудшения со-
стояния матери в результате COVID-19 или вызваны 
акушерскими осложнениями, не связанными с дан-
ным инфекционным заболеванием [21,27]. 

Родоразрешены через естественные родовые 
пути – 75 (63,0%), из них при срочных родах – 
68 (57,1%), преждевременных – 7 (5,9%); путем опе-
рации кесарева сечения – 44 (37,0%): в срок – 
39 (32,8%), преждевременно – 5 (4,2%). Таким обра-
зом, на фоне заболевания процент родоразрешений 
через естественные родовые пути выше, по другим 
данным частота кесарева сечения у инфицирован-
ных более чем вдвое, превысила таковую для родов 
через естественные родовые пути [1]. 
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Средняя масса тела доношенных новорожден-
ных составила 3317±457 г, рожденных преждевре-
менно – 1922±691 г. Родилось 68 (57,1%) мальчиков и 
51 (42,9%) девочка. Оценка по шкале Апгар: 8/9 бал-
лов у 93 (78,2%) новорожденных, 7/8 баллов – у 
19 (15,9%), менее 7 – 7 (5,9%). 

До сих пор продолжают активно вестись споры 
о возможности вертикальной передачи инфекции от 
матери к ребенку. Центр по контролю и профилак-
тике заболеваний США (CDC, 2020) также отмечает, 
что передача SARS-CoV-2 от матери плоду во время 
беременности маловероятна, но после рождения 
ребенок потенциально может быть подвержен ин-
фицированию вследствие контакта с COVID-
положительным человеком. Систематический обзор, 
включивший 100 000 беременных, показал возмож-
ность вертикальной трансмиссии у 5,3% и частоту 
рождения COVID-19 позитивных новорожденных в 
8% наблюдений: частота выделения SARS‐CoV‐2 из 
плаценты зарегистрирована в 12%, из пуповины – в 
6%, из амниотической жидкости – в 5,6%, из грудно-
го молока – в 5,0%, из вагинального секрета – в 4,6% 
наблюдений [19]. Среди наших наблюдений не заре-
гистрировано ни одного случая вертикальной пере-
дачи инфекции от матери к плоду, аналогичные 
данные получены и другими исследователями [7]. На 
протяжении указанного периода в РФ преобладал 
дельта-штамм, не оказывающий существенного 
влияния на внутриутробное состояние плода по 
сравнению с тяжестью протекания инфекционного 
заболевания у матери [12]. 

Средняя продолжительность лечения беремен-
ных в стационаре составила 8,7±3,9 дней. 

В связи с высокой вероятностью инфицирова-
ния SARS-CoV-2 во время беременности рекоменду-
ется проведение вакцинации от COVID-19 на этапе 
прегравидарной подготовки и во время беременно-
сти в соответствии с клиническими рекомендация-
ми [10]. Для снижения нагрузки на использование 
ресурсов здравоохранения и целенаправленного со-
средоточения их на тех, кто в наибольшей степени 
нуждается, необходимо выявление отдельных паци-
ентов, у которых отмечается повышенный риск про-
грессирования до критических состояний [23]. 

С учетом продолжающейся пандемии влияние 
SARS-CoV-2 на беременность еще предстоит опреде-
лить, что требует согласования глобальных усилий для 
определения его ключевой роли на имплантацию, 
рост и развитие плода, роды и здоровье новорожден-
ных. 

Заключение. При проведении оценки течения 
COVID-19 у беременных зарегистрированы следующие 
особенности: наиболее высокая частота заболеваемо-
сти приходится на III триместр, состояние всех обсле-
дованных – средней тяжести. Основу клинических 
проявлений составляли: повышение температуры те-

ла, общая слабость, заложенность носа, сухой кашель, 
полная потеря обоняния. Среди соматических патоло-
гий выявлена высокая частота ожирения, хроническо-
го пиелонефрита, железодефицитной анемии.  
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Аннотация. Цель обзора – изучить важность достаточного уровня витамина D для женщин в период гестации. Здесь рас-
сматриваются формы витамина D, способы их поступления в организм, процессы превращения в биологически активную 
форму, и их воздействие на организм. Представлены данные о широком распространении дефицита витамина D в мире, в т. ч. 
среди женщин и новорожденных. Описываются методы диагностики уровня витамина D в крови. Приводятся референтные 
значения концентраций метаболитов витамина D в крови. Выявлена связь между низким уровнем кальцидиола в крови и вы-
соким риском развития патологических состояний, ассоциированных с беременностью: преэклампсии, гестационного сахар-
ного диабета, невынашивания беременности, а также высокой частотой рождения детей с низкой массой тела, синдромом 
задержки внутриутробного развития и других осложнений. С целью изучения данной проблемы был выполнен поиск литера-
турных источников в отечественных и международных базах данных Elibrary, Cyberleninka, PubMed, MedLine, Embase, CINAHL за 
период 2020-2023 гг. В обзор включены 41 статья из рецензируемой литературы. 

Ключевые слова: витамин D, дефицит витамина D, репродуктивное здоровье, беременность, преэклампсия, гестацион-
ный сахарный диабет, бесплодие, вспомогательные репродуктивные технологии. 
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Abstract. The aim of this review is to investigate the importance of adequate levels of vitamin D for women during pregnancy. 

The different forms of vitamin D, ways of intake, conversion processes into the biologically active form, and their effects on the body 
are discussed. Data on the widespread prevalence of vitamin D deficiency in the world, including among women and newborns, is pre-
sented. The reference values of the concentrations of vitamin D metabolites in the blood are given. The correlation between low levels 
of calcidiol in the blood and a high risk of developing pathological conditions associated with pregnancy, such as preeclampsia, gesta-
tional diabetes, miscarriage, as well as a high frequency of low birth weight, intrauterine growth restriction syndrome and other com-
plications is highlighted. In order to study this problem, a search for literature sources was conducted in domestic and international 
databases Elibrary, Cyberleninka, PubMed, MedLine, Embase, CINAHL for the period 2020–2023. The review includes 41 articles from 
peer-reviewed literature. 

Keywords: vitamin D, vitamin D deficiency, reproductive health, pregnancy, preeclampsia, gestational diabetes, infertility, assist-
ed reproductive technologies.  

  
Эпидемиология. Согласно популяционным ис-

следованиям, дефицит витамина D является распро-
страненным явлением по всему миру среди различ-
ных групп населения, независимо от уровня жизни в 
стране и ее географического расположения, состав-
ляя до 30-50% среди жителей планеты в целом 
[7,8,16,20,24]. Практически повсеместно отмечается 
высокая распространенность дефицита и/или недо-
статочности витамина D среди женщин детородного 
возраста, которая варьирует в разных странах в за-

висимости от расы, образа жизни, времени года, 
приема указанного витамина [12,14,27,28,30,36,40]. 

По данным Л.А. Суплотовой и соавт. (2021), в 
Российской Федерации низкую обеспеченность ви-
тамином D имеют более 70% от общего числа насе-
ления [22]. 

В качестве групп риска выделены беременные, 
дети и подростки, как имеющие наибольшую фи-
зиологическую потребность в данном витамине 
[13,28]. С.В. Хабаров и соавт. (2019), обследовавшие 

https://elibrary.ru/pdkcvf
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105 женщин в гестационном периоде, выявили у 
61,1% из них дефицит витамина D, у 27,8% – недо-
статочность и только у 11,1% содержание витамина 
D соответствовало норме. При этом каждая шестая 
женщина страдает от выраженного дефицита вита-
мина D, уровень которого не превышает 10 нг/мл [4]. 

Согласно результатам исследований, проведен-
ных в различных странах, большинство детей неза-
висимо от срока гестации рождаются с недостаточ-
ным уровнем 25(ОН)D. Так, более половины всех 
недоношенных детей юга России страдают от дефи-
цита витамина D [1]. Использование препаратов ко-
лекальциферола помогает уменьшить уровень де-
фицита в 6,6 раз. Уровень витамина D у грудных 
младенцев напрямую связан с уровнем этого вита-
мина у их матери и, соответственно, в составе груд-
ного молока [7,34,37]. 

Метаболизм витамина D. Витамин D относит-
ся к жирорастворимым витаминам и имеет множе-
ство форм, наиболее важными из которых являются 
эргокальциферол (D2) и колекальциферол (D3). D3 
синтезируется в организме в основном при воздей-
ствии на кожу ультрафиолетовых лучей из 7-
дегидрохолестерола в мальпигиевом и базальном 
слое эпидермиса кожи. Организм получает очень 
небольшое количество витамина D2 и D3 из пищевых 
продуктов, часть которых редко входит в рацион 
питания (тюлений жир, китовый жир, печень белого 
медведя, жирная рыба, грибы и др.). По мнению 
многих экспертов, дефицит витамина D невозможно 
полностью компенсировать только за счет продук-
тов питания [4,13,16,23,24]. 

В отличие от других витаминов, обе формы ви-
тамина D неактивны. Их поступление в организм 
происходит разными путями – через пищу (20%), 
либо синтез в коже под воздействием ультрафиоле-
товых лучей (80%). Затем они попадают в кровоток и 
достигают печени, где под действием ферментов 
семейства цитохромов P-450 происходит первичное 
преобразование в неактивный кальцидиол 
[25(OH)D]. Далее кальцидол поступает в почки, где в 
клетках проксимальных канальцев фермент 1α-
гидроксилаза (CYP27B1) превращает его в биологи-
чески активный кальцитриол [1,25(OH)2D], гормо-
нальная активность которого в 10-100 раз выше, чем 
у кальцидиола. Большая часть 1,25(ОН)2D образуется 
в почках, но есть и внепочечный синтез за счет дру-
гих клеток, которые сами могут экспрессировать α1–
гидроксилазу, локально преобразуя кальцидол в ак-
тивный D-гормон и дополняя объем синтезирован-
ного витамина. К таким клеткам относят иммунные, 
эпителиальные, клетки костной ткани, эндотелия 
сосудов, паратиреоидных желез, слизистой оболочки 
кишечника, клетки нервной ткани, а также ткани 
простаты, молочной железы, легких [4,8,13-16,23,24]. 

Большинство органов и тканей, включая поло-
вые, имеют специфические рецепторы, относящиеся 

к семейству ядерных рецепторов транскрипционных 
факторов, которые связываются с кальцитриолом в 
ядрах клеток – Vitamin D Receptors (VDR). Активиро-
ванный гормоном VDR взаимодействует с ДНК, регу-
лируя транскрипцию более 11000 и экспрессию по 
меньшей мере 229 генов. Таким образом, кальцитри-
ол участвует практически в каждой реакции организ-
ма, оказывая комплексное воздействие на различные 
биологические процессы в тканях-мишенях [3,9,13-
16,23]. Основными из этих процессов являются: 

− регуляция обмена кальция, фосфора и других 
минералов; 

− поддержание нормального кровяного давле-
ния; 

− регуляция гормонального баланса; 
− антибактериальное, противовирусное, фунги-

цидное действие; 
− коррекция иммунного ответа; 
− регуляция клеточной пролиферации, диффе-

ренцировки и апоптоза; 
− регуляция нервно-мышечной проводимости; 
− коррекция обмена веществ [4,6-8,14-16,18]. 
Витамин D играет важную роль в регуляции 

иммунной системы путем модуляции различных 
типов иммунных клеток и цитокинов. Он способ-
ствует дифференциации и слиянию макрофагов, что 
усиливает их способность уничтожать бактерии и 
вирусы. Витамин D также ингибирует пролифера-
цию Т-хелперов 1-го типа (Th1), которые продуци-
руют провоспалительные цитокины (IL-2, IFNγ, 
TNFα, Th9 — IL-9 и Th22 — IL-22), и стимулирует про-
лиферацию Т-хелперов 2-го типа (Th2), которые вы-
рабатывают противовоспалительные цитокины (IL-
3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-13). Это способствует под-
держанию баланса между провоспалительным и 
противовоспалительным ответом на инфекции. 
Кроме того, витамин D стимулирует образование 
антимикробных пептидов, таких как β2-дефензины 
и кателицидины, которые уничтожают бактерии, 
вирусы и грибы путем нарушения целостности их 
мембран и связывания с их ДНК и РНК. Это помогает 
предотвращать развитие инфекций и неонатального 
сепсиса у новорожденных. Уровень витамина D в 
крови может быть связан с риском развития инфек-
ционных заболеваний у беременных женщин, осо-
бенно в период естественного транзиторного имму-
нодефицитного состояния, связанного с беременно-
стью [5,18,20]. 

Очевидно, что правильное функционирование 
всех клеток и систем организма невозможно без ви-
тамина D [15]. Согласно Международной классифи-
кации болезней 10-го пересмотра недостаточность 
витамина D классифицируется как заболевание и 
имеет код Е55. 

Значение витамина D для беременных и де-
тей. Многочисленными публикациями последних 
лет продемонстрирована сохраняющаяся актуаль-
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ность проблемы дефицита витамина D в качестве 
важного индикатора состояния репродуктивного 
здоровья женщин, особенно в период зачатия, под-
держания беременности и рождения здорового ре-
бенка [9,16]. Рецепторы к витамину D имеются во 
всех репродуктивных органах женщины, включая 
яичники, матку, плаценту, гипоталамус и гипофиз 
[24]. Кальцитриол влияет на созревание фолликулов, 
овуляцию, лютеинообразование, стимулирует экс-
прессию генов, ответственных за синтез гормонов, 
правильное развитие матки и эндометрия, что со-
здает условия для успешной имплантации эмбриона 
и повышает иммуннологическую толерантность к 
плоду [5,12,16,24,32]. Также данный витамин способ-
ствует инвазии трофобласта и децидуализации эн-
дометрия, необходимых для поддержания беремен-
ности. По мнению ряда специалистов, добавление 
витамина D в рацион питания содействует этим 
процессам, являющимся ключевым этапом в зача-
тии и начале беременности [12,22,29]. Между тем 
другие исследования не подтверждают эффектив-
ность приема витамина D для улучшения исходов 
беременности и снижения частоты выкидышей [37]. 

Недостаток витамина D приводит к активации 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы и по-
вышению уровня ангиотензина II, способствующего 
сужению кровеносных сосудов и повышению артери-
ального давления [2,4,16,24]. Из-за неполноценного 
ремоделирования маточно-плацентарных спираль-
ных артерий во время беременности возникает недо-
статочная перфузия и гипоксия плаценты с высво-
бождением в кровоток матери антиангиогенных фак-
торов, повреждающих эндотелий сосудов. Кроме то-
го, провоспалительные цитокины, выделяемые из 
нейтрофилов и моноцитов децидуальной оболочки, 
могут усилить негативное воздействие на сосуды [30]. 
Эти патологические механизмы приводят, в конеч-
ном итоге, к развитию системной эндотелиальной 
дисфункции [17]. Результаты ряда мета-анализов по-
казывают, что низкий уровень витамина D у бере-
менных женщин достоверно ассоциирован с повы-
шенным артериальным давлением и риском развития 
преэклампсии (ПЭ), и коррекция дефицита витамина D 
может уменьшить вероятность возникновения гипер-
тензивных состояний [12,31,35]. Тем не менее, в неко-
торых исследованиях отсутствовала статистически 
значимая связь между содержанием витамина D в 
крови и возможностью развития ПЭ [25]. 

В панкреатических β-клетках имеются VDR, что 
указывает на возможность прямого воздействия ви-
тамина D на эту ткань, стимулируя синтез инсулина 
и улучшая чувствительность тканей к нему. Каль-
цитриол снижает воспалительный ответ в поджелу-
дочной железе, способствуя улучшению функции β-
клеток. Между уровнями кальцидола и глюкозы кро-
ви имеется обратная зависимость [7,16,24]. Резуль-
таты проведенных мета-анализов демонстрируют 

связь между низкой концентрацией витамина D у 
беременных женщин и высоким риском развития 
гестационного сахарного диабета (ГСД) 
[1,4,12,24,26,33]. Прием добавок с витамином D мо-
жет повысить его содержание в крови, а также сни-
зить инсулинорезистентность у беременных жен-
щин, не страдающих диабетом [38], улучшить про-
гноз и снизить вероятность неблагоприятных исхо-
дов беременности у женщин с ГСД [41]. 

Низкий уровень сывороточного 25(OH)D в родах 
может приводить к слабости мышечной деятельно-
сти, увеличивая риск оперативного родоразрешения 
путем кесарева сечения, по данным разных авторов, 
в 2-4 раза [17]. Недостаточное потребление витами-
на D во время беременности способствует развитию 
послеродовой остеопении [9]. 

В период гестации витамин D играет ключевую 
роль в онтогенезе [2,7,8]. Начиная с четвертой неде-
ли беременности и до момента начала родов, 
25(OH)D легко проникает через плаценту, благодаря 
чему его концентрация в кровотоке плода достигает 
87% от концентрации этого вещества в кровотоке 
матери. Физиологически активный метаболит 
1,25(OH)2D не способен проникать через плаценту. 
Однако плацента и почки плода синтезируют фер-
мент 1α-гидроксилазу, с помощью которого уже с 
24-й недели гестации превращают кальцидол в 
кальцитриол, участвующий в обеспечении плода 
питательными веществами [8,16,38]. Начиная с пер-
вого триместра гестации, у матери и плода общий 
уровень 1,25(OH)2D возрастает со 100 до 200%, но 
большая часть этого витамина D находится в свя-
занном состоянии с витамин-D-связывающим бел-
ком. Ежесуточное употребление женщиной во время 
беременности более 2000 МЕ витамина D связано с 
улучшением костной массы у плода, антенатальным 
увеличением длины плечевой кости и длины тела 
при рождении. Однако влияние витамина на долго-
срочный рост у детей пока не доказано [38].  

Содержание 25(OH)D в пуповинной крови ре-
бенка составляет до 80% концентрации материнско-
го 25(OH)D независимо от гестационного срока. Уро-
вень кальцидола в сыворотке крови матери менее 
20 нг/мл, может иметь серьезные последствия для 
здоровья плода. Дефицит витамина содействует 
накоплению активных форм глюкокортикоидов в 
организме матери и плода, а также уменьшению 
количества VDR в плаценте, приводя к преждевре-
менному и неконтролируемому апоптозу клеток 
плаценты, что в итоге способствует развитию пла-
центарной недостаточности и задержке роста плода. 
Многочисленные исследования свидетельствуют о 
высокой распространенности перинатальных 
осложнений у матерей с недостаточным содержани-
ем витамина D: у них чаще рождаются дети с низкой 
массой тела и более низкой оценкой по шкале Апгар. 
В последующем у этих детей может наблюдаться 
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постнатальная задержка роста и развития, а также 
повышенный риск возникновения бронхолегочной 
патологии  [1,8-10,18,24]. Вместе с тем ряд работ де-
монстрирует также связь высокого уровня витамина 
D у беременных с повышенной частотой преждевре-
менных родов, задержкой роста и развитием нерв-
но-психических расстройств у потомства [10,12]. 
Период грудного вскармливания, как и гестация, 
является периодом повышенной потребности орга-
низма женщины в витамине D [9,17]. 

Несмотря на прием поливитаминных добавок 
во время беременности и лактации большинством 
женщин, они относятся к группе риска по развитию 
дефицита витамина D [7]. Для беременных женщин 
установлены рекомендуемые целевые уровни 
25(OH)D более 40 нг/мл [4,16,24]. Эта дозировка стала 
альтернативой непосредственному воздействию 
солнечного излучения и соответствует результатам 
исследований, проведенных среди беременных, 
проживающих в зонах с достаточным количеством 
солнечного света, у которых содержание витамина D 
в крови сопоставимо с его ежедневным приемом в 
дозе 4000 МЕ/сут. Кроме того, доказана безопасность 
данной дозировки как для беременной, так и для 
плода [7,16]. Тесная взаимосвязь между матерью и 
плодом приводит к тому, что материнский дефицит 
витамина D во время гестации создает дефицитное 
состояние у ребенка с периода внутриутробного раз-
вития, поэтому решающее значение может иметь 
коррекция уровня 25(ОН)D еще до наступления бе-
ременности [4,23,24]. Поэтому в соответствии с кли-
ническим протоколом, разработанным Междисци-
плинарной ассоциацией специалистов репродуктив-
ной медицины (2020), прием витамина D также ре-
комендован для прегравидарной подготовки [19]. 

Вне беременности дефицит витамина D может 
быть связан с развитием эндометриоза, миомы мат-
ки и др. [2,9,25]. Мета-анализ 9 клинических иссле-
дований подтвердил, что уровень витамина D ниже у 
женщин с эндометриозом, чем у здоровых женщин, 
и его сывороточная концентрация коррелирует с 
тяжестью заболевания [38]. Оценка R. Mohammadi 
(2020) содержания витамина D в крови 1730 женщин 
с миомой матки продемонстрировала его значи-
тельно более низкие показатели у данных пациен-
ток, чем у женщин из контрольной группы [28]. 

А.Т. Сафи и соавт. (2020) утверждают, что нару-
шение метаболизма витамина D играет ключевую 
роль в патогенезе синдрома поликистозных яичников 
(СПЯ) [21]. Гиперэкспрессия VDR может указывать на 
попытку организма компенсировать дефицит вита-
мина D и нарушения в процессах пролиферации кле-
ток фолликулов яичников [2,25]. 

При дефиците витамина D нарушается синтез 
эстрогенов, снижается бактерицидность мукополи-
сахаридного слоя и продукция защитных цитокинов 
на поверхности уротелия мочевого пузыря, что спо-

собствует возникновению инфекций мочевыводя-
щих путей и влагалища [2,3,13,25]. 

По мнению О.И. Братчикова (2021), при повтор-
ном возникновении инфекций нижних мочевыво-
дящих путей у женщин следует обязательно прове-
рять уровень витамина D и принимать его в сочета-
нии с антибактериальной терапией, поскольку де-
фицит этого витамина является распространенным 
при данных заболеваниях [3]. 

Диагностика уровня витамина D. Уровень 
витамина D в организме – это динамический пара-
метр, который может изменяться в зависимости от 
многих факторов, таких как географическая широта 
проживания, степень экспозиции к солнечному све-
ту, сезонность, цвет кожи, особенности питания, 
наличие заболеваний или прием лекарственных 
средств, блокирующих процессы преобразования 
витамина D в активную форму, использование солн-
цезащитных средств и закрытой одежды, препят-
ствующих попаданию ультрафиолетовых лучей и др. 
[8,13,20,22-24].  

Для поддержания нормального уровня витами-
на D в крови использование профилактической дозы 
не всегда эффективно, поэтому следует измерять его 
содержание и подбирать лечебную дозу индивиду-
ально [2,14,17]. Подсчитано, что у беременных еже-
дневное общее потребление витамина D около 
30 мкг (1200 МЕ) гарантирует сывороточную концен-
трацию 25(OH)D ≥50 нг/мл и его концентрацию в 
пуповинной крови >25 нг/мл у 99% женщин и 
≥30 нмоль/л у 95% новорожденных [18]. 

При оценке концентрации витамина D в крови 
определяют концентрацию кальцидола, т. к. он цир-
кулирует в крови более длительное время (2-3 неде-
ли) по сравнению с биологически активным каль-
цитриолом, уровень которого всегда поддерживает-
ся в пределах нормы и распадается через 4 часа по-
сле поступления в кровь [2,9,18]. 

На сегодня нет единого мнения по вопросу оп-
тимального уровня витамина D и границы нормаль-
ного его содержания остаются спорными 
[2,4,8,11,16,18]. В России нормой считается уровень 
≥30 нг/мл, недостаток определяется как снижение 
показателя 25(ОН)D до уровня <30 нг/мл, а дефицит 
витамина D – при концентрации <20 нг/мл [8,11]. 
Эти же референтные значения рекомендуют Между-
народное эндокринное общество (The Endocrine So-
ciety), Европейское общество эндокринологов (Euro-
pean Society of Endocrinology). Канадские эксперты из 
«The Vitamin D Society» рекомендуют в качестве нор-
мы уровень активного метаболита >40–60 нг/мл. 

Определение содержания витамина D может 
давать значительную вариабельность полученных 
результатов, как внутри, так и между лаборатория-
ми, особенно при низких концентрациях витамина 
D из-за применения реактивов различных произво-
дителей и использования разнообразных биохими-
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ческих анализаторов. Поэтому важно убедиться в 
надежности используемого метода относительно 
международных стандартов (DEQAS, NIST) и исполь-
зовать один и тот же метод и лабораторию при из-
мерении в динамике [7,20,23].  

Существует несколько методов для определения 
уровня витамина D в организме. Некоторые из них 
являются непрямыми и используются для измере-
ния конкретного параметра в результате присоеди-
нения лиганда к связывающему агенту, такие как 
радиоиммунологический (RIA), иммуноферментный 
(EIA), иммунохемилюминесцентный (CLIA) анализы, а 
также методы, основанные на конкурентном связыва-
нии белка (CPBA, CLPBA). Ранее RIA широко исполь-
зовался для определения веществ в минорных кон-
центрациях. Сегодня он редко используется из-за 
ограниченного срока годности радиоактивной мет-
ки. Другие методы являются прямыми и основаны 
на непосредственном измерении содержания анали-
та, такие как высокоэффективная жидкостная хро-
матография (HPLC) или ее сочетание с масс-
спектрометрией (LC-MS/MS) [1,23]. 

В настоящее время для измерения концентрации 
кальцидола в крови в клинических лабораториях ча-
ще всего применяется автоматизированный иммуно-
ферментный метод EIA, точность которого зависит от 
нескольких факторов, таких как специфика использу-
емого антитела, полнота отделения кальцидола от 
витамин D-связывающего белка, перекрестная реак-
тивность антител с другими метаболитами витамина 
D, а также наличие примесей, поглощающих 
24,25(OH)2D, диастереоизомеры α-кольца или эпиме-
ры в УФ-спектре. Эти факторы могут привести к за-
вышению уровня витамина D в крови на 8-16%. Важно 
отметить, что у детей в возрасте до 1 года основной 
долей от общего количества кальцидола является C3-
epi 25(OH)D, это может усложнить точное измерение 
концентрации метаболитов витамина D. В связи с 
этим, определение концентрации 25(OH)D методом 
EIA не рекомендуется для пациентов с остеопорозом, 
с печеночной недостаточностью, употребляющих 
добавки, содержащие эргокальциферол, а также 
находящихся на гемодиализе.  

HPLC/LC-MS/MS считается «золотым стандар-
том», как один из самых точных методов анализа 
сложных смесей, что позволяет проводить одновре-
менное определение концентрации 25(OH)D2 и 
25(OH)D3 и других метаболитов витамина D, однако 
является дорогостоящим и требует специально обу-
ченного персонала [9,23]. 

Помимо рутинного измерения в сыворотке кро-
ви свободного 25(OH)D, в современные методы ис-
следований входят также генетические тесты на му-
тации, связанные с синтезом и метаболизмом вита-
мина D, и нарушениями в его рецепторе. 

Заключение. Таким образом, недостаток вита-
мина D представляет собой проблему мирового 

масштаба. Мета-анализы РКИ показали, что витамин 
D оказывает многогранное воздействие на организм, 
его дефицит имеет негативные последствия для здо-
ровья человека, в т. ч. беременных и плода. Поэтому 
включение исследования уровня 25-
гидроксиколекальциферола сыворотки крови в 
скрининг женщин в гестационный период является 
важным шагом в поддержании здоровья матери и 
ребенка. 
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Аннотация. Введение. Выявление генетических предпосылок к развитию инсульта – важный фактор его первичной и 
вторичной профилактики, особенно у лиц молодого и среднего возраста, имеющих отягощённую наследственность. Результа-
ты исследований по изучению генетических факторов риска возникновения инсульта, доказывают мультифакторность забо-
левания. Персонализированный подход к управлению течением инсульта должен начинаться на стадии составления вариан-
тов терапии, учитывать широкий набор биомаркеров, задействованных в развитии этого заболевания. Цель исследования – 
разработка способа индивидуальной оценки динамики восстановления после ишемического инсульта на основании совокуп-
ности клинических параметров, функциональных нарушений, анализа ДНК на наличие генетической предрасположенности к 
«сосудистым катастрофам». Материалы и методы исследования. Проанализированы генетические, клинические и лабора-
торные результаты обследования 280 человек. I группу составили пациенты с ишемическим инсультом (n=180) в возрасте от 
22 до 45 лет (средний возраст 33,4±6,57, в том числе 38 пациентов испытали повторный ишемический инсульт. II группа – па-
циенты с ишемическим инсультом (n=50) в возрасте от 52 до 100 лет (средний возраст 73,4±8,24 года). Группу контроля – III 
группа, составили практически здоровые лица (n=50) в возрасте от 20 до 43 лет (средний возраст 31,5±5,82 год). Всем пациен-
там выполняли компьютерную томографию головного мозга, ультразвуковое исследование брахиоцефальных артерий, эхо-
кардиографию. Всем исследуемым однократно выполнены анализы венозной крови для выявления генетических полимор-
физмов системы гемостаза, иммунного ответа, эндотелиальной функции, липидного обмена. Результаты и их обсуждение. 
Разработана матрица для оценки динамики и прогноза восстановления при ишемическом инсульте у лиц молодого возраста в 
зависимости от генетического полиморфизма. Комбинации генетических полиморфизмов, достоверно значимо влияющих на 
динамику восстановления после инфаркта мозга: на уровне гена синтазы оксида азота NOS3 (4b\4a), контролирующего тонус 
сосудов (р<0,05); гена интерлейкина -1b IL-1b (C-511T), контролирующего иммунный ответ (р<0,05); гена метионин синтазы 
редуктазы MTRR(A66G), контролирующего уровень гомоцистеина (р<0,05), гена фактора V, Лейденская мутация (Arg506Gln), 
относящегося к тромбофильному спектру (р<0,05);  гена тромбоцитарного рецептора фибриногена GP III a (HPA1-1 a\1 b), кон-
тролирующего аспиринорезистентность (р<0,05); гена интегрин альфа-2 GPIa (C807T), контролирующего агрегацию тромбоци-
тов (р<0,05 ). Заключение. Согласно полученным данным и принципам фармакогенетики, вторичная профилактика инфаркта 
мозга должна включать коррекцию тонуса сосудов, гипергомоцистеинемии, недостаток фолиевой кислоты, витамина В12, 
выбор соответствующего антиагреганта.  

Ключевые слова: ишемический инсульт, молодой возраст, генетический полиморфизм, прогноз восстановления. 
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Abstract. Introduction. Revealing the genetic predispositions for stroke development is an important factor in its primary and 

secondary prevention, especially in young and middle-aged hereditary tainted people. A lot of researches dealing with the study of 
genetic risk factors for stroke prove the multifactorial nature of the disease, that is, the simultaneous involvement of several genes 
determining the inclusion of various stages in the disease pathogenetic cascade. A personalized approach to stroke management 
should begin at the stage of clinical trials for therapy options. To achieve this goal, the impact of stroke biomarkers should be taken 
into consideration. The purpose of the study: to develop a method for individualized assessment of recovery dynamics after ischemic 
stroke based on a set of clinical parameters, functional disorders, DNA analysis for the presence of a genetic predisposition to 'vascular 
catastrophes'. Materials and methods.  The genetic, clinical and laboratory results of 280 patients' examination have been analyzed. 
Group I consisted of patients with ischemic stroke (n=180) aged form 22 to 45 years (mean age is 33.4±6.570), including 38 patients 
experienced recurrent ischemic stroke. Group II comprised patients with ischemic stroke (n=50) aged from 52 to 100 years (mean age is 
73.4±8.24 years). Group III (the control one) covered virtually healthy individuals (n=50) aged from 20 to 43 years (average age is 31.5 ± 
5.82 years). All patients underwent computed tomography of the brain, ultrasound examination of the brachiocephalic arteries, as well 
as echocardiography. All the subjects once underwent venous blood tests to identify genetic polymorphisms of the hemostasis system, 
immune response, endothelial function, and lipid metabolism. Results. The matrix to assess the dynamics and prognosis of recovery 
from ischemic stroke in young people, depending on genetic polymorphism has been developed. Combinations of genetic polymor-
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phisms significantly affecting the dynamics of recovery after a brain infarction have been revealed at the following levels: nitric oxide 
synthase gene NOS3 (4b\4a), which controls vascular tone (p<0.05); interleukin-1b IL-1b (C-511T) gene, which controls the immune 
response (p<0.05); methionine reductase synthase gene MTRR (A66G), controlling homocysteine rate (p<0.05), factor V gene, Leiden 
mutation (Arg506Gln), related to the thrombophilic spectrum (p<0.05); platelet fibrinogen receptor gene GP III a (HPA1-1 a\1 b), con-
trolling aspirin resistance (p<0.05); integrin alpha-2 gene GPIa (C807T), controlling platelet aggregation (p<0.05). Conclusion. Accord-
ing to the data obtained and the principles of pharmacogenetics, secondary prevention of cerebral infarction should include the correc-
tion of vascular tone, hyperhomocysteinemia, the lack of folic acid and vitamin B12, as well as the choice of an appropriate antiaggre-
gant (antiplatelet agent). 

Keywords: ischemic stroke, young age, genetic polymorphism, mutations, matrix.  
  
Введение. Заболеваемость инсультом в мире по-

стоянно растёт, особенно в высокоразвитых странах 
[8]. По экспертным оценкам Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ), инсульт занимает второе ме-
сто в мире среди причин смертности. В Российской 
Федерации проживают свыше 1 млн человек, пере-
несших инсульт, при этом треть из них составляют 
лица трудоспособного возраста, к труду же возвраща-
ется только каждый четвертый больной. Таким обра-
зом, учитывая высокие показатели заболеваемости, 
смертности, а также инвалидизации среди выживших 
после инсульта пациентов, следует константировать 
все еще огромный экономический и социальный 
ущерб от этого заболевания [1]. В настоящее время 
гипергомоцистеинемия расценивается как независи-
мый фактор риска развития ишемического инсульта, 
при этом риск развития инсульта ассоциируется со 
степенью повышения гомоцистеина [9,11]. 

Известно, что повышение уровня гомоцистеина 
в крови может быть сопряжено с наследственной 
предрасположенностью, определяемой наличием 
мутаций в генах фолатного цикла. Из метаболиче-
ских факторов, определяющих высокий уровень го-
моцистеина, выделяют дефицит фолиевой кислоты 
и витаминов группы витаминов В, в частности В12 и 
В6. Латентный дефицит, в частности, витамина В12 
может быть заподозрен при повышении среднего 
объёма эритроцитов и среднего содержания гемо-
глобина в эритроците. В целом нарушение обмена 
гомоцистеина является важным фактором возник-
новения различных заболеваний, в том числе ише-
мического инсульта у молодых людей. Повышение 
уровня гомоцистеина нуждается в терапевтической 
коррекции [1].  

Гиперкоагуляционные состояния, наследствен-
ные тромбофилии (протеин С, протеин S, дефицит 
антитромбина III, мутация V фактора (фактора Лей-
дена) или протромбина – G20210A), как причину 
ишемического инсульта, выделяют преимуществен-
но в педиатрической практике.  

Некоторые редкие наследственные заболевания 
часто осложняются инсультом. Среди них цере-
бральная аутосомно-доминантная артериопатия с 
субкортикальными инфарктами и лейкоэнцефало-
патией (Cerebral autosomal dominant arteriopathy with 
subcorticfl infarcts and leukoencephalopathy-CADASIL), 
которая характеризуется субкортикальными ин-
фарктами, деменцией, мигренью Notch3. При син-
дроме Марфана, нейрофиброматозе I и II типа, бо-

лезни Фабри также повышен риск развития инсуль-
та. В настоящее время показано, что локус на хромо-
соме 12р13 ассоциируется с повышенным риском 
развития ишемического инсульта, особенно атеро-
тромботического [6,7,9]. 

Выявление генетических предпосылок к разви-
тию инсульта – важный фактор его первичной и 
вторичной профилактики, особенно у лиц молодого 
и среднего возраста, имеющих отягощённую наслед-
ственность [5,8].  

Множество исследований, связанных с изучени-
ем генетических факторов риска возникновения 
инсульта, доказывают мультифакторность заболева-
ния, то есть одновременное задействование не-
скольких генов, являющихся детерминирующим 
фактором включения различных звеньев патогене-
тического каскада заболевания [3]. 

Персонализированный подход к управлению 
течением инсульта должен начинаться на стадии 
подготовки вариантов терапии, индивидуально для 
каждого пациента с учетом генетически детермини-
рованных биомаркеров инсульта. К известный на 
сегодняшний день классов этих веществ, участвую-
щих в патогенетическом каскаде реакций ишемиче-
ского инсульта известны следующие: антифосфоли-
пидные антитела, антитела к фосфатидилэтанола-
мину, нейротрофический фактор роста, матриксная 
металлопротеиназа -9 N-метил-d-аспартат-
рецепторы подтипа NR2A, Tau-белок, хемокины, 
интерлейкины, маркеры экспрессии генов после 
ишемии головного мозга, гомоцистеин и другие. 

Большинство известных биомаркеров не нахо-
дит практического применения при составлении 
плана ведения пациента с инсультом.  

Повышенный уровень гомоцистеина, серосодер-
жащей аминокислоты, образующейся при метабо-
лизме метионина, является фактором риска развития 
инсульта. Антифосфолипидные антитела представ-
ляют собой биомаркеры повышенного риска инсуль-
та, особенно у лиц в возрасте до 50 лет [4,10].  

Выявление и лечение как часто упоминаемых, 
так и более редких причин развития ишемического 
инсульта (ИИ), особенно у лиц молодого возраста, 
имеет важное значение в первичной и вторичной 
профилактике ИИ [10]. 

Цель исследования – разработка способа ин-
дивидуальной оценки динамики восстановления 
после ишемического инсульта на основании сово-
купности клинических параметров, функциональ-
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ных нарушений, анализа ДНК на наличие генетиче-
ской предрасположенности к «сосудистым ката-
строфам».  

Материалы и методы исследования. Иссле-
дование выполнено на базе ВГКБ СМП № 1 в период 
с 2015 по 2021 годы (6 лет). Критерии включения: 
возраст от 18 до 100 лет; клинически подтвержден-
ный ИИ, диагноз «Инфаркт мозга» (МКБ 10-I63); 
наличие информированного согласия пациента на 
участие в исследовании. Критерии исключения: 
наличие общесоматических заболеваний в стадии 
обострения, онкологической патологии. 

В исследование вошло 280 пациентов. В зави-
симости от возраста установления клинического 
диагноза «ишемический инсульт» все пациенты рас-
пределены по группам. I группу составили пациенты 
с ИИ (n=180) в возрасте от 22 до 45 лет (средний воз-
раст 33,4±6,57, женщины 55%, мужчины 45%, соот-
ношение 1:0,8), в том числе 38 пациентов (21,11%) 
испытали повторный ИИ. II группа – пациенты с ИИ 
(n=50) в возрасте от 52 до 100 лет (средний возраст 
73,4±8,24 года, женщины 70%, мужчин 30%, соотно-
шение 2,5:1).  

Группу контроля – III группу, составили прак-
тически здоровые лица (n=50) в возрасте от 20 до 
43 лет (средний возраст 31,5±5,82 год), в том числе 
45% женщин, 55% мужчин, соотношение 0,8:1). 

Для удобства статистической обработки показа-
тели, полученные в ходе обследования больных си-
стематизировались с помощью специально разрабо-
танной «Карты обследования пациента».  

Всем исследуемым выполняли компьютерную 
томографию (КТ) головного мозга на компьютерном 
томографе Revolution EVO (64 среза), ультразвуковое 
исследование брахиоцефальных артерий (УЗДС БЦА), 
эхокардиографию на аппарате Vivid Т9/Vivid T8 User 
Manual. 

Уровень гомоцистеина (ГЦ) определяли авто-
анализатором IMMULITE 2000 (Siemens) в лаборато-
рии «Диагностика-плюс» г. Воронежа. Уровень ви-
тамина В 12 и фолиевой кислоты определяли с по-
мощью автоанализатора Elecsys 2010 фирмы 
F.Hoffman-La Roche, Швейцария) в лаборатории «Но-
вые медицинские технологии» в г. Воронеже. 

Анализ крови для выявления генетических по-
лиморфизмов определяли с помощью полимеразной 
цепной реакции в г. Санкт-Петербурге в лаборато-
рии «МедЛаб» на амплификаторе «Терцик» от ООО 
ДНК-технология, амплификаторе с оптическим мо-
дулем CFX96 от «Bio-Rad».  

 Наличие мутаций в определенных генах обо-
значены с использованием следующей шкалы – «0» 
– нет мутаций, «1» – гомозиготная мутация, «2» –
гетерозиготная мутация. 

Оценивали наличие или отсутствие когнитив-
ных нарушений в течение пяти лет после ишемиче-
ского инсульта; наличие признаков атеросклероза 

брахиоцефальных артерий; динамику восстановле-
ния неврологического статуса (речевые нарушения, 
двигательный дефицит) согласно шкале NIHSS. 

Атрофия головного мозга на КТ расценивается 
как нейровизуализационный признак последствий 
тяжёлого ишемического инсульта. Оценивали ши-
рину конвекситальных борозд – 0 мм – нет атрофии, 
0-3 мм умеренные признаки атрофии, 3-6 мм – 
атрофия средней степени выраженности, 6-9 мм – 
выраженная атрофия. Ведущий признак эффектив-
ности вторичной профилактики ишемического ин-
сульта – наличие или отсутствие повторных инсуль-
тов в течение пяти лет. 

Всем пациентам при выявлении наличия гене-
тической предрасположенности к гипергомоцисте-
немии было рекомендовано наблюдение уровня го-
моцистеина в крови, при выявлении высоких цифр – 
назначался препарат, содержащий фолиевую кисло-
ту, витамин В12, витамин В6. Также даны рекомен-
дации по образу жизни и питанию – обеспечение в 
пищевом рационе фолатов. 

Каждый параметр формализовано оценивали на 
основании шкал, выраженных в баллах: проявления 
либо изменения либо нарушения отсутствуют – 
0 баллов; незначительно выраженные – 1 балл; уме-
ренно выраженные – 2 балла; значительно выра-
женные – 3 балла.  

Баллы суммировали, использовали при интер-
претации результатов показателей «матрицы»: ми-
нимальное количество 2 балла – удовлетворитель-
ное восстановление и вторичная профилактика про-
ведена с должным эффектом. Максимальное количе-
ство баллов (12 баллов) – отсутствие эффективности 
вторичной профилактики ишемического инсульта.  

Рис.  «Матрица» оценки динамики восстановления после 
ишемического инсульта 

Для сравнения отличных от нормального рас-
пределения количественных данных и качественных 
показателей, например гомо- или гетерозиготной 
мутации в генах, оценку достоверности различий вы-
полняли с использованием непараметрического кри-
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терия Фишера. Статистически значимыми считали 
различия при более, чем 95% вероятности (р<0,05).  

Работа поддержана грантами Фонда содействия 
развитию малых форм предприятий в научно-
технической сфере «Участник молодежного научно-
инновационного конкурса» (УМНИК 2019, 2015 годы).  

Результаты и их обсуждение. Обнаружено, 
что уровень ГЦ в крови при ИИ был равен 
23,53±3,51 мкмоль/л (p<0.05). После лечения 
15,67±1,84 мкмоль/л. Этот факт указывает на значи-
тельную роль ГЦ в развитии повторного инсульта. 
Уровень фолиевой кислоты был равен 2,6±0,4 нг/л, 
после лечения – 4,2±0,5 нг/л. У пациентов с ИИ уро-
вень витамина В12 равнялся 120,5±2,9 СИ (p<0.05), 
после лечения 240,9±17,6 СИ. 

Согласно «матрице» оценки динамики восста-
новления после ишемического инсульта получены 
следующие данные (табл. 1).  

Таблица 1 

Количество пациентов, восстановившихся 
 после ишемического инсульта, согласно «матрице» 

Сумма баллов согласно «матрице» оценки динамики 
восстановления 

Количество  
пациентов 
абс. % 

8 3 1,3 
7 9 3,9 
6 5 2,2 
5 33 14,3 
4 63 27,4 
3 39 16,95 
2 63 27,4 
1 15 6,5 

Далее мы выполнили расчёты, позволяющие 
оценить полиморфизм каких генетических факторов 
статистически значимо влиял на динамику восста-
новления (табл. 2). 

Согласно полученным данным и принципам 
фармакогенетики, вторичная профилактика ин-
фаркта мозга должна включать коррекцию тонуса 
сосудов, гипергомоцистеинемии, недостаток фолие-
вой кислоты, витамина В12, выбор соответствующе-
го антиагреганта.  

На современном этапе одним из наиболее пло-
дотворных подходов к изучению наследственной 
предрасположенности к ишемическому инсульту 
является исследование ассоциаций полиморфных 
вариантов генов-кандидатов с риском развития за-
болевания. В первую очередь это гены, продукты 
которых либо вовлечены в липидный гомеостаз, ли-
бо оперируют в системе свертывания крови, либо 
влияют на физиологию стенки сосудов [2]. 

Нами выявлены комбинации генетических по-
лиморфизмов достоверно влияющие на оценку ди-
намики восстановления после ишемического ин-
сульта на уровне гена синтазы оксида азота NOS3 
(4b\4a), гена интерлейкина -1b IL-1b (C-511T), гена 
метионин синтазы редуктазы MTRR(A66G), гена фак-
тора V, Лейденская мутация (Arg506Gln); гена тром-

боцитарного рецептора фибриногена GP III a (HPA1-
1 a\1 b); гена интегрин альфа-2 GPIa (C807T).  

Таблица 2 

Результаты множественного регрессионного анализа 
влияния наличия генетических мутаций 

 на эффективность восстановления пациента 

Показатель 
Коэффи-

циент 
оценки 

Стан-
дартная 
ошибка 

Значе-
ние  
t-

крите-
рия 

уровень 
значимос

ти (р) 

константа 0,917 0,637 1,439 0,1517 
пол 0,445 0,232 1,918 0,0566* 

возраст 0,034 0,008 4,188 0,0000* 
ген рецептора ангиотензина 

IIAGTR1 (A1166C) -0,152 0,136 -1,116 0,2656 

ген ангиотензиногена AGT1 
(Met235 Thr) -0,150 0,136 -1,109 0,2688 

ген ангиотензинпревраща-
ющего фермента 

АСЕ(Ins\Del) 
0,143 0,154 0,930 0,3537 

ген G-белка бета 3 GNB3 (C 
825T) 0,049 0,138 0,354 0,7241 

ген синтазы оксида азота 
NOS3 (4b\4a) -0,278 0,138 -2,007 0,0461* 

ген ренина REN (C-5312 T) -0,179 0,227 -0,791 0,4297 
ген альдостеронсинтазы 

CYP11B2(C-344T) 0,042 0,138 0,305 0,7610 

ген альфа - аддуцина ADD1 
(Gly460 Trp) 0,109 0,156 0,694 0,4884 

ген трансформ. Фактора 
роста бета-1 TGFb1 

(Leu10Pro) 
0,291 0,212 1,372 0,1716 

ген интерлейкина -1b IL-1b 
(C-511T) 0,412 0,141 2,933 0,0038* 

ген интерлейкина - 6 IL-6 
(G-174 C) -0,186 0,157 -1,185 0,2376 

ген интерлейкина - 10 IL-10 
(A-1082G) -0,050 0,176 -0,282 0,7783 

ген фактора некроза опухо-
ли альфа TNFA(G-308A) -0,093 0,155 -0,602 0,5480 

ген фактора некроза опухо-
ли альфа TNFA(G-238A) -0,164 0,178 -0,925 0,3562 

ген метионин синтазы MTR 
(A2756G) -0,210 0,196 -1,072 0,2852 

ген метионин синтазы ре-
дуктазы MTRR(A66G) 0,628 0,262 2,401 0,0173* 

ген метилентетрагидрофо-
латредуктазы (MTHFR) 

A1298C 
-0,210 0,198 -1,062 0,2896 

ген метилентетрагидрофо-
латредуктазы MTHFR 

(C677T) 
-0,149 0,147 -1,011 0,3134 

ген протромбина PTT 
(G20210A) 0,115 0,223 0,517 0,6055 

ген фактора V,Лейденская 
мутация (Arg506Gln) 1,085 0,435 2,495 0,0134* 

ген фибриногена FGB (G-
455A) 0,076 0,127 0,602 0,5477 

ген ингибитора активатора 
плазминогена PAI-1 (5G\4G) 0,131 0,157 0,832 0,4062 

ген тромбоцитарного ре-
цепттора фибриногена GP III 

a (HPA1-1 a\1 b) 
0,349 0,158 2,213 0,0280* 

ген интегрин альфа-2 GPIa 
(C807T) 0,400 0,135 2,971 0,0033* 

ген тканевого активатора 
плазминогена PLAT (Ins\Del) 0,192 0,144 1,332 0,1843 

ген аполипопротеина АроЕ 0,058 0,105 0,552 0,5815 

Основным препаратом для первичной и вто-
ричной профилактики тромботических событий яв-
ляется Аспирин, действующим веществом которого 
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является ацетилсалициловая кислота (АСК). Несмот-
ря на систематический прием данного препарата, в 
клинической практике очень часто наблюдается от-
сутствие эффекта от проводимой терапии. Термин 
«аспиринорезистентность» был введен для описания 
такой клинической ситуации, когда, несмотря на 
прием терапевтических доз препарата, развиваются 
повторные тромботические события. Резистент-
ность к терапии АСК составляет от 10 до 61% [12]. 

В рамках научного исследования нами разрабо-
тана и внедрена (акт о внедрении от 04.07.22 в рабо-
ту первичного неврологического и неврологического 
отделений для больных с нарушением мозгового 
кровообращения БУЗ ВО «ВГКБСМП№1» г. Вороне-
жа) методика оценки динамики восстановления по-
сле ишемического инсульта. 

Заключение. Согласно полученным данным и 
принципам фармакогенетики, вторичная профилак-
тика инфаркта мозга должна себя включать коррек-
цию тонуса сосудов, гипергомоцистеинемии, недо-
статок фолиевой кислоты, витамина В12, выбор со-
ответствующего антиагреганта. 
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ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ СТУДЕНТОВ МЕДИЦИНСКОГО ИНСТИТУТА,  

ПЕРЕНЕСШИХ COVID-19 
 

П.Ю. ПРОХОРОВ, Л.В. ПУТИЛИН, Т.Н. КОЖЕВНИКОВА 
 

ФГБОУ ВО Тульский государственный университет, Медицинский институт, 
ул. Болдина, д. 128, г. Тула, 300012, Россия  

 
Аннотация. Цель работы – изучение влияния коронавирусной инфекции на уровень тревожности и депрессии у моло-

дых людей. Материалы и методы исследования. Весной 2022 года в рамках занятий по пропедевтике внутренних болезней 
163 студента (111 девушек и 52 юноши 2-3 курсов медицинского института ТулГУ, средний возраст 21,5±2,8 и 21,3±1,7 лет со-
ответственно) заполнили анкету, где отметили факт перенесения/отсутствия коронавирусной инфекции, а также оценили 
свой уровень тревожности и депрессии.  Для оценки уровня тревожности и депрессии применялась госпитальная шкала тре-
вожности и депрессии (HADS; A.S. Sigmond, R.P. Snaith, 1983). Результаты и их обсуждение. Средний балл шкалы HADS был 
выше у переболевших девушек (12,1±0,9 балла) в сравнении с не болевшими студентками (9,6±0,9 балла при p=0,03). В свою 
очередь, у юношей этот показатель составил 11,3±1,3 и 7,8±1,1 балла соответственно (p<0,05). Уровень депрессии был ниже у 
не болевших девушек по сравнению с девушками, перенесших заболевание (4,3±0,5 б и 5,5±0,5 балла при p<0,05). Выражен-
ность тревожности также оказалась ниже среди не болевших студенток: 5,4±0,4 балла и 6,5±0,5 балла при p<0,05. Среди юно-
шей достоверные различия наблюдались только в уровне депрессии (3,7±0,6 балла у не болевших и 6,1±0,8 балла у переболев-
ших; p=0,03). Заключение. Новая коронавирусная инфекция способна негативно влиять на психическое здоровье молодых 
людей. 

Ключевые слова: депрессия, тревожность, студенты, COVID-19. 
 

PSYCHOEMOTIONAL STATUS OF MEDICAL STUDENTS AFTER COVID-19 
 

P.YU. PROKHOROV, L.V. PUTILIN, T.N. KOZHEVNIKOVA 
 

Tula State University, Medical Institute, Boldin Str., 128, Tula, 300012, Russia 
 

Abstract. The aim of the work was to study the influence of coronavirus infection on the level of anxiety and depression in young 
people. Materials and Methods. In the spring of 2022, 163 students of 2-3 years (111 girls and 52 boys) in the classes of propaedeutics 
of internal medicine filled in the questionnaire, where the fact of having had/not having had coronavirus infection as well as their anx-
iety and depression levels were noted.  Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS; A.S. Sigmond, R.P. Snaith, 1983) was used to as-
sess the level of anxiety and depression. Results. The mean score of the HADS scale was higher in those with Covid-19 females 
(12.1±0.9) compared with those without (9.6±0.9 at p=0.03). In turn, this index was 11.3±1.3 and 7.8±1.1, respectively (at p<0.05) in 
males. Depression levels were lower in non-disease-exposed females compared with disease-exposed female (4.3±0.5 and 5.5±0.5 at 
p<0.05). Anxiety severity was also lower among the female students who had not been ill: 5.4±0.4 and 6.5±0.5 at p<0.05. Significant 
differences in males were observed only in the level of depression (3.7±0.6 among the healthy and 6.1±0.8 among the once-infected at 
p=0.03). Conclusion. A new coronavirus infection is capable of adversely affecting the mental health of young people. 

Keywords: depression, anxiety, students, COVID-19.  
  
Введение. Последствия новой коронавирусной 

инфекции могут выражаться в психосоматических 
расстройствах, в том числе в нарушении функцио-
нирования отдельных органов или целых систем 
организма, с чем уже сталкиваются врачи разных 
специальностей в лечебных учреждениях всех про-
филей [3]. В свою очередь, информационное сопро-
вождение пандемии COVID-19 может усиливать вы-
раженность тревоги и беспокойства [1].   

Постковидные проявления могут в том числе 
негативно отражаться и на психическом здоровье 
студентов. Шкала депрессии и тревожности HADS 
(A.S. Sigmond, R.P. Snaith, 1983) способна выявить и 
оценить влияние на психоэмоциональное состояние 
студентов самой инфекции, а также связанных с нею 
ограничений [2].   

Подобные исследования представляются очень 

важными: во время пандемии COVID-19 студенты 
тайваньского университета медицины чаще всего 
указывали депрессию (52%), страх (41%), тревож-
ность (32%), а также стресс (30%) и нарушения сна 
(27%) как основные факторы, снизившие их уровень 
здоровья [6].  

Подобные влияния пандемии обнаруживались и в 
Ливане: дистанционное обучение на онлайн-
платформах увеличило уровень эмоциональных рас-
стройств среди студентов, что выражалось в суще-
ственной корреляции удовлетворенности обучающих-
ся с выраженностью депрессии, тревоги и стресса [5].  

Высокая ответственность за будущих пациентов, 
профессиональное выгорание ещё до первого дежур-
ства, а также ежедневный стресс от недосыпания де-
лают студентов медицинских университетов особен-
но уязвимой группой для возникновения ментальных 

https://elibrary.ru/kvemqk
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расстройств [4], именно поэтому своевременное вы-
явление изменений в психоэмоциональной сфере 
молодых врачей является актуальной задачей. 

Целью работы явилось изучение влияния ко-
ронавирусной инфекции на уровень тревожности и 
депрессии у молодых людей. 

Материалы и методы исследования. Весной 
2022 года в рамках занятий по пропедевтике внут-
ренних болезней 163 студента (111 девушек (Д) и 52 
юноши (Юн), средний возраст 21,5±2,8 и 21,3±1,7 лет 
соответственно) 2-3 курсов медицинского института 
ТулГУ заполнили анкету, где отметили факт перене-
сения/отсутствия коронавирусной инфекции, а также 
оценили свой уровень тревожности и депрессии.  Для 
оценки уровня тревожности и депрессии применя-
лась госпитальная шкала тревожности и депрессии 
(HADS; A.S. Sigmond, R.P. Snaith, 1983), в которой от-
сутствие достоверно выраженных симптомов тревоги 
и депрессии принимаются при сумме баллов меньше 
7, субклинически выраженная тревога или депрессия 
– от 8 до 10 баллов, а клинически выраженная тревога 
или депрессия – больше 11 баллов [7].   

Статистическая обработка выполнялась с ис-
пользованием MS Office Excel 2016 и включала описа-
тельную статистику, двухвыборочный t-тест с раз-
личными дисперсиями. Данные представлены как 
M±m. Достоверность различий между группами оце-
нивали по t-критерию Стьюдента при p<0,05. 

Результаты и их обсуждение. В зависимости 
от наличия инфекции в анамнезе все студенты были 
разделены на четыре группы: перенесших COVID-19 
(55 Д и 26 Юн) и не подвергшихся инфекции COVID-
19 (56 Д и 26 Юн). Длительность заболевания юно-
шей и девушек достоверно не различалась и соста-
вила, соответственно, 10,6±0,8 и 10,8±0,6 дней.  

Средний балл шкалы HADS был выше у перебо-
левших Д (12,1±0,9 б) в сравнении с не болевшими Д 
(9,6±0,9 б при p=0,03). В свою очередь, у Юн этот по-
казатель составил 11,3±1,3 б и 7,8±1,1 б соответ-
ственно (при p<0,05). 

Уровень депрессии был ниже у не болевших Д 
по сравнению с Д, перенесших заболевание (4,3±0,5 
б и 5,5±0,5 б при p<0,05). Выраженность тревожности 
также оказалась ниже среди не болевших студенток 
и составила 5,4±0,4 и 6,5±0,5 б (p<0,05). Среди Юн 
достоверные различия наблюдались только в уровне 
депрессии: 3,7±0,6 б у не болевших и 6,1±0,8 б у пе-
ренесших COVID-19; p=0,03 (табл. 1).   

Клинически выраженные признаки депрессии (11 
баллов и выше) чаще встречались у студентов, пере-
несших коронавирусную инфекцию (у 15%; 8/55 Д и 
23%; 6/26 Юн), а среди не болевших – у 5% (3/56) Д и 4% 
(1/26) Юн соответственно (p<0,05). Сумма баллов по 
шкале депрессии не превышала 7 баллов у 92% (52/56) 
не болевших девушек (без клинических проявлений), а 
среди перенесших инфекцию девушек – лишь у 73%; 
40/55 (p=0,07; тенденция к достоверности). 

При изучении отдельных проявлений тревоги и 
депрессии было обнаружено, что Д, перенесшие 
COVID-19, чаще указывали, что совсем не испыты-
вают чувство бодрости (47%; 26/55), в сравнении с не 
болевшими студентками (29%; 16/56 при p=0,04). Не 
болевшие COVID-19 Юн реже отмечали наличие бес-
покойных и тревожных мыслей (12%; 3/26), в то время 
как болевшие – в 35%; 9/26 случаев (p<0,05) (табл. 2). 
 

Таблица 1 
 

Показатели баллов шкалы HADS у студентов с разным 
анамнезом COVID-19, M±m 

 

 

Девушки, n=111 Юноши, n=52 

Перенесшие 
COVID-19, 

n=55 

Не болев-
шие 

COVID-19, 
n=56 

Перенесшие 
COVID-19, 

n=26 

Не болев-
шие 

COVID-19, 
n=26 

HADS, баллы 12,1±0,9 9,6±0,9* 11,3±1,3 7,8±1,1* 
Уровень де-

прессии, 
баллы 

4,3±0,5 5,5±0,5* 3,7±0,6 6,1±0,8* 

Уровень тре-
вожности, 

баллы 
5,4±0,4 6,5±0,5* 5,2±0,8 4,2±0,6 

 
Примечание: p<0,05* – достоверность различий между 
 перенесшими COVID-19 и не болевшими студентами 

 (t-критерий Стьюдента) 
 

Таблица 2 
 

Распространенность клинически выраженной 
 и субклинической депрессии среди студентов, 

 а также отдельных проявлений тревожности, % 
 

 

Девушки, n=111 Юноши, n=52 

Перенесшие 
COVID-19, 

n=55 

Не болев-
шие 

COVID-19, 
n=56 

Перенесшие 
COVID-19, 

n=26 

Не болев-
шие 

COVID-19, 
n=26 

Уровень 
депрессии 
>11 баллов 

15 5* 23 4* 

Уровень 
депрессии <7 

баллов 
73 92* 70 92 

Отсутствие 
чувства бод-

рости 
47 29* 11 7 

Наличие 
беспокойных 

мыслей 
32 26 35 12* 

 
Примечание: p<0,05* – достоверность различий между  
перенесшими COVID-19 и не болевшими студентами  

(t-критерий Стьюдента) 
 

Корреляционный анализ не выявил связей про-
явлений тревоги и депрессии с длительностью забо-
левания у молодых людей.  

Выводы. Новая коронавирусная инфекция спо-
собна негативно влиять на психическое здоровье 
молодых людей. Уровень тревожности и депрессии 
был выше у студентов, перенесших COVID-19. Вне 
зависимости от пола клинически выраженные при-
знаки депрессии чаще встречались у переболевших 
студентов. 
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Аннотация. Введение. Важной проблемой современной ангионеврологии является цереброваскулярная патология у лиц 
молодого возраста. Рост распространённости инфаркта мозга у лиц молодого возраста приводит к значительному ограниче-
нию жизнедеятельности и инвалидизации самой трудоспособной части населения. Цель исследования: Установить вклад фак-
торов, выбранных среди генов-кандидатов тромбофильного спектра, иммунного ответа, тонуса сосудов для определения воз-
раста инфаркта мозга, разработать методы первичной и вторичной профилактики заболевания. Материалы и методы. Про-
анализированы генетические, клинические и лабораторные результаты обследования 280 человек. I группу составили пациен-
ты с ишемическим инсультом (n=180) в возрасте от 22 до 45 лет (средний возраст 33,4±6,57, в том числе 38 пациентов испыта-
ли повторный ишемический инсульт. II группа – пациенты с ишемическим инсультом (n=50) в возрасте от 52 до 100 лет (сред-
ний возраст 73,4±8,24 года). Группу контроля – III группа, составили практически здоровые лица (n=50) в возрасте от 20 до 43 
лет (средний возраст 31,5±5,82 год). Всем пациентам выполняли компьютерную томографию головного мозга, ультразвуковое 
исследование брахиоцефальных артерий, эхокардиографию. Всем исследуемым однократно выполнены анализы венозной 
крови для выявления генетических полиморфизмов системы гемостаза, иммунного ответа, эндотелиальной функции, липид-
ного обмена. Результаты и их обсуждение. Значимыми генами в развитии инфаркта мозга в более молодом возрасте из 
группы тонуса сосудов являются: рецептора ангиотензина IIAGTR1 (р=0,0002), ангиотензиногена AGT1 (р=0,0007), ангиотен-
зинпревращающего фермента АСЕ (р=0,0000), G-белка бета 3 GNB3 (р=0,0043), синтазы оксида азота NOS3 (р=0,0031), ренина 
REN (р=0,0000), альфа - аддуцина ADD1 (р=0,0001). Значимыми генами в развитии инфаркта мозга в более молодом возрасте из 
группы иммунного ответа являются все исследуемые полиморфизмы. Значимыми генами в развитии инфаркта мозга в более 
молодом возрасте из группы полиморфизмов, контролирующих уровень гомоцистеина являются: метионин синтазы MTR 
(р=0,0001), метионин синтазы редуктазы MTRR (р=0,0000), метилентетрагидрофолатредуктазы MTHFR (р=0,0078). Патологиче-
ские аллели на уровне гена аполипопротеина, контролирующего липидный обмен не влияли статистически значимо на воз-
раст инфаркта мозга. Значимыми генами в развитии инфаркта мозга в более молодом возрасте из группы полиморфизмов, 
контролирующих систему гемостаза являются: протромбина PTT (р=0,0089), фактора V, Лейденская мутация (р=0,0038), фиб-
риногена FGB (р=0,0062), ингибитора активатора плазминогена PAI-1 (р=0,0000), тромбоцитарного рецепттора фибриногена 
GP III, контролирующего аспиринорезистентность (р=0,0000), интегрин альфа-2 GPIa (р=0,0000). Заключение. Из группы генов 
гемостаза практическое значение имеет ген тромбоцитарного рецептора фибриногена GP III, контролирующий аспириноре-
зистентность, при выявлении мутации, необходимо назначить другой антиагрегант. При выявлении патологических поли-
морфизмов во всех остальных генах системы гемостаза – контроль, коррекция коагулограммы. При выявлении патологиче-
ского полиморфизма на уровне гена синтазы оксида азота NOS3 – необходимо назначение препаратов, улучшающих работу 
тонуса сосудов. При выявлении мутаций в генах системы РААС, при реализации артериальной гипертонии, необходим фарма-
когенетический подход к назначению гипотензивных препаратов. При выявлении патологических полиморфизмов, контро-
лирующих уровень гомоцистеина, при выявлении повышения в крови, необходима коррекция данного показателя. Изучение 
распространенности полиморфных вариантов генов различных систем, вовлеченных в патогенез ишемического инсульта в 
различных популяциях, позволит выявить наиболее значимые для данного мультифакторного заболевания. 

Ключевые слова: ишемический инсульт, молодой возраст, возраст инфаркта мозга, генетический полиморфизм, мута-
ции. 
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Abstract. Introduction. An important problem of modern angioneurology is cerebrovascular pathology in young people. The in-

crease in the prevalence of brain infarction in young people leads to a significant restriction of vital activity and disability of the most 
able-bodied population. The purpose of the study: to determine the contribution of factors selected among candidate genes of the 
thrombophilic spectrum, the immune response, and the vascular tone to determine the age of a brain infarction, to develop methods of 
primary and secondary prevention of the pathology. Materials and methods. The genetic, clinical and laboratory results of the exami-
nation of 280 people have been analyzed. Group I consisted of patients with ischemic stroke (n=180) aged 22 to 45 years (mean age 
33.4±6.57, including 38 patients who experienced repeated ischemic stroke. Group II included patients with ischemic stroke (n=50) 
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aged 52 to 100 years (mean age 73.4±8.24 years). The control group - group III, consisted of practically healthy individuals (n=50) aged 
20 to 43 years (average age 31.5±5.82 years). All patients underwent computed tomography of the brain, ultrasound examination of the 
brachiocephalic arteries, and echocardiography. All the subjects underwent venous blood tests once to identify genetic polymorphisms 
of the hemostasis system, the immune response, the endothelial function, and the lipid metabolism. Results. The significant genes in 
the development of brain infarction at a younger age from the vascular tone group are angiotensin receptor IIAGTR1 (p=0.0002), angio-
tensinogen AGT1 (p=0.0007), angiotensin converting enzyme ACE (p=0.0000), G-protein beta 3 GNB3 (p=0.0043), nitric oxide synthase 
NOS3 (p=0.0031), renin REN (p=0.0000), alpha-adducine ADD1 (p=0.0001). The significant genes in the development of brain infarction 
at a younger age from the immune response group are all the polymorphisms studied. The significant genes in the development of 
cerebral infarction at a younger age from the group of polymorphisms controlling homocysteine levels are methionine synthase MTR 
(p=0.0001), methionine synthase reductase MTRR (p=0.0000), and methylenetetrahydrofolate reductase MTHFR (p=0.0078). The patho-
logical alleles at the level of the apolipoprotein gene controlling lipid metabolism did not significantly affect the age of brain infarc-
tion. The significant genes in the development of cerebral infarction at a younger age from the group of polymorphisms controlling the 
hemostasis system are prothrombin PTT (p=0.0089), factor V, Leiden mutation (p=0.0038), fibrinogen FGB (p=0.0062), plasminogen 
activator inhibitor PAI-1 (p=0.0000), platelet receptor fibrinogen GP III controlling aspirin resistance (p=0.0000), and integrin alpha-2 
GPIa (p=0.0000). Conclusion. From the group of hemostasis genes, the GP III platelet fibrinogen receptor gene, which controls aspirin 
resistance, is of practical importance. If a mutation is detected, the other antiplatelet agent should be prescribed. When pathological 
polymorphisms are detected in all other genes of the hemostasis system, control and correction of the coagulogram should be per-
formed. If pathological polymorphism is detected at the level of the nitric oxide synthase gene NOS3, it is necessary to prescribe drugs 
that improve the functioning of vascular tone. When detecting mutations in the genes of the renin-angiotensin-aldosterone system 
(RAAS), in arterial hypertension, a pharmacogenetic approach to the appointment of antihypertensive drugs is necessary. When de-
tecting pathological increase of polymorphisms in blood that control the homocysteine level, a correction of this indicator is necessary. 
The study of the prevalence of polymorphic variants of various systems genes involved in the pathogenesis of ischemic stroke in vari-
ous populations will reveal the most significant ones for this multifactorial pathology. 

Keywords: ischemic stroke, young age, age of brain infarction, genetic polymorphism, mutations.  
  
Введение. Важной проблемой современной ан-

гионеврологии является развитие цереброваскуляр-
ной патологии у лиц молодого возраста. Рост рас-
пространённости инфаркта мозга в этой возрастной 
категории приводит к значительному ограничению 
жизнедеятельности и инвалидизации самой трудо-
способной части населения [1,2,11,25]. Развитие ин-
сультов тесно связано с наследственной предраспо-
ложенностью, особенностями образа жизни и нали-
чием факторов риска. Основными причинами раз-
вития цереброваскулярных заболеваний являются 
артериальная гипертензия (АГ), сахарный диабет, 
гиперхолестеринемия, заболевания сердца, курение, 
злоупотребление алкоголем, ожирение. Согласно 
статистике, около 3% всех инсультов развивается 
вследствие более редких причин [3]. Драматическое 
бремя «молодых» инсультов может быть объяснено, 
по крайней мере частично, увеличением числа ос-
новных сосудистых факторов риска (ФР) инсульта у 
молодежи [10,13]. Наличие инсульта в семейном 
анамнезе повышает риск приблизительно на 30% [7]. 
Риск инсульта у монозиготных близнецов в 1,65 раза 
выше, чем у гетерозиготных [4]. Наследственность 
оказывает влияние на возраст возникновения и под-
тип инсульта [17,26]. 

У более молодых пациентов выше вероятность 
наличия близкого родственника с инсультом [24], а у 
женщин с инсультом более вероятно наличие отяго-
щенного по инсульту семейного анамнеза, чем у 
мужчин [5]. В то же время этиология примерно 20-
30% случаев инсульта у молодых людей остается не-
ясной [18,35]. Поэтому подгруппа молодых пациен-
тов, перенесших ишемический инсульт (ИИ), должна 
быть обеспечена расширенным медицинским обсле-
дованием с включением методов генотипирования, 

цель которых – разработка персонифицированных 
мер первичной и вторичной профилактики 
[4,7,10,17]. 

Цель исследования – установить вклад факто-
ров, выбранных среди генов-кандидатов тром-
бофильного спектра, иммунного ответа, тонуса со-
судов для определения возраста инфаркта мозга, 
разработать методы первичной и вторичной профи-
лактики заболевания. 

Материалы и методы исследования. Иссле-
дование выполнялось в Воронежской городской 
клинической больнице скорой медицинской помо-
щи № 1 в период с 2015 по 2021 годы (6 лет). Для 
отбора пациентов были разработаны критерии 
включения и исключения. 

Критерии включения: возраст пациента от 18 до 
100 лет, клинически подтвержденный диагноз «Ин-
фаркт мозга» (МКБ 10-I63); наличие информирован-
ного согласия на участие исследовании. 

Критерии исключения: наличие общесоматиче-
ских заболеваний в стадии обострения, онкологиче-
ской патологии. 

В соответствии с критериями включения и ис-
ключения в исследование вошло 280 пациентов. В 
зависимости от возраста установления клинического 
диагноза «ишемический инсульт» все пациенты рас-
пределены по группам. I группу составили пациенты 
с ИИ (n=180) в возрасте от 22 до 45 лет (средний воз-
раст 33,4±6,57, женщины 55%, мужчины 45%), в том 
числе 38 пациентов (21,11 %) испытали повторный 
ИИ. II группа – пациенты с ИИ (n=50) в возрасте от 
52 до 100 лет (средний возраст 73,4±8,24 года, жен-
щины 70%, мужчин 30%). 

Группу контроля – III группа, составили прак-
тически здоровые лица (n=50) в возрасте от 20 до 
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43 лет (средний возраст 31,5±5,82 год), в том числен 
45% женщин, 55% мужчин). 

Всем пациентам выполняли компьютерную томо-
графию (КТ) головного мозга на компьютерном томо-
графе Revolution EVO (64 среза), ультразвуковое исследо-
вание брахиоцефальных артерий (УЗДС БЦА), эхокар-
диографию на аппарате Vivid Т9/Vivid T8 User Manual. 

Анализ крови для выявления генетических по-
лиморфизмов выполняли с помощью полимеразной 
цепной реакции в г. Санкт-Петербурге в лаборато-
рии «МедЛаб» на амплификаторе «Терцик» от ООО 
ДНК-технология, амплификаторе с оптическим мо-
дулем CFX96 от «Bio-Rad». 

Тяжесть клинического течения оценивалась по 
шкале NIHSS. 

Оценку достоверности различий показателей 
между группами выполняли с использованием непа-
раметрического критерия Фишера. Статистически 
значимыми считали значения при более чем 95% 
вероятности (р<0,05) различий. Для оценки значи-
мости влияния генетических факторов на прогноз 
развития инсульта в группах исследования исполь-
зовали множественный дисперсионный анализ 
(ANOVA). 

Работа поддержана грантами Фонда содействия 
развитию малых форм предприятий в научно-
технической сфере «Участник молодежного научно-
инновационного конкурса» (УМНИК 2019, 2015 годы). 

 
Таблица 1 

 
Результаты дисперсионного анализа влияния набора 
исследованных генов, контролирующих тонус сосудов 

на возраст развития инфаркта мозга 
 

Регу-
ли-
руе-
мый 
фак-
тор 

Название гена 
Сумма 
квадра

тов 

Степе
ни 

свобо
ды 

Среднек
вад-

ратическ
ое 

отклоне
ние 

Распред
еле-ние 
Фишера 

Уровень 
значи-
мости 

(р) 

То
ну

с 
со

су
до

в 

рецептора ангиотен-
зина IIAGTR1 

(A1166C) 
4171,66 2 2085,83 8,71 0,0002 

ангиотензиногена 
AGT1 (Met235 Thr) 3590,99 2 1795,49 7,50 0,0007 

ангиотензинпре-
вращающего фер-
мента АСЕ(Ins\Del) 

8121,15 2 4060,57 16,96 0,0000 

G-белка бета 3 GNB3 
(C 825T) 2678,09 2 1339,05 5,59 0,0043 

синтазы оксида 
азота NOS3 (4b\4a) 2842,52 2 1421,26 5,94 0,0031 

ренина REN (C-5312 
T) 6696,25 2 3348,12 13,98 0,0000 

альдостеронсинтазы 
CYP11B2(C-344T) 1130,34 2 565,169 2,36 0,0967 

альфа - аддуцина 
ADD1 (Gly460 Trp) 4820,53 2 2410,27 10,07 0,0001 

 
Результаты и их обсуждение. Значимыми ге-

нами в развитии инфаркта мозга в более молодом 
возрасте из группы тонуса сосудов являются: рецеп-
тора ангиотензина IIAGTR1 (р=0,0002), ангиотензи-
ногена AGT1 (р=0,0007), ангиотензинпревращающего 

фермента АСЕ (р=0,0000), G-белка бета 3 GNB3 
(р=0,0043), синтазы оксида азота NOS3 (р=0,0031), 
ренина REN (р=0,0000), альфа - аддуцина ADD1 
(р=0,0001) (табл. 1). 

Значимыми генами в развитии инфаркта мозга 
в более молодом возрасте из группы иммунного от-
вета являются все исследуемые полиморфизмы 
(табл. 2). 

Значимыми генами в развитии инфаркта мозга 
в более молодом возрасте из группы полиморфиз-
мов, контролирующих уровень гомоцистеина явля-
ются: метионин синтазы MTR (р=0,0001), метионин 
синтазы редуктазы MTRR (р=0,0000), метилентетра-
гидрофолатредуктазы MTHFR (р=0,0078). Патологи-
ческие аллели на уровне гена аполипопротеина, 
контролирующего липидный обмен не влияли ста-
тистически значимо на возраст инфаркта мозга 
(табл. 3). 

Таблица 2 
 

Результаты дисперсионного анализа влияния набора 
генов иммунного ответа факторов на возраст развития 

инфаркта мозга 
 

Регу-
ли-
руе-
мый 
фак-
тор 

Название 
гена 

Сумма 
квадрат

ов 

Степе
ни 

свобод
ы 

Средне-
квад-

ратическое 
отклонение 

Распределе
ние Фишера 

Уровень 
значимо-

сти (р) 

И
м

м
ун

ны
й 

от
ве

т 

трансформ. 
Фактора 

роста бета-
1 TGFb1 

(Leu10Pro) 

4153,73 2 2076,86 8,67 0,0002 

интерлей-
кина -1b IL-
1b (C-511T) 

13563,1 2 6781,54 28,32 0,0000 

интерлей-
кина - 6 IL-
6 (G-174 C) 

2350,37 2 1175,19 4,91 0,0082 

интерлей-
кина - 10 
IL-10 (A-
1082G) 

18679,3 2 9339,64 39,01 0,0000 

фактора 
некроза 
опухоли 

альфа 
TNFA(G-

308A) 

1429,32 2 714,659 2,98 0,0525 

фактора 
некроза 
опухоли 

альфа 
TNFA(G-

238A) 

2670,02 2 1335,01 5,58 0,0043 

 
Значимыми генами в развитии инфаркта мозга 

в более молодом возрасте из группы полиморфиз-
мов, контролирующих систему гемостаза являются: 
протромбина PTT (р=0,0089), фактора V, Лейденская 
мутация (р=0,0038), фибриногена FGB (р=0,0062), 
ингибитора активатора плазминогена PAI-1 
(р=0,0000), тромбоцитарного рецепттора фибрино-
гена GP III, контролирующего аспиринорезистент-
ность (р=0,0000), интегрин альфа-2 GPIa (р=0,0000) 
(табл. 4). 
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Таблица 3 
 

Результаты дисперсионного анализа влияния набора 
генов, контролирующих уровень гомоцистеина, ли-
пидный обмен на возраст развития инфаркта мозга 

 
Ре-
гу-
ли-
руе-
мый 
фак-
тор 

Название гена 
Сумма 

квадрат
ов 

Степ
ени 

свобо
ды 

Среднек
вад-

ратичес
кое 

отклоне
ние 

Распред
еле-ние 
Фишера 

Уро-
вень 

значи-
мости 

(р) 

М
ет

аб
ол

из
м

 г
ом

оц
ис

те
ин

а метионин синтазы 
MTR (A2756G) 4834,89 2 2417,44 10,10 0,0001 

метионин синтазы 
редуктазы 

MTRR(A66G) 
14082,1 2 7041,04 29,41 0,0000 

метилентетрагидро-
фолатредуктазы 
(MTHFR) A1298C 

2374,61 2 1187,31 4,96 0,0078 

метилентетрагидро-
фолатредуктазы 
MTHFR (C677T) 

166,981 2 83,4907 0,35 0,7060 

Л
ип

ид
-н

ы
й 

об
м

ен
 

аполипопротеина 
АроЕ 535,965 2 267,982 1,12 0,3283 

 
Таблица 4 

 
Результаты дисперсионного анализа влияния набора 

генов системы гемостаза на возраст развития  
инфаркта мозга 

 
Регу-
ли-
руе-
мый 
фак-
тор 

Название гена 
Сумма 

квадрат
ов 

Степени 
свободы 

Средне-
квад-

ратическое 
отклонение 

Распредел
ение 

Фишера 

Уровень 
значимо-

сти (р) 

С
вё

рт
ы

ва
ю

щ
ая

 с
ис

те
м

а 
кр

ов
и 

протромбина 
PTT (G20210A) 

1668,61 1 1668,61 6,97 0,0089 

фактора V, 
Лейденская 

мутация 
(Arg506Gln) 

2728,23 2 1364,11 5,70 0,0038 

фибриногена 
FGB (G-455A) 

2489,59 2 1244,8 5,20 0,0062 

ингибитора 
активатора 

плазминогена 
PAI-1 (5G\4G) 

5165,07 2 2582,53 10,79 0,0000 

тромбоцитар-
ного ре-
цепттора 

фибриногена 
GP III a (HPA1-

1 a\1 b) 

6111,6 1 6111,6 25,53 0,0000 

интегрин 
альфа-2 GPIa 

(C807T) 
8365,17 2 4182,59 17,47 0,0000 

тканевого 
активатора 

плазминогена 
PLAT (Ins\Del) 

832,519 2 416,259 1,74 0,1781 

 
Если графически представить количество ИИ в 

зависимости от генетических причин, то большая 
доля приходится на период от 20-40 лет, наиболее 
меньшее количество приходится на возраст от 40 до 

60 лет, от 60 до 80 лет, на возраст от 80 до 100 лет 
приходится самое малое количество (рис. 1). 

 

 
 

Рис. 1. График рассеяния стандартного отклонения остатка 
дисперсионной модели влияния набора генетических при-

знаков на возраст развития инфаркта мозга 
 

Клинический пример. Пациент Ш. 21 год. Жалоб 
не предъявляет из-за тяжести состояния. 

Анамнез заболевания. 
В ночь с 23.03.19. на 24.03.19 был в ночном клу-

бе. Принимал алкоголь. Был избит. Утром почув-
ствовал слабость в левых конечностях, позвонил 
родителям сказал что трудно разговаривать. Вызва-
на «скорая помощь» доставлен в БСМП 1. 

Анамнез жизни. Когда служил в армии после 
прививки – осложнение гломерулонефрит. 

Диагноз – хронический гломерулонефрит мем-
бранозный тип. Леченный свервысокими дозами. КС 
и ЦФ. Нефротический синдром. 

Состояние тяжелое. Кровоподтеки. Ссадины 
лица справа. АД 160\85 см. ЧСС 86 уд. в мин. 

Уровень бодрствования – оглушение 2. ШКГ 14 
баллов. Речь дизартрична. Отвечает на вопросы од-
носложно. За молоточком не следит. Спонтанного 
нистагма нет. Левостронняя гемиплегия. На уколы 
стоп хуже реагирует слева. Мышечный тонус снижен 
слева. 

Диагноз: Обширный ишемический инсульт от 
24.03.19. в бассейне правой средней мозговой арте-
рии вследствие диссекции правой внутренней сон-
ной артерии. Симптоматическая артериальная ги-
пертензия 3 ст. Симптоматическая гипергликемия. 
Ушибы , ссадины мягких тканей головы. 

УЗИ сердца Полости сердца не расширены. Со-
кратимость удовлетворительная. ФВ 71%. Регурги-
тация на митральном клапане 1 ст. 

УЗДС БСА Правая ВСА заполнена гипоэхоген-
ными массами кровоток регистрируется вдоль зад-
ней стенки узкой полоской стенозирующая просвет 
65 %. Кровоток в правой ОСА и ВСА снижен. Диссек-
ция правой внутренней сонной артерии. 

КТ головного мозга – справа в лобной, темен-
ной, височной области, затылочной областях гипо-
денсная зона 133×56×78 мм с нечеткими контурами 
плотностью 29-31 Н. 

Картина обширного ишемического инсульта в 
правой гемисфере головного мозга. Отека правой 
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гемисферы. Костно-травматической патологии ко-
стей черепа не выявлено. 

 

 

 
 

Рис. 2. УЗДС БСА пациента Ш 
 

 
 

Рис. 3. КТ головного мозга пациента Ш 
 

Гомоцистеин 56 мкмоль\л. (Норма для мужчин 
15 мкмоль\л). 

Заключение генетика: 
– Генетические маркеры тромбофилии высо-

кого риска по исследованным генам выявлены. 
– Установлены генетические маркеры уме-

ренного совокупного риска предрасположенности к 
витамин В6, В12 – зависимой гипергомоцистеине-
мии. Реализовавшийся избыток гомоцистеина пря-
мым токсическим воздействием повышает коагуля-
ционный потенциал эндотелия, т.е. повышает риск 
атеросклероза, пролиферативных заболеваний ЖКТ. 
Реализовавшаяся гипергомоцистеинемия относится 
к врожденным тромбофилиям высокого риска. 

Выявлен генетический маркер патологии тонуса 
сосудов. 

Установлены множественные маркеры пред-
расположенности к артериальной гипертензии 
РААС. 

Выявлена гипергомоцистеинемия, проведена 
коррекция. Пациент переведен в ОКБ №1 нейрохи-
рургическое отделение для проведения оперативно-
го лечения – гемикраниотомии. 

Гены-кандидаты, влияющие на гемостаз у па-
циентов с ИИ – фактора V [5], протромбина [18], 
фибриногена [35], фактора XIII [12,27], фактора фон 
Виллебранда [32], ингибитора активатора плазмино-
гена-1 [15] являются наиболее изученными на сего-
дняшний день. Таким образом, изучение влияния 
полиморфизмов генов, регулирующих систему гемо-
стаза, у пациентов с инсультом является перспек-
тивным направлением. 

Нами выявлено, что значимыми генами в раз-
витии инфаркта мозга в более молодом возрасте из 
группы полиморфизмов, контролирующих систему 
гемостаза являются: протромбина PTT, фактора V, 
Лейденская мутация, фибриногена FGB, ингибитора 
активатора плазминогена PAI-1, тромбоцитарного 
рецептора фибриногена GP III, контролирующего 
аспиринорезистентность, интегрин альфа-2 GPIa. 

Ген аполипопротеина Е (APOE), образует кластер 
с некоторыми генами APOC на длинном плече 19-й 
хромосомы (19q13.2) и является наиболее изученным 
в значении повышения риска ИИ. Для гена APOE 
человека выявлены 3 распространенные полиморф-
ные аллели (ε2, ε3, ε4), кодирующие 3 изоформы 
фермента (E2, E3, E4) [6]. 

Эндотелиальная NO-синтаза (eNOS), которая 
кодируется геном, расположенным на хромосоме 
7q35 (NOS3). NO, продуцируемый эндотелием играет 
важную роль в артериях, включая подавление адге-
зии тромбоцитов и лейкоцитов, расширение сосудов 
и снижение образования окисленных ЛПНП, что 
препятствует атерогенезу. Как перспективные рас-
сматриваются полиморфизмы NOS3 Glu298Asp, ко-
торые связаны с повышенным риском ИИ крупных 
артерий [20,31]. Анализ полиморфных вариантов 
генов, кодирующих ферменты семейства NO-синтаз, 
поможет выявить маркеры, связанные с развитием 
инсульта. Нами выявлена роль синтазы оксида азота 
NOS3 в возникновении ишемического инсульта в 
молодом возрасте. 

Большое значение, связанное с риском артери-
альной гипертонии и инсультом выявлено в поли-
морфизмах нескольких генов ренин-ангиотензиновой 
системы (РААС): кодирующие альдостерон-синтазу 
(CYP11B2), рецептор ангиотензина II 1-го типа 
(AT1R), ангиотензиноген (AGT) и ангиотензин-
превращающий фермент (ACE) [9,34]. Полиморфизмы 
AGT M235T и ACE I/D являются наиболее широко ис-
следованными. 
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Альдостерон, один из основных эффекторов 
РААС, регулирует баланс натрия, объем циркулиру-
ющей крови и артериальное давление. У человека 
альдостерон-синтаза кодируется геном CYP11B2 [34]. 
Таким образом, не вызывает сомнения важность 
изучения полиморфизмов генов, кодирующих ре-
цепторы и ферменты РААС, с целью выявления 
наиболее значимых в патогенезе инсульта. 

Нами выявлена высокое значение нарушений 
нормальной последовательности аллелей в генах 
рецептора ангиотензина IIAGTR1, ангиотензиногена 
AGT1, ангиотензинпревращающего фермента АСЕ, 
G-белка бета 3 GNB3, ренина REN, альфа - аддуцина 
ADD1 в возникновении ишемического инсульта у 
лиц молодого возраста. 

Провоспалительные цитокины, образующиеся в 
центральной нервной системе в рамках иммунного 
ответа, могут участвовать в процессе воспалитель-
ного повреждения тканей головного мозга в услови-
ях ишемии. Кроме того, они оказывают важное вли-
яние на процессы нейронального повреждения и 
репарации [23]. Воспалительная реакция может спо-
собствовать флюктуации тромботических масс и 
острому ИИ. Процесс воспаления играет важную 
роль как в этиологии, так и в патофизиологии ише-
мического церебрального повреждения. Провоспа-
лительные цитокины, являющиеся основой иммун-
ного ответа, оказывают значительное влияние на 
процесс воспалительного повреждения после цере-
бральной ишемии. В настоящее время доказана роль 
полиморфизмов генов фактора межклеточной адге-
зии 1, интерлейкинов-1А, 10, 17А, фактора некроза 
опухоли-α и фосфодиэстеразы в повышении риска 
развития инсульта [8,19,22,28,29,33]. Таким образом, 
изучение генетических детерминант, белковые про-
дукты которых играют роль в развитии воспаления 
при инсульте, позволит улучшить имеющиеся пред-
ставления об их роли в формировании заболевания. 
Нами выявлена роль генов иммунного ответа: 
трансформ. Фактора роста бета-1 TGFb1, интерлей-
кина-1b IL-1b, интерлейкина - 6 IL-6, интерлейкина-
10 IL-10, фактора некроза опухоли альфа TNFA, фак-
тора некроза опухоли альфа TNFA. 

Повышенный уровень гомоцистеина – незави-
симый фактор риска ИИ [21]. Повышение концен-
трации гомоцистеина ведет к увеличению уровня S-
аденозилгомоцистеина, который является ингиби-
тором метилтрансфераз и регулирует процесс мети-
лирования и экспрессии генов. Ключевую роль в 
снижении активности метилентетрагидрофолатре-
дуктазы (MTHFR) и повышении уровня гомоцисте-
ниа играет полиморфизм гена MTHFR C677T [14]. 
Изучение полиморфизмов, связанных с нарушением 
работы генов, ответственных за гомеостаз гомоци-
стеина, позволит не только более детально понять 
патогенез развития инсульта при повышенном 
уровне гомоцистеина, но и может помочь предот-

вратить гомоцистеин-индуцированное повреждение 
клеток у данной категории пациентов. В нашем ис-
следовании показана роль генов, контролирующих 
уровень гомоцистеина являются: метионин синтазы 
MTR, метионин синтазы редуктазы MTRR, метилен-
тетрагидрофолатредуктазы MTHFR. 

Заключение. На основании полученных дан-
ных необходима коррекций рекомендаций и прин-
ципов диспансеризации лиц молодого возраста, в 
качестве первичной профилактики и лиц, перенес-
шим ИИ, в качестве вторичной профилактики. Один 
из вариантов такой коррекции – разработка и внед-
рение специальной программы, предупреждающей 
развитие сосудистых катастроф, основанной на ре-
зультатах тщательной генетической и биохимиче-
ской диагностики. 

Из группы генов гемостаза практическое значе-
ние имеет ген тромбоцитарного рецептора фибри-
ногена GP III, контролирующий аспиринорезистент-
ность, при выявлении мутации, необходимо назна-
чить другой антиагрегант. При выявлении патологи-
ческих полиморфизмов во всех остальных генах си-
стемы гемостаза – контроль, коррекция коагуло-
граммы. При выявлении патологического полимор-
физма на уровне гена синтазы оксида азота NOS3 – 
необходимо назначение препаратов, улучшающих 
работу тонуса сосудов. При выявлении мутаций в 
генах системы РААС, при реализации артериальной 
гипертонии, необходим фармакогенетический под-
ход к назначению гипотензивных препаратов. 

При выявлении патологических полиморфизмов, 
контролирующих уровень гомоцистеина, при выяв-
лении повышения в крови, необходима коррекция 
данного показателя. Таким образом, изучение рас-
пространенности полиморфных вариантов генов раз-
личных систем, вовлеченных в патогенез ИИ в раз-
личных популяциях, позволит выявить наиболее зна-
чимые для данного мультифакторного заболевания. 
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ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ГЛУТАТИОНА В ЛЕЧЕНИИ АЛКОГОЛЬНОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ  
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Государственное учреждение здравоохранения «Тульский областной наркологический  

диспансер № 1», ул. Мосина, д. 21, г. Тула, 300041, Россия 
 

Аннотация. Актуальность. Считается, что лекарственный препарат (гепатопротектор) глутатион высокоэффективен в 
лечении алкогольной болезни печени у пациентов, страдающих алкоголизмом, посредством предотвращения повреждения 
клеток путем соединения с токсическими веществами и/или их метаболитами. Однако глутатион отсутствует в клинических 
рекомендациях и стандартах по оказанию медицинской помощи по профилю «психиатрия-наркология» и «гастроэнтероло-
гия», где фигурируют иные, схожие по механизму действия гепатопротекторы. Цель исследования – изучение эффективности 
лекарственного препарата глутатион в лечении алкогольной болезни печени. Материалы и методы исследования. Источни-
ком получения первичных эмпирических данных является проводимое исследование на базе государственного учреждения 
здравоохранения «Тульский областной наркологический диспансер № 1». Продольное ретроспективное исследование. Ре-
зультаты и их обсуждение. Сформированы 3 группы пациентов: аналитическая (назначен глутатион), контрольная (не 
назначен глутатион), сравнительная (назначен другой гепатопротектор – адеметионин). Глутатион пациентам назначался 
внутривенно 1,2 г в день в течение 14 дней с учетом сроков по стандартам оказания медицинской помощи по профилю «пси-
хиатрия-наркология». Выводы. Лекарственное средство глутатион в процессе научного исследования доказал свою эффектив-
ность в лечении алкогольной болезни печени как в целом, так и в сравнении с другими гепатопротекторами (адеметионин) у 
групп пациентов с различными формами заболевания и коморбидностью (вирусный гепатит С, алкогольный делирий). Также 
проведена сравнительная оценка эффективности глутатиона по гендерному признаку. Глутатион доказал свою эффективность 
при наличии вирусного гепатита С (в сочетании с алкогольным поражением печени). При этом, наличие вирусного гепатита С 
заметно снижает его эффективность в сравнении с изолированным алкогольным поражением печени (гепатит). Глутатион 
малоэффективен при циррозе печени, имеет сомнительную эффективность при психотическом расстройстве в виде алкоголь-
ного делирия. Отдельного внимания заслуживает заметное снижение карбогидрат-дефицитного трансферрина (CDT) при 
назначении глутатиона. 

Ключевые слова: глутатион, гепатопротектор, алкогольная болезнь печени, алкоголизм. 
 

THE USE OF GLUTATHIONE IN THE TREATMENT OF ALCOHOLIC LIVER DISEASE 
 

I.V. FETSURA 
 

State Healthcare Institution "Tula Regional Narcological Dispensary No. 1", Mosina str., 21, Tula, 300041, Russia 
 
Abstract. Relevance. The drug (hepatoprotector) glutathione is believed to be a highly effective means to treat the alcoholic liver 

disease in alcoholic patients through preventing cell damage by binding them to toxic substances and/or their metabolites. However, 
glutathione is not included in the clinical recommendation guidelines and standards for the provision of medical care in the field of 
"psychiatry-narcology" and "gastroenterology", where other hepatoprotectors which are similar in mechanism of action appear. Pur-
pose of the study. Studying the effectiveness in the treatment of the alcoholic liver disease. Materials and research methods. The 
source of primary empirical data is the ongoing study on the basis of the "Tula Regional Narcological Dispensary No. 1" state health 
institution. Longitudinal retrospective study. Results and its discussion. 3 groups of patients were formed: analytical (glutathione was 
prescribed), control (glutathione was not prescribed), comparative (another hepatoprotector, ademetionine, was prescribed). Glutathi-
one was prescribed to patients intravenously at a dose of 1.2 g per day during 14 days, given the terms according to the standards of 
medical care for the "psychiatry-narcology" profile. Conclusions. The drug glutathione has proved during the scientific research its 
effectiveness in the treatment of the alcoholic liver disease, both in general and in comparison with other hepatoprotectors (ademe-
tionine) in groups of patients with various forms of the disease and comorbidity (viral hepatitis C, alcoholic delirium). A comparative 
evaluation of the effectiveness of glutathione by gender has been also conducted. Glutathione has proven effective in the presence of 
viral hepatitis C (in combination with alcoholic liver damage). At the same time, the presence of viral hepatitis C significantly reduces 
its effectiveness in comparison with isolated alcoholic liver damage (hepatitis). Glutathione is also ineffective in treating liver cirrhosis 
and has questionable efficacy in treating psychotic disorders in the form of delirium tremens. Particular attention should be given to 
the noticeable reduction in carbohydrate-deficient transferrin (CDT) with glutathione. 

Key words: glutathione, hepatoprotector, alcoholic liver disease, alcoholism.  
  
Актуальность. Считается, что лекарственный 

препарат (гепатопротектор) глутатион высокоэффек-
тивен в лечении алкогольной болезни печени у паци-
ентов, страдающих алкоголизмом, посредством 
предотвращения повреждения клеток путем соеди-
нения с токсическими веществами и/или их метабо-

литами. 
Однако глутатион отсутствует в клинических 

рекомендациях и стандартах по оказанию медицин-
ской помощи по профилю «психиатрия-наркология» 
и «гастроэнтерология», где фигурируют иные, схо-
жие по механизму действия гепатопротекторы. 

https://elibrary.ru/sdsmbg
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Изучением глутатиона занимались некоторые 
отечественные и зарубежные исследователи, такие 
как Орлов Ю.В. и соавт. [4], Терехина Н.А. и соавт. 
[5], Толпыгина О.А. [6], Forman H.J., Zhang H., Rinna A. 
[7] и др. Однако исследованиям относительно эф-
фективности в лечении именно алкогольной болез-
ни печени авторы не уделяли особого внимания, что 
и легло в основу данного исследования. 

Научная новизна исследования состоит в том, 
что впервые будет доказана эффективность глутати-
она в лечении алкогольной болезни печени, прове-
дено сравнение его эффективности с ранее изучен-
ным, обозначенным в клинических рекомендациях 
и стандартах оказания медицинской помощи адеме-
тионином, разработана новая научная идея, суще-
ственно обогащающая концепцию терапии алко-
гольной болезни печени, различных ее форм и ко-
морбидностью. 

Практическая значимость исследования состоит 
в том, что будет выявлен новый эффективный гепа-
топротектор в лечении алкогольной болезни печени, 
различных ее форм и коморбидностью, а также не 
только алкогольной этиологии поражения печени, 
но и всех других причин. Это позволит улучшить 
прогноз как жизни, так и качества здоровья, лиц, 
страдающих алкогольной болезнью печени на фоне 
алкоголизма. 

Алкогольная болезнь печени – это группа нозо-
логических форм поражения печени, возникающих 
при употреблении гепатотоксичных доз алкоголя. 
Выделяют 3 основные формы алкогольной болезни 
печени: жировая дистрофия (стеатоз), алкогольный̆ 
стеатогепатит и цирроз печени. 

Считается, что лекарственный препарат (гепа-
топротектор) глутатион высокоэффективен в лече-
нии алкогольной болезни печени у пациентов, стра-
дающих алкоголизмом, посредством предотвраще-
ния повреждения клеток путем соединения с токси-
ческими веществами и/или их метаболитами. 

Особенности механизма действия гепатопро-
текторов адеметионина и тиоктовой кислоты: 

− адеметионин и тиоктовая кислота встреча-
ются среди всех рассмотренных стандартов; 

− адеметионин является предшественником и 
субстратом для синтеза эндогенного глутатиона; 

− тиоктовая кислота повышает концентрацию 
эндогенного глутатиона; 

− таким образом, по механизму действия эти 
лекарственные препараты прямо или косвенно 
участвуют в синтезе эндогенного глутатиона; гепа-
топротекторное и антиоксидантное действие обоих 
препаратов невозможно без синтеза эндогенного 
глутатиона. 

Цель исследования – изучение эффективности 
лекарственного препарата глутатион в лечении ал-
когольной болезни печени. 

Материалы и методы исследования. Источ-

ником получения первичных эмпирических данных 
является проводимое исследование на базе государ-
ственного учреждения здравоохранения «Тульский 
областной наркологический диспансер № 1». Про-
дольное ретроспективное исследование. 

Нормативно-правовая база. Стандарты оказа-
ния медицинской помощи по профилю «психиат-
рия-наркология» (Приказы МЗ РФ от 04.09.2012 №№ 
135н, 126н, 127н, 130н, 124н, 128н); клинические ре-
комендации «Алкогольная болезнь печени (АБП) у 
взрослых» 2021 года и Приказ Минздрава России от 
09.11.2012 № 772н «Об утверждении стандарта спе-
циализированной медицинской помощи при других 
заболеваниях печени». 

В данных нормативно-правовых документах в 
соответствии с анатомо-терапевтическо-
химической классификацией представлены следую-
щие группы лекарственных препаратов, обладаю-
щих гепатопротекторными свойствами: 

1. Препараты для лечения заболеваний пече-
ни: фосфолипиды, орнитин, инозин + меглюмин + 
метионин + никотинамид + янтарная кислота. 

2. Аминокислоты и их производные: адемети-
онин. 

3. Прочие препараты для лечения заболеваний 
желудочно-кишечного тракта и нарушений обмена 
веществ: тиоктовая кислота [1-3]. 

Объектом исследования являются пациенты – 
лица, страдающие алкогольной болезнью печени на 
фоне алкоголизма. Получение данных будет осу-
ществляться посредством изучения пациентов ГУЗ 
«ТОНД № 1», страдающих алкогольной болезнью 
печени на фоне алкоголизма, изучением медицин-
ской документации, а также ретроспективный ана-
лиз медицинских данных пациентов с данной пато-
логией. 

Критерии включения: 
− пациент диспансерной группы; 
− алкогольная болезнь печени;  
− повышение печеночных ферментов: АСТ, 

АЛТ приблизительно >200 ЕД/л, ГГТ приблизительно 
>300 МЕ/л. 

Критерии исключения: 
− отсутствие в анамнезе вирусных гепатитов; 
− отсутствие иных заболеваний печени; 
− отсутствие потенциальной угрозы в виде ле-

тального исхода либо перевода в реанимационное 
отделение; 

− отсутствие иных причин скорого отказа от 
госпитализации (личностные либо анамнестические 
особенности пациента); 

− отсутствие потенциальной конфликтности 
либо сложности с пациентом. 

Осуществлено разделение пациентов на группы 
и подгруппы (табл. 1. 2). 

http://www.consultant.ru/document/cons_doc_LAW_141957/
http://www.consultant.ru/document/cons_doc_LAW_141957/
http://www.consultant.ru/document/cons_doc_LAW_141957/
http://www.consultant.ru/document/cons_doc_LAW_141957/
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Таблица 1 
 

Аналитические группы пациентов 
 

Группа Обозначение Характеристика 
Количество 

исследуемых 
пациентов 

Аналитическая Х 

пациенты, страдаю-
щие алкогольной 
болезнью печени, 
которым на фоне 

стандартной терапии 
дополнительно 

назначен гепатопро-
тектор глутатион 

1010 

Контрольная Y 

пациенты, страдаю-
щие алкогольной 
болезнью печени, 

которым назначена 
стандартная терапия 
без гепатопротекто-

ров 

987 

Сравнительная Z 

пациенты, страдаю-
щие алкогольной 
болезнью печени, 
которым на фоне 

стандартной терапии 
дополнительно 

назначен гепатопро-
тектор адеметионин 

955 

 
Таблица 2 

 
Аналитические подгруппы 

 

Критерий 
 подгруппы Характеристика 

Количество 
 исследуемых  

пациентов 
Пол мужской/женский 702/308 

Вирусный гепатит С АБП/АБП+ХВГ С 916/94 
Цирроз печени К70.1/К70.3 950/51 

Алкогольный делирий F10.3/F10.4 888/122 
 

Сравниваемые показатели. 
Лабораторные методы (100% пациентов):  
− АЛТ (диапазон нормальных значений: 0,0–

41,0 Ед/л); 
− АСТ (0,0–35,0 Ед/л); 
− АЛТ/АСТ (оценка результатов: в норме зна-

чения коэффициента де Ритиса составляет 1,3±0,43); 
− ГГТ (0,0–55,0 Ед/л); 
− Билирубин общий (1,7–21,0 мкМ/л); 
− Билирубин прямой (0,0–3,40 мкМ/л); 
− Щелочная фосфатаза (3–258 Ед/л); 
− Альбумин (35,0–52,0 г/л); 
− Карбогидрат-дефицитный трансферрин 

(CDT) (0,1%–1,2%; 1,3%–1,6% – «серая» зона; > 1,6% – 
патологическое (повышенное) значение). 

Инструментальные методы исследования: 
− УЗИ органов брюшной полости (50%); 
− РКТ органов брюшной полости (5%). 

Тестирование когнитивных функций (100% пациен-
тов): MMSE. 

Большая часть показателей представляют собой 
лабораторные маркеры поражения печени. Ряд из 
них можно отнести к цитолитическому синдрому 
(АЛТ, АСТ, ГГТ, а также коэффициент де Ритиса), 
другую часть к холестатическому синдрому (ЩФ, 

билирубин общий и прямой, в меньшей степени 
ГГТ), альбумин отражает синтетическую функцию 
печени, что может свидетельствовать о гепатоде-
прессивном синдроме.  

Отдельно рассматривается маркер хроническо-
го употребления алкоголя – CDT, как фермент, кото-
рый также синтезируется печенью. 

Тестирование MMSE не относится к лаборатор-
ным маркерам, а представляет собой оценку когни-
тивных функций. 

Результаты и их обсуждение. Механизм дей-
ствия глутатиона. Глутатион способен предотвра-
щать повреждения клеток посредством соединения с 
токсическими веществами и/или их метаболитами. 
Обезвреживание ксенобиотиков глутатионом может 
осуществляться тремя различными способами: пу-
тем конъюгации субстрата с глутатионом, в резуль-
тате нуклеофильного замещения и в результате вос-
становления органических пероксидов до спиртов. 

Система обезвреживания с участием глутатиона 
играет уникальную роль в формировании рези-
стентности организма к самым различным воздей-
ствиям и является наиболее важным защитным ме-
ханизмом клетки. В ходе биотрансформации неко-
торых ксенобиотиков при участии глутатиона обра-
зуются тиоэфиры, которые затем превращаются в 
меркаптаны, среди которых обнаружены токсичные 
продукты. Но конъюгаты глутатиона с большин-
ством ксенобиотиков менее реакционноспособны и 
более гидрофильны, чем исходные вещества, а по-
этому менее токсичны и легче выводятся из орга-
низма [5]. 

Глутатион связывает огромное количество ли-
пофильных соединений (физическое обезврежива-
ние), предотвращая их внедрение в липидный слой 
мембран и нарушение функций клетки. 

Таким образом, глутатион улучшает стабиль-
ность клеточной мембраны, защищает мембрану 
клеток печени, увеличивает активность ферментов и 
печени и способствует детоксикации и восстанови-
тельной активности печени путем уничтожения сво-
бодных радикалов [4]. 

Пациентам ГУЗ «ТОНД № 1» глутатион назна-
чался внутривенно 1,2 г в день в течение 14 дней с 
учетом сроков по стандартам оказания медицинской 
помощи по профилю «психиатрия-наркология». 
Коэффициент линейной корреляции: 0,9934 – пря-
мая корреляция сильной силы 
t – распределение Стьюдента: 2,447 со степенями 
свободы – 6.  

Маркеры цитолитического (АЛТ, АСТ, ГГТ) и хо-
лестатического синдрома (ЩФ, билирубин общий и 
прямой, в меньшей степени ГГТ) во всех группах 
имеют выраженную положительную динамику – 
снижение, за исключением ЩФ, положительная ди-
намика которой незначительная. Альбумин прибли-
зительно сохраняется на прежнем уровне с незначи-
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тельным ростом. MMSE имеет умеренную позитив-
ную тенденцию в виде роста во всех группах. CDT 
также существенно снижается во всех исследуемых 
группах, что отражает положительную динамику. 
АЛТ снизился на 40,42% в группе Х, на 41,51% в 
группе Y, на 25,03% в группе Z. АСТ снизился на 
68,29% в группе Х, на 67,61% в группе Y, на 49,77% в 
группе Z. Коэффициент де Ритиса снизился на 0,57 в 
группе Х, на 0,58 в группе Y, на 0,62 в группе Z. ГГТ 
снизился на 40,75% в группе Х, на 42,15% в группе Y, 
на 33,40% в группе Z. ЩФ снизился на 7,41% в группе 
Х, на 8,58 % в группе Y, на 6,03% в группе Z. Билиру-
бин общий снизился на 40,15% в группе Х, на 42,15% 
в группе Y, на 22,65% в группе Z. Билирубин прямой 
снизился на 37,40% в группе Х, на 37,88% в группе Y, 
на 22,65% в группе Z. MMSE возрос на 14,18 % в груп-
пе Х, на 12,64% в группе Y, на 10,85% в группе Z. 
Альбумин возрос на 1,23% в группе Х, на 1,71% в 
группе Y, на 0,50% в группе Z. CDT снизился на 
46,43% в группе Х, на 42,86 % в группе Y, на 39,29% в 
группе Z (табл. 3). 

 
Таблица 3 

 
Сравнительные результаты 

 

Пока-
затели 

Х 
(началь

ные 
значе-

ния) 

Х (кон-
троль-

ные 
значе-

ния) 

Y 
(началь

ные 
значе-

ния) 

Y (кон-
троль-

ные 
значе-

ния) 

Z 
(началь

ные 
значе-

ния) 

Z (кон-
троль-

ные 
значе-

ния) 
АЛТ 198,9 118,5 188,4 110,2 200,2 150,1 
АСТ 258,6 82,0 265,2 85,9 258,2 129,7 

АСТ/А
ЛТ 1,48 0,91 1,48 0,90 1,55 0,93 

ГГТ 464,1 275,0 440,8 255,0 477,6 318,1 
ЩФ 194,3 179,9 188,9 172,7 197,2 185,3 

ББ общ 25,9 15,5 26,1 15,1 25,6 19,8 
ББ 

прям 13,1 8,2 13,2 8,2 12,9 10,1 

Альбу-
мин 40,3 40,8 40,2 40,9 40,0 40,2 

MMSE 23,0 26,8 23,5 26,9 23,0 25,8 
CDT 2,8 1,5 2,8 1,6 2,8 1,7 

 
Выводы. Лекарственное средство глутатион в 

процессе научного исследования доказал свою эф-
фективность в лечении алкогольной болезни печени 
как в целом, так и в сравнении с другими гепатопро-
текторами (адеметионин) у групп пациентов с раз-
личными формами заболевания и коморбидностью 
(вирусный гепатит С, алкогольный делирий). 

Маркеры цитолитического (АЛТ, АСТ, ГГТ) и хо-
лестатического синдрома (ЩФ, билирубин общий и 
прямой, в меньшей степени ГГТ) при назначении 
глутатиона имели выраженную положительную ди-
намику – снижение, за исключением ЩФ, положи-
тельная динамика которой незначительная. Данные 
показатели существенно лучше, чем в контрольной 
группе и сопоставимы со сравниваемым гепатопро-
тектором (адеметионин). 

Альбумин приблизительно сохранялся на ста-
бильном уровне с незначительным ростом. Данная 

динамика аналогична контрольной и сравнительной 
группе. Таким образом, существенного влияния, в 
том числе негативного, на белок альбумин глутатион 
не оказывает. 

MMSE имел умеренную позитивную тенденцию. 
Данная динамика аналогична контрольной и срав-
нительной группе, но показатели при назначении 
глутатиона несколько выше контрольной и сравни-
тельной групп (приблизительно на 4 и 2% соответ-
ственно). 

Карбогидрат-дефицитный трансферрин (CDT) 
также существенно снижается, что отражает поло-
жительную динамику, но показатели при назначе-
нии глутатиона несколько выше контрольной и 
сравнительной групп (приблизительно на 7 и 3% 
соответственно). 

При проведении сравнительной оценки эффек-
тивности глутатиона по гендерному признаку не 
выявлено специфического действия у мужчин или 
женщин. 

Глутатион доказал свою эффективность при 
наличии вирусного гепатита С (в сочетании с алко-
гольным поражением печени). При этом важно от-
метить, что наличие вирусного гепатита С заметно 
снижает его эффективность в сравнении с изолиро-
ванным алкогольным поражением печени (гепатит). 
Глутатион малоэффективен при циррозе печени. 
Глутатион имеет сомнительную эффективность при 
психотическом расстройстве в виде алкогольного 
делирия. Таким образом, какой-либо существенной 
эффективности, в том числе со стороны когнитив-
ных функций, глутатион не имеет. Тем не менее, 
положительные изменения имеют место. Генез их 
может быть как вторичным – за счет гепатопротек-
торого с улучшением функционирования печени и 
последующим положительным влиянием на голов-
ной мозг (в том числе когнитивные функции), так и 
первичным – за счет непосредственно антиокси-
дантного действия глутатиона на нейроны головно-
го мозга. 

Отдельного внимания заслуживает заметное 
снижение CDT при лечении глутатионом. Снижение 
данного показателя логично и закономерно в усло-
виях стационара, поскольку исключаются алкоголи-
зация пациента, а CDT нормализуется в течение 2-4 
недель на фоне трезвости даже у пациентов со зло-
качественной, прогредиентной формой алкоголиз-
ма. Однако на фоне назначения рассматриваемого 
лекарственного препарата данная динамика гораздо 
более выражена, что представляет собой научный 
интерес механизма. 
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Аннотация. Целью работы явилось изучение клинико-морфологических особенностей поражения миокарда и их роли в 

развитии сердечной недостаточности и прогнозе при инфекционном эндокардите. Материал и методы исследования. Мор-
фологические особенности состояния миокарда изучены у всех пациентов инфекционным эндокардитом, которые были про-
оперированы или умерли в ГКБ им. С.П. Боткина с 2017 по 2019 год (41 больной, 28 мужчин и 13 женщин в возрасте от 23 до 
80 лет). У 30 прооперированных пациентов исследованы биоптаты ушка правого предсердия, у 11 умерших-образцы миокарда 
желудочков, взятые при аутопсии. Результаты морфологического исследования сопоставляли с клинической картиной заболе-
вания, данными лабораторных и инструментальных методов исследования. Результаты и их обсуждение. В образцах мио-
карда выявлены значительные изменения с преобладанием воспалительного компонента: инфильтрация стромы и сосуди-
стой стенки клетками воспаления, выраженный периваскулярный отек, абсцедирование миокарда, повреждения миофибрилл 
вплоть до полного их разрушения, поля фиброза, множественные очаги «футлярного склероза». Установлена взаимосвязь 
морфологических признаков активного миокардита с длительным догоспитальным периодом, высокой лихорадкой, нараста-
нием уровней лейкоцитов, СОЭ, лимфопенией, сложными нарушениями ритма, тяжелой сердечной недостаточностью. У 
большинства пациентов данной группы сохранялись высокие показатели провоспалительных цитокинов (С-реактивного бел-
ка, фактора некроза опухоли α, интерлейкина-6) и маркера повреждения миокарда-тропонина I. Отмечалась прямая корреля-
ционная связь между показателями воспаления, повреждения миокарда, прогрессированием недостаточности кровообраще-
ния и прогнозом заболевания. Выводы. Состояние сердечной мышцы играет существенную роль в развитии сердечной недо-
статочности и увеличивает риск летального исхода при инфекционном эндокардите.  

Ключевые слова: инфекционный эндокардит, миокард, С-реактивный белок, фактор некроза опухоли α, интерлейкин-6, 
высокочувствительный тропонин I, сердечная недостаточность.  
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Abstract. The aim of the work was to study the clinical and morphological features of myocardial damage and their role in the 
development of heart failure and prognosis in infective endocarditis. Material and methods. The morphological features of the myo-
cardial state were studied in all patients with infective endocarditis who were operated on or died in the S.P. Botkin’s City Clinical Hos-
pital from 2017 to 2019 (41 patients, 28 men and 13 women aged 23 to 80 years). In 30 operated patients, biopsy specimens of the right 
atrium were examined, in 11 deceased- samples of the myocardium of the ventricles taken during autopsy. The results of the morpho-
logical study were compared with the clinical picture of the disease, the data of laboratory and instrumental research methods. Results. 
Significant changes with a predominance of the inflammatory component were revealed in myocardial samples: infiltration of the 
stroma and vascular wall by inflammatory cells, pronounced perivascular edema, myocardial abscess, damage to myofibrils up to their 
complete destruction, fields of fibrosis, multiple foci of “casing sclerosis ". The relationship of morphological signs of active myocardi-
tis with a long prehospital period, high fever, an increase in leukocyte levels, lymphopenia, complex rhythm disturbances, severe heart 
failure was established. Most patients in this group retained high levels of proinflammatory cytokines (C-reactive protein, tumor ne-
crosis factor α, interleukin-6) and myocardial injury marker troponin I. There was a direct correlation between the indicators of in-
flammation, myocardial damage, the progression of circulatory failure and the prognosis of the disease. Conclusions. The condition of 
the heart muscle plays a significant role in the development of heart failure and increases the risk of death in infectious endocarditis. 

Key words: infective endocarditis, myocardium, C-reactive protein, tumor necrosis factor α, interleukin-6, highly sensitive tro-
ponin I, heart failure.  

  
Инфекционный эндокардит (ИЭ) — заболевание 

чаще бактериальной природы с локализацией очага 
инфекции в клапанах сердца, пристеночном эндо-
карде, эндотелии крупных прилегающих сосудов и 
системным вовлечением внутренних органов. ИЭ 
изучается с 1646 года, когда французский врач Лазар 
Ривьер обратил внимание на повреждение «внут-
ренней оболочки сердца при злокачественной лихо-

радке», но и в наши дни проблема не потеряла своей 
актуальности. Это обусловлено нарастающей часто-
той заболевания, вариабельностью клинической 
картины и, несмотря на новые возможности в диа-
гностике и лечении, плохим прогнозом и высокой 
летальностью [17,19]. 

С 1970 по 2000 год ежегодная заболеваемость 
ИЭ составляла в мире в среднем от 5 до 7 случаев на 

https://elibrary.ru/qucdqw
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100 000 населения в год [20]. С 2000 года его частота 
возросла в 2-3 раза и составила, в среднем, 10-15 
случаев на 100 000 населения [4,7,16]. Рост заболева-
емости, по данным большинства эпидемиологиче-
ских исследований, обусловлен увеличением числа 
пожилых пациентов с коморбидной патологией, 
больных с иммунодефицитными состояниями, ши-
роким использованием инвазивной инструменталь-
ной техники, вводимой в сердце и сосуды, распро-
странением внутривенных инфузий, как в медицин-
ской практике, так и в быту (наркомании), учащени-
ем оперативных вмешательств на сердце [1,2]. Даже 
современные кардиохирургические методики, 
например, имплантация транскатетерного протеза 
клапана, могут быть ассоциированы с большей ча-
стотой протезного ИЭ [3,14]. 

ИЭ известен широкому кругу врачей, тем не ме-
нее в значительной части случаев распознается до-
вольно поздно. Частота первичного обнаружения ИЭ 
во время кардиохирургического вмешательства до-
стигает 21,4%, во время патологоанатомического 
вскрытия – 38,2% [5,8,13]. 

Несмотря на появление современных диагно-
стических методов и совершенствование хирургиче-
ской техники, снижения внутрибольничной смерт-
ности не происходит с 1960-х годов [18]. В развитых 
странах госпитальная летальность составляет от 17% 
до 32% [6,10,12], достигая 40-64% при ИЭ протезиро-
ванного клапана [10,15]. 

Современная клиническая практика показыва-
ет, что при обследовании больных ИЭ, врачи, прежде 
всего, обращают внимание на поражение эндокарда 
и выраженность клапанной недостаточности [9,11]. 
Вместе с тем, сердечная недостаточность (СН) про-
грессирует и при умеренном клапанном поражении, 
являясь ведущей причиной смерти пациентов после 
выписки из стационара, а также в ближайшем по-
слеоперационном периоде после протезирования 
клапана. Это может быть обусловлено поражением 
миокарда, которое становится основной причиной 
летального исхода у данной категории больных. 

Целю работы – изучение клинико-
морфологических особенностей поражения миокарда 
и их роли в развитии СН и прогнозе при ИЭ. 

Материал и методы исследования. Проведено 
ретроспективное когортное исследование, которое 
было одобрено комитетом по этике Сеченовского 
университета. Морфологические особенности состоя-
ния миокарда изучены у всех пациентов ИЭ, которые 
были прооперированы или умерли в ГКБ им. С.П. Бот-
кина с 2017 по 2019 год (41 больной, 28 мужчин и 13 
женщин в возрасте от 23 до 80 лет). У 30 проопериро-
ванных пациентов исследованы биоптаты ушка пра-
вого предсердия, у 11 умерших-образцы миокарда 
желудочков, взятые при аутопсии.  

Кусочки ткани миокарда для световой микро-
скопии фиксировали в 10% нейтральном формалине, 
а затем подвергали стандартной парафиновой про-
водке. Изготавливались парафиновые блоки, из ко-
торых в дальнейшем получали серию срезов, монти-

ровавшихся на предметные стекла. Гистологические 
препараты миокарда окрашивали гематоксилином и 
эозином, пикрофуксином по ван Гизону.  

Кроме общепринятой, у всех больных выполня-
лась специальная программа обследования, которая 
включала определение в плазме крови С-
реактивного белка (СРБ) иммунотурбидиметриче-
ским методом (норма-0-5 мг/л), фактора некроза 
опухоли α (ФНОα) (норма-0-6 пг/мл) и интерлейкина-
6 (ИЛ-6) (норма-0-10 пг/мл) методом иммунофер-
ментного анализа, высокочувствительного тропони-
на I (hsTnI) методом хемилюминесцентного анализа 
(норма-12 пг/мл). У 23 пациентов с активным мио-
кардитом результаты морфологического исследова-
ния сравнивали с особенностями клинической кар-
тины, лабораторными и инструментальными дан-
ными. Статистическая обработка данных проводи-
лась с использованием пакета статистических про-
грамм IBM SPSS Statistics 23.0.  

 Результаты и их обсуждение. В образцах мио-
карда отмечалось значительное повреждение кардио-
миоцитов в виде контрактурных изменений, миоцито-
лизиса, диссоциации кардиомиоцитов, волнообразной 
деформации мышечных волокон. При окраске ге-
матоксилином и эозином контрактурные изменения 
имели вид ярко эозинофильных участков в саркоплаз-
ме кардиомиоцитов, при окраске железным ге-
матоксилинов по Рего саркоплазма этих структур про-
крашивалась в черный цвет. Контрактурные повре-
ждения в большинстве случаев сочетались с диссоциа-
цией кардиомиоцитов, выраженной в разной степени: 
от расширения щели вставочных дисков до полного 
разъединения миокардиальных клеток (рис. 1а, б)*. 

Наряду с контрактурными изменениями встреча-
лись очаговые повреждения кардиомиоцитов по типу 
миоцитолизиса, который проявлялся участками про-
светления саркоплазмы разной степени выраженно-
сти, а также зонами перинуклеарных просветлений в 
виде светлого ободка вокруг клеточных ядер – гало. В 
цитоплазме кардиомиоцитов также были видны дис-
трофические изменения и пикноз ядер (рис. 2). 

Наблюдались остатки мышечных включений в 
виде миоглобул, что придавало вид зернистости 
кардиомиоцитам. Миоцитолизис сочетался с карио-
лизисом, ядра становились бледными, крупными, 
вакуолизированными, цитоплазма имела признаки 
вакуольной дегенерации. По мере прогрессирования 
процесса происходило разрушение ядра, развива-
лась гидропическая дегенерация. Эти явления носи-
ли диффузный характер, разные стадии дегенера-
тивных изменений сочетались друг с другом (рис. 3).  

На месте погибших кардиомиоцитов отмечалось 
развитие волокнистой соединительной ткани. В 
большинстве исследуемых биоптатов отмечались 
различные этапы созревания грануляционной ткани: 
от юной, в виде тонких и нежных волокон с последу-
ющим новообразованием кровеносных сосудов в виде 
ангиоматоза, до зрелой грубоволокнистой соедини-

 
* Рисунки данной статьи представлены на обложках 3 и 4 
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тельной ткани с формированием участков фиброза. 
Наряду с этим, отмечалось разрастание коллагеновых 
структур в строме вокруг многочисленных сосудов 
разного калибра. При окраске по ван Гизону все 
участки склероза окрашивались в ярко-красный цвет. 
Процесс фиброзирования местами сопровождался 
«замуровыванием» сохранившихся групп кардиомио-
цитов, которые претерпевали дистрофические изме-
нения: в большинстве ядер обнаруживался пикноз, в 
цитоплазме – миоцитолизис. В конечном итоге цито-
плазма и ядра кардиомиоцитов подвергались ваку-
ольной и гидропической дегенерации, оставались 
только контуры клеток (рис. 4 а, б). 

В отдельных случаях наблюдались множествен-
ные мелкие очаги фиброза. Они имели вид волокни-
стых эозинофильных лентовидных образований, 
располагающихся по ходу мышечных волокон, по-
вторяя их архитектонику. Их тинкториальные свой-
ства характеризовались окрашиванием эозином в 
розовый цвет, а по ван Гизону ‒ в ярко красный 
(рис. 5, 6). Подобный фиброз следует трактовать как 
результат внутриклеточного замещения погибших 
кардиомиоцитов коллагеном. Мы обозначили эту 
разновидность фиброза как «футлярный склероз».  

У 23 пациентов (56,1%) встречалась экссудативная 
форма инфекционного миокардита. При серозных 
миокардитах в строме миокарда было обнаружено 
скопление экссудата, незначительная клеточная ин-
фильтрация и расширение сосудов различного калибра 
(рис.7). При прогрессировании процесса в строме по-
являлись очаговые скопления различных клеток вос-
паления, периваскулярные кровоизлияния (рис. 8). 

Продолжающийся воспалительный процесс 
способствовал появлению диффузной инфильтра-
ции стромы миокарда преимущественно полиморф-
ноядерными лейкоцитами, деструкции кардиомио-
цитов и очаговым изменениям некротического ха-
рактера (рис. 9). 

Ярким проявлением экссудативного воспаления 
являлся гнойный миокардит, характеризующийся 
диффузным пропитыванием стромы сегментоядер-
ными лейкоцитами или формированием различных 
видов абсцессов. Как правило, это были множе-
ственные абсцессы небольших размеров, так назы-
ваемые микроабсцессы (рис. 10). 

В исходе воспалительных процессов в миокарде 
происходило замещение функциональной клеточ-
ной массы элементами соединительнотканного ря-
да. Очаговый кардиосклероз отличался крупными 
размерами, разнообразием форм, рядом располо-
женными участками компенсаторной гипертрофии 
кардиомиоцитов (рис. 11). При диффузном кардио-
склерозе очаги фиброза превращались в поля, состо-
ящие из зрелых соединительнотканных элементов, 
замещающих кардиомиоциты (рис. 12). 

Мы проанализировали особенности течения ИЭ, 
а также маркеры воспаления и повреждения миокар-
да у пациентов с подтвержденным при морфологиче-
ском исследовании активным миокардитом. Они со-
ставили 56,1%. В данной группе преобладали мужчи-

ны (65,8%), практически с одинаковой частотой 
наблюдались больные моложе (46,3%) и старше 
(53,7%) 50 лет. Длительность догоспитального перио-
да составила в среднем 47,12±9,29 дней. С одинаковой 
частотой встречались первичный инфекционный эн-
докардит и вторичный инфекционный эндокардит 
(50%). При поступлении у большинства обследован-
ных отмечались признаки активности инфекционно-
го процесса: лихорадка (95,1%) с фебрильными пока-
зателями в 39% случаев, лейкоцитоз (61%), лимфопе-
ния (73,2%), увеличение СОЭ (80,5%). В 78% случаев 
диагностированы нарушения ритма и проводимости с 
преобладанием тяжелых. У 63,4% больных отмечалась 
СН III-IV ФК. При поступлении повышение уровней 
СРБ и ФНОα наблюдалось у всех обследованных, ИЛ-6 
– у 85,4% пациентов данной группы. Средние концен-
трации маркеров составили 68,27±7,04 мг/л, 
25,22±0,91пг/мл и 27,38 пг/мл, соответственно, и не-
значительно снижались в дальнейшем. Уровень hsTnI, 
маркера повреждения миокарда, при поступлении 
был повышен у 70,7% (33,78 пг/мл) больных, более 
чем у половины из которых отсутствовала нормали-
зация показателя через 3 недели терапии. Установле-
ны достоверные корреляционные связи уровней СРБ 
и ФНОα (r=0,240). У наиболее тяжелых больных с вы-
сокой активностью инфекционного процесса, про-
грессирующей СН, – между hsTnI и СРБ (r=0,650), 
hsTnI и ФНОα (r=0,700). Выявленные изменения 
предшествовали неблагоприятному прогнозу, госпи-
тальная смертность в этой группе составила 24,4%.  

Высказываются различные точки зрения на часто-
ту и выраженность изменений миокарда, их влияние 
на тяжесть течения заболевания и прогноз. Так, 
Fernández Guerrero и соавт. [8] в 2012 году опубликовали 
результаты сравнительного анализа аутопсий при ИЭ в 
различные временные периоды. Было установлено, что 
частота выявления миокардита в 1970-1985 гг. и в 
1986-2008 гг. практически не изменилась и составила, 
соответственно, 12,5% и 10,7%. Высказано предполо-
жение, что редкое выявление данного осложнения свя-
зано с отсутствием достаточного количества срезов 
миокарда, однако миокардит, с точки зрения исследо-
вателей, не мог привести к развитию и прогрессирова-
нию СН. Другие авторы считают, что миокардиальная 
дисфункция вследствие воспалительного поражения 
миокарда, определяет тяжесть недостаточности крово-
обращения и исход заболевания. Она является важной 
причиной смерти пациентов в ближайшем послеопе-
рационном периоде после протезирования клапана и 
поэтому дооперационная оценка состояния миокарда 
очень важна [1]. Представленный анализ гистологиче-
ских данных показал, что поражение миокарда являет-
ся характерным признаком ИЭ и обусловлено много-
численными факторами: гипоксией, нарушением про-
ницаемости, цитотоксическим эффектом провоспали-
тельных цитокинов. Определяющиеся при световой 
микроскопии инфильтрация стромы и сосудистой 
стенки клетками воспаления, выраженный периваску-
лярный отек, абсцедирование миокарда, повреждения 
миофибрилл вплоть до полного их разрушения, поля 
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фиброза, множественные очаги «футлярного склероза» 
свидетельствуют о значительных изменениях в сер-
дечной мышце с преобладанием воспалительного 
компонента. Морфологические изменения коррелиро-
вали с провоспалительными факторами, уровнем 
hsTnI, тяжестью СН, что позволило установить важную 
роль воспаления в патогенезе нарушений гемодина-
мики у больных ИЭ. Одновременное исследование не-
скольких маркеров воспаления и повреждения мио-
карда имеет многообещающие перспективы и может 
способствовать более раннему выявлению изменений 
сердечной мышцы. 

Заключение. Вовлечение миокарда в систем-
ный воспалительный процесс, наряду с клапанным 
поражением, является одним из важнейших факто-
ров нарушения гемодинамики, прогрессирования 
СН и ухудшения прогноза при ИЭ. Динамическое 
исследование показателей воспаления и поврежде-
ния миокарда расширяет возможности клиницистов 
в своевременном выявлении поражения сердечной 
мышцы и решении вопроса о дальнейшей тактике 
ведения пациентов. 
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Аннотация. Первым звеном во всем желудочно-кишечном тракте человека является полость рта, каждая ее структура 
отвечает за свою функцию. Слюнные железы выполняют роль локальной иммунной системы, отвечая за секрецию слюны, 
являющейся защитным фактором в полости рта за счет лизоцима в ее составе, а также выделяют гормоны и гормоноподобные 
вещества, что представляет собой комплекс, отвечающий не только за процесс пищеварения, но и за состояние всего орга-
низма в целом. В условиях распространения вирусных инфекций, недостаточной эффективности превентивной медицины и 
возникновению новых штаммов вирусов, организм человека подвержен инфекционным заболеваниям, клиническая картина 
которых распространяется и на слюнные железы. Заболевания слюнных желез многообразны, но клиническая картина при 
вирусных заболеваниях специфична. Необходимо знать клинические проявления вирусных заболеваний на состоянии слюн-
ных желез в условиях амбулаторного приема, чтобы уметь дифференцировать диагноз со стоматологическими заболеваниями 
для дальнейшего направления пациента на лечение в стационар. В данной статье будут рассмотрены клинические картины 
заболеваний слюнных желез, вызванные вирусами эпидемического паротита, гриппа и цитомегаловируса. Для изучения была 
использована доступная литература по теме, современные исследования отечественных и зарубежных авторов.  

Ключевые слова: эпидемический паротит, сиалоаденит, гриппозный сиалоаденит вирусные инфекции. 
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Abstract.  The first link in the entire human gastrointestinal tract is the oral cavity, with each structure responsible for its own 

function. Salivary glands act as a local immune system, responsible for the secretion of saliva, which is a protective factor in the oral 
cavity due to lysozyme in its composition, and also secrete hormones and hormone-like substances, which is a complex responsible not 
only for the process of digestion, but for the condition of the body as a whole. In conditions of spread of viral infections, insufficient 
efficiency of preventive medicine and emergence of new virus strains, human organism is subject to infectious diseases, clinical picture 
of which spreads to salivary glands as well. Salivary gland diseases are diverse, but the clinical picture in viral diseases is specific. It is 
necessary to know the clinical manifestations of viral diseases on the salivary gland condition in an outpatient appointment in order to 
be able to differentiate the diagnosis from dental diseases to further refer the patient to the hospital for treatment. In this article the 
clinical pictures of salivary gland diseases caused by viruses of epidemic parotitis, influenza and cytomegalovirus will be considered. 
Available literature on the subject, modern studies of domestic and foreign authors were used for the study. 

Keywords: epidemic parotitis, sialoadenitis, influenza sialoadenitis viral infections.  
  
Введение. В настоящее время не теряет акту-

альности проблема профилактики заболеваний ви-
русными инфекциями. Активно разрабатываются 
современные вакцины для обеспечения надежной 
противовирусной защиты организма человека, но 
несмотря на это, эпидемиологическую ситуацию 
невозможно контролировать в полном объеме в свя-
зи с отсутствием стабильного популяционного им-
мунитета, обусловленного возможностью отказа от 
вакцинации, согласно национальному календарю 
профилактических прививок, а также перед эпиде-
мическим сезоном для своевременной специфиче-
ской профилактики. Даже при условии исключи-
тельно обязательной вакцинации населения, попу-
ляционный иммунитет не способен поддерживать 

стабильные значения в связи с постоянной мутацией 
существующих вирусов до образования новых 
штаммов [20]. 

В современной практике врача-стоматолога на 
прием попадают пациенты в различном статусе об-
щесоматического здоровья. Несмотря на необходи-
мость профилактических осмотров и планового ле-
чения имеющихся заболеваний зубочелюстной си-
стемы, всё еще продолжается приём пациентов по 
острой боли. При наличии беспокоящего воспали-
тельного процесса у пациента, имеющего признаки 
острой вирусной инфекции, нет смысла ждать ре-
миссии заболевания для оказания стоматологиче-
ской помощи [12]. 

https://elibrary.ru/ilfflp
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Помимо этого, большинство пациентов не спо-
собны самостоятельно дифференцировать возник-
шее заболевание в челюстно-лицевой области, что 
приводит их за помощью, в первую очередь, в сто-
матологический кабинет, где врачам-стоматологам 
важно комплексно обследовать пациента, обращая 
внимание на всю челюстно-лицевую область, чтобы 
суметь верно дифференцировать заболевание и по-
ставить диагноз. Среди пациентов стоматологиче-
ского профиля от 2,3% до 5,2% страдают заболевани-
ем слюнных желез [4], задачей врача-стоматолога 
является своевременное обнаружение клинических 
проявлений поражений слюнных желез и дальней-
шее направление к соответствующему смежному 
специалисту для назначения лечения [15]. 

Слюнным железам, как и другим органам че-
люстно-лицевой области, стоит уделять особое вни-
мание, так как они отвечают не только за здоровье 
полости рта, но и всего организма в целом. Помимо 
их основной – пищеварительной – функции, они вы-
полняют эндокринную, экзокринную и фильтрацион-
ную функции [8]. Доказанная гипотеза об инкретор-
ной функции слюнных желез, относит их к категории 
органов, отвечающих за регуляцию различных функ-
ций организма человека: эритропоэз, физиологиче-
ская регенерация, обмен минералов и так далее [11]. 

Слюна человека – ротовая биологическая жид-
кость, отвечающая за силу местного иммунитета, в 
зависимости от ее качества и количества. Защитные 
свойства слюны определяются большим количе-
ством активных компонентов в ее составе: лизоцим 
отвечает за разрушение стенок патогенных бакте-
рий, а  иммуноглобулин slgA – за препятствие их 
адгезии. Лактоферрин – антимикробный белок, яв-
ляется маркером воспаления [10]. Ферменты слюны 
отвечают за размягчение пищи и начинают процесс 
ее первичного расщепления в полости рта, сама 
слюна увлажняет слизистую полости рта [7].  

В полости рта слюнные железы подразделяются 
на большие и малые. В данной статье будут рассмат-
риваться клинические особенности заболевания 
трёх пар больших слюнных желез при вирусных ин-
фекциях: околоушных, подъязычных и подчелюст-
ных. Околоушная – самая крупная из всех слюнных 
желез, подковообразной формы. Её выводной про-
ток (стенов проток) можно обнаружить при осмотре 
со стороны слизистой оболочки щеки напротив вто-
рого верхнего моляра, он отходит от железы в её 
верхней части, проходит вдоль скуловой дуги и про-
бодает щечную мышцу [2]. При нормальном функ-
ционировании околоушная слюнная железа выделя-
ет до 15 мл ротовой жидкости в течение 1 часа. 
Подъязычная железа меньше околоушной, распола-
гается в области поднижнечелюстного треугольника, 
состоит из 10-12 долек. Её главный выводной проток 
– вартонов – располагается сбоку от уздечки языка 
на одноименной стороне. Подъязычная слюнная 

железа является самой малой по размерам из всех 
парных желез, располагается непосредственно под 
слизистой полости рта на челюстно-подъязычной 
мышце  соответствующей стороны [16]. Выводные 
протоки некоторых из ее долек открываются само-
стоятельными протоками в полость рта, а главный 
ее проток открывается вместе с поднижнечелюст-
ным протоком под языком [8].               

Таким образом, при возникновении патологии 
слюнных желез, помимо местного воспаления, ока-
зывается негативное влияние на различные системы 
органов и функций организма [18,19]. 

Вне зависимости от локализации слюнной же-
лезы ее воспаление имеет общее название – сиало-
аденит (сиаладенит). Первичные сиалоадениты рас-
сматриваются как проявление самостоятельного 
заболевания, вызванные, например, вирусом эпиде-
мического паротита или цитомегаловирусной ин-
фекцией, вторичные – осложнения течения иных 
заболеваний (грипп, ВИЧ-инфекция) [5].    

Цель исследования – изучить клинические 
особенности заболевания слюнных желез при вирус-
ных инфекциях, определить отличия клинической 
картины в зависимости от вида возбудителя. 

Материалы и методы исследования. Необхо-
димые для статьи данные были получены путем 
подбора литературных источников с помощью си-
стематического электронного поиска в библиогра-
фических базах данных Web of Science, Scopus, DBLP, 
Medline, а также через поисковую систему Google для 
изучения общеобразовательной литературы по теме. 

Были рассмотрены основные вирусные инфек-
ции, вызывающие клиническую картину сиалоаде-
нита. К сожалению, не все вирусные агенты вызыва-
ют специфические для себя проявления воспаления 
слюнных желез, которые можно определить без ла-
болаторного этапа диагностики, поэтому в статье 
рассмотрены только те вирусные заболевания, что 
характеризуются критериями, которые возможно 
оценить в ходе объективного осмотра и сбора по-
дробного анамнеза.  

Внимание в изучении литературы было уделено 
тем вирусным заболеваниям, чье влияние на клини-
ческие особенности слюнных желез было рассмот-
рено наиболее подробно. К возбудителям этих забо-
леваний относятся следующие вирусы: 

Pneunomphila parotidis – возбудитель эпидеми-
ческого паротита, относится к паромиксовирусам. 
Семейство вируса – Paromyxoviridae, род – 
Rubulavirus. Вирус малоустойчив в окружающей сре-
де, его инактивация происходит при воздействии 
высоких температур, ультрафиолетового облучения, 
высушивании и дезинфекции. Вирус является пато-
генным для обезьян и человека. Источником возбу-
дителя заболевания является человек. В качестве 
профилактики заболевания вирусом эпидемическо-
го паротита используется вакцинация. 
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Вирусы гриппа – многообразны в своих видах, 
относятся к семейству Orthomyxoviridae. Вирус грип-
па типа А поражает человека и некоторые виды птиц 
и животных, с ним связаны эпидемии с высокой ле-
тальностью. Вирус гриппа типа В поражает людей и 
редко – животных. Ему характерны спорадические 
вспышки. Вирус типа С характеризуется спорадиче-
скими вспышками заболевания только у людей. Ис-
точник инфекции – больной человек или животное. 

Цитомегаловирус – он же вирус герпеса 5 типа. 
Относится к семейству Herpesviridae, роду 
Cуtomegalovirus. Чаще всего бессимптомно находится 
в организме человека, а симптомы проявляются при 
иммунодефицитных состояниях человека. 

Для поиска научных статей в электронных биб-
лиографических базах использовались следующие 
ключевые слова: слюнные железы, сиалоаденит, 
грипп, цитомегаловирус, эпидемический паротит, 
инфекция, слюна, заболеваемость, вирусы. 

Результаты и их обсуждение. В классифика-
ции воспалительных заболеваний слюнных желез 
выделяют 2 формы сиалоаденитов: острые и хрони-
ческие. Острый сиалоаденит этиологией связан с 
вирусной инфекцией. Возбудители – вирус эпиде-
мического паротита, гриппа, Коксаки, цитомегало-
вирус, парагрипп, Эпштейна-Барр и другие). Поми-
мо вирусов, этиологическим фактором острых форм 
выступает также и бактериальная инфекция [9]. 
Также слюнные железы способны реагировать на 
некоторые физиологические изменения организма, 
помимо патологических факторов [22], но симптомы 
имеют характерные отличия.  

Предрасполагающим фактором для развития 
воспалительных заболеваний слюнных желез, по-
мимо бактериальных и вирусных инфекций, может 
быть снижение факторов неспецифической защиты, 
вызванное наличием сопутствующего заболевания. 
В таком случае проявления сиалоаденита становятся 
вторичными. 

Говоря о вирусных сиалоаденитах, чаще всего 
речь идет об эпидемическом паротите (свинке), по-
ражающем самую большую слюнную железу – око-
лоушную. В группу риска заражения данным возбу-
дителем чаще всего входят дети [14,28].  Цитомега-
ловирус и вирус Эпштейна-Барр не являются эпиде-
мичными, они редко вызывают острые сиалоадени-
ты [27]. 

По данным некоторых авторов, вирусы семей-
ства Herpesviridae способны оказывать цитопатиче-
ское воздействие на эпителий выводных протоков 
слюнных желез, что может приводить к их гибели и 
дальнейшему слущиванию [13]. 

В ряде исследований, проводимых во время 
острого периода сиалоаденита и при обострении 
хронического, в исследуемой слюне не было обна-
ружено специфического возбудителя, но на фоне 
развивалась вирусная инфекция с сопутствующими 

симптомами в ротоглотке, что может косвенно гово-
рить о вирусной этиологии сиалоаденита [5]. В под-
тверждение этой теории, были изучены исследова-
ния, в которых говориться о роли вирусов семейства 
Herpesviridae, как о коинфекции, активирующей па-
тогенную бактериальную флору при хронических 
воспалительных заболеваниях [17]. 

Наиболее подробно описана клиническая кар-
тина эпидемического паротита, возбудителем кото-
рого является вирус семейства Paramyxoviridae. Ин-
фекция передается воздушно-капельным путем от 
человека к человеку. Инкубационный период длится 
2-3 недели, а продромальный занимает в среднем 2-
4 дня. Первое, на что должен обратить внимание 
врач при осмотре – локальная припухлость мягких 
тканей в зависимости от локализации воспаленной 
слюнной железы. Визуально пораженная железа уве-
личена в объеме, уплотнена, слабо болезненна или 
безболезненна при пальпации. из выводных прото-
ков выделяется небольшое количество чистой слю-
ны. Слизистая оболочка зева гиперемирована. 

Со стороны полости рта наблюдается сухость 
слизистой оболочки, обусловленная сокращением 
секреции слюны. Если воспалена околоушная желе-
за, мягкие ткани щеки соответствующей стороны 
отечны, напряжены, но при этом не изменены в цве-
те [1].  Мочка уха в связи с отеком оттеснена кнару-
жи. Важным диагностическим признаком ее пора-
жения является признак Мурсона, характеризую-
щийся воспалительными изменениями в области 
выводного протока, он гиперемирован и слегка воз-
вышается над уровнем здоровой слизистой. В центре 
воспаленного участка зияет устье стенонова протока 
в виде черной точки. Пациент может предъявлять 
жалобы на боль при жевании и глотании в поражен-
ной области, способной иррадировать в ухо или ви-
сок. В некоторых случаях может отмечаться ограни-
ченное открывание рта. 

В зависимости от степени тяжести паротита 
клиническая картина заболевания отличается по 
форме течения – легкой, средней и тяжелой. Обще-
соматические проявления становятся более явными 
при средней степени тяжести, пациент отмечает 
повышение температуры тела, озноб, слабость и 
боль в области шеи. Часто поражаются симметрич-
ные железы с промежутком в 1-2 дня. При тяжелой 
форме эпидемического паротита продромальные 
явления болезни становятся еще более выраженны-
ми, наблюдается повышение температуры тела до 40 
С [21]. 

Гриппозный сиалоаденит является вторичным 
процессом при среднем и тяжелом течении гриппа.  
Возникает в период эпидемии гриппа. Отличитель-
ным признаком является стремительное развитие 
болезненного плотного инфильтрата в области 
слюнной железы, а при осложненных формах воз-
можно гнойное расплавление железы [6]. Преимуще-
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ственно поражаются околоушные слюнные железы. 
Больные жалуются на повышение температуры тела, 
признаки интоксикации, боль при открывании рта и 
повороте головы, при поражении околоушных же-
лез, боль при глотании – поднижнечелюстных. Ост-
рый гриппозный сиалоаденит подъязычных слюн-
ных желез характеризуется болью при движении 
языка, объективно при осмотре со стороны полости 
рта наблюдается увеличение подъязычных складок. 
Особенность гриппозного сиалоаденита заключается 
в длительном восстановлении пораженной железы: 
острые симптомы уходят в течение недели, восста-
новление функции и нормальной морфологии – 
вплоть до нескольких месяцев. 

Цитомегаловирус достаточно быстро поражает 
слюнные железы. При объективном осмотре наблю-
дается припухлость в области пораженной железы, 
пациент предъявляет жалобы на местную болезнен-
ность [3]. Изменения наблюдаются так же чаще в 
околоушных железах, реже – в поднижнечелюстных 
и подъязычных [23]. Инфекция, персистируя в аци-
нусах и протоках слюнных желез, в конечном итог 
может привести к склерозу железы или же может 
остаться в виде латентной инфекции. 

Выводы. Определить вид возбудителя, основы-
ваясь на данные подробного анамнеза и объектив-
ного осмотра, достаточно проблематично. Самая 
ярко-выраженная клиническая картина представле-
на при эпидемическом паротите, вероятнее всего, 
потому что поражение слюнной железы в данном 
случае является первичным, репликация вируса 
проходит в клетках самой железы. К тому же, общая 
интоксикация организма выражена слабо, воспали-
тельный процесс зачастую строго органичен обла-
стью пораженной слюнной железы, что упрощает 
диагностику. 

При иных вирусных возбудителях, симптомати-
ка часто обусловлена реактивностью организма и 
защитной силой иммунитета. Воспалительные про-
цессы в слюнных железах являются вторичными, что 
обуславливает различную выраженность симптома-
тики. 

Помимо того, изменения слизистой оболочки 
выводных протоков и тела слюнных желез возмож-
ны и при других патологических состояниях, не свя-
занных с вирусной инфекцией, что еще больше 
усложняет дифференциальную диагностику.  

Задачей врача-стоматолога в рамках амбула-
торного приема является дифференциальная диа-
гностика заболевания от других стоматологических 
патологий, сопровождающихся отеком мягких тка-
ней или локальным увеличением объема воспален-
ной области – ретенционные кисты, ранулы, 
обострение одонтогенных заболеваний челюстей и 
т.д. Далее, в зависимости от возрастной группы па-
циента, он направляется к смежному специалисту – 
педиатру, инфекционисту, кто проводит расширен-
ный анализ крови для уточнения диагноза и назна-

чает соответствующее лечение, выбирая между 
нахождением пациента в рамках стационарного 
наблюдения или амбулаторного приема, в зависимо-
сти от этиологии заболевания и тяжести его течения. 
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Аннотация. Цель исследования – изучить состояние биоценоза влагалища у беременных женщин с учетом типа консти-
туции. Материалы и методы исследования. Обследовали 155 беременных в возрасте 18-38 лет. У всех женщин на сроке геста-
ции до 10 недель определяли тип телосложения по Р.Н. Дорохову. 45 женщин имели макросоматотип, 70 – мезо-, а 40 – микро-
соматотип. Всем женщинам на сроке гестации до 10 недель проводили биоимпедансный анализ. Всем обследованным женщи-
нам производилась оценка состояния влагалищного биоценоза по методу Е.Ф. Кира, а также с применением оценочной шкалы 
F.M. Heurlien. Результаты и их обсуждение. III и IV степени чистоты влагалища по методу F.M. Heurlien чаще выявлены у бере-
менных с микросоматотипом. При оценке состояния влагалищного биоценоза по методу Е.Ф. Кира нормоценоз влагалища чаще 
наблюдался у беременных женщин с мезо- и макросоматотипом, а дисбиоз влагалища и вагинит были выявлены чаще у женщин 
с микросоматотипом. При проведении биоимпедансного анализа наименьшие значения скелетно-мышечной и жировой массы 
были выявлены у женщин с микросоматическим типом телосложения, в сравнении с другими соматотипами. Заключение. У 
женщин с микросоматотипом наблюдались более выраженные изменения биоценоза влагалища в сторону развития патогенной 
микрофлоры, что коррелировало с показателями биоимпедансного анализа, который показал выраженное снижение жировой 
и скелетно-мышечной ткани, что вероятно приводит к замедлению метаболических процессов, снижению иммунного ответа и 
в совокупности приводящих к более частому развитию неблагоприятного течения беременности и родов. 

Ключевые слова: беременность, биоценоз влагалища, соматотип. 
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Abstract. The aim of the study: to study the state of vaginal biocenosis in pregnant women, taking into account the somatotypes. 

Materials and methods. 155 pregnant women aged 18-38 years were examined. In all women up to 10 weeks of pregnancy, the somato-
type was determined by the method of R.N. Dorokhov. 45 women had macrosomatotype, 70 – meso-, and 40 – microsomatotype. Bioim-
pedance analysis was performed on all women up to 10 weeks of pregnancy. All the examined women were evaluated for the state of 
vaginal biocenosis by the method of E.F. Kira, as well as using the F.M. Heurlien evaluation scale. Results. III and IV degrees of vaginal 
purity according to the F.M. Heurlien method were more often detected in pregnant women with microsomatotype. When assessing the 
state of vaginal biocenosis by the method of E.F. Kira, vaginal normocenosis was more often observed in pregnant women with meso- 
and macrosomatotype, and vaginal dysbiosis and vaginitis were detected more often in women with microsomatotype. During bioimped-
ance analysis, the lowest values of musculoskeletal and fat mass were found in women with microsomatotype, in comparison with other 
somatotypes. Conclusion. In women with microsomatotype, there were more pronounced changes in the biocenosis of the vagina towards 
the development of pathogenic microflora, which correlated with the indicators of bioimpedance analysis, which showed a pronounced 
decrease in fat and musculoskeletal tissue, which probably leads to a slowdown in metabolic processes, a decrease in the immune re-
sponse and, collectively, leading to more frequent development of adverse pregnancy and childbirth. 

Keywords: pregnancy, vaginal biocenosis, somatotype.  
  
Введение. Для поддержания нормального со-

стояния во влагалище происходят такие процессы, 
как цитолиз поверхностных клеток, фагоцитоз с по-
мощью лейкоцитов, синтез веществ, стимулирующих 
иммунный ответ, выработка веществ с антимикроб-
ной и фагоцитарной активностью. При воздействии 
различных факторов, в том числе возникновение экс-
трагенитальной патологии, происходит изменение 

состояния влагалища, что может приводить к приоб-
ретению нормальной микрофлорой патогенных 
свойств. Так, при беременности в организме жен-
щины происходят изменения в работе всех органов и 
систем, в том числе и в органах генитального тракта. 
Происходящие изменения являются благоприятной 
средой для одних видов микроорганизмов, и небла-
гоприятной – для других, что характеризуется 
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изменением соотношения микрофлоры. Как из-
вестно, одним из путей проникновения инфекции к 
плоду, является восходящий путь из влагалища. Про-
никшая инфекция может приводить к таким серьез-
ным последствиям, как гипоксия, задержка развития 
плода, полиорганная недостаточность и даже гибель 
плода [1,2,6,7,13]. 

В последнее десятилетие в медицинских иссле-
дованиях всё чаще используется биоимпедансный 
анализ, позволяющий оценивать различные пара-
метры тела человека, включающие компоненты 
массы тела. Биоимпедансный анализ заключается в 
определении способности тканей организма чело-
века проводить электрический ток. 

Немаловажными являются исследования, в кото-
рых подтверждается связь между конституциональ-
ными особенностями, компонентами массы тела и 
возникновением, а также особенностями течения ряда 
болезней [3,8,10-12]. Из многих известных классифи-
каций в последние десятилетия широкое распростра-
нение получила методика соматотипирования 
Р.Н. Дорохова, которая может использоваться в любом 
возрасте [4,5]. 

Недостаточно работ, в которых оценивается со-
стояние биоценоза влагалища у беременных женщин 
с учетом современных конституциональных особен-
ностей.  

Цель исследования – изучить состояние биоце-
ноза влагалища у беременных женщин с учетом типа 
конституции. 

Материалы и методы исследования. Обследо-
вали 155 беременных в возрасте 18-38 лет. У всех жен-
щин на сроке гестации до 10 недель определяли тип 
телосложения по Р.Н. Дорохову. 45 (29%) женщин 
имели макросоматотип (МаС), 70 (45,2%) – мезо- 
(МеС), а 40 (25,8%) – микросоматотип (МиС) [4,5]. Всем 
женщинам на сроке гестации до 10 недель проводили 
биоимпедансный анализ на портативном биоимпе-
дансном анализаторе «МЕДАСС АВС-01», со встроен-
ной компьютерной программой. В исследование вклю-
чены беременные женщины, срок гестации у которых 
не превышал 10 недель при включении в исследова-
ние, у всех из них беременность была одноплодная, в 
соматическом анамнезе тяжелых заболеваний не 
было, все женщины подписали информированное 
добровольное согласие на включение в исследование.  

У всех обследованных беременных женщин в 
первом и третьем триместре гестации определяли 
степень чистоты влагалища. Была использована ши-
роко известная оценочная шкала F.M. Heurlien, по ко-
торой выделяют четыре степени чистоты влагалища 
в зависимости от наличия лейкоцитов, эпителия, 
бактерий и их количества, а также наличия грибковой 
инфекции, трихомонад и гонококков. Данная мето-
дика заключается в заборе биологического материала 
из цервикального канала, влагалища и мочеиспуска-
тельного канала, с последующим окрашиванием 

мазков по Граму, а затем производили микроскопи-
ческое исследование. Помимо того, всем обследован-
ным женщинам производилась оценка состояния 
влагалищного биоценоза с применением современ-
ной классификации по методу Е.Ф. Кира, и заключа-
ется в приготовлении мазков из цервикального ка-
нала, влагалища и мочеиспускательного канала для 
микроскопического исследования [9]. 

Для математической обработки данных приме-
нялась программа STATGRAPHICSPlus 5,0. Применяли 
t-критерий Стьюдента для выявления различий в 
группах.  

Результаты и их обсуждение. Степени чистоты 
влагалища у обследованных беременных женщин 
представлены в табл. 1. Как видно, III степень чи-
стоты влагалища наиболее часто выявлена у бере-
менных с микросоматотипом, в сравнении с другими 
группами женщин (р˂0,05), которая характеризуется 
наличием большого числа лейкоцитов, преоблада-
нием кокковой флоры. IV степень чистоты влагалища 
также чаще выявлена у женщин с микросоматотипом 
(р˂0,05), которая характеризуется полным отсут-
ствием грамположительных палочек (палочек Дедер-
лейна), наличием большого числа лейкоцитов и «по-
сторонней» микрофлоры. В то же время I степень чи-
стоты влагалища чаще встречалась у беременных с 
мезо- и макросоматотипом (р˂0,05), которая характе-
ризуется наличием палочек Дедерлейна и скудного 
количества клеток плоского эпителия. 

 
Таблица 1  

 
Степень чистоты влагалища по методу F.M. Heurlien у 

обследованных беременных женщин  
 

Степень чи-
стоты 

влагалища 

Соматотип женщин 
МаС тип 

(n=45) 
МеС тип 

(n=70) 
МиС тип 

(n=40) 
n % n % n % 

I 22* 48,9 37 52,9 12# 30,0 
II 13* 28,9 21 30,0 15# 37,5 
III 7* 15,6 9 12,9 9# 22,5 
IV 3 6,7 3 4,3 4# 10,0 

 
Примечание: * – различия между МаС и МиС типами тело-

сложения статистически достоверны (р˂0,05); # – различия 
между МеС и МиС типами телосложения статистически до-

стоверны (р˂0,05); МаС – макросоматический тип;  
МеС – мезосоматический тип;  

МиС – микросоматический тип 
 

При оценке состояния влагалищного биоценоза 
по методу Е.Ф. Кира было выявлено, что нормоценоз 
влагалища наиболее часто наблюдался у беременных 
женщин с мезо- и макросоматотипом (р˂0,05), тогда 
как дисбиоз влагалища и вагинит были выявлены 
чаще у представительниц с микросоматотипом, в 
сравнении с другими группами женщин (р˂0,05). 
(рис.). 
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Рис. Характеристика биоценоза влагалища по методу 
Е.Ф. Кира в обследованных группах женщин 

Примечание: * – различия между МаС и МиС типами  
телосложения  статистически достоверны (р˂0,05);  

# – различия между МеС и МиС  типами телосложения  
статистически достоверны (р˂0,05) 

 
При проведении биоимпедансного анализа было 

выявлено, что наименьшие значения скелетно-мы-
шечной массы были выявлены у женщин с микросо-
матическим типом телосложения, в сравнении с дру-
гими соматотипами (р˂0,05), в то же время значения 
жировой массы тела также были ниже у беременных 
с микросоматотипом (р˂0,05) (табл. 2). 

 
Таблица 2  

 
Показатели биоимпедансного анализа 
 у обследованных беременных женщин  

 
Показатели  

Биоимпеданс-
ного 

 анализа 

Соматотип женщин 

МаС тип 
(n=45) 

МеС тип 
(n=70) 

МиС тип 
(n=40) 

Жировая ткань 
 женщин (в %) 27,89±3,25 25,83±3,28 24,42±3,59 

Скелетно-мы-
шечная  

ткань женщин 
(в %) 

39,77±3,73 38,95±4,47 35,25±5,26 

 
При более детальном анализе полученных дан-

ных была выявлена корреляция между скелетно-мы-
шечной массой женщин и степенью чистоты влага-
лища (r=-0,81; р<0,05), а также между жировой массой 
тела женщин и степенью чистоты влагалища (r=0,76; 
р<0,05), и между соматотипом женщин и степенью 
чистоты влагалища (r=-0,86; р<0,05). 

Проведенное исследование подтверждает нали-
чие различий в состоянии влагалищного биоценоза у 
беременных женщин с разными соматотипами. В 
предыдущих исследованиях, проведенных нами, 
также было показано, что у женщин с разными сома-
тотипами течение беременности различалось [11,12].  

Так, у женщин с микросоматотипом наблюда-
лись более выраженные изменения биоценоза влага-
лища в сторону развития патогенной микрофлоры, 
что коррелировало с показателями биоимпедансного 
анализа, который показал выраженное снижение жи-
ровой и скелетно-мышечной массы, что вероятно 
приводит к замедлению метаболических процессов, 
снижению иммунного ответа и в совокупности 

приводящих к более частому развитию неблагопри-
ятного течения беременности и родов.  

Заключение. У женщин с микросоматическим 
типом телосложения чаще встречаются дисбиоз вла-
галища и вагинит во время беременности, в сравне-
нии с другими соматотипами. Проведенное исследо-
вание показывает, что изменения в состоянии влага-
лища зависят от разного уровня метаболических про-
цессов у женщин разных соматотипов, что частично 
подтверждается при применении биоимпедансного 
анализа, помимо того эти изменения также меняются 
в зависимости от иммунного ответа, особенностей 
адаптации организма женщины к беременности и 
предстоящим родам.  
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ОСОБЕННОСТИ СУТОЧНЫХ РИТМОВ ЦЕНТРАЛЬНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ У ДЕТЕЙ С ГАСТРОДУОДЕНИТОМ 

В СТАДИИ РЕМИССИИ 
 

С.И. МАНДРОВ, Л.А. ЖДАНОВА, А.В. ШИШОВА 
 

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

Шереметевский проспект, д. 8, г. Иваново, 153012, Россия 
 

Аннотация. Цель исследования – изучение суточной вариабельности показателей центральной гемодинамики у детей с хро-
ническим гастродуоденитом в периоде ремиссии. Материалы и методы исследования. Проведено обследование 90 детей в воз-
расте 12-15 лет с хроническим гастродуоденитом стадии ремиссии. Они были разделены на две группы: 1-ая – дети с поверхност-
ной формой гастродуоденита (n=56), 2-ая группа – с гипертрофической формой процесса (n=34). В качестве группы сравнения было 
обследовано 69 здоровых детей (3-я группа). Центральная гемодинамика изучалась посредством аускультативного измерения ар-
териального давления методом Короткова через 3 часа 6 раз в день. Определялись систолическое и диастолическое артериальное 
давление (АДс, АДд), УО – ударный объем сердца (мл), МОК – минутный объем кровообращения (мл/мин.), АДср. – среднее гемо-
динамическое давление, ОПСС – общее периферическое сопротивление сосудов (дин.с.см -5). Результаты и их обсуждение. У 
здоровых детей внешняя и внутренняя синхронизация показателей центральной гемодинамики обеспечивается совпадением ак-
рофаз и физиологическими фазовыми сдвигами ряда параметров системы кровообращения. У детей подросткового возраста в пе-
риод ремиссии хронического гастродуоденита определяются отклонения циркадианных показателей центральной гемодинамики: 
смещение акрофаз артериального давления, ударного и минутного объема кровообращения, а также изменение среднесуточного 
уровня, амплитуды колебания общего периферического сопротивления сосудов. Вариабельность биоритмологического дисбаланса 
функций зависит от формы заболевания. Заключение. Оценка амплитудно-фазовых особенностей центральной гемодинамики 
необходимо для обоснования хронотерапии гастродуоденитов у детей. 

Ключевые слова: суточный ритм, центральная гемодинамика, дети, хронический гастродуоденит. 
 

FEATURES OF DAILY RHYTHMS OF CENTRAL HEMODYNAMICS IN CHILDREN WITH GASTRODUODENITIS IN 
REMISSION 

 
S.I. MANDROV, L.A. ZHDANOVA, A.V. SHISHOVA 

 
Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education "Ivanovo State Medical Academy" of the Ministry of 

Healthcare of the Russian Federation, Sheremetevsky prospect, 8, Ivanovo, 153012, Russia 
 

Abstract. The aim of the study was to study the daily variability of central hemodynamic parameters in children with chronic 
gastroduodenitis in remission. Materials and research methods. A survey of 90 children aged 12-15 years with chronic gastroduodenitis 
in remission was carried out. The children were divided into two groups: the first one – children with a superficial form of gastroduode-
nitis (n=56), the second group – children with a hypertrophic form of the process (n=34). As a comparison group, 69 healthy children 
were examined (the third group). Central hemodynamics was studied by means of auscultatory measurement of blood pressure by the 
Korotkoff method every 3 hours 6 times a day. Systolic and diastolic blood pressure (BPs, BPd), SV - stroke volume of the heart (ml), IOC 
– minute volume of blood circulation (ml/min.), BPav. – mean hemodynamic pressure, TPVR – total peripheral vascular resistance 
(dyn.s.cm -5). Results and its discussion. In healthy children, external and internal synchronization of central hemodynamic parameters 
is provided by the coincidence of acrophases and physiological phase shifts of a number of parameters of the circulatory system. In 
adolescent children during the period of remission of chronic gastroduodenitis, deviations of circadian indicators of central hemody-
namics are determined: a shift in the acrophases of blood pressure, stroke and minute volume of blood circulation, as well as a change in 
the average daily level, the amplitude of fluctuations in the total peripheral vascular resistance. The variability of the biorhythmological 
imbalance of functions depends on the form of the disease. Conclusion. An assessment of the amplitude-phase features of central he-
modynamics is necessary to justify the chronotherapy of gastroduodenitis in children. 

Key words: circadian rhythm, central hemodynamics, children, chronic gastroduodenitis.  
  
Актуальность. Биологические ритмы являются 

универсальным критерием функционального состоя-
ния организма [5,8]. Нарушения циркадианной си-
стемы, возникающие под воздействием экзогенных и 
эндогенных факторов, являются одним из первых 
симптомов неблагополучия организма [2,4].  

Все патологические процессы в живых организ-
мах сопровождаются сбоем временной координации 
функций на всех уровнях организации: 

организменном, органном и клеточном. На донозо-
логическом уровне заболевания проявляются нару-
шением циркадианной архитектоники биологиче-
ских ритмов, а процесс выздоровления завершается 
ликвидацией временной дезорганизации основных 
физиологических систем организма [4,6,9,13-15]. 

В детской популяции одной из актуальных в 
настоящее время является проблема хронической па-
тологии верхних отделов пищеварительного тракта. 

https://elibrary.ru/pnmdiu
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Это обусловлено с одной стороны, высокой распро-
страненностью этих заболеваний, которая составляет 
140-651 случай на 1000 детского населения. С другой 
стороны, развитие у детей этих болезней происходит 
на этапах наиболее интенсивных морфофункцио-
нальных трансформаций, характеризуется рециди-
вирующим течением и нередким развитием ослож-
нений [1,10]. 

Особенно эта проблема актуальна для детей под-
росткового возраста. Несмотря на бесспорные успехи 
в диагностике, лечении и профилактике гастродуоде-
нитов, отмечается неуклонный рост тяжелых пора-
жений и осложненных форм у этой категории паци-
ентов [3,10]. 

Все большее распространение получает оценка 
состояния гемоциркуляции в норме и при различной 
соматической патологии у детей в зависимости от це-
лого комплекса параметров с выделением гипо-, эу- 
и гиперкинетического вариантов гемодинамики [11]. 

Опубликованы результаты научных исследова-
ний, описывающие состояние центральной и пери-
ферической гемодинамики у детей с гастродуодени-
том. Микроциркуляторное русло слизистой оболочки 
вместе с поверхностным эпителием входят в систему 
слизистого барьера гастродуоденальной зоны, пол-
ноценно функционирующего только в условиях хоро-
шего кровоснабжения. Нарушения региональной 
микроциркуляции этого отдела неотвратимо ведут к 
нарушениям гемодинамики слизистой оболочки 
этой зоны. Отсутствие восстановления показателей 
центральной гемодинамики и микроциркуляции в 
периоде ремиссии хронического гастродуоденита не 
обеспечивает защиту слизистой оболочки от повре-
ждения, ее физиологическую регенерацию, что спо-
собствует сохранению воспаления и риску обостре-
ния заболевания [7,12].  

Цель исследования – изучение суточной вари-
абельности показателей центральной гемодинамики 
у детей с хроническим гастродуоденитом в периоде 
ремиссии.  

Материалы и методы исследования. Прове-
дено обследование 90 детей в возрасте 12-15 лет с 
хроническим гастродуоденитом стадии ремиссии, 
находящихся на круглосуточном пребывании в го-
родском реабилитационном центре. Они были разде-
лены на две группы: 1-ая – дети с поверхностной 
формой гастродуоденита (n=56), 2-ая группа – с ги-
пертрофической формой процесса (n=34). Все дети 
прошли клинико-лабораторное обследование и эра-
дикационную терапию в условиях стационара.  

В качестве группы сравнения было обследовано 
69 здоровых детей (3-я группа), находящихся в дет-
ском оздоровительном лагере, сопоставимых по воз-
расту и гендерному признаку с детьми основной 
группы. К этой группе отнесены дети, которые не 
имели жалоб на состояние здоровья в момент 

обследования и в анамнезе которых не было хрони-
ческих соматических заболеваний. 

Критерии включения: дети с морфологически до-
казанным хроническим гастродуоденитом, ассоции-
рованным с хеликобактерной инфекцией. 

Критерии исключения: язвенная болезнь, тяже-
лые органические поражения желудочно-кишечного 
тракта, хронический гастродуоденит эрозивная 
форма, тяжелые сопутствующие соматические забо-
левания. 

Центральная гемодинамика изучалась посред-
ством аускультативного измерения артериального 
давления методом Короткова через 3 часа 6 раз в 
день. Кроме систолического и диастолического арте-
риального давления (АДс, АДд) определялись УО – 
ударный объем сердца (мл), МОК – минутный объем 
кровообращения (мл/мин.), АДср. – среднее гемодина-
мическое давление, ОПСС – общее периферическое со-
противление сосудов (дин.с.см -5). 

Статистическая обработка результатов исследо-
вания выполнялась с использованием стандартной 
программы «STATISTICA 6,0» и пакетов прикладных 
программ «Evrika» (приближение функции по методу 
наименьших квадратов – Косинор-анализ), 
«Microsoftworks» 2,0 (электронные таблицы) и 
«Statgrafics» 3,0 (иллюстративная графика).  

Результаты и их обсуждение. Исследование 
показало, что у здоровых детей отмечается внешняя 
и внутренняя координированность циркадианных 
ритмов параметров центральной гемодинамики 
(табл.). Об этом свидетельствуют идентичность акро-
фаз изучаемых показателей, а также физиологиче-
скими фазовыми смещениями биоритмов некоторых 
характеристик кровообращения. Период дневного 
бодрствования характеризуется расположением 
зоны акрофаз АДс, АДср, ЧСС, УО, МОК. Максималь-
ный уровень АДд отмечается в ранние утренние часы 
и находится в противофазе по отношению к акофазе 
АДс (16:44), АДср. (14:16) и УО (19:52). Такой фазовый 
сдвиг, по-видимому, может обеспечивать постоян-
ство артериального давления и предотвращать его 
резкие колебания. Максимальные показатели ОПСС 
регистрируются в 23:20, что значительно облегчает 
работу сердца в дневное время суток и препятствует 
падению артериального давления ночью.  

Суточный ритм показателей центральной гемо-
динамики у детей с поверхностным гастродуодени-
том отличается от биоритма здоровых детей и харак-
теризуется десинхронизацией по отношению к циклу 
сон-бодрствование. Об этом свидетельствуют смеще-
ние акрофаз ЧСС на ночные, а УО на утренние часы. 

У больных с гипертрофическим гастродуодени-
том максимальный уровень АДс отмечался в утрен-
ние часы, а УО и МОК в период ночного сна, что сви-
детельствует о внутренней десинхронизации показа-
телей центральной гемодинамики. 
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Таблица 
 

Циркадианные характеристики показателей 
 центральной гемодинамики у детей  

с гастродуоденитом в периоде ремиссии  
(по данным усредненно-группового Косинор-анализа, 

М±m) 
 

Показа-
тель 

Харак-
тери-
стика 

1 2 3 

ЧСС 
в минуту 

Мезор 74,65±1,08 77,69±1,58 75,84±1,31 
Ампли-

туда 
3,34±0,22* 4,94±0,39* 2.65±0,22 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
02.16 17.36 14.36 

АДс 
мм.рт.ст. 

Мезор 97,64±1,23 100,37±5,56* 90,11±1,43 
Ампли-

туда 
2,02±0,30* 2,59±0,13* 4,90±0,24 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
14.48 10.08 16.44 

АДд 
мм.рт.ст. 

Мезор 64,63±1,03* 64,34±1,45* 56,65±1,29 
Ампли-

туда 
1,07±0,12* 2,55±0,13* 3,28±0,23 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
00.24 07.12 06.1б 

АДср. 
мм.рт.ст. 

Мезор 75,98±1,09 77,11±1,58* 71,58±1,45 
Ампли-

туда 
0,75±0,11 0,89±0,17 0,88 ± 0,16 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
14.24 12.48 13.16 

УО, мл 

Мезор 76,21±1,09* 72,50±1,52* 63,32±1,49 
Амли-
туда 

1,28±0,14 1,04±0,18* 1,40±0,18 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
10.32 21.04 19.52 

МОК, 
л/мин 

Мезор 5,28±0,28 5,58±0,43 5,12 ±0,38 
Ампли-

туда 
1,21 ±0,05 1,43±0,21 0,90± 0,16 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
12.00 22.30 16.32 

ОПСС 
дин.с.см -

5 

Мезор 1429,13±52,77* 1399,85±6,72* 1293,22±61,66 
Ампли-

туда 
116,89±10,35* 181,90±3,01* 130,44±10,94 

Акро-
фаза, ч. 

мин. 
23.52 00.16 23.20 

 
Примечание: * – достоверные отличия по сравнению с 

детьми 3 группы, p<0,05 
 

Мезор (среднесуточный уровень) и амплитуда 
колебания являются наиболее гибкими показателями 
циркадианного ритма, быстро изменяющимися при 
воздействии эндогенных и экзогенных факторов. Не-
специфическим критерием надежности формирова-
ния адаптационных и компенсаторных реакций яв-
ляется амплитуда циркадианного ритма, определяю-
щая уровень здоровья [4,9]. 

У детей с хроническим гастродуоденитом отме-
чается повышение среднесуточного уровня АДс, АДд, 

АДср по сравнению со здоровыми подростками. 
Наиболее высокие (p<0,05) показатели АДс регистри-
руются у больных с гипертрофическим гастродуоде-
нитом. 

У детей как с поверхностной, так и гипертрофи-
ческой формой гастродуоденита, в отличие от детей 
контрольной группы, отмечается уменьшение ам-
плитуды колебания АДс, АДд (p<0,05). Снижение ам-
плитуды колебания показателей центральной гемо-
динамики приводит к локальным нарушениям гемо-
динамики слизистой оболочки желудка и двенадца-
типерстной кишки, что способствует секреторным, 
моторно-эвакуаторным нарушениям и снижению ба-
рьерных функций [12]. Это указывает на дисбаланс 
состояния здоровья, так как перестройка биоритмо-
логической организации организма в ответ на воз-
действие факторов внешней среды обеспечивается 
подвижностью ритмов за счет высокой амплитуды 
[14,15]. 

Повышение среднесуточного уровня ОПСС у де-
тей подросткового возраста с гастродуоденитом 
(p<0,05) ухудшает функциональное состояние капил-
ляров слизистой оболочки пилородуоденальной 
зоны. При этом отмечается увеличение среднесуточ-
ного уровня ударного объема кровообращения, что 
повышает обеспечение потребности ткани в продук-
тах метаболизма у больных детей. 

Выводы: 
1. У детей подросткового возраста в период 

ремиссии хронического гастродуоденита выявлены 
отклонения циркадианных показателей центральной 
гемодинамики: смещение акрофаз артериального 
давления, ударного и минутного объема 
кровообращения, а также изменение 
среднесуточного уровня, амплитуды колебания 
общего периферического сопротивления сосудов.  

2. Вариабельность биоритмологического 
дисбаланса функций зависит от формы заболевания.  

3. Перспективным методом повышения 
эффективности лечения и реабилитации детей с 
хроническим гастродуоденитом может быть 
хронотерапия, для обоснованной реализации 
которой необходима оценка амплитудно-фазовых 
особенностей центральной гемодинамики. 
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Аннотация. Актуальность исследования определяется модификацией клинической картины и выявлением иммуно-

метаболических механизмов инфекционной патологии. Целью исследования было изучение параметров клинического, гема-
тологического, иммунологического, метаболических синдромов, с математической идентификацией сигнальных лаборатор-
ных тестов. Предметом обследования были 317 пациентов, страдающих комбинацией глубокой пиодермии, хронического 
пиелонефрита с микробной экземой или нефролитиазом и хронического сальпингоофорита и гнойной инфекции мягких тка-
ней с аллергическим дерматитом, получающие на фоне базового лечения метаболик Мексидол, модулятор Иммуномакс, их 
комбинацию. В остром периоде заболеваний у больных выявлены типовые клинические симптомы; раздражение гематологи-
ческого кровяного ростка, дисбаланс иммуно-метаболического статуса. Традиционное лечение обусловило успешную коррек-
цию клинических симптомов, низко удовлетворительную нормализацию гематологических и недостаточную – иммуно-
метаболических маркеров. Действие Мексидола на параметры пациентов оказалось невыраженным, за исключением метабо-
лических. Иммуномакс успешно корригировал иммунопатологию. Комбинация метаболика и модулятора реализовала сум-
марный эффект на все показатели больных.  

Ключевые слова: иммунитет, иммуномодуляция, метаболизм, воспаление, лабораторные показатели, иммунодиагно-
стика. 
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Abstract. A relevance of the study is a modification of clinical pattern and presentation of immune-metabolic mechanisms of in-
fection. The aim of the study is evaluation of clinical, hematological, immunological, metabolic syndromes using mathematical identi-
fication of laboratory tests. We evaluated laboratory measures of 317 patients with combination of deep pyoderma, chronic pyelone-
phritis with microbial eczema or nephrolithiasis; or combination of chronic salpingo-oophoritis and pyemia of soft tissues with allergic 
dermatitis. All the patients, in the backdrop of standard treatment, have received metabolic Mexidol, immunomodulator Immunomax 
and its’ combination. All the patients presented typical clinical syndromes, changes in hemic part, changes in immune-metabolic sta-
tus in acute period. Basic treatment was very helpful to treat typical clinical syndromes, but not enough to eliminate changes in hema-
tological and immune-metabolic statuses. Mexidol had a moderate influence on clinical parameters (outside of metabolic issues). Im-
munomax had a massive impact in immune pathology. A combination of Mexidol and Immunomax had a collective effect om all labora-
tory measures.  

Keywords: immunity, immunomodulation, metabolism, inflammation laboratory measures, immunoassay. 
 
Актуальность. Достижением последних лет раз-

вития иммуно-инфектологии, с одной стороны, явля-
ется клиническая модификация и учащение гнойно-

воспалительных заболеваний (ГВЗ), с другой – участие 
иммуно-оксидантного стресса в их патогенезе [3]. И, 
действительно, дисбаланс иммуносупрессивных про-
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дуктов свободно-радикального окисления липидов и бел-
ков (СРО) с механизмами антиоксидантной защиты 
(АОЗ), как правило, не устраняется базовым лечением 
ГВЗ и поэтому нуждается в дополнительном назначе-
нии больным метаболиков и антиоксидантов [1]. 

Цель исследования – установление особенно-
стей изменений клинико-лабораторного статуса у 
пациентов, страдающих комбинацией глубокой пи-
одермии и хронического пиелонефрита с микробной 
экземой или нефролитиазом (ГП+МЭ, ХП+НФ) и ал-
лергизацией хронического сальпингоофорита и 
гнойной инфекции мягких тканей за счет аллергиче-
ского дерматита (ХСО+АД, ГИМТ+АД); повышение 
эффективности базового лечения заболеваний за 
счет дополнительного назначения метаболика Мек-
сидола, модулятора Иммуномакса, их комбинаций 
(Бл+Мк, Бл+Им, Бл+Мк+Им).  

Материалы и методы исследования. Иссле-
дование было продольным проспективным рандо-
мизированным расслепленным с контрольной груп-
пой из 30 здоровых однократных доноров. Исследо-
вание соответствовало стандартам Локального Эти-
ческого комитета и стандартам GCP. Критерии 
включения в исследование: возраст от 27 до 63 лет, 
любой пол, наличие подтвержденного клинически и 
объективно одного из сочетаний диагнозов 
(ХП+АД/ГП+ИЭ/ХА+НЦ/ГИМТ+АД). Под наблюдени-
ем находилось 317 больных с верифицированными 
диагнозами (ГП+МЭ, ХП+НФ, ХСО+АД, ГИМТ+АД), 
распределенных на группы по 75-80-77-81 человек 
соответственно и 30 здоровых однократных доноров 
в возрасте 27-63 лет. Мы разделили пациентов на 
группы по 18-22 человек по каждой нозоформе. Все 
участники исследования получали базовое лечение 
(БЛ) для каждого заболевания, и его комбинацию с 
Мексидолом, с Иммуномаксом, с обоими препарата-
ми. Общим принципом лечения ГВЗ было назначе-
ние базового лечения (антибактериальные препара-
ты с учетом чувствительности выделенной микро-
флоры, противовоспалительные, противогистамин-
ные, спазмолититические средства, витамины, 
эубиотики, физиотерапевтические воздействия и 
др.). Дополнительно больным назначался Мексидол 
для восстановления баланса продуктов СРО и АОС, 
мембрано-протекторного эффекта и Иммуномакс 
для стимуляции моноцитов, макрофагов, натураль-
ных киллеров, нейтрофильных гранулоцитов, про- и 
противовоспалительных цитокинов. Статистический 
анализ данных осуществлялся параметрическими и 
непараметрическими критериями в зависимости от 
нормальности распределения. С помощью дополни-
тельных методов [2] определяли сигнальные тесты, 
формализованные в диагностические формулы. 
Клинические, гематологические, бактериологиче-
ские показатели оценивали рутинными методами. 
Лабораторные иммуно-метаболические маркеры 
характеризовали с помощью проточной цитофлюо-
риметрии (HAVIOS Beckman Coulter), моноклональ-
ных антител (CYTO-STAT tetra CHROM), биохимиче-
ского анализатора Chospitec, наборов фирмы «Про-

теиновый контур» [4]. Для удобства анализа все по-
казатели пациентов с ГВЗ сгруппировали в клинико-
лабораторные синдромы, которые описаны далее. 
Клинико-бактериологический синдром включал 
стандартные для всех больных: субфебрилитет, ин-
токсикацию, региональную лимфаденопатию, бо-
лезненность, высевание микрофлоры из диагности-
ческого материала и специфические (гнойные, зу-
дящие, гиперемированные везикулы, корочки с 
мокнутием; тазовые боли, бели, гипертрофия и бо-
лезненность придатков; почечная колика, лейкоци-
то- и эритроцитурия, расчесы ,абсцессы, флегмоны, 
лимфадениты и др.). Гематологический синдром 
включал изменения количества лейкоцитов, лимфо-
цитов, нейтрофилов, эозинофилов, моноцитов, СОЭ. 
Иммунологический синдром включал изменения 
следующих показателей: Т- и В-клетки, Т-хелперы, 
Т-цитотоксические супрессоры (Т, Тх, Тц), нату-
ральные киллеры (НК), иммунные глобулины (IgA, 
IgM, IgG), циркулирующие иммунные комплексы, 
молекулы средней массы (ЦИК, МСМ), фагоцитар-
ный показатель и фагоцитарное число (ФП, ФЧ), 
спонтанный и активированный НСТ-тесты (НСТсп, 
НСТак), интерлейкины (ИЛ4, ИЛ6, ИЛ8), фактор 
некроза опухолей альфа (ФНО-α). Метаболический 
синдром характеризовался изменениями в таких 
параметрах, как малоновый диальдегид, диеновые 
коньюгаты, кетодиены, основания Шиффа (МДА, ДК, 
КД, ОШ); антиоксидантная активность крови, супе-
роксиддисмутаза, церулоплазмин, витамин Е (ОАА, 
СОД, ЦП, ВЕ). У всех больных использовался двух 
уровневый методов анализа параметров: определе-
ние среднего % измененных тестов от уровня нормы 
и % числа извращенных показателей.  

Результаты и их обсуждение. Как следует из 
данных табл. 1, у больных с ГП+МЭ до лечения реги-
стрировалось достоверное изменение клинико-
бактериологических, гематологических, иммунологи-
ческих и метаболических показателей по двум мето-
дам анализа, соответственно, в 18-74% и 30-100%. У 
страдающих ХП+НФ документировалась аналогичная 
динамика, но с иными значениями отличий – 26-82% 
и 67-100%, при ХА+НЦ – 34-83% и 67-100%, при 
ХА+АД – 37-83% и 67-100%, при ГИМТ+АД – 41-93% и 
81-100%. Качественное определение сигнальных им-
муно-метаболических формул иммуно-
метаболических нарушений у больных со всем нозо-
формами ГВЗ установило дифференцированный 
спектр мишеней ФИМР в каждом случае. При ГП+МЭ 
– (В+2Т-2ВЕ+2) – накопление В-клеток, дефицит Т-
клеток на фоне накопления витамина Е. При ХП+НФ 
(В+2ФП-2ОШ+2) – также избыток В-лимфоцитов в соче-
тании с угнетением поглотительной способности фа-
гоцитов и активацией фактора СРО. При ХА+АД – (Т-

2ФНО+2ЦП-2) недостаточность Т-клеток с потенциро-
ванием ФНО и торможением антиоксидантного це-
рулоплазмина. При ГИМТ+АД (НСТсп-1ОАА-2ИЛ4-2) – 
сочетанная супрессия метаболизма нейтрофилов, 
ОАА и противовоспалительного цитокина ИЛ 4. 
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Клинико-лабораторная эффективность 4 
вариантов лечения осложненных ГВЗ пред-
ставлена в табл. 2. Учету подлежала досто-
верность отличий эффекта терапии от исход-
ного уровня (*), а также – от базового лечения 
(**) в рангах. 

Снижающийся рейтинг активности ва-
риантов лечения ГП+МЭ оказался следующим 
– Бл+Мк+Им (Бл+Мк, Бл+ИМ), Бл. То же 
наблюдалось при ХП+НФ – (Бл+Мк+Им, 
Бл+Им) - Бл+Мк – Бл. То же – при ХСО+АД – 
(Бл+Мк+Им, Бл+Им) – Бл+Мк – Бл. То же – 
при ГИМТ+АД – (Бл+Мк+Им, Бл+Им) – Бл+Мк 
– Бл. Эти данные свидетельствуют об общей 
независимой от патогенеза и осложнений 
ГВЗ закономерности – о предельной эффек-
тивности комплекса метаболика и иммуно-
модулятора (Мк+Им), чуть меньшую при 
ГП+МЭ – (Бл+Им), еще более низкую при 

(Бл+Мк), но во всех случаях более выражен-
ную, чем после одного Бл.  

Установленные формулы сигнальных 
мишеней отдельных видов терапии больных 
ГВЗ сведены в табл. 3. Из нее следует, что 
набор ключевых параметров диагностиче-
ских формул оказался зависимым от харак-
тера лечения и включал в себя не только им-
мунологические, но и метаболические меха-
низмы. В их числе значились Т- и В-клетки, 
их регуляторные субпопуляции, поглоти-
тельная и метаболическая способность фаго-
цитов, иммунные глобулины разных классов, 
цитокины; факторы перекисного окисления 
липидов и антиоксидантной защиты – МДА, 
ОШ, КД, ДК и ОАА, ВЕ, ЦП.  

Выводы: 
1. Осложненные варианты ГВЗ комбина-

цией (ГП+МЭ и ХП+НФ) и аллергизацией 
(ХСО+АД и ГИМТ+АД) патологических про-
цессов обусловливают достоверные измене-
ния сгруппированных параметров клинико-
бактериологического синдрома в 74-93% и 
100%; гематологического – в 46-64% и 30-
83%; иммунологического – в 30-41% и 75-
88%; метаболического – в 17-55% и 50-100%. 
С ключевым распределением патологии на Т- 
и В-клетки, ФП и НСТсп, ФНО-α и ИЛ4; а так-

же – на ОШ и – ОАА, ЦП, ВЕ.  
2. Базовое лечение оказалось действен-

ным при ГП+МЭ – лишь на клинический 
синдром; при ОХО+АД – на клинико-
гемато-метаболический, но не на гематоло-
гический синдром; при ХП+НФ и ГИМТ+АД 
– на все синдромы.  

3. Дополнительно назначенный боль-
ным метаболик Мексидол реализовал пози-
тивное действие на клинико-
метаболический синдром – при ХП+НФ и 
ОХО+АД; иммуно-метаболический – при 

Таблица 1 
 

Клинико-лабораторные показатели больных  
осложненными ГВЗ до лечения 

  
Сгруппированные 

синдромы в % 
Заболевания 

ГП+МЭ ХП+НФ ХСО+АД ГИМТ+АД 
Клинико- 

бактериологический 
синдром 

74*/100* 82*/100* 83*/100** 93*/100** 

Гематологический 
 синдром 46*/30* 62*/67* 69*/67* 64*/83* 

Иммунологический 
синдром 30*/75* 34*/81* 37*/88** 41*/81* 

Метаболический  
синдром 18*/50* 26*/88* 55*/86* 39*/100* 

Средний 42*/64* 51*/84* 55*/86* 59*/91* 
ФИМР В+

2Т-
2ВЕ+

2 В+
2ФП2ОШ+

2 Т-
2ФНО+

2ЦП-
2 НСТсп-

1ОАА-
2ИЛ4-

2 

 
Примечания: ФИМР – формула иммуно-метаболический расстройств;  
(+,-) – вектор изменения параметра от заданного уровня, 2-0 средняя 

степень изменений – 34-66%, числитель –  
средний процент показателей, знаменатель – процент 

 измененных параметров от нормы, при Р<0,0 
 

Таблица 2 
 

Клинико-лабораторная эффективность иммуно-метаболической 
терапии осложненных ГВЗ 

  

Сгруппированные 
 синдромы в % 

ГП+МЭ ХП+НФ 
Δ от 

нормы 
Δ от базового  

лечения 
Δ от 

нормы 
Δ от базового  

лечения 
Бл +Мк +Им +Мк+Им Бл +Мк +Им +Мк+Им 

Клеточно-
бактериальный син-

дром 
33** 29*** 34*** 67*** 37** 25*** 30*** 63*** 

Гематологический 
синдром 10 0 12** 20*** 26** 11** 21*** 36*** 

Иммунологический 
синдром 6 31*** 56*** 56*** 25** 0** 25*** 50*** 

Метаболический син-
дром 0 50*** 25*** 50*** 25** 50*** 63*** 63*** 

Средний % 12 54** 32*** 49*** 28** 20*** 25*** 41*** 
Σ рангов 1 7 7 10 5 8 10 10 

 ХСО+АД ГИМТ+АД 
Клеточно-

бактериальный син-
дром 

29** 32*** 21*** 71*** 50** 12** 50*** 50*** 

Гематологический 
синдром 22** 17** 45*** 45*** 53** 9** 30*** 30*** 

Иммунологический 
синдром 13 31* 31*** 62*** 31** 29*** 25*** 50*** 

Метаболический син-
дром 38** 25*** 50*** 50*** 75** 63*** 75*** 88*** 

Средний % 26** 18*** 16*** 40*** 52** 26*** 45*** 51*** 
Σ рангов 4 7 10 10 5 8 10 10 

 
Примечания: * – достоверность отличий от уровня базового лечения  

(1 ранг), при Р<0,05, ** – то же от исходного уровня (также 1 ранг;  
Σ – сумма) 

  
Таблица 3 

 
Ключевые показатели лабораторных расстройств  
и мишеней лечения больных осложненными ГВЗ 

  
Формулы Формулы иммуно-метаболических мишеней 
Лечение ГП+МЭ ХП+НФ ХСО+АД ГИМТ+АД 

Фон В+
2Т-

2ВЕ-
1 В+

2ФП-
2ОШ+

2 Т-
2ФНО+

2ЦП-
2 НСТсп-

2ОАА-
2ИЛ4-

2 
Бл МДА-

2Т+-
2В+

2 НК-
2IgM-+

2ФП-
1 IgA-+

2НСТак-+
2ФНО-

2 КД+
2НСТак+

2ФНО+
2 

Бл+Мк IgG+
2ФП+

2Тх-
1 НСТсп+

2ОАА+
2В+

2 ИЛ4+
1НК-

1МДА-
1 Тх+

2ИЛ6-
1IgG+

1 
Бл+Им Т+

1Тц-
2ВЕ-

2 ИЛ4+
2IgG+

2ФНО-
1 Тх+

2НСТак+
1ФЧ+

1 ИЛ6-
2ОАА+

1Тц-
1 

Бл+Им+Мк Тц-
2Тх-

1ДК-
1 Т+

2НСТсп+
1ЦП+

1 ФП+
2Тх+

2ОАА+
1 IgG+

1КД-
1ИЛ4 +

1 
 

Примечания: ФРИС – формула расстройств иммунной системы,  
ФИММ – формула иммуно-метаболических мишеней 
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ГИМТ+АД; клинико-иммуно-метаболический – при 
ГП+МЭ.  

4. Модулятор Иммуномакс обусловил нормали-
зацию почти по всем клинико-лабораторным син-
дромам при всех нозоформах, кроме гематологиче-
ского у пациентов с ХП+НФ.  

5. Комплексная иммуно-метаболическая тера-
пия двумя препаратами обусловила предельную 
нормализацию во всех случаях и по всем изученным 
клинико-лабораторным синдромам.  

6. Определение состава формул иммуно-
метаболических мишеней вариантов терапии от-
дельных ГВЗ может быть использовано для выбора 
метаболика, модулятора или их комбинаций. 
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Аннотация. Цель исследования – провести сравнительный анализ динамики показателей двигательных нарушений у 
пациентов, перенесших ишемический инсульт. Материалы и методы исследования. В исследовании приняло участие 40 па-
циентов, перенесших ишемический инсульт и имеющие двигательные и когнитивные нарушения. Пациенты были распреде-
лены на две группы: экспериментальную группу и контрольную группу по 20 человек в каждой. В экспериментальной группе 
реабилитация была дополнена занятиями на аппаратно-программном комплексе «Ревимоушен». У всех пациентов проводи-
лась диагностика с использованием неврологической шкалы Оргогозо, индекса мобильности Ривермид и аппоратно-
програмного комплекса «Ревимоушен». Результаты и их обсуждение. Установлено, что двигательная активность пациентов в 
экспериментальной группе, проходящих реабилитацию на современном аппаратно-программном комплексе «Ревимоушен» 
повышается, улучшается мобильность, динамичность, в сравнение с контрольной группой. Занятия в экспериментальной 
группе на аппаратно-программном комплексе «Ревимоушен» способствовали лучшей коррекции двигательных нарушений у 
пациентов, перенесших ишемический инсульт, чем у пациентов в контрольной группе. Заключение. Полученные результаты 
подтверждают эффективность данного комплекса в процессе физической реабилитации и необходимость его применения для 
повышения активности, мобильности пациентов и восстановления нарушенных двигательных функций. 

Ключевые слова: инсульт, двигательные нарушения, когнитивные связи, физическая реабилитация, аппаратно-
программном комплексе «Ревимоушен». 
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Abstract. The purpose of the study was to conduct a comparative analysis of the dynamics of indicators of motor disorders in pa-
tients with ischemic stroke. Materials and methods of research. The study involved 40 patients who had had an ischemic stroke and 
had motor and cognitive impairments. Patients were divided into two groups: an experimental group and a control group of 20 people 
each. In the experimental group, rehabilitation was supplemented by classes on the Revimotion hardware and software complex. All 
patients were diagnosed using the Orgogozo neurological scale, the Rivermead mobility index, and the Revimotion hardware and soft-
ware system. Results and its discussion. It has been established that the motor activity of patients in the experimental group undergo-
ing rehabilitation on the modern hardware-software complex "Revimotion" increases, mobility and dynamism improve, in comparison 
with the CG. Classes in the experimental group on the hardware-software complex "Revimotion" contributed to better correction of 
movement disorders in patients with ischemic stroke than in patients in the control group. Conclusion. The results obtained confirm 
the effectiveness of this complex in the process of physical rehabilitation and the need for its use to increase the activity, mobility of 
patients and restore impaired motor functions.  

Key words: stroke, movement disorders, cognitive connections, physical rehabilitation, Revimotion hardware and software com-
plex.  

  
Актуальность. Согласно данным статистиче-

ского сборника «Здравоохранение в России 2019» 
заболеваемость населения цереброваскулярными 
болезнями в период с 2010 по 2018 год возросла с 
7031,4 до 7209,5 тысяч. После ишемической болезни 
сердца, острое нарушение мозгового кровообраще-
ния занимает вторую строчку по численности смер-
тей и инвалидизации населения [1,2]. Современные 
медико-биологические технологии направлены на 
нейрореабилитацию постинсультных пациентов. 

Они способствуют интенсификации процесса реаби-
литации, повышению эффективности нейрокогни-
тивных функций ЦНС в процессе восстановления 
[3,4,8]. Аппаратно-программный комплекс (АПК) 
REVIMOTION (ревимоушен) позволяет достичь со-
стояния расторможенности во время проведения 
тренингов. Нейротренажер «Ревимоушен» в процес-
се физической реабилитации позволяет улучшить 
двигательные способности, сформировать необхо-
димые двигательные навыки и укрепить их [5,6,8]. 

https://elibrary.ru/sucjai
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Основными клинико-патологическими форма-
ми острого нарушения мозгового кровообращения 
(ОНМК) являются:  

1. ишемический инсульт – это инсульт, вызван-
ный прекращением или значительным уменьшени-
ем кровоснабжения участка мозга; 

2. геморрагический инсульт – кровоизлияние в 
вещество головного мозга при первичной артери-
альной гипертензии [5,6]. 

На сегодняшний день в реабилитации для вра-
чей неврологов, инструкторов-методистов по адап-
тивной физической культуре, особый интерес пред-
ставляют проблемы двигательных и когнитивных 
нарушений у пациентов, перенесших инсульт. 

Внедрение в процесс реабилитации аппаратно-
программных комплексов с биологической обратной 
связью является ведущим направлением современ-
ности. Одним из таких комплексов выступает аппа-
рат, разработанный Самарским государственным 
университетом совместно с инженерно-
маркетинговым центром концерна «Вега» «Ревимо-
ушен» [7,8]. АПК «Ревимоушен» позволяет провести 
первичную и повторную диагностику нарушений 
двигательных функций у пациентов, перенесших 
инсульт, а также составить индивидуальную про-
грамму, направленную на коррекцию двигательных 
и когнитивных функций [7-10].  

Цель исследования – провести сравнительный 
анализ динамики показателей двигательных нару-
шений у пациентов, перенесших ишемический ин-
сульт, проходящих реабилитацию на базе ФГБУЗ 
МРЦ «Сергиевские минеральные воды» ФМБА Рос-
сии с применением АПК «Ревимоушен».  

Материалы и методы исследования. Иссле-
дование было проведено на базе ФГБУЗ МРЦ «Серги-
евские минеральные воды» ФМБА России в период с 
01.10.2022 по 30.01.2023 гг. Всего в исследовании 
приняло участие 40 пациентов, перенесших ишеми-
ческий инсульт и имеющие двигательные и когни-
тивные нарушения примерно равной степени тяже-
сти. Перед началом и после завершения комплекс-
ной реабилитации у всех пациентов проводилась 
диагностика с использованием неврологической 
шкалы Оргогозо, индекса мобильности Ривермид и 
АПК «Ревимоушен».  

Цель методов – определить степень самостоя-
тельности пострадавших от инсультов, травм голов-
ного и спинного мозга. Данные, полученные в ходе 
диагностики, помогают обозначить направления для 
восстановительной работы.  

В исследования применялись шкала Оргогозо, 
индекс мобильности Ривермид, АПК «Ревимоушен» 
для комплексной оценки функциональных возмож-
ностей пациентов с нарушением мозгового кровооб-
ращения, и построения соответствующей траекто-
рии программы физической реабилитации. 

С помощью шкалы Оргогозо проводится оценка 
неврологического дефицита или утраченных функ-

ций. В зависимости от зоны поражения головного 
мозга, могут пострадать моторные, когнитивные, 
речевые функции, а также жизненно важные – гло-
тание, жевание, дыхание [4,7]. 

Индекс мобильности Ривермид позволяет оце-
нить способность человека, перенесшего инсульт, дви-
гаться, удерживать равновесие, самостоятельно вы-
полнять повседневные навыки самообслуживания 
[11,12]. 

АПК «Ревимоушен» оснащен оптической систе-
мой для отслеживания движений пациента и биоло-
гической обратной связью со слуховыми и визуаль-
ными эффектами. Неврологический тренинг помо-
гает в развитии внимания, памяти и мышления. Ре-
абилитация происходит за счет выполнения ком-
плексов лечебной физкультуры выполняемых паци-
ентом в игровой форме. 

Преимуществами от проведения занятий с АПК 
«Ревимоушен», является: возможность прохождения 
реабилитационного курса по индивидуальной реа-
билитационной карте; активная вовлеченность па-
циента к выполнению реабилитационных упражне-
ний; совмещение игровых и реабилитационных тех-
ник; активация межполушарного взаимодействия; 
формирование новых нейронных связей [7-9].  

Пациенты были распределены на две группы: 
экспериментальная группа (ЭГ) и контрольная группа 
(КГ) по 20 человек в каждой. Обе группы ежедневно 
получали комплексную реабилитацию на базе сана-
тория и посещали занятия лечебной физической 
культуры. В экспериментальной группе реабилита-
ция была дополнена занятиями на АПК «Ревимо-
ушен». Каждый пациент занимался по индивидуаль-
но составленному комплексу упражнений, направ-
ленному на коррекцию двигательных и когнитивных 
нарушений с последующим усложнением заданий 
для достижения поставленных целей в реабилита-
ции. Все процедуры проводились под наблюдением 
опытных инструкторов-методистов по адаптивной 
физической культуре. 

Таблица  
 

Динамика результатов двигательных нарушений с 
помощью шкалы Оргогозо в экспериментальной и 

контрольной группах 
 

Средние значения  
параметров  
диагностики 

До реабилитации После реабилитации 

ЭГ КГ ЭГ КГ 

Х 39,5 38,25 47 40,5 
σ 12,65 13,10 8,49 12,23 
m 2,83 2,93 1,89 2,73 
t 0,30 1,95 
P >0,05 <0,05 

 
Примечание: Х – среднее арифметическое; σ – среднее 
квадратическое отклонение; m – стандартная ошибка 

среднего арифметического; t – коэффициент Стьюдента;  
Р – степень достоверности; ЭГ – экспериментальная груп-

па; КГ – контрольная группа 
 

Результаты и их обсуждение. Результаты ис-
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следования по оценке степени выраженности двига-
тельных нарушений, мышечного тонуса и движений 
конечности целиком и дистальных отделов отдельно 
с помощью шкалы Оргогозо представлены в табл. 

По результатам тестирования можно сделать 
вывод о том, что реабилитационные мероприятия с 
включением занятий в ЭГ на АПК «Ревимоушен» 
способствовали лучшей коррекции двигательных 
нарушений у пациентов, перенесших ишемический 
инсульт, чем у пациентов в КГ. Так, показатели 
среднего арифметического значения в ЭГ улучши-
лись на 7,5 единиц, в КГ на 2,25 единиц. 

Для сбора первичной информации о состоянии 
здоровья пациента в реабилитации используются 
индексы мобильности.  

Одним из значимых показателей в процессе ре-
абилитации является мобильность пациента. Индекс 
мобильности Ривермид является средством, позво-
ляющим определить функциональный урон, связан-
ный с подвижностью. Он измеряет способность па-
циента перемещать собственное тело. Индекс не 
касается того, как больной перемещается в инвалид-
ном кресле, или функциональных способностей па-
циента при самообслуживании. 

Пациенту задают 15 вопросов и проводят 
наблюдения. Каждый положительный ответ – это 
один балл. Большинство движений, предложенных в 
опроснике, оценивают независимость от личной 
помощи [4]. 

С помощью данных, полученных в результате 
тестирования по индексу мобильности Ривермид 
нами была определена степень самостоятельности 
пациентов, перенесших инсульт, а также обозначе-
ны направления для коррекционной работы (рис. 1). 

 

 
 

Рис. 1. Динамика показателей 
 индекса мобильности Ривермид 

 
Таким образом, с помощью тестирования по 

индексу мобильности мы оценили эффективность 
проведенной реабилитационной работы среди па-
циентов в обеих группах. 

Так, в ЭГ число пациентов с показателем 0-
7 баллов изменилось в конце реабилитации с 3 до 1, 
с показателем 8-15 баллов с 17 до 19, а в КГ число 
пациентов с показателем 0-7 баллов изменилось с 6 
до 5 и с показателем 8-15 баллов с 14 до 15. Зафик-
сированные данные говорят о том, что в ЭГ реабили-
тационные мероприятия были эффективнее, чем в 

КГ и количество пациентов, подлежащих направле-
нию на третий этап реабилитации составило в ЭГ 
95%. В КГ этот показатель вырос до 75%. 

Для оценки основных параметров движения у 
пациентов в верхних и нижних конечностях (угол 
отведения/приведения, сгибания/разгибания) нами 
были проведены диагностические упражнения с по-
мощью АПК «Ревимоушен». Динамика исследуемых 
показателей в обоих группах после окончания курса 
реабилитации представлена на рис. 2. 

 

 
 

Рис. 2. Динамика основных параметров движения  
в верхних и нижних конечностях на АПК «Ревимоушен»  

в ЭГ и КГ 
 

Диагностические упражнения, выполненные 
пациентами на АПК «Ревимоушен» в начале и конце 
реабилитации, позволили нам проследить динамику 
изменений основных параметров движения в верх-
них и нижних конечностях в обоих группах. Значи-
тельный прирост показателей был выявлен у ЭГ. Так, 
показатель среднего арифметического значения угла 
сгибания/разгибания в коленном суставе в ЭГ улуч-
шился на 18,627 единицы, в КГ на 9,952 единицы. 
Показатель среднего арифметического значения 
угла сгибания/разгибания в тазобедренном суставе в 
ЭГ вырос на 15,977 единицы, в КГ на 10,292 единицы. 
В локтевом суставе угол сгибания/разгибания в ЭГ 
улучшился на 7,616 единицы, в КГ на 0,062 единицы. 
Прирост показателя среднего арифметического зна-
чения угла отведения/приведения в плечевом суста-
ве в ЭГ составил 4,589 единицы, в КГ 3,752 единицы.  

Заключение. Таким образом, эффективность 
реабилитационных мероприятий у пациентов, пере-
несших инсульт, зависит от комплексного и мульти-
дисциплинарного подхода. Значительный вклад в 
успех восстановления двигательных и когнитивных 
нарушений вносят занятия на аппаратах с биологи-
ческой обратной связью. Опыт использования АПК 
«Ревимоушен» позволяет охарактеризовать его как 
простой и удобный. Занятия на данном аппарате 
позволяют расширить физическую реабилитацию 
постинсультных пациентов и добиться высоких ре-
зультатов восстановления пострадавших структур 
движений и когнитивных связей. 

Данные, полученные в результате исследова-
ния, показывают, что восстановление двигательных 
качеств у пациентов, перенесших инсульт, на прак-
тике является важной основой для излечения по-
врежденных структур повседневных движений и 
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видов деятельности. Научная новизна работы опре-
деляется комплексным подходом, а разработанные 
методы физической реабилитации могут быть ис-
пользованы специалистами в практической дея-
тельности по восстановлению здоровья человека, 
перенесшего инсульт. АПК «Ревимоушен» успешно 
применяется при реабилитации пациентов с заболе-
ванием сердечно-сосудистой системы: в санаториях, 
в центрах реабилитации, травматологии ит.д. Полу-
ченные результаты подтверждают эффективность 
данного комплекса в процессе физической реабили-
тации и необходимость его применения для повы-
шения активности, мобильности пациентов и вос-
становления нарушенных двигательных функций. 
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Аннотация. Цель исследования – разработать эффективный метод оперативного гемостаза обширных повреждений пе-

чени и дать морфологическую оценку репаративной регенерации моделированных ран печени у свиней. Материалы и мето-
ды исследования. Экспериментальные исследования проведены на 36 здоровых лабораторных животных – свинья породы 
«Крупная белая». Всем животным воспроизводилась экспериментальная модель кровоточащей раны печени. Хирургический 
гемостаз ран печени в опытной группе животных производили путем тампонирования раны гемостатической салфеткой Сур-
гитамп с последующей аппликацией сорбента Молселект G-50 и пакетированием медиальной левой доли печени полоской 
полипропиленового сетчатого протеза (Патент на изобретение РФ №2674874). В контрольной группе гемостаз эксперимен-
тальных ран печени осуществляли путем прошивания раны П-образным швом. Оценку результатов исследования проводили 
по изучению времени гемостаза, а также оценки особенностей репаративной регенерации печени в зоне повреждения в 
опытной и контрольной группах. Результаты и их обсуждение. В опытной группе животных время остановки эксперимен-
тального кровотечения из ран печени при применении комбинированной методики хирургического гемостаза составило 
315.0 (306.0-328.0) сек. В контрольной группе остановка кровотечения происходила на 435.0 (421.0-445.0) сек (P<0.0001). При 
этом в контроле при наложении П-образных гемостатических швов из мест каждого вкола иглы наблюдалось подтекание кро-
ви, что обусловило большее время гемостаза в контрольной группе по сравнению с опытной. Морфологические исследования 
биопсийного материала из ран печени показали, что лечение экспериментальных кровоточащих ран печени с применением 
гемостатика Сургитамп и сорбента Молселект G-50 способствует ускорению процессов регенерации печени, при отсутствии 
морфологических признаков прогрессирования воспаления или повреждающего действия этих препаратов на ткань печени во 
всех сроках наблюдения. Заключение. Применение нового способа хирургического гемостаза кровоточащих ран печени путем 
применения гемостатического средства Сургитамп в комбинации с порошкообразным сорбентом Молселект G-50 и пакетиро-
ванием доли печени полосками пропиленового протеза позволяет обеспечить надежный гемостаз и улучшает процессы реге-
нерации печени в зоне травматического повреждения.  

Ключевые слова: травма печени, хирургический гемостаз, гранулированные сорбенты, пакетирование печени. 
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Abstract. The aim of the study was to develop an effective method of operative hemostasis of extensive liver injuries and to give 

a morphological assessment of the reparative regeneration of simulated liver wounds in pigs. Materials and methods. Experimental 
studies were conducted on 36 healthy laboratory animals – the Large white pig. An experimental model of a bleeding liver wound was 
reproduced to all animals. Surgical hemostasis of liver wounds in the experimental group of animals was performed by tamponing the 
wound with a hemostatic Surgitamp napkin, followed by application of Molselect G-50 sorbent and packaging of the medial left lobe of 
the liver with a strip of polypropylene mesh prosthesis (Patent RF 2674874). In the control group, hemostasis of experimental liver 
wounds was carried out by stitching the wound with a U-shaped suture. The evaluation of the results of the study was carried out by 
studying the time of hemostasis, as well as evaluating the features of reparative regeneration of the liver in the area of damage in the 
experimental and control groups. The results of the study and their discussion. In the experimental group of animals, the time to stop 
experimental bleeding from liver wounds when using the combined technique of surgical hemostasis was 315.0 (306.0-328.0) sec. In 
the control group, bleeding stopped at 435.0(421.0-445.0) sec (P<0.0001). At the same time, in the control, when applying U-shaped 
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hemostatic sutures from the places of each needle injection, blood leakage was observed, which caused a longer hemostasis time in the 
control group compared to the experimental one. Morphological studies of biopsy material from liver wounds have shown that the 
treatment of experimental bleeding liver wounds with the use of Surgitamp hemostatic and Molselect G-50 sorbent accelerates the 
processes of liver regeneration, in the absence of morphological signs of progression of inflammation or the damaging effect of these 
drugs on liver tissue at all follow-up periods. Conclusion. The use of a new method of surgical hemostasis of bleeding liver wounds by 
using the hemostatic agent Surgitamp in combination with the powdered sorbent Molselect G-50 and packing the liver lobe with strips 
of propylene prosthesis allows for reliable.  

Keywords: liver injury, surgical hemostasis, granular sorbents, liver packaging.  
  
Введение. При травмах живота повреждение 

печени является наиболее частой причиной внутри-
брюшных кровотечений [3]. При обширных ранах 
печени у больных с нестабильной гемодинамикой 
для остановки кровотечения хирурги часто приме-
няют метод пакетирования печени марлевыми сал-
фетками. Однако, этот способ носит временный ха-
рактер, через 2-3 суток этих пациентов оперируют 
повторно – производят окончательную остановку 
кровотечения [1,2,6]. 

Поиск новых медицинских средств, совершен-
ствование более эффективных и патогенетически 
обоснованных способов хирургического гемостаза 
при обширных ранах печени является актуальной 
задачей современной неотложной хирургии [4,5,7]. 

Цель исследования – разработать эффектив-
ный метод оперативного гемостаза обширных по-
вреждений печени и дать морфологическую оценку 
репаративной регенерации моделированных ран 
печени у свиней. 

Материал и методы исследования. Экспери-
ментальные исследования на лабораторных живот-
ных проведены на базе вивария Брянского государ-
ственного аграрного университета. При проведении 
исследования строго соблюдалось законодательство 
в сфере охраны животных, принимающих участие в 
проведении научных исследований: Европейская 
конвенция по защите экспериментальных животных 
86/609 ЕЕС, Европейская Конвенция о защите позво-
ночных животных, используемых для эксперимен-
тов или в иных научных целях (Страсбург, 
18.03.1986, ETS № 123). Все исследования проведены 
под контролем Этического комитета ВГМУ им. 
Н.Н. Бурденко: Протокол №8 от 28 ноября 2019 года. 
Для эксперимента были отобраны 36 здоровых сви-
ньи породы «Крупная белая», возрастом 3 месяца 
каждая и массой 17.5 (16.9-18.0) кг.  

Всем животным под внутримышечной анестези-
ей (Стресснил (40 мг/мл) – 1 мг/кг массы тела живот-
ного, Ветранквил 1.0% – 1.0 мл) проводилась средин-
ная лапаротомия. Далее каждой свинье воспроизво-
дилась экспериментальная кровоточащая рана пече-
ни. Для этого медиальную левую долю печени свиньи 
помещали на подставку-столик. На расстоянии 25 см 
от поверхности медиальной левой доли печени кре-
пился металлический груз массой 130 г. При готовно-
сти нить, фиксирующая груз, пережигалась пламенем 
факела и груз падал в вертикальном направлении, 
ударяясь о диафрагмальную поверхность медиальной 
левой доли печени, что приводило к формированию 

экспериментальной кровоточащей раны печени: рана 
печени размером 6.0×4.0×2.5 см, глубиной 4.0 см, с 
неровными краями и активным паренхиматозным 
кровотечением из раны. 

Все лабораторные животные были разделены на 
две равнозначные экспериментальные группы: 
опытную (n=18) и контрольную (n=18). Остановку 
кровоточащих ран печени у животных опытной 
группы производили путем тампонирования раны 
гемостатической салфеткой Сургитамп (рис. 1А), с 
последующей аппликацией сорбента Молселект G-50 
(рис. 1Б). Каждый случай гемостаза в опытной груп-
пе животных заканчивался обертыванием медиаль-
ной левой доли печени полоской полипропиленово-
го сетчатого протеза, который натягивался и концы 
его сшивались (Патент на изобретение РФ 
№2674874), что приводило к компрессии паренхимы 
печени в зоне повреждения и окончательной оста-
новке кровотечения (рис. 1В*).  

В контрольной группе гемостаз эксперимен-
тальных ран печени осуществляли путем прошива-
ния раны П-образным швом (Нить - ПГА 3.0).  

Оценку результатов экспериментального иссле-
дования проводили по показателю времени оста-
новки экспериментального кровотечения, определя-
емого электронным секундомером. С целью изуче-
ния особенностей репаративной регенерации пече-
ни в зоне экспериментальных ран печени животным 
на 7, 14 и 28 сутки эксперимента производилась ре-
лапаротомия с целью забора тканей печени для по-
следующего морфологического изучения.  

Для проведения гистологических исследований 
блок тканей медиальной левой доли печени фикси-
ровали в 10%-м растворе нейтрального формалина. 
Обезвоживание тканей проводили в этиловом спир-
те возрастающей концентрации, после чего залива-
ли в парафин. Срезы ткани печени толщиной 5 мкм 
окрашивали гематоксилин-эозином, пикрофукси-
ном по Ван-Гизону, Сириусом красным на выявле-
ние коллагеновых волокон.  

Статистическую обработку результатов исследо-
вания проводили в программе Stata SE 14.2 
(StataCorp., TX, USA). Тест Шапиро-Уилка использо-
вался для оценки нормальности распределения при-
знака в группах исследования, далее рассчитывались 
стандартные описательные статистики: среднее (М), 
ошибка среднего (m); медиана (Me), нижний (Q1) и верх-
ний (Q3) квартиль. Представление результатов иссле-

 
* Рисунки данной статьи представлен на обложке 2 
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дований произведено в виде M±m для групп с нор-
мальным распределением и Me(Q1-Q3) для групп с 
ненормальным распределением. Оценку значимости 
различий (P) производили с использованием критери-
ев: Т-критерия Стьюдента, U-критерия Манна-Витни, 
Фишера, Z-критерия с поправкой Йетса.  

Результаты и их обсуждение. При анализе ре-
зультатов экспериментального исследования уста-
новлено, что в опытной группе время остановки 
экспериментального кровотечения из ран печени 
при применении комбинированной методики хи-
рургического гемостаза с тампонированием раны 
марлей Сургитамп с последующей аппликаций сор-
бента Молселект G-50 и пакетированием полосками 
полипропиленового сетчатого протеза составило 
315.0 (306.0-328.0) сек. При этом было отмечено, что 
после тампонирования раны марлей Сургитамп и 
внесения Молселект G-50 на кровоточащую поверх-
ность раны сорбент сразу активно пропитывался 
кровью, увеличивался в объеме, превращаясь гидро-
гель, пропитанный кровью. Использование гемоста-
тической марли способствовало усилению гемоста-
тического эффекта и сокращению времени гемоста-
за. Обертывание и фиксация доли печени полоской 
полипропиленового протеза способствовало допол-
нительной компрессии кровоточащей раны и окон-
чательной остановке кровотечения.  

 В контрольной группе остановка кровотечения 
происходила на 435.0 (421.0-445.0) сек (P<0.0001). 
При этом в контроле при наложении П-образных 
гемостатических швов из мест каждого вкола иглы 
наблюдалось подтекание крови, что обусловило 
большее время гемостаза в контрольной группе по 
сравнению с опытной. 

Морфологическое исследование материала ла-
бораторных животных на 7-ые сутки эксперимента 
показало, что в опытной группе повреждение парен-
химатозных элементов печени свиней привело к 
развитию выраженной полиморфноклеточной вос-
палительной реакции с примесью большого числа 
макрофагов, вокруг зон повреждения наблюдалось 
формирование молодой соединительной ткани. У 
животных контрольной группы преобладали карти-
ны глубокого повреждения ткани с разной степени 
выраженности воспалительной реакцией. Микро-
скопически определялась незрелая грануляционная 
ткань с полнокровными сосудами и беспорядочно 
расположенными фибробластами.  

На 14 сутки эксперимента у лабораторных жи-
вотных опытной группы морфологически в ткани 
печени уже не наблюдались очаги некрозов гепато-
цитов и выраженное демаркационное воспаление. 
Микроскопически определялись участки молодой 
соединительной ткани, граничащей с сохранными 
дольками печени. Воспалительная инфильтрация 
имела неравномерную выраженность и была пред-
ставлена гигантскими клетками по типу клеток 

«инородных тел». В целом морфологические изме-
нения в опытной группе демонстрировали выра-
женные процессы формирование соединительнот-
канного рубца (рис. 2А). У животных контрольной 
группы на 14 сутки исследования наблюдалась со-
зревающая соединительная ткань в зоне формиро-
вания рубца, воспалительная инфильтрация была 
выражена неравномерно, встречались гигантские 
клетки. В гепатоцитах наблюдались дистрофические 
изменения разной степени выраженности, пред-
ставленные белковой дистрофией (рис. 2Б). 

На 28 сутки эксперимента в опытной группе 
наблюдались сформированные соединительноткан-
ные рубцы в тех участках, где были нанесены раны. 
Сохранная ткань печени была с явлениями неравно-
мерно выраженной белковой дистрофии, очагами 
пролиферации гепатоцитов (рис. 3А). В кон-
трольной группе животных в эти же сроки исследо-
вания в зонах нанесения повреждений наблюдалась 
молодая соединительная ткань с выраженным пол-
нокровием сосудов и воспалительной инфильтраци-
ей, местами с примесью гигантских клеток по типу 
«клеток инородных тел» (рис. 3Б). 

Таким образом, морфологические данные сви-
детельствуют, что лечение экспериментальных кро-
воточащих ран печени с применением гемостатика 
Сургитамп и сорбента Молселект G-50 способствует 
ускорению процессов регенерации печени. При этом 
было отмечено, что в процессе лечения опытных ран 
явлений прогрессирования воспаления или повре-
ждающего действия этих препаратов на ткань пече-
ни во всех сроках наблюдения выявлено не было. 

Заключение. Экспериментальные исследова-
ния способа хирургического гемостаза в лечении 
травматических кровоточащих ран печени путем 
применения гемостатического средства Сургитамп в 
комбинации с порошкообразным Молселект G-50 и 
пакетированием полосками пропиленового протеза 
показали не только его возможность обеспечивать 
надежный гемостаз, но и стимулировать процессы 
регенерации печени.  
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КОМПЛЕКСНАЯ ТЕРАПИЯ ГЛИАЛЬНОЙ ОПУХОЛИ ВЫСОКОЙ СТЕПЕНИ ЗЛОКАЧЕСТВЕННОСТИ 

(клинический случай) 
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Аннотация. Глиальных опухолей головного мозга являются одними из часто диагностируемых опухолей и составляют 

половину всех ежегодно выявляемых опухолей головного мозга в России. В настоящее время в терапии глиальных злокаче-
ственных опухолей применяется комплексный лечебный подход, включающий в себя хирургическое удаление опухоли, хи-
миотерапевтическое и лучевое воздействие на ложе опухоли и оставшуюся часть опухолевого субстрата. Медиана пятилетней 
выживаемости у пациентов с гистологически подтвержденным диагнозом глиобластома составляет 12,6%, а анапластически-
ми астроцитомами – 17,8%. Цель исследования – повышение эффективности лечения  глиальных опухолей головного мозга.  
Описание случая. В статье приводится разбор клинического случая глиальной опухоли высокой степени злокачественности 
головного мозга у пациентки К., 58 лет. Результаты и их обсуждение. В данном клиническом случае в процессе проводимого 
лечения особого внимания требует мониторинг поздних лучевых осложнений, одними из основных проявлений которых яв-
ляются усугубление неврологического дефицита, прогрессирующее изменение личности и когнитивные нарушения, ради-
онекроз. У пациентки оценка выраженности когнитивных нарушений в динамике осуществлялась в течение и после проведе-
ния каждого из этапов лучевого лечения при помощи краткой шкалы Mini-mental State Examination (MMSE), представляющей 
собой небольшой опросник из 30 вопросов. При этом результаты варьировали от 25 баллов (умеренные когнитивные наруше-
ния) в момент зафиксированного методами нейровизуального контроля прогрессирования до 30 баллов (нет когнитивных 
нарушений) на фоне стабилизации процесса. Заключение. Всем пациентам со злокачественными глиомами головного мозга 
следует проводить комплексное лечение: операцию с максимально возможным удалением опухоли с последующим проведе-
нием лучевой или химиолучевой терапии, а также противоопухолевой лекарственной терапии. Из-за стойкой инвалидизации, 
высокой смертности, молодого возраста больных следует использовать более рациональные, индивидуализированные, соот-
ветственно и более эффективные схемы лечения этих пациентов. 

Ключевые слова: клинический случай, глиальная опухоль, головной мозг, комплексное лечение.  
 

COMPLEX THERAPY OF GLIAL TUMOR HIGH DEGREE OF MALIGNANCY 
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Abstract.  Glial brain tumors are one of the most frequently diagnosed tumors and account for half of all brain tumors detected 
annually in Russia. Currently, a comprehensive therapeutic approach is used in the treatment of glial malignant tumors, including 
surgical removal of the tumor, chemotherapeutic and radiation effects on the tumor bed and the remaining part of the tumor substrate. 
The median five-year survival rate in patients with a histologically confirmed diagnosis of glioblastoma is 12.6%, and anaplastic astro-
cytomas is 17.8%. The aim of the study is to increase the effectiveness of treatment of glial brain tumors.  Description of the case. The 
article presents an analysis of a clinical case of a glial tumor of a high degree of brain malignancy in a patient K., 58 years old. Results 
and their discussion. In this clinical case, monitoring of late radiation complications, one of the main manifestations of which are ag-
gravation of neurological deficit, progressive personality change and cognitive impairment, radionecrosis, requires special attention 
during the treatment. The patient's assessment of the severity of cognitive impairment in dynamics was carried out during and after 
each stage of radiation treatment using a short scale Mini-mental State Examination (MMSE), which is a small questionnaire of 30 
questions. At the same time, the results ranged from 25 points (moderate cognitive impairment) at the time of the progression record-
ed by the methods of neuroimaging to 30 points (no cognitive impairment) against the background of stabilization of the process. Con-
clusion. All patients with malignant gliomas of the brain should receive comprehensive treatment: surgery with the maximum possible 
removal of the tumor, followed by radiation or chemoradiotherapy, as well as antitumor drug therapy. Due to the persistent disability, 
high mortality, and young age of patients, more rational, individualized, and, accordingly, more effective treatment regimens for these 
patients should be used. 

Keywords: clinical case, glial tumor, brain, complex treatment.  
  
Введение. Во всем мире отмечается рост часто-

ты встречаемости интракраниальных опухолей, ко-
торые составляют до 8% всех новообразований. В 
странах Запада заболеваемость ими составляет до 

19 случаев на 100 тысяч мужского и до 18 случаев на 
100 тысяч женского населения [8]. В России частота 
встречаемости интракраниальных опухолей состав-
ляет 10 на 100 000 населения, причем более полови-

https://elibrary.ru/abhlyt
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ны из них (5,75) составляют внутримозговые опухо-
ли. В Тульской области этот показатель составляет 
6,11 [3,5]. 

Одними из часто диагностируемых опухолей 
головного мозга являются глиомы, которые состав-
ляют половину всех ежегодно выявляемых опухолей 
головного мозга в России.  

Под термином «глиомы» подразумевают часть 
первичных опухолей центральной нервной системы 
(ЦНС), включающую опухоли астроцитарного, оли-
годендроглиального, смешанного происхождения, а 
также ганглиоглиомы [4]. Из глиальных опухолей на 
долю глиобластом приходится 16,7%, на астроцито-
му – 17,9% [2].  

Опухоли головного мозга чаще встречаются у 
мужчин, чем у женщин, составляя 1,6% и 1,4% в 
структуре заболеваемости соответственно. Средний 
возраст заболевших составляет 55,3±6,8 года [3]. 

На сегодняшний день в терапии глиальных зло-
качественных опухолей применяется комплексный 
лечебный подход, включающий в себя хирургиче-
ское удаление опухоли, химиотерапевтическое и 
лучевое воздействие на ложе опухоли и оставшуюся 
часть опухолевого субстрата [4].  

Несмотря на большие успехи в лечении опухо-
лей головного мозга, отмеченные за последние го-
ды, проблема терапии больных глиомами остается в 
значительной степени нерешенной, а результаты – 
малоутешительными. 

Исследования, проведенные российскими уче-
ными при изучении показателей выживаемости в 
Российской Федерации, показали, что медиана пя-
тилетней выживаемости у пациентов с гистологиче-
ски подтвержденным диагнозом глиобластома со-
ставляет 12,6%, а анапластическими астроцитомами 
– 17,8% [1,6]. Смертность от злокачественных ново-
образований ЦНС в России составляет 2,97 на 
100 тыс. населения, а показатель по Тульской обла-
сти  несколько выше среднего по стране и равен 3,70 
на 100 тыс. населения [3].  

Цель исследования – повышение эффективно-
сти терапии глиальной опухоли высокой степени 
злокачественности. 

Описание случая. Приводим описание клиниче-
ского случая у пациентки с глиальной опухолью вы-
сокой степени злокачественности. 

Пациентка К., 58 лет, впервые обратилась в по-
ликлинику Тульского областного клинического он-
кологического диспансера 29 июля 2020 г. с жалоба-
ми на слабость в нижних конечностях. Состояние в 
момент обращения оценивалось как удовлетвори-
тельное, ECOG 1 балл. 

Из анамнеза известно, что заболевание нача-
лось остро. 19 июня 2020 года была обнаружена су-
пругом в бессознательном состоянии и экстренном 
порядке госпитализирована в городскую больницу 
скорой медицинской помощи. 

При нативном МРТ выявлена опухоль правой 
лобной доли головного мозга с кровоизлиянием, 
массивной зоной перифокального отека, выражен-
ной латеральной дислокацией срединных структур. 

26 июня 2020 г. выполнено хирургическое лече-
ние в объеме микрохирургического удаления опухо-
ли правой лобно-теменной области головного мозга. 

Результат послеоперационного гистологическо-
го исследования – глиобластома, IDH-дикий тип, 
Grade IV. 

Пациентка была осмотрена на мультидисципли-
нарном консилиуме и госпитализирована для прове-
дения курса адъювантной химиолучевой терапии. 

С августа по сентябрь 2020 г. пациентке прове-
ден курс конформной дистанционной лучевой тера-
пии (ДЛТ) на ЛУ Elekta Infinity на область ложа опухо-
ли в режиме классического фракционирования 2 Гр 
за фракцию до суммарной дозы 60 Гр. Отступ от GTV 
к PTV составил 18 мм. D90 CTV-T = 1,95 Гр; D90 PTV-
T = 1,90 Гр 

Лечение проводилось на фоне приема темозо-
ломида внутрь в дозе 75 мг/м2 внутрь в течение 
42 дней. 

После завершения курса химиолучевого лече-
ния терапия пациентке  дополнительно проводилось 
7 курсов монохимиотерапии темозоломидом в дозе 
200 мг/м2 внутрь с 1 по 5 дни 28-дневного цикла, 
которые завершились в феврале 2021 г. 

В дальнейшем проводилось динамическое 
наблюдение за пациенткой, которое включало МРТ 
головного мозга с внутривенным (в/в) контрастиро-
ванием 1 раз в 3 месяца. 

Данных за прогрессирование и рецидив не вы-
явлено до декабря 2021 г. При очередном обследова-
нии 15 декабря 2021 г. на фоне общего резкого ухуд-
шения самочувствия на МРТ выявлен участок интен-
сивного негомогенного накопления контраста в ра-
нее облученной правой лобной доли размерами до 
37 мм в наибольшем измерении. 

С целью дифференциальной диагностики реци-
дива опухоли и радионекроза 24 января 2022 г. па-
циентке выполнена ПЭТ/КТ головного мозга с мети-
онином. По результатам исследования получены 
данные о наличии опухолевой ткани в правой лоб-
ной доле головного мозга с высокой метаболической 
активностью. 

Пациентка была проконсультирована в ФГАУ 
НМИЦ нейрохирургии им. академика Н.Н. Бурденко 
Минздрава России. Случай признан неоперабель-
ным. Рекомендовано проведение ДЛТ на область 
рецидива опухоли с последующей химиотерапией по 
схеме бевацизумаб + ломустин. 

В феврале 2022 г. пациентке проведен курс кон-
формной ДЛТ на ЛУ Elekta Infinity на область рециди-
ва опухоли в режиме гипофракционирования с разо-
вой дозой 3,6 Гр за фракцию до суммарной дозы 36 
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Гр. Отступ от GTV к PTV составил 13 мм. D90 CTV-T = 
3,51 Гр; D90 PTV-T = 3,42 Гр. 

После завершения курса лучевого лечения, с 
марта 2022 г. начата полихимиотерапия по схеме 
бевацизумаб 400 мг в/в кап каждые 2 недели + ло-
мустин 40 мг внутрь 1 раз в неделю 4 недели с пере-
рывом 2 недели. 

Терапия пациенткой переносилась удовлетво-
рительно. Строго 1 раз в 3 месяца выполнялась МРТ 
головного мозга с в/в контрастированием. 

Был отмечен полный регресс опухолевых изме-
нений, в том числе по ПЭТ/КТ с метионином от 
15 июля 2022 года. 

Однако в начале ноябре 2022 года вновь отме-
чено резкое ухудшение самочувствия, и при МРТ 
головного мозга от 2 ноября 2022 г. выявлено объ-
емное образование – на этот раз в правой височной 
доле размерами до 46 мм в наибольшем измерении. 

По данным ПЭТ/КТ с метионином от 8 ноября 
2022 г. отмечено появление опухолевого образова-
ния в правой височной доле головного мозга, с уче-
том метаболической активности – вероятнее гли-
альная опухоль Grade 3-4. В то же время, в правой 
лобной доле по данным ПЭТ отмечались постлуче-
вые изменения, признаков наличия опухолевой тка-
ни не выявлено. 

Пациентка вновь была проконсультирована в 
ФГАУ НМИЦ нейрохирургии им. академика 
Н.Н. Бурденко Минздрава России. Случай вновь при-
знан неоперабельным. Рекомендовано проведение 
ДЛТ на область опухоли правой височной доли го-
ловного мозга с последующей химиотерапией по 
схеме бевацизумаб + иринотекан. 

Учитывая ранее проведенное лучевое лечение, с 
целью недопущения превышения толерантных доз на 
критические структуры и здоровую ткань головного 
мозга, все три плана лучевого лечения  были сопо-
ставлены в системе MIM Maestro. Программа позволя-
ет выполнять деформируемое суммирование полу-
ченных пациентом EBRT, SBRT, HDR и LDR доз с 
включением результатов в отчеты QA и DVH и авто-
матическим выставлением ограничений по дозе. 

В январе 2023 г. пациентке проведен курс кон-
формной ДЛТ на ЛУ Elekta Infinity на область опухоли 
правой височной доли головного мозга с разовой 
дозой 3 Гр за фракцию до суммарной дозы 51 Гр. 
Отступ от GTV к PTV составил 13 мм. D90 CTV-T = 
2,93 Гр; D90 PTV-T = 2,90 Гр. 

Лучевое лечение пациентка перенесла удовле-
творительно, ранних лучевых реакций не отмечено. 
Субъективно пациента отмечает значительное 
улучшение самочувствия. Ее состояние в настоящий 
момент оценивается как удовлетворительное, соот-
ветствует 1 баллу по шкале ECOG. 

По данным контрольной МРТ головного мозга с 
в/в контрастированием зафиксирована стабилиза-
ция опухолевого процесса с тенденцией к положи-

тельной динамике. 
Результаты и их обсуждение. В данном кли-

ническом случае особого внимания требует монито-
ринг поздних лучевых осложнений, одними из ос-
новных проявлений которых являются усугубление 
неврологического дефицита, прогрессирующее из-
менение личности и когнитивные нарушения, ради-
онекроз [7]. 

У пациентки оценка выраженности когнитив-
ных нарушений в динамике осуществлялась в тече-
ние и после проведения каждого из этапов лучевого 
лечения при помощи краткой шкалы Mini-mental 
State Examination (MMSE), представляющей собой 
небольшой опросник из 30 вопросов [9]. 

При этом результаты варьировали от 25 баллов 
(умеренные когнитивные нарушения) в момент за-
фиксированного методами нейровизуального кон-
троля прогрессирования до 30 баллов (нет когнитив-
ных нарушений) на фоне стабилизации процесса. 

Заключение. На основании описываемого 
нами клинического случая, можно подвести следу-
ющие итоги.  

Всем пациентам со злокачественными глиома-
ми головного мозга следует проводить комплексное 
лечение: операцию с максимально возможным уда-
лением опухоли с последующим проведением луче-
вой или химиолучевой терапии, а также противо-
опухолевой лекарственной терапии. 

Проблема пациентов со злокачественными 
глиомами в полной мере не до конца решена и оста-
ется актуальной. Сохраняющиеся стойкая инвалиди-
зация, высокая смертность, молодой возраст боль-
ных это все те причины, по которым необходимо 
искать и использовать более рациональные, инди-
видуализированные, соответственно и более эффек-
тивные схемы лечения этих пациентов. 
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Аннотация. Актуальность. С каждым годом увеличивается использование тяжёлых металлов в быту и промышленно-
сти. В связи с этим возникает потребность в разработке способов профилактики их негативного влияния. Патогенетическая 
профилактика токсического действия тяжелых металлов с помощью антиоксидантов становится очень актуальном вопросом. 
Целью данной работы было исследование функциональных взаимосвязей между процессами мочеобразования и состоянием 
процессов перекисного окисления липидов и ферментов антиоксидантной защиты при формировании модели нефропатии 
при токсическом действии сурьмы и на фоне профилактического введения мелатонина. Материалы и методы исследования. 
Исследование было проведено на 70 крысах-самцах линии Wistar массой 300-350 грамм. Токсический раствор соли сурьмы 
вводился через атравматичный зонд в желудок в дозе 3 мг/кг ежедневно в течение двух месяцев. Раствор мелатонина вводил-
ся внутрижелудочно в дозе 5 мг/кг. Результаты и их обсуждение. Опыты показали, что у крыс при введении раствора соли 
сурьмы развивается оксидативный стресс, о чем свидетельствует повышение концентрации гидроперекисей и малонового 
диальдегида в мембранах эритроцитов и подавление активности антиоксидантов супероксиддисмутазы и каталазы по срокам 
исследования. Выявлялись изменения показателей электролито-водовыделительной функции почек. Профилактическое вве-
дение антиоксиданта крысам препятствует развитию морфо-функциональных нарушений клубочковоканальцевого аппарата 
при хронической интоксикации. Количество эозинофильных белковых масс в полости капсулы Боумена-Шумлянского значи-
тельно уменьшалось, что в свою очередь значительно снизило компрессионное влияние на капиллярный аппарат клубочка. 
Дистрофические изменения эпителия почечных канальцев сохранялись, но признаки некроза, достоверно выявленные при 
моделировании хронической интоксикации сурьмой, в данной группе животных уже не определялись. Заключение. Прове-
денное исследование показало перспективность дальнейшей разработки методов профилактики токсической нефропатии с 
применением в качестве эффективного средства – эндогенного антиоксиданта Мелатонина.  

Ключевые слова: нефропатия, мелатонин, тяжелые металлы 
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Abstract. Relevance. Every year the use of heavy metals in everyday life and industry is increasing. In this regard, there is a need 

to develop ways to prevent their negative impact. Pathogenetic prevention of the toxic effects of heavy metals with the help of antioxi-
dants is becoming a very topical issue. The aim of this work was to study the functional relationships between the processes of urina-
tion and the state of lipid peroxidation processes and antioxidant defense enzymes during the formation of a model of nephropathy 
under the toxic effect of antimony and against the background of prophylactic administration of melatonin. Materials and research 
methods. The study was conducted on 70 male Wistar rats weighing 300-350 grams. A toxic antimony salt solution was administered 
through an atraumatic probe into the stomach at a dose of 3 mg/kg every day for two months. Melatonin solution was administered 
intragastrically at a dose of 5 mg/kg. Results and its discussion. Experiments have shown that oxidative stress develops in rats with the 
introduction of an antimony salt solution, as evidenced by an increase in the concentration of hydroperoxides and malondialdehyde in 
erythrocyte membranes and suppression of the activity of antioxidants SOD and catalase over the study period. Changes in the indica-
tors of the electrolyte-water excretory function of the kidneys were revealed. Prophylactic administration of an antioxidant to rats 
prevents the development of morphological and functional disorders of the glomerular canal apparatus in chronic intoxication. The 
number of eosinophilic protein masses in the cavity of the Bowman-Shumlyansky capsule significantly decreased, which in turn signif-
icantly reduced the compression effect on the capillary apparatus of the glomerulus. Dystrophic changes in the epithelium of the renal 
tubules persisted, but the signs of necrosis, reliably identified in the modeling of chronic antimony intoxication, were no longer detect-
ed in this group of animals. Conclusion. The study showed the prospects for further development of methods for the prevention of 
toxic nephropathy using the endogenous antioxidant Melatonin as an effective agent. 

Key words: nephropathy, melatonin, heavy metals.  
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Введение. Токсичность сурьмы и ее соедине-
ний известна из трех основных источников: она ис-
пользовалась в качестве лекарств на протяжении 
долгих лет, исследования здоровья работников сурь-
ямных производств и ее присутствие в современной 
городской среде и домашних условиях [6]. Исходя из 
этого, можно сказать, что человек довольно часто 
имеет контакт с этим металлом. При поступлении в 
организм сурьма накапливается в различных орга-
нах и оказывает негативное воздействие на них 
[4,5,8]. В литературе имеются сведения об ее нефро-
токсичности. Соединения сурьмы при попадании в 
организм приводят к протеинурии, некрозу каналь-
цев, описаны также случаи острой почечной недо-
статочности вследствие приема препаратов, содер-
жащих данный металл [7,9,10]. С каждым годом уве-
личивается использование тяжёлых металлов в быту 
и промышленности. В связи с этим возникает по-
требность в разработке способов профилактики их 
негативного влияния. Патогенетическая профилак-
тика токсического действия тяжелых металлов с по-
мощью антиоксидантов становится очень актуаль-
ном вопросом  [1,2]. Среди возможных методов про-
филактики в настоящем исследовании изучается 
применение гормона эпифиза мелатонина [3]. 

Целью данной работы было исследование 
функциональных взаимосвязей между процессами 
мочеобразования и состоянием процессов перекис-
ного окисления липидов и ферментов антиокси-
дантной защиты при формировании модели нефро-
патии при токсическом действии сурьмы и на фоне 
профилактического введения мелатонина.  

Материал и методы исследования. Исследо-
вание было проведено на 70-ти половозрелых кры-
сах самцах линии Вистар массой 300-350 гр. 1-я кон-
трольная группа – интактные животные, группы 2, 3 
и 4, животные, которым ежедневно вводился токси-
ческий раствор соли сурьмы через атравматичный 
зонд в желудок в дозе 3 мг/кг на протяжении двух 
недель (20 крыс), одного месяца (20 крыс) и двух 
месяцев (20 крыс). Половина опытных животных 
также получала раствор мелатонина, который также 
вводился внутрижелудочно с помощью гибкого зон-
да   в дозе 5 мг/кг. В качестве токсиканта выступал 
хлорид сурьмы, растворенный в дистиллированной 
воде так, чтобы на единицу раствора, равную 1 мл, 
приходилось 0,3 мг вещества. На каждые 100 г. мас-
сы тела крысы был введен 1 мл раствора (0,3 мг 
Sb3+), во избежание водной нагрузки на организм 
животных. Раствор хлорида сурьмы вводился еже-
дневно животным через зонд на протяжении двух 
месяцев. Основные процессы мочеобразования, уро-
вень натрия и калия в крови и их почечная обработ-
ка почками были изучены в условиях спонтанного 6-
часового диуреза. Для исследования функции почек 
в условиях спонтанного диуреза животных помеща-
ли в обменные клетки и собирали мочу в течение 6 

часов. После окончания эксперимента для исследо-
вания плазмы и тканей крысы были подвергнуты 
эвтаназии, которая производилась под наркозом 
(Золетил-100, 5мг/100 г.) Содержание натрия и калия 
в биологических образцах определялось ионоселек-
тивным методом на анализаторе электролитов АЭК–
1, Кверти–Мед, Россия. Концентрацию креатинина в 
моче и плазме крови, общего белка в моче опреде-
ляли спектрофотометрически. Измерения выполня-
ли на спектрофотометре «Solar» Беларусь. При по-
мощи формул Ю.В. Наточина (1974) произвели рас-
четы скорости клубочковой фильтрации, величины 
канальцевой реабсорбции воды, экскреции натрия, 
калия, фильтрационного заряда катионов и относи-
тельной канальцевой реабсорбции натрия. Состоя-
ние процессов перекисного окисления липидов оце-
нивали по уровню гидроперекисей в плазме крови и 
малонового диальдегида в эритроцитах. Антиокси-
дантный статус оценивался по активности каталазы 
и супероксиддисмутазы (СОД). Для проведения ги-
стологических исследований образцы тканей почек 
фиксировались в 10% нейтральном формалине, за-
тем подвергали заливке в парафин с последующим 
приготовлением срезов толщиной 8 микрон. Срезы 
окрашивались гематоксилином и эозином. Изучение 
срезов проводили в проходящем свете с помощью 
микроскопа Микмед-1 под увеличением 80×200×400. 
Эксперименты с животными были проведены в со-
ответствии с «Международными рекомендациями 
по проведению медико-биологических исследова-
ний с использованием лабораторных животных» 
(1985), 11-ой статьёй Хельсинкской декларации Все-
мирной медицинской ассоциации и правилами ла-
бораторной практики в РФ (приказ МЗ РФ от 
01.04.2016 г.№ 199). Для статистической обработки 
результатов использовались программы Statistica 
10.0 StatSoft, США и Microsoft Excel. Данные были 
представлены в виде медианы (Me) и [Q25÷Q75] ин-
терквартильного размаха в связи с малым количе-
ством вариантов в выборке. Различия между показа-
телями в экспериментальных группах определяли с 
применением U-критерия Манна Уитни. Корреляци-
онный анализ был проведен с использованием кри-
терия rs Спирмена. Различия считались достоверны-
ми при р<0,05. 

Результаты и их обсуждение. Исследования 
показали, что внутрижелудочное введение сурьмы 
на протяжении одного и двух месяцев приводит к 
нарушению процессов мочеобразования (рис. 1,2). 
Спустя один месяц экспериментов у крыс происхо-
дило значительное увеличение объема 6-часового 
спонтанного диуреза (p≤0,001) вследствие снижения 
относительной канальцевой реабсорбции воды 
(р≤0,001). Объем диуреза спустя 2 месяца снижался 
как относительно одного месяца интоксикации, так 
и относительно контроля (р≤0,001), вследствие 
уменьшения скорости клубочковой фильтрации 
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СОЧЕТАНИЕ ПЕРВИЧНОГО ЛЕГОЧНОГО ТУБЕРКУЛЕЗА СО ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМИ ОПУХОЛЕВЫМИ 
ПРОЦЕССАМИ В ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЕ И ФОЛЛИКУЛЯРНОЙ АДЕНОКАРЦИНОМОЙ КУЛЬТИ 
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Аннотация. В статье представлен клинический случай сочетания первичного легочного туберкулеза со злокачественны-

ми опухолевыми процессами в поджелудочной железе и фолликулярной аденокарциномой культи щитовидной железы. Отли-
чительной особенностью случая является преобладание в клинической картине заболевания симптомов пневмонии и полиор-
ганной недостаточности. Наличие первичного легочного туберкулеза, а так же опухолевого процесса в головке поджелудочной 
железы и культе щитовидной железы были выявлены при аутопсии и подтвержденны на основании гистологического иссле-
дования тканей. В работе так же проанализированы причины расхождения заключительного клинического и патологоанато-
мического диагнозов. Цель исследования – на основании аутопсийного случая выявление патоморфологических особенностей 
при сочетании первичного легочного туберкулеза со злокачественными опухолевыми процессами в поджелудочной железе и 
фолликулярной аденокарциномой культи щитовидной железы. Материалы и методы исследования. Исследование проведе-
но на базе ГУЗ ТО «Тульская областная клиническая больница» в патоанатомическом отделении. Взят случай аутопсийного 
вскрытия при сочетании первичного легочного туберкулеза и фолликулярной карциномы культи щитовидной железы. Выво-
ды. На основании проведенного исследования аутопсийного случая были выявлены патоанатомические особенности при со-
четанном случае первичного легочного туберкулеза и фолликулярной карциномы культи щитовидной железы, заключающие-
ся в следующих особенностях: в ткани легких альвеолы расправлены с «гиалиновыми» тромбами в просветах обескровленных 
капилярах. Верхняя доля правого лёгкого: сливающиеся между собой очаги казеозного некроза с формированием макро-
фагальных и эпителиоидно-клеточных гранулём с гигантскими многоядерными клетками Пирогова-Лангханса без лимфоци-
тарного «вала», в сосудах лёгочной артерии «красные» тромбы; в ткани поджелудочной железы атрофия паренхимы, единич-
ные островки Лангерганса гиперплазированы, липоматоз стромы, перидуктальный склероз, в фиброзной капсуле микроуча-
сток разрастания злокачественной опухоли фолликулярного строения с инвазией в жировую клетчатку; в ткани печени дис-
комплексация печеночных балок с наличием некротических туберкулезных очагов и макрофагальных гранулем; в ткани 
надпочечников дистрофия коркового, мозгового слоя, в просвете капилляра капсулы макрофагальная гранулёма; в ткани щи-
товидной железы фолликулярная карцинома G1 культи щитовидной железы с прорастанием капсулы и внутрисосудистой ин-
вазией. 

Ключевые слова: первичный туберкулез легких, фолликулярная карцинома щитовидной железы.  
 

COMBINATION OF PRIMARY PULMONARY TUBERCULOSIS WITH MALIGNANT TUMOR PROCESSES IN THE 
PANCREAS AND FOLLICULAR ADENOCARCINOMA OF THE STUMP OF THE THYROID GLAND 

(a case from practice) 
 

B.B. BANTYSH, T.I. SUBBOTINA, D.V. CHEKULAEVA, L.A. STRUGOVSHCHIKOVA 
 

Tula State University, Medical Institute, 128 Boldina str., Tula, 300012, Russia 
 

Abstract. The article presents a clinical case of a combination of primary pulmonary tuberculosis with malignant tumor process-
es in the pancreas and follicular adenocarcinoma of the stump of the thyroid gland. A distinctive feature of the case is the predomi-
nance of symptoms of pneumonia and multiple organ failure in the clinical picture of the disease. The presence of primary pulmonary 
tuberculosis, as well as a tumor process in the head of the pancreas and the stump of the thyroid gland were revealed during autopsy 
and confirmed on the basis of histological examination of tissues. The paper also analyzes the reasons for the discrepancy between the 
final clinical and pathoanatomic diagnoses. The aim of the study was to identify pathomorphological features based on an autopsy case 
when primary pulmonary tuberculosis is combined with malignant tumor processes in the pancreas and follicular adenocarcinoma of 
the thyroid stump. Materials and methods of research. The study was conducted on the basis of the Tula Regional Clinical Hospital in 
the pathoanatomic department. A case of autopsy autopsy with a combination of primary pulmonary tuberculosis and follicular carci-
noma of the stump of the thyroid gland is taken. Conclusions. Based on the autopsy case study, pathoanatomic features were revealed 
in the combined case of primary pulmonary tuberculosis and follicular carcinoma of the thyroid stump, consisting in the following 
features: in the lung tissue, the alveoli are straightened with "hyaline" thrombi in the lumen of the exsanguinated capillaries. Upper 
lobe of the right lung: merging foci of caseous necrosis with the formation of macrophage and epithelioid cell granulomas with giant 
multinucleated Pirogov-Langhans cells without a lymphocytic "shaft", "red" blood clots in the vessels of the pulmonary artery; paren-
chymal atrophy in pancreatic tissue, single islets of Langerhans hyperplasized, stroma lipomatosis, periductal sclerosis, in the fibrous 
capsule is a microblast of the growth of a malignant tumor of the follicular structure with invasion of adipose tissue; in liver tissue, 
hepatic beams are discomplexed with the presence of necrotic tuberculous foci and macrophage granulomas; in adrenal tissue, dystro-
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phy of the cortical, medullary layer, in the lumen of the capillary capsule, macrophage granuloma; in thyroid tissue, follicular carcino-
ma G1 of the thyroid stump with capsule germination and intravascular invasion. 

Key words: primary pulmonary tuberculosis, follicular carcinoma of the thyroid gland. 
  
Введение. Туберкулез (ТБ) остается одним из 

самых опасных патологических процессов в мире. 
По оценкам, в 2021 году во всем мире ТБ заболели 
10,6 миллиона человек. Шесть миллионов мужчин, 
3,4 миллиона женщин и 1,2 миллиона детей. 

Наиболее высокий риск заболеваемости наблю-
дается у людей с ослабленной иммунной системой 
при таких заболеваниях как ВИЧ-инфекция, сахарный 
диабет, эндокринная патология. Большое значение 
так же имеют алиментарные факторы и вредные при-
вычки, такие как табакокурение и алкоголизм. Свое-
временно не выявленные случаи первичного туберку-
леза также являются факторами приводящими к уве-
личению числа смертей, обусловленных прогрессиро-
ванием туберкулезного процесса [4].  

Одной из актуальных проблем современной 
фтизиатрии является сочетание туберкулеза с онко-
логическими заболеваниями. Связано это, в первую 
очередь, с неуклонным ростом в последние годы 
числа больных со злокачественными новообразова-
ниями на фоне сохраняющейся напряженной ситуа-
ции по туберкулезу [2]. Одним из распространенных 
онкологических процессов является фолликулярная 
карцинома щитовидной железы (ФТК), характеризу-
ющаяся опухолевой бласттрансформацией характе-
ризующейся нарушением дифференцировки фолли-
кулярных клеток и отсутствием типичных ядер PTC-
типа. Фолликулярная карцинома щитовидной желе-
зы редко бывает скрытой и как правило проявляется 
в виде одиночного узла либо в виде многоузловой 
клеточной массы. Опухоль редко сопровождается 
лимфаденопатией. В раннее проведенных исследо-
ваниях отмечается, что в настоящее время имеются 
значительные трудности в своевременной диагно-
стике рака, развивающегося на фоне активного ту-
беркулеза легкого, а так же возникают диагностиче-
ские затруднения при диагностике туберкулезного 
процесса [1,2]. Причины поздней диагностики кро-
ются в сходной клинической картине обоих заболе-
ваний, а также в недостаточной чувствительности 
существующих методов диагностики [3,5-9]. 

Результаты и их обсуждение. Представлен 
клинический случай сочетания первичного легочно-
го туберкулеза с фолликулярной карциномой культи 
щитовидной железы. 

 Больная Р. 77 лет доставлена бригадой СМП в 
приемное отделение Тульской областной клиниче-
ской больницы в тяжелом состоянии. Жалоб само-
стоятельно не предъявляла в связи с тяжестью со-
стояния. По данным амбулаторной карты и со слов 
родственников: с 2014 года обращений в лечебные 
учреждения не было, флюорографии грудной клетки 
не проводилась. Особенностью развития патологи-
ческого процесса является то, что только в течение 

последней недели больная жаловалась на влажный 
кашель. За два дня до госпитализации отмечала по-
вышение температуры тела до 37,8, кашель с отхож-
дением гнойной мокроты и адинамию. Была осмот-
рена терапевтом, назначен ципрофлоксацин перо-
рально. В течение последних 2 дней предъявляла 
жалобы на боль в левой половине грудной клетки с 
иррадиацией в левую руку. Из анамнеза известно, 
что в 2014 году выполнена тиреоидэктомия по пово-
ду узлового токсического зоба, сопутствующее забо-
левание железодефицитная анемия, но в последние 
4 года лабораторного контроля не проводилось. 

 При поступлении в больницу общее состояние 
тяжелое, заторможена. Грубой очаговой неврологи-
ческой симптоматики не определяется. Менинге-
альных симптомов нет. Больная пониженного пита-
ния, кожные покровы чистые, бледные, тургор сни-
жен. Склеры обычные, конъюнктивы бледные. Носо-
вое дыхание свободное, слизистая зева и миндалины 
не изменены. Следует отметить, что увеличение пе-
риферических лимфоузлов не выявлено. Отеков нет. 
Симптомы Мозеса, Хоманса отрицательные. Темпе-
ратура тела нормальная. Sp.О2 – 96%. Дыхание в лег-
ких равномерно ослабленное, по передней поверх-
ности грудной клетки справа в средних отделах кре-
питация. ЧД 16/мин. Область сердца визуально не 
изменена. Тоны сердца приглушены, ритм непра-
вильный, 4-5 экстрасистол в минуту. AD 85/60 Hg, Ps 
80 уд/мин. Зубы отсутствуют. Язык влажный. Живот 
мягкий, безболезненный. Печень перкуторно у края 
реберной дуги. Селезенка не пальпируется. Почки не 
пальпируются; симптом поколачивания по пояс-
ничной области отрицателен с обеих сторон. Стул 
оформлен, диурез сохранен (мочеиспускание в пам-
перс). Грубой очаговой неврологической симптома-
тики не определяется. ЭКГ-фибрилляция предсер-
дий, в динамике – ритм синусовый. На основании 
рентгенологического исследования установлено, что 
в ткани легких слева грубых патологических изме-
нений не выявлено. Справа в верхней доле, преиму-
щественно в 3 сегменте понижение прозрачности 
довольно высокой плотности без четких контуров. 
Состояние корней легкого: слева структура не изме-
нена, справа структура не прослеживается на фоне 
патологического процесса. Диафрагма четкая, про-
слеживается с обеих сторон, справа выпрямлена, 
синус закрыт. Сердце – расширен левый желудочек. 
Было сделано заключение: Правосторонняя верх-
недолевая пневмония. Правосторонний плеврит. В 
связи с нестабильностью гемодинамики госпитали-
зирована в отделение реанимации. 

 На основании лабораторных исследований вы-
явлены следующие изменения лабораторных пока-
зателей крови:  
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Содержание глюкозы в крови 12 ммоль/л после 
введения глюкокортикостероидов, НВ 100 г/л, эритр. 
3,77×10×512/л, Л 1451059/л 

Фибриноген 4,8 г/л, ТВ 21,2, ПТИ 50%, МНо 1,76, 
АЧТВ 17,3 сек., 

Билирубин общий 18,5, билирубин прямой 4,9, 
общий белок 64, креатининин 157, мочевина 9,1 ка-
лий 5,4 натрий 133, АСТ 104,3, АЛТ 30,2, ЛДГ 908, 
КФК 437, КФК-МВ 69,5  

Фибриноген 5,6 г/л, ТВ 24,6 сек, ПТИ 39,0%, МНо 
2,16, АПЧТВ 27,7  

Билирубин 17,9, билирубин общий 5,4 общий 
белок 56, креатинини 151, мочевина, 4 калий 5.0, 
натрий 137, СКФ 27. 

На основании инструментальных исследований 
выявлены следующие изменения: 

ЭКГ: Фибрилляция предсердий ЧСС 86-115 в 
мин. отрицательный Т в II,III,V1-V6, В динамике: 
Чередование миграции водителя ритма по предсер-
диям с ФП с ЧСС 82 в мин. 

Эхокардиография c доплерографией и цветным 
картированием 

Левое предсердие диаст 35,0 мм, сист 23,0 мм, 
левый желудочек (ЛЖ) диаст. 43,0 мм, сист 25,0 мм, 
МЖП 11,0 мм, Задняя стенка ЛЖ 12,0 мм, Фракция 
сокращения ЛЖ 26,0%, Фракция инзгнания ЛЖ 
47,0%, Ударный объем ЛЖ 60,7 мл, Минутный объем 
сердца 3,9 л/мин, сердечный индекс 2,2 л/мин×м2, 
давление заклинивания легочных капилляров 
9,5 мм.рт.ст., правый желудочек 37 мм, систоличе-
ская давление в легочной артерии 68,0 мм.рт.ст., 
аорта: устье 33 мм, раскрытие АК 17 мм, восходящий 
сегмент Ао 34 мм, правое предсердие 31 мм, перед-
няя стенка ПЖ 2 мм, нижняя полая вена 17 мм, ЧСС 
64/мин, BYTp 75 сек. длинная ось ЛЖ 71,5 мм, КДО 
ЛЖ 83,1, КСО ЛЖ 22,3, ИММ ЛЖ 96,8, Исфер ЛЖ 0,60. 
ММ ЛЖ 173,6 ПЖО 0,81, ИОМ 0,48, Отн. толщины 
стенок ЛЖ 0,53. Аорта нормальных размеров, уплот-
нена. Значительная дилятация правых отделов 
сердца с перегрузкой. Гиперткинез передней стенки 
ПЖ. Парадоксальное движение МЖП. При ДКГ- ре-
гургитация 2 ст. на ТК. Сократительная функция 
миокарда снижен ФВ47 %. Диастолическая дисфунк-
ция 2 типа. ЛГ 2-3 ст. Перикард без особенностей. 

Больной проводилось лечение: инфузионная 
терапия, левофлоксацин 1.0/сут в/в и цефтриаксон 
4.0/сут в/в, оксигенотерапия. Церукал, аскорбиновая 
кислота, фраксипарин, ранитидин, метопролол, ато-
рвастатин, инсулин, аторвастатин. Несмотря на про-
водимую комплексную терапию в условиях ОРИТ 
самочувствие пациентки прогрессивно ухудшалось - 
нарастали явления полиорганной недостаточности. 
08.10.018 в 21:00 остановка дыхания и сердечной 
деятельности. Реанимационные мероприятия в те-
чение 30 мин. без эффекта. Была констатирована 
биологическая смерть. 

Заключительный клинический диагноз: 

Основной: J18.1 Правосторонняя полисегмен-
тарная пневмония, тяжелое течение. 

Сочетанный: I25.8 ИБС: Атеросклеротический 
кардиосклероз.  

Осложнение основного: I48 Персистирующая 
форма фибрилляции предсердий. НК2. Острая сер-
дечно-сосудистая недостаточность. 

Сопутствующий: I67.8 Артериальная гиперто-
ния 3 стадии, 3 степени. Железодефицитная анемия. 
Сахарный диабет, впервые выявленный. Дисцирку-
ляторная энцефалопатия. 

Данные аутопсии: на патолого-анатомическом 
вскрытии труп женщины старческого возраста, пра-
вильного телосложения, нормостенического типа 
конституции. Рост 175 см, масса тела – 65 кг, пони-
женного питания. Подкожная клетчатка толщиной 2 
см. Кожный покров бледный, чистый. На коже пе-
редней поверхности шеи поперечный кожный рубец 
длинной 9 см. Расположение внутренних органов 
правильное. В правой и левой плевральных полостях 
небольшое количество розоватой прозрачной жид-
кости. Листки плевры слева гладкие блестящие, 
справа – тусклые с кровоизлияниями, на поверхно-
сти париетальной плевры справа серого цвета плён-
чатые наложения. Висцеральная плевра левого лёг-
кого, средней и нижней доли правого лёгкого глад-
кая, блестящая, плевра верхней доли правого лёгко-
го тусклая, под ней встречаются петехии, на поверх-
ности плёнчатого вида серые наложения. Ткань 
верхней доли правого лёгкого плотной консистен-
ции, на разрезах красного цвета со сливающимися 
участками серого цвета, с неясными очертаниями, с 
поверхности разреза стекает мутная, кровянистая 
жидкость в небольшом количестве. Вырезанные ку-
сочки верхней доли правого лёгкого тонут в воде. 
Лёгочная ткань левого лёгкого, средней и нижней 
доли правого лёгкого полнокровны, красно-бурого 
цвета, на ощупь воздушная, с поверхности разреза 
стекает жидкая кровь и буро-геморрагическая жид-
кость в небольшом количестве, вырезанные кусочки 
лёгочной ткани перечисленных долей в воде плава-
ют. Лимфатические узлы в области бифуркации тра-
хеи, перибронхиальные лимфоузлы справа увеличе-
ны до 2×2×1 см, чёрного цвета с участками размяг-
чения серого цвета. Лимфатические узлы других 
локализаций не увеличены. Листки перикарда глад-
кие блестящие. Сердце массой 245 гр., толщина 
стенки ЛЖ 1,4 см., правого 0,3 см. Мышца сердца на 
разрезе красного цвета, с тусклым оттенком, тонки-
ми фиброзными прослойками в области левого же-
лудочка. Коронарные артерии сердца с плотноваты-
ми стенками и атеросклеротическими бляшками, 
стенозирующими просвет сосудов до 30%. Тип кро-
вообращения сердца среднелевый. Интима аорты 
цвета слоновой кости с липидными пятнами, фиб-
розными бляшками. В просвете правой верхнедоле-
вой ветви легочной артерии обтурирующие красные 
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тромбы, просветы лёгочного ствола и других ветвей 
лёгочной артерии свободны. Просвет воротной вены 
свободен. Клапанный аппарат сформирован пра-
вильно, клапаны не изменены. Поджелудочная же-
леза массой 200 г, размерами 22×3,5×2,5 см. желто-
розовая дольчатая. Печень массой 1800 г, размерами 
25×16×12 см. Поверхность гладкая, красновато-
синюшного цвета, на разрезе коричневато-красного 
цвета с мускатным рисунком. Нижний край закруг-
лен. Правая почка массой 180 гр, размерами 
11×5×5 см, капсула снимается с трудом, поверхность 
бугристого вида с единичными западениями в виде 
рубцов. Левая почка массой 150 гр, размерами 
10×5×5 см, капсула снимается с трудом, поверхность 
бугристого вида с единичными западениями в виде 
рубцов. Ткань почек полнокровна, на разрезе туск-
лая, тёмно-красная, граница слоев плохо различима, 
толщина коркового слоя 0,5 см. Слизистая оболочка 
лоханок и мочеточников серовато-синюшная, чи-
стая, блестящая, слизистая оболочка мочевого пузы-
ря серовато-розовая. Мочеточники свободно прохо-
димы. Надпочечники листовидной формы, оранже-
вого цвета, массой 9 г, размерами 4×2,5×0,5 см, кор-
ковое и мозговое вещества на разрезе хорошо выра-
жены. На щитовидном хряще гортани среди рубцо-
вой ткани выявлен участок опухолевой ткани, мяси-
стой консистенции размерами 2×2×1,5 см, на разрезе 
красного цвета с плотным белесоватым узлом без 
капсулы размером 1×0,8×0,8 см. 

Описание результатов дополнительных иссле-
дований: Бактериологический посев ткани легкого 
№ 326 выделены культуры Escherichia coli, грибы ро-
да Candida. 

Микроскопическое исследование: при окраске ге-
матоксилин. В ткани сердца – белковая дистрофия 
кардиомиоцитов, полнокровие сосудов микроцир-
куляторного русла, периваскулярный фиброз, отёк 
стромы, острый серозно-фибринозный перикардит. 
В ткани легких – альвеолы расправлены с «гиалино-
выми» тромбами в просветах обескровленных капи-
лярах. Верхняя доля правого лёгкого: сливающиеся 
между собой очаги казеозного некроза с формиро-
ванием макрофагальных и эпителиоидно-клеточных 
гранулём с гигантскими многоядерными клетками 
Пирогова-Лангханса без лимфоцитарного «вала», в 
сосудах лёгочной артерии «красные» тромбы. В тка-
ни поджелудочной железы – атрофия паренхимы, 
единичные островки Лангерганса гиперплазирова-
ны, липоматоз стромы, перидуктальный склероз. В 
фиброзной капсуле микроучасток разрастания зло-
качественной опухоли фолликулярного строения с 
инвазией в жировую клетчатку. В ткани печени – 
дискомплексация печеночных балок с наличием 
некротических туберкулезных очагов и макро-
фагальных гранулем, белковая дистрофия гепатоци-
тов острое малокровие сосудов. В ткани почек – уг-
леводная дистрофия эпителия извитых канальцев, в 

капиллярах клубочков «гиалиновые» тромбы. В тка-
ни селезенки – острое малокровие органа. В ткани 
надпочечников – дистрофия коркового, мозгового 
слоя, в просвете капилляра капсулы макрофагальная 
гранулёма. В ткани щитовидной железы – фоллику-
лярная карцинома G1 культи щитовидной железы с 
прорастанием капсулы и внутрисосудистой инвази-
ей. В ткани головного мозга – мозговая ткань с пе-
рицеллюлярным и периваскулярным отеком, нерав-
номерным полнокровием капилляров, диабетиче-
ская микроангиопатия. 

Таким образом, при сопоставлении клиниче-
ской картины, данных инструментальных методов 
исследований, аутопсии и микроскопического ис-
следования выставлен следующий патологоанато-
мический диагноз: 

I. Основной-комбинированный: Первичный ле-
гочный туберкулез верхней доли правого легкого 
(первичный туберкулезный комплекс, образован 
очагом казеозной пневмонии с фибринозным плев-
ритом, специфическими лимфангитом и лимфаде-
нитом бифуркационных лимфатических узлов – 
морфологически), смешанная форма прогрессиро-
вания: рост первичного 

II. Сочетанный: C73 Фолликулярная карцинома 
G1 (8331/3) культи щитовидной железы размером 
1×0,8×0,8 см с прорастанием капсулы и внутрисосу-
дистой инвазией, метастазом в поджелудочную же-
лезу (рT1N0M1). 

Заключение. На основании данных аутопсии и 
гистологического исследования ткани выявлено со-
четание первичного легочного туберкулеза и фолли-
кулярной карциномы культи щитовидной железы 
сопровождающиеся формированием осложнений:  

1. A48.3 Эндотоксический шок: «шоковые» лег-
кое, печень, селезенка, почки.  

2. R64 Опухолевая интоксикация: дистрофия 
паренхиматозных органов, атрофия жировых депо, 
произвольной мускулатуры.  

Сопутствующее заболевание: I25.1 Атероскле-
ротическая болезнь сердца. Таким образом в след-
ствии проведенного исследования аутопсийного 
случая были выявлены патоанатомические особен-
ности при сочетании первичного легочного туберку-
леза и фолликулярной карциномы культи щитовид-
ной железы, заключающиеся в том что в верхней 
доле правого лёгкого выявлены сливающиеся между 
собой очаги казеозного некроза с формированием 
макрофагальных и эпителиоидно-клеточных грану-
лём с гигантскими многоядерными клетками Пиро-
гова-Лангханса без лимфоцитарного «вала», в сосу-
дах лёгочной артерии «красные» тромбы. В ткани 
поджелудочной железы атрофия паренхимы, еди-
ничные островки Лангерганса гиперплазированы, 
липоматоз стромы, перидуктальный склероз, в фиб-
розной капсуле микроучасток разрастания злокаче-
ственной опухоли фолликулярного строения с инва-
зией в жировую клетчатку; в ткани печени диском-
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плексация печеночных балок с наличием некротиче-
ских туберкулезных очагов и макрофагальных гра-
нулем; в ткани надпочечников дистрофия корково-
го, мозгового слоя, в просвете капилляра капсулы 
макрофагальная гранулёма. В ткани щитовидной 
железы фолликулярная карцинома G1 культи щито-
видной железы с прорастанием капсулы и внутрисо-
судистой инвазией. 
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ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ГОРМОНАЛЬНОЙ АКТИВНОСТИ ЖИРОВОЙ ТКАНИ ПРИ 

ОЖИРЕНИИ У ДЕТЕЙ 
 

Т.В. ЧУБАРОВ, И.В. ГРЕБЕННИКОВА, О.А. ЖДАНОВА, О.Г. ШАРШОВА, И.Н. БУЗУЛУКИНА 
 

ФГБОУ ВО ВГМУ им. Н.Н. Бурденко, ул. Студенческая, д. 10, г. Воронеж, 394036, Россия  
 

Аннотация. Цель исследования: оценить динамику изменений гормональной активности жировой ткани при ожирении 
и у здоровых детей. Материалы и методы исследования. В одномоментное (поперечное) исследование включены 18 (44,4% 
мальчиков) здоровых детей в возрасте 13,0 (9,0-16,1) лет и 47 с ожирением I-IV степени (76,6% мальчиков) в возрасте 
13,6 (11,6-15,8) лет. Измеряли показатели артериального давления, в сыворотке крови определяли уровень глюкозы, инсулина, 
тиреотропного гормона, кортизола, адренокортикотропного гормона, холестерина, мочевины, креатинина, лептина, раство-
римых рецепторов лептина, рассчитывали индекс свободного лептина. Инсулинорезистентность оценивали по индексу инсу-
линорезистентности.  Результаты и их обсуждение. Установлено, что уровни лептина и индекс свободного лептина при ожи-
рении значимо отличались по сравнению с контрольной группой. Выявлена положительная корреляционная связь между SDS 
индекса массы тела и уровнем лептина (r=0,4, р=0,002), индексом свободного лептина (r=0,5, р=0,0004), отрицательная с рас-
творимыми рецепторами лептина  (r=-0,4, р=0,007). Сравнение детей с ожирением по инсулинорезистентности показало ста-
тистически значимые различия по индексу массы тела, инсулину, индексу инсулинорезистентности, артериальной гипертен-
зии и растворимыми рецепторами лептина. Выводы. Выявлены гендерные отличия в уровнях лептина, индекса сводного леп-
тина и растворимыми рецепторами лептина, как у здоровых детей, так и с ожирением, со значимым преобладанием у дево-
чек. Чем выше уровень лептина, индекс сводного лептина и ниже растворимыми рецепторами лептина, тем больше индекса 
массы тела. Лептинорезистентность связана с инсулинорезистентностью, маркером этого может служить снижение раствори-
мых рецепторов лептина. Гормональная активность жировой ткани выше при развитии артериальной гипертензии. 

Ключевые слова: ожирение, лептин, растворимые рецепторы лептина, индекс свободного лептина, лептинорезистентность. 
 

PATHOPHYSIOLOGICAL CHARACTERISTICS OF HORMONAL ACTIVITY OF ADIPOSE TISSUE IN CHILDREN 
WITH OBESITY 

 
T.V. CHUBAROV, I.V. GREBENNIKOVA, O.A. ZHDANOVA, O.G. SHARSHOVA, I.N. BUZULUKINА 

 
State Budgetary Educational Establishment of Higher Education «Voronezh N.N. Burdenko State Medical University»  

Ministry of Health, Studentskaya str., 10, Voronezh, 394036, Russia 
 

Abstract. The aim of the study was to evaluate the dynamics of changes in the hormonal activity of adipose tissue in obese and 
healthy children. Materials and research methods. The cross-sectional study included 18 (44.4% boys) healthy children aged 13.0 (9.0-
16.1) years and 47 children with grade I-IV obesity (76.6% boys) aged 13.6 (11.6-15.8) years. Blood pressure was measured. Blood serum 
levels of glucose, insulin, thyroid-stimulating hormone, cortisol, adrenocorticotropic hormone, cholesterol, urea, creatinine, leptin, soluble 
leptin receptors were determined. The free leptin index was calculated. Insulin resistance was assessed by the insulin resistance index.  
Results and its discussion. It was found that the levels of leptin and the index of free leptin in obesity were significantly different compared 
to the control group. A positive correlation was found between body mass index standard deviation score and leptin levels (r=0.4, p=0.002), 
free leptin index (r=0.5, p=0.0004), negative with soluble leptin receptors (r=-0.4, p=0.007). Comparison of obese children by insulin re-
sistance showed statistically significant differences in body mass index, insulin, insulin resistance index, arterial hypertension and soluble 
leptin receptors. Conclusions. Gender differences in leptin levels, total leptin index and soluble leptin receptors were revealed both in 
healthy children and with obesity, with a significant predominance in girls. The higher the leptin level, the index of total leptin and the 
lower the soluble leptin receptors, the greater body mass index. Leptin resistance is associated with insulin resistance; a marker of this can 
be a decrease in serum soluble leptin receptors. Hormonal activity of adipose tissue is higher with hypertension. 

Key words: obesity, leptin, soluble leptin receptors, free leptin index, leptin resistance.  
  
Введение. Ожирение и ассоциированные с ним 

метаболические нарушения являются актуальной 
проблемой современной медицины, поскольку при-
водят к развитию целого ряда тяжелых заболеваний 
[5]. Многие авторы отмечают постоянный рост дан-
ной патологии [5,8,16]. Только всестороннее изуче-
ние проблемы ожирения с раннего детского возраста 
даст возможность приостановить эту тенденцию.  

При ожирении адипоциты в избытке синтези-
руют биологические активные вещества (БАВ), кото-
рые могут приводить к снижению чувствительности 

периферических тканей к инсулину, нарушению уг-
леводного, липидного обменов, артериальной ги-
пертензии (АГ), инициируют процессы воспаления и 
тромбогенеза [2,7,8]. Среди данных веществ огром-
ную роль отводят лептину – это гормон, необходи-
мый для регуляции энергетического обмена. Однако 
концентрация лептина значимо повышается при 
гиперинсулинемии на фоне ожирения и действии 
других факторов, таких как половое созревание, ин-
терлейкин-1, фактор некроза опухоли (ФНО-α) и кор-
тикостероидов [14]. Поэтому имеются попытки ис-

https://elibrary.ru/rjslpl
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пользовать лептинемию в качестве прогностическо-
го фактора ожирения [4,6,16]. В настоящее время 
существуют ограниченные данные о связи раство-
римых рецепторов инсулина с метаболическими и 
антропометрическими показателями при детском 
ожирении. Таким образом, необходимы ранние 
маркеры инсулинорезистентности (ИР) для своевре-
менного лечения и предотвращения развития мета-
болического синдрома, хронической болезни почек 
и других осложнений, связанных с ожирением [9,10].  

Цель исследования – оценить динамику изме-
нений гормональной активности жировой ткани при 
ожирении и у здоровых детей.  

Материалы и методы исследования. Работа 
выполнена на базе отделения эндокринологии Во-
ронежской детской клинической больницы ВГМУ 
им. Н.Н. Бурденко. В одномоментное (поперечное) 
исследование включены 18 (44,4% мальчиков) здо-
ровых детей в возрасте 13,0 (9,0-16,1) лет и 47 с ожи-
рением (I-IV степени) (76,6% мальчиков) в возрасте 
13,6 (11,6-15,8) лет.   

Критерием включения в основную группу счита-
ли индекс массы тела (ИМТ) равный или более +2,0 
standart deviation score (SDS) ИМТ [5].  

Критериями исключения явились пациенты с 
вторичными формами АГ, СД, воспалительными 
заболеваниями миокарда, системными заболевани-
ями соединительной ткани и онкологическими за-
болеваниями. 

 Критериями включения в контрольную группу 
явились ИМТ менее 1,0 SDS ИМТ и отсутствие хро-
нической соматической патологии. 

Исследования соответствовали законодатель-
ству Российской Федерации, международным этиче-
ским нормам, одобрены Этическим комитетом 
ФГБОУ ВО «ВГМУ им. Н.Н. Бурденко» Минздрава 
России (протокол № 4 от 25.09.2019). От всех паци-
ентов или их законных представителей получено 
информированное согласие.  

Всем детям с ожирением проводить измерение 
артериального давления (АД) и оценка его с учетом 
пола, возраста и роста [5]. При наличии АГ, выявлен-
ной при обычном измерении, проводилось суточное 
мониторирование АД. В сыворотке крови стандарт-
ными методами определяли уровень глюкозы, инсу-
лина, тиреотропного гормона (ТТГ), кортизола, адре-
нокортикотропного гормона (АКТГ), холестерина, 
мочевины и креатинина. Уровень лептина опреде-
лялся методом иммуноферментного анализа на ана-
лизаторах IMMULITE. Индекс свободного лептина 
рассчитывали, как отношение содержания лептина 
(нг/мл) к уровню лептин-рецептора (нг/мл), умно-
женное на 100. Инсулинорезистентность (ИР) оцени-
вали по модели оценки гомеостаза – индексу инсули-
норезистентности (HOMAIR) по формуле: {инсулин 
натощак (мкЕд/мл) х глюкоза натощак (ммоль/л)} / 
22,5. В препубертатный период резистентность к 

инсулину устанавливали при индексе >2,5, в пубер-
татный >4 [16]. 

Статистическая обработка данных проводилась 
в программах Excel и Statistica 10.0. Непрерывные и 
категориальные переменные представлены в виде 
Ме (25-75), где Ме – медиана, (25-75) – интерквар-
тильный разброс (25% и 75% квартили) и n (%) соот-
ветственно. Межгрупповые различия анализирова-
лись в зависимости от свойств распределения на 
основе параметрического критерия Стьюдента или 
непараметрического критерия Манна-Уитни при 
уровне значимости p≤0,05. Доли категориальных 
переменных сравнивались с применением критерия 
хи-квадрат. Непараметрический метод корреляци-
онного анализа Спирмена использовали для иссле-
дования взаимосвязи как количественного, так и 
качественного порядкового признака. 

Результаты и их обсуждение. В возрастном 
аспекте не было отличий в сравниваемых группах. 
При гендерном распределении в группе с ожирени-
ем преобладали мальчики (76,6%), такую же особен-
ность установил И.И. Дедов с соавторами [2].  

 
Таблица 1 

 
Основная характеристика групп, Ме (25-75) 

 

Показатель, 
 единица измерения 

Группа 
 контроля 

n=18 

Группа с  
ожирением 

n=47 
p 

Лептин, нг/мл 8,4  
(2,3-23,3) 

53,2 
 (36,5-100,0) 0,01 

Растворимые рецепторы 
лептина, нг/мл 

3,7  
(2,3-5,0) 

4,0  
(3,2-5,0) 0,64 

Индекс свободного 
 лептина, ед 

246,3 
 (84,4-479,0) 

1493,0  
(914,2-2309,5) 0,01 

Инсулин натощак, мМЕ/л 9,1 
 (3,5-15,5) 

18,9 
 (11,9-26,8) 0,00 

 
Уровень лептина в 6 раз выше группе с ожире-

нием по сравнению с контролем, что отмечают и 
другие авторы [1,6,7,15]. Известно, что у пациентов с 
ожирением часто при гиперлептинемии выявляют 
резистентность к данному гормону, что способству-
ет его большей продукции. Лептинорезистентность 
(ЛР) вызывает повышение перекисного окисления 
липидов, что может стимулировать развитие липо-
токсических нарушений: ИР, эндотелиальной дис-
функции и оксидативного стресса [3].  

Уровень растворимых рецепторов лептина (sOB-
R) в сыворотке крови при ожирении выше, чем в кон-
троле, однако без значимых различий. sOB-R, связы-
ваясь с лептином, обеспечивают его биологические 
эффекты. Однако количество функционально актив-
ных sOB-R зависит от конститутивного отщепления 
внеклеточного домена [16].  ЛР может проявляться 
как результат нарушения связывания лептина с его 
рецепторами [7]. 

Существует мнение, что индекс свободного 
лептина может быть лучшим маркером оценки ЛР, 
чем лептин или sOB-R [17]. Оказалось, что индекс 
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сводного лептина значимо выше в группе детей с 
ожирением, чем в контроле. Смирнова Е.Н. с соавто-
рами, анализируя взрослую популяцию, установила, 
что расчетный индекс свободного лептина следует 
использовать для объективной оценки ЛР, вне зави-
симости от пола, степени ожирения и других мета-
болических параметров [7].  

По мнению ряда авторов, длительно существу-
ющая гиперинсулинемия стимулирует высвобожде-
ние лептина, который опосредованно подавляет 
секрецию инсулина поджелудочной железой 
[3,16,17]. Снижение чувствительности к инсулину 
ведет к его повышению, что, в свою очередь, увели-
чивает содержание лептина посредством понижен-
ной регуляции рецепторов к лептину в гипоталамусе 
[7]. В нашем исследовании уровень инсулина, так же, 
как и уровень лептина, значимо выше в группе детей 
с ожирением. 

Некоторые авторы показывают, что в препубер-
тате высокие уровни лептина связаны с избыточной 
прибавкой веса только у девочек [4]. Другие же ука-
зывают на повышение уровня лептина у девочек с 
нормальным весом на всех стадиях пубертата [6,15]. 
Поэтому важно изучение роли гормонов жировой 
ткани, как у здоровых детей, так и при ожирении. В 
отношении гендерных различий оказалось, что даже 
в контрольной группе уровень лептина у девочек 
(21,3 (11,5-25,1) нг/мл) выше, чем у мальчиков (2,3 
(1,4-4,1) нг/мл, p=0,03). Ряд исследований по уровню 
лептина у здоровых детей также показали, что на 
всех стадиях пубертата уровень лептина у здоровых 
мальчиков ниже, чем у здоровых девочек [6,15]. Из-
вестно, что половые стероиды влияют на синтез 
лептина противоположным образом: эстрогены 
стимулируют его синтез адипоцитами, а андрогены 
– уменьшают [4]. В нашем исследовании в группе с 
ожирением отмечено так же преобладание лептина у 
девочек 73,2 (38,4-100,0), по сравнению с мальчика-
ми 52,4 (35,7-87,3) нг/мл. Подобные изменения вы-
явлены и во взрослой популяции [7]. Вероятно, ни-
велирование продукции лептина у мальчи-
ков/мужчин обусловлено подавляющем действии 
андрогенов [6]. Однако не все авторы отмечают за-
висимость уровня лептина от пола и от стадии поло-
вого развития ребенка [1].  

Уровень sOB-R преобладал у девочек, как в кон-
трольной (у девочек 4,9 (3,8-5,0) нг/мл, у мальчиков 
2,4 (2,2-3,1) нг/мл, р=0,01), так и в основной (у дево-
чек 4,3 (2,2-5,0) нг/мл, у мальчиков 4,0 (3,4-
5,0) нг/мл) группах. Аналогичная динамика отмече-
на при распределении по полу индекса сводного 
лептина (у девочек в контроле 431,3 (262,6-489,4) ед, 
у мальчиков 79,2 (65,9-171,9) ед, р=0,03; у девочек в 
основной группе 2309,5 (846,5-5000,0) ед, у мальчи-
ков 1386,7 (858,8-1990,9) ед, р=0,02).  

Выявлена положительная корреляционная связь 
между SDS ИМТ и уровнем лептина (r=0,4, р=0,002), 

индексом свободного лептина (r=0,5, р=0,0004), отри-
цательная с sOB-R (r=-0,4, р=0,007). Подобная зависи-
мость установлена и во взрослой популяции [7]. 

Используя индекс HOMAIR, дети с ожирением 
распределены в 2 группы, сопоставимые по полу и 
возрасту. Сравнение детей с ожирением по ИР пока-
зало статистически значимые различия по ИМТ, ин-
сулину, HOMAIR, АГ и сывороточным sOB-R (табл. 2). 
Однако по SDS ИМТ, уровню глюкозы, ТТГ, кортизо-
ла, АКТГ, систолического артериального давления 
(САД), диастолического артериального давления 
(ДАД), холестерина, лептина, индексу свободного 
лептина, мочевины и креатинина не отличались 
между собой (р>0,05). 

Эти результаты позволяют предполагать, что 
ЛР, как результат нарушения связывания лептина с 
его рецепторами, связана с ИР и снижение сыворо-
точных sOB-R может служить дополнительным мар-
кером этого состояния.  

 
Таблица 2 

 
Сравнение гормональной активности жировой ткани в 

группах с наличием и отсутствием ИР, Ме (25-75) 
 

Показатель, 
 единица измерения 

Группа без ИР 
n=24 

Группа с ИР 
n=23 р 

Возраст 12 
 (10-15) 

14  
(12,5-16) 0,10 

Пол (мальчики) 17  
(70,85) 

19  
(82,6%) 0,72 

ИМТ 29,6  
(27,4-33,6) 

37,0 
 (29,4-39,5) 0,04 

SDS ИМТ 3,0 
 (2,3-3,6) 

3,4 
 (2,8-4,2) 0,26 

Уровень глюкозы натощак 5,2 
 (5,0-5,3) 

5,1 
 (4,8-5,5) 0,92 

Инсулин натощак, мМЕ/л 11,9 
 (8,7-13,9) 

24,7 
 (21,5-32,6) 0,00 

HOMAIR 2,6  
(0,7-3,2) 

5,6  
(4,7-7,2) 0,00 

ТТГ, uIU/ml 1,9  
(1,6-3,6) 

2,1  
(1,4-3,1) 0,80 

Кортизол, нмоль/л 287 
 (247-392) 

348 
 (269-466) 0,33 

АКТГ, pg/ml 13,2 
 (9,0-17,7) 

16,2  
(10,0-22,2) 0,23 

АГ (%) 7 
 (29,2%) 

12 
 (50,0%) 0,07 

САД max, мм рт.ст. 120 
 (115-130) 

129  
(110-135) 0,67 

ДАД max, мм рт.ст. 78 
 (75-82) 

80 
 (65-80) 0,56 

Холестерин, ммоль/л 4,4 
 (3,6-5,0) 

4,5 
 (4,1-5,0) 0,43 

Лептин, нг/мл 54,9 
 (46,0-86,6) 

57,0 
 (37,3-100) 0,83 

Растворимые рецепторы 
 лептина, нг/мл 

4,6 
 (4,0-5,3) 

3,6 
 (2,6-4,5) 0,01 

Индекс свободного 
лептина, ед 

1432,2 
 (607,3-2088,4) 

1486,8 
 (1175,2-3161,0) 0,10 

Мочевина, ммоль/л 5,6  
(4,8-5,9) 

5,1 
 (4,5-5,5) 0,79 

Креатинин, мкмоль/л 66,1 
 (57,6-75,6) 

74,5 
 (61,5-81,2) 0,31 

 
Известно, что у подростков повышение концен-

трации лептина связано с нарушением функции со-
судистой стенки, независимо от метаболических 
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изменений, ассоциированных с ожирением. С по-
вышением концентрации лептина на каждые 10% 
артериальная растяжимость уменьшается на 1,3% 
[4]. Эти данные также указывают на то, что лептин 
может быть связующим звеном между ожирением и 
атеросклерозом. С другой стороны, имеются сооб-
щения о том, что у взрослых людей связь между 
уровнем АД и сывороточной концентрацией лепти-
на не выявлена. Однако, лептин может способство-
вать АГ, увеличивая почечную тубулярную реаб-
сорбцию натрия [4]. В нашем исследовании АГ заре-
гистрирована у 19 (40,4%) больных (с преобладанием 
у мальчиков (13 (27,7%)), частота выявления АГ зна-
чимо увеличивалась при формировании ИР, что 
подтверждается и в других наших работах [11].  

Многие авторы отмечают, что некоторые БАВ, 
синтезируемые адипоцитами, могут способствовать 
повреждению почек [12-14]. Так как лептин в основ-
ном выводится почками, таким образом, уровень 
лептина увеличивается из-за сниженного клиренса 
и/или повышенного синтеза у пациентов с терми-
нальной почечной недостаточностью, особенно в со-
четании с такими факторами, как ожирение [13,14]. В 
нашем исследовании отмечена тенденция к увеличе-
нию медианы креатинина в плазме крови пациентов 
при развитии ИР, но без значимых отличий. 

Выводы. Выявлены гендерные отличия в уров-
нях лептина, индекса сводного лептина и sOB-R, как 
у здоровых детей, так и с ожирением, со значимым 
преобладанием у девочек. Чем выше уровень лепти-
на, индекс сводного лептина и ниже sOB-R, тем 
больше ИМТ. Лептинорезистентность связана с ин-
сулинорезистентностью, маркером этого может слу-
жить снижение сывороточных sOB-R. Гормональная 
активность жировой ткани выше при развитии АГ. 
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ВЛИЯНИЕ ПОСТОЯННОГО ЭЛЕКТРИЧЕСКОГО ТОКА НА ФАЗОВЫЕ ПЕРЕХОДЫ ГИДРОКСИАПАТИТА 
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Аннотация. Цель исследования – математическое моделирование фазовых переходов гидроксиапатита под воздействи-
ем постоянного электрического тока для оценки его стимулирующего эффекта на минерализацию кости. Материалы и мето-
ды исследования. Моделью являлась электролитическая ячейка диаметром 7 мм, в которую погружены электроды диаметром 
1,2 мм, расстояние между ними 10 мм. Материал электродов ячейки – нержавеющая сталь Х18Н10Т. В качестве модельного 
электролита, заполняющего весь объем ячейки, рассматривали 0,89% раствор хлорида натрия в смеси с ионами кальция и 
фосфат-ионами с общими концентрациями кальция и фосфора, равными друг другу (0,0001 М, 0,0005 М, 0,001 М, 0,005М). Рас-
сматривали пропускание электрического тока силой до 150 мА в течение 60 с. Результаты и их обсуждение. Во всем диапа-
зоне значений рН (4-13) наименее устойчивой была аморфная форма фосфата кальция. Обнаружено, что при рН выше 6,5 во 
всем диапазоне исследованных концентраций сгенерированных гидроксид-ионов при воздействии электрическим током 
самой устойчивой фазой являлся гидроксилапатит. При этом в отсутствии такого воздействия образование гидроксиапатита 
идет в пределах рН=9. Заключение. Воздействие постоянного электрического тока способствует переходу ионов кальция и 
фосфатов в аморфную фазу гидрокисапатита, а последнего в минеральную. 

Ключевые слова: остеорепарация, постоянный электрический ток, гидроксиапатит, математическое моделирование. 
 
INFLUENCE OF A DIRECT ELECTRIC CURRENT ON THE PHASE TRANSITIONS OF HYDROXYAPATITE 
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Abstract. The purpose of the study is to mathematically model the phase transitions of hydroxyapatite under the influence of di-

rect electric current in order to assess its stimulating effect on bone mineralization. Materials and methods. The model was an electro-
lytic cell with a diameter of 7 mm, in which electrodes with a diameter of 1.2 mm were immersed, the distance between them being 10 
mm. The material of the cell electrodes is X18H10T stainless steel. A 0.89% sodium chloride solution mixed with calcium ions and 
phosphate ions with total concentrations of calcium and phosphorus equal to each other (0.0001 M, 0.0005 M, 0.001 M, 0.005M). The 
transmission of electric current up to 150 mA for 60 s was considered. Results and its discussion. In the entire range of pH values (4-
13), the amorphous form of calcium phosphate was the least stable. It was found that at pH above 6.5 in the entire range of the studied 
concentrations of generated hydroxide ions, hydroxyapatite was the most stable phase under the action of electric current. At the same 
time, in the absence of such an impact, the formation of hydroxyapatite occurs within pH=9. Conclusion. The impact of direct electric 
current promotes the transition of calcium and phosphate ions into the amorphous phase of hydroxyapatite, and the latter into the 
mineral one. 

Key words: osteoreparation, direct electric current, hydroxyapatite, mathematical modeling.  
  
Введение. Разработка приемов стимуляции ре-

паративного остеогенеза является актуальной зада-
чей травматологии и ортопедии [3,4]. Среди направ-
лений стимуляции большое внимание уделяется 
физическим способам, в том числе и стимуляции 
остеогенеза постоянным электрическим током [2]. 
При изучении механизмов такого стимулирующего 
воздействия, как правило, большинство исследова-
телей изучает механизмы воздействия тока на кле-
точные элементы костной ткани: остеобласты, 
остеокласты и их клетки-предшественники [8,9]. При 
этом работы, посвященные влиянию постоянного 
электрического тока на механизм и кинетику мине-
рализации межклеточного матрикса кости, сводятся, 
главным образом к учету фарадеевского влияния 

электрического поля в катодной области [12]. Веро-
ятная причина этому трудность оценки данного 
процесса на клеточных моделях и на моделях in vivo 
[10]. Поэтому большинство исследований по влия-
нию различных факторов на скорость образования 
костного минерала (гидроксиапатит - HA) изучены 
на моделях in vitro [6,13], в том числе с применением 
методов математического моделирования [5]. 

Цель исследования – математическое модели-
рование фазовых переходов гидроксиапатита под 
воздействием постоянного электрического тока для 
оценки его стимулирующего эффекта на минерали-
зацию кости. 

Материалы и методы исследования. В каче-
стве модели использовали электролитическую ячей-

https://elibrary.ru/ezbtor
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ку, схема которой приведена на рис. 1. 
Материал цилиндрических электродов ячейки – 

нержавеющая сталь Х18Н10Т. В качестве модельного 
электролита, заполняющего весь объем ячейки, рас-
сматривали 0,89% раствор хлорида натрия в смеси с 
ионами кальция и фосфат-ионами с общими кон-
центрациями кальция и фосфора, равными друг дру-
гу (0,0001 М, 0,0005 М, 0,001 М, 0,005М). Рассматри-
вали пропускание электрического тока силой до 150 
мА в течение 60 с. При этом на катоде учитывали 
следующий процесс: 

2H2O+O2+4 e�=4OH- (1) 

 
 

Рис. 1. Схема ячейки для моделирования в образования 
осадков фосфатов кальция под действием электрического 

тока. 1 – ячейка, 2 – электроды; расстояние  
между электродами – 10 мм, диаметр ячейки 7 мм, 

диаметр электрода – 1,2 мм 
 

На аноде рассматривали два конкурирующих 
процесса: выделение кислорода 

2H2O-4 e�=O2+4H+ (2) 
и растворение основного материала анода 

Fe-z e�=Fez+. (3) 
В условиях низкого содержания хлорид ионов в 

растворе их окислением на аноде пренебрегали. 

 
 

Исходя из представленных выше уравнений, 
принимали, что основным процессом, определяю-
щим образование осадков фосфатов кальция в опи-
санной системе, является повышение рН, вследствие 
образования гидроксид-ионов на катоде. На данном 
этапе исследования мы не рассматривали участие 
ионов железа в равновесиях. 

При моделировании учитывались процессы, пред-
ставленные в таблице. Среди них – равновесия диссо-
циации ортофосфорной кислоты (5)-(7), равновесия 
образования гидроксокомплексов (8), гидрофосфатных 
(9), дигидрофосфатных (10) комплексов кальция, а 
также непосредственно равновесия осаждения-
растворения гидроксилапатита (11), октафосфата (OPC) 
(12) и аморфного фосфата (APC) (13) кальция. 

Для расчета общей концентрации сгенерирован-
ных гидроксид ионов в моль/л применяли уравнение 
объединенного закона Фарадея (14). Количество 
ионов железа (3), перешедшего в раствор, и, соответ-
ственно, количество образовавшихся ионов водорода 
(2) определяли, исходя из имеющихся данных о рас-
творении железосодержащих анодов и площади по-
верхности электрода в модельной ячейке. 

C=
I·τ

z·F·V
 (14) 

В уравнении (14) C – концентрация продукта 
электролиза, I – сила тока, τ – время, z – количество 
электронов, F – постоянная Фарадея, V – объем 
ячейки. 

Общую концентрацию гидроксид ионов в си-
стеме оценивали как разницу между концентрацией 
гидроксид ионов, сгенерированных на катоде, и 
ионов водорода, сгенерированных на аноде. 

Наряду с уравнениями закона действия масс, 
для моделирования использовали материальные 

балансы в растворе, (15), (16). 
С(Ca)=[Ca2+]+[CaOH+]+ [CaHPO4] 

+[CaH2PO4
+]+[CaL2-] 

+[CaHL-]+[CaH2L] 
(15) 

С(P)=[H3PO4]+[H2PO4
-] 

+ [HPO4
2-]+[PO4

3-]+[CaHPO4] 
+[CaH2PO4

+] 
(16) 

С(Ca), С(P), – общие концен-
трации кальция, фосфора.  

Для связи между активностями 
и равновесными концентрациями 
использовали уравнение:  

ai=γi[i]. (17) 
здесь ai, [i] – активность и рав-

новесная концентрация, γi – коэф-
фициент активности. 

Коэффициент активности 
ионов определяли по формуле: 

logγi=-
ni

2A√I

1+aB√I
 (18) 

В уравнении (18) n – заряд 
иона, A – коэффициент, определяемый природой 

 
Таблица 

 
Равновесные процессы и соответствующие константы равновесия [1] 

 

Равновесие Константа равновесия pKi, 
298K № 

H2O↔H++OH- Kw=a(H+)·a(OH-) 14,00 (4) 

H3PO4 ↔ H+ + H2PO4
- Ka1(OPA)=

a(H+)·a(H2PO4
-)

a(H3PO4)
 2,12 (5) 

H2PO4
-↔H++HPO4

2- Ka2(OPA)=
a(H+)·a(HPO4

2-)
a(H2PO4

-)
 7,21 (6) 

HPO4
2-↔H++PO4

3-- Ka3(OPA)=
a(H+)·a(PO4

3--)

a(HPO4
2-)

 12,38 (7) 

Ca2++OH-↔CaOH+ K(CaOH+)=
a(Ca2+)·a(OH-)

a(CaOH+)
 1,46 (8) 

Ca2++HPO4
2-↔CaHPO4 K(CaHPO4)=

a(Ca2+)·a(HPO4
2-)

a(CaHPO4)
 2,70 (9) 

Ca2++H2PO4
-↔CaH2PO4

+ K(CaHPO4)=
a(Ca2+)·a(H2PO4

-)
a(CaH2PO4

+)
 1,80 (10) 

Ca10(PO4)6(OH)2↔10Ca2++8PO4
3-+2OH- Ks=a(Ca2+)

10
·a(PO4

3-)
6
·a(OH-)2 116,8 (11) 

Ca8(HPO4)2(PO4)4↔8Ca2++2HPO4
2-+4PO4

3- Ks=a(Ca2+)
8
·a(HPO4

2-)
2
·a(PO4

3-)
4
 96,6 (12) 

Ca3(HPO4)0,2(PO4)1,87↔3Ca2++0,2HPO4
2-+1,87PO4

3- Ks=a(Ca2+)
3
·a(HPO4

2-)
0,2
·a(PO4

3-)
1,87

 
25,7–
32,7 (13) 
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растворителя, a и B – коэффициенты, aB≈1,5, I – 
ионная сила раствора, определяемая исходя из кон-
центрации хлорида натрия. 

Для проведения расчетов уравнения матери-
альных балансов (15), (16) объединяли с уравнения-
ми законов действующих масс (4)-(10), с учетом 
уравнения (17). Для получения искомых параметров 
объединяли полученные выражения с уравнениями 
произведений растворимости (11)-(13), решали по-
лученные системы с применением численных алго-
ритмов. 

Решение проводили с использованием стан-
дартных средств пакета Mathematica 10. 

Результаты и их обсуждение. На рис. 2 пред-
ставлены зависимости растворимости фосфатов 
кальция (концентрация соответствующего фосфата 
кальция в насыщенном растворе) от рН. В обоих слу-
чаях наблюдается известные эффекты падения рас-
творимости с ростом рН. При рН около 11-12 паде-
ние замедляется и в ряде случаев переходит в рост, 
что связано с образованием гидроксокомплекса 
кальция.  

 

 
 

Рис. 2. Зависимость растворимости фосфатов кальция от рН 
(растворимость представлена в виде отрицательного деся-

тичного логарифма, ps) 
 

При рН более 10,5 растворимость гидроксилапа-
тита становится ниже, чем у октафосфата кальция. 
Это, на первый взгляд, говорит о большей устойчи-
вости HA по сравнению с OPC. Однако более объек-
тивным критерием термодинамической устойчиво-
сти осадков является степень насыщения, результа-
ты расчета которой приведены ниже. 

На рис. 3 представлены диаграммы долей иона 
кальция, фосфат и гидрофосфат-ионов в фазе рас-
твора в зависимости от рН (19)-(21). 

α(Ca2+)=
[Ca2+]
С(Ca)

 (19) 

α(HPO4
2-)=

[HPO4
2-]

С(P)
 (20) 

α(PO4
3-)=

[PO4
3-]

С(P)
 (21) 

 

 
 

Рис. 3. Доли ионных форм в растворе относительно соот-
ветствующих общих концентраций: а – насыщенный рас-
твор HA, b – насыщенный раствор OPC, с – насыщенный 

раствор 
 

Падение же доли ионов кальция после рН=10 
вызвано образованием гидроксокомплексов каль-
ция. Для сравнения термодинамической устойчиво-
сти фосфатов в нашей модельной системе при раз-
личных рН определяли степень насыщения по отно-
шению к ионам кальция (22), концентрация кото-
рых, при условии равенства с содержанием общего 
фосфора, является определяющей для расчета коли-
чества осадка. 

χd=
С(Ca)

[Ca2+]
-1 (22) 

Поверхности влияния равновесного рН, показа-
теля концентрации ионов кальция на показатели 
степени насыщения представлены на рис. 4. 

 

 
 

Рис. 4. Зависимости показателя степени насыщения 
 раствора от показателя общей концентрации  

ионов кальция и равновесного рН 
 

Падение значений pχd свидетельствуют о росте 
устойчивости соответствующего осадка. Таким об-
разом, наименее устойчивым во всем диапазоне 
исследуемых рН является аморфный фосфат каль-
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ция. При рН выше 6,5 и концентрациях кальция от 
0,0001М до 0,005М наиболее устойчивым является 
гидроксилапатит. 

Примененный нами модельный подход показы-
вает достаточно близкое соответствие имеющимся в 
литературе экспериментальным данным в части 
растворимости фосфатов, при этом большинство 
авторов проводит измерение растворимости HA в 
интервале рН 5-8 [7,14]. Наши данные позволяют 
несколько расширить этот интервал, в том числе, 
для проведения оценки влияния высоких концен-
траций гидроксид-ионов. 

С точки зрения термодинамики, APC является, 
как наиболее растворимым, так и наименее ста-
бильным из рассматриваемых фосфатов. Тем не ме-
нее, общепризнанным считается мнение о его уча-
стии в механизме остеогенеза как первоначальной 
фазы осадка, стабилизированной высокомолекуляр-
ными пептидами [11]. Нами обнаружено, что при 
воздействии постоянного электрического тока са-
мой устойчивой фазой при рН выше 6,5 во всем диа-
пазоне исследованных нами концентраций сгенери-
рованных гидроксид-ионов являлся гидроксилапа-
тит. Причем, без воздействия током ионы кальция 
количественно превращаются в HA при наличии не-
обходимой концентрации фосфора при рН=9 [6]. Это 
сравнение говорит о том, что при воздействии элек-
трического тока может происходить снижение уров-
ня рН, при котором начинается осаждение кальция 
фосфата, что может лежать в основе стимулирующе-
го минерализацию костного матрикса эффекта в 
условиях in vivo. 

Конечно, рассматриваемая нами модель позво-
ляет оценить содержание гидроксид-ионов после 
электролиза in vivo приблизительно. Основными 
причинами этого является неоднородность меж-
электродного пространства, неравномерности рас-
пределения зарядов после наложения потенциалов, 
отсутствие учета скорости диффузии, и времени ре-
лаксации системы. Отметим также, что указанная 
модель выполнена без учета влияния клеточной ак-
тивности. Тем не менее, наша модель позволяет 
определить отклик системы (количество и стехио-
метрия образовавшегося осадка, значение рН) на 
внесение гидроксид ионов как основного результата 
электролиза, при условии равновесности протекаю-
щих процессов.  

Заключение. Математическое моделирование 
фазовых переходов гидроксиапатита октафосфата и 
аморфного фосфата кальция под воздействием по-
стоянного электрического тока показало, что данное 
воздействие в части роста концентрации гидроксид-
ионов способствует переходу ионов кальция и фос-
фатов наиболее устойчивую фазу гидроксиапатита. 
При этом при рН ниже 6,5 в равновесных условиях 
возможно присутствие фазы октафосфата кальция. 
Вопрос моделирования преимущественного образо-

вания аморфного фосфата кальция на начальных 
стадиях остеогенеза требует модельных подходов, 
связанных с учетом стабилизации APC низкомоле-
кулярными пептидами, и учета кинетических меха-
низмов осадкообразования. Выполненное исследо-
вание говорит о том, что стимулирующее остеогенез 
влияние постоянного электрического тока может в 
большей степени и в определенных пределах быть 
направлено на ускорение минерализации ткани. 
Поэтому применение данного типа воздействия 
должно происходить в фазу минерализации репара-
ции кости, обеспечивая тем самым формирование 
механически полноценного регенерата.. 
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УШЕЛ ВЫДАЮЩИЙСЯ УЧЕНЫЙ 
Редакция журнала «Вестник новых медицинских технологий» с глу-
боким прискорбием сообщает, что 22 августа 2023 г. после продол-
жительной болезни ушел из жизни доктор биологических наук  

ВИКТОР АЛЕКСАНДРОВИЧ ХРОМУШИН 
(1946-2023 гг.) 

Еще в 70-80-е годы прошлого века имя В.А. Хромушина было тесно 
связано с деятельностью военно-промыщленного комплекса (ВПК). 
Работая в центральном конструкторском бюро автоматики (ЦКБА), он 
много внимания уделял развитию микроэлектроники, тренажерных, 
лазерных и крайневысокочастотных технологий, в том числе исполь-
зованию их в биологии и медицине. С его помощью в середине 80-х 
годов началась информатизация в Тульской областной больнице. В 

течение нескольких лет он возглавлял компьютерный центр здравоохранения области, внес неоценимый вклад в 
совершенствование статистической отчетности учреждений здравоохранения Тульской области. 

С 2007 по 2022 год вся его профессиональная деятельность была связана с Тульским государственным уни-
верситетом, принимал самое активное участие в организации медицинского факультета, а затем – медицинско-
го института ТулГУ.   

Виктор Александрович занимал должность заместителя директора Медицинского института, являлся про-
фессором кафедры «Поликлиническая медицина», где преподавал дисциплину «Медицинская информатика», в 
преподавание которой внес много нового. Постоянно безвозмездно занимался с представителями практически 
всех кафедр ТулГУ, обучая их методике контроля за публикационной активностью сотрудников, учил их ориен-
тировке в базе elibrary. Его научно-исследовательская деятельность была связана с разработкой и совершенство-
ванием новых математических методов, в частности, – углубленного многофакторного анализа на базе алгебра-
ической модели конструктивной логики, а также с оптимизацией методов обобщенной оценки показателей 
здравоохранения. Поддерживал постоянную связь и активно участвовал в деятельности ЦНИИ организации 
здравоохранения. Являлся действительным членом Академии медико-технических наук, вице-президентом 
Тульской региональной общественной организации содействия развитию наук и технике «Академия медико-
технических наук», членом Отделения фундаментальных медико-биологических исследований Европейской 
академии естественных наук (Ганновер). награждался медалями различных общественных организаций.  

Он автор более 300 публикаций, в том числе 26 учебно-методических пособий, 7 монографий, 
60 изобретений, программ и баз данных, индекс Хирша по РИНЦ – 26. Подготовил огромный архив по исследо-
ваниям в медико-биологической науке на электронных носителях для общего пользования.  

Был увлеченным своей деятельностью, всегда находил время для обмена опытом с коллегами, отличался 
новаторским подходом к работе, креативностью мышления. 

Коллеги отзывались о Викторе Александровиче как о добросовестном, компетентном и ответственном ра-
ботнике. В коллективе он пользовался заслуженным уважением, его любили и ценили студенты.   

Память об этом замечательном человеке навсегда останется в наших сердцах! 
 

Сотрудники редакции журнала «Вестник новых медицинских технологий» и члены редакционной коллегии 
выражают глубокие соболезнования семье и близким покойного! 
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