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аНтИоксИдаНтНые сВойстВа стабИлИзИРоВаННого ВодНого 

экстРакта печеНИ колючей акулы (SquALuS ACANThIAS) 
В услоВИЯХ пРИмеНеНИЯ ЦИтостатИка

1,2батагова Ф.э., 1албегова Ж.с., 1,2скупневский с.В., 1джиоев И.г.
1Северо-Осетинская государственная медицинская академия, Владикавказ, e-mail: inal44@mail.ru; 

2Институт биомедицинских исследований Владикавказского научного центра РАН 
и Правительства Республики Северная Осетия-Алания, Владикавказ

На крысах линии wistar (40 самцов, разделенных на 4 группы) изучены антиоксидантые свойства 
стабилизированного водного экстракта, выделенного из печени колючей акулы – «Скваакана». В услови-
ях гиперлипопероксидации, обусловленной введением циклофосфамида, показано, что изучаемый экстракт 
обладает выраженным антирадикальным эффектом, что проявляется в снижении образования маркеров 
перекисного окисления липидов (гидроперекисей, малонового диальдегида, индикаторов цитолиза гепато-
цитов – аланин- и аспартаттрансаминаз), а также в повышении осмотической резистентности эритроцитов. 
При этом активность одного из основных ферментов антиоксидантной защиты – каталазы у эксперимен-
тальных групп от контрольных достоверно не отличается, что позволяет предполагать прямое мембраноста-
билизирующее действие препарата.

ключевые слова: антиоксидант, гидроперекиси, каталаза, колючая акула, малоновый диальдегид, перекисное 
окисление липидов

ThE ANTIOxIdANT prOpErTIES Of STABILIzEd AquEOuS  
LIVEr ExTrACT SpINY dOGfISh (SquALuS ACANThIAS)  

IN CONdITIONS Of AppLICATION Of CYTOSTATIC
1,2Batagova f.E., 1Albegova S.K., 1,2Skupnevsky S.V., 1dzhioev I.G.

1North Ossetian State Medical Academy, Vladikavkaz, e-mail: inal44@mail.ru; 
2Institute of Biomedical Research of Vladikavkaz scientific center of the Russian Academy  

of Sciences and Government of the Republic of North Ossetia-Alania, Vladikavkaz

The antioxidant properties of stabilized aqueous extract isolated from shark liver (Squalus acanthias) – 
«Squaacan» are studied on Male wistar rats (40) were divided in four groups: control, group with model 
pathology (oxidative stress created by the injection of Cyclophosphamide), group with «Squaacan» only and 
alternation of Cyclophosphamide / «Squaacan». In conditions of hyper lipid peroxidation caused by introduction 
of cyclophosphamide the results of experiments showed that the extract has a pronounced antiradical effect, which 
manifests itself in reducing the formation of lipid peroxidation products (hydroperoxides and malondialdehyde), 
decreasing in hepato-specific enzyme activity (ALT&AST) and increasing of membrane’s resistance to solutions 
with high hypertonic effect. while the catalase activity in all studied groups remains unchanged. Thus, it can be 
assumed that «Squaacan» has a pronounced antiradical and membrane stabilizing effects.

Keywords: antioxidant, catalase, hydroperoxide, lipid peroxidation, malondialdehyde, spiny dogfish

Поиск средств, обладающих выражен-
ными антиоксидантными свойствами, по-
зволяющими оказывать влияние на течение 
обменных процессов в организме человека, 
по-прежнему остается актуальной задачей 
настоящего времени. И перспективным 
в этом плане могут быть гидробионты, из 
которых выделены вещества, нашедшие 
применение в современной фармакологиче-
ской и косметической практике [3]. Одним 
из таких соединений является созданный 
на базе Института биомедицинских иссле-
дований и ОАО «Росбиофарм», очищенный 
стабилизированный водный экстракт пече-
ни черноморской колючей акулы (Squalus 
acanthias) с товарным знаком «Скваакан», 
на который в 2003 году был зарегистриро-
ван патент «Способ получения лекарствен-
ного препарата «Скваакан» [6]. 

Целью настоящей работы является изу- 
чение антиоксидантных свойств водного 

экстракта печени черноморской колючей 
акулы в норме и при экспериментальном 
оксидативном стрессе, созданном введени-
ем циклофосфамида. 

материалы и методы исследований
Исследования проведены на 40 белых крысах-

самцах линии wistar, разделенных на четыре равные 
группы по десять особей в каждой. Животные отби-
рались в возрасте 90 ± 5 дней и содержались в усло-
виях естественного освещения на стандартной диете 
вивария, состоящей из злаковых и овощей. доступ 
к воде был свободный и постоянный.

Животным первой группы внутрибрюшинно 
вводили физиологический раствор в объеме 1,0 мл; 
вторую группу составляли крысы, получавшие в/б 
«Скваакан» в дозе 0,02 мл/кг один раз в двое суток 
на протяжении 16 дней (8 инъекций, вводимый объ-
ем с учетом разведения физиологическим раствором 
составлял 1,0 мл); животные третьей группы полу-
чали в/б «Циклофосфан-ЛЭНС» в дозе 150,0 мг/кг 
один раз в двое суток на протяжении 16 дней (8 инъ-
екций, вводимый объем 1,0 мл); животным четвертой 
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группы в/б один день вводили «Скваакан», а другой – 
«Циклофосфан-ЛЭНС» в дозах, аналогичных второй 
и третьей группам. Все опыты проводили в соот-
ветствии с приказом Минздравсоцразвития России 
№ 708н от 23 августа 2010 г. «Об утверждении Пра-
вил лабораторной практики».

Через 24 часа после последней инъекции кры-
сам внутрибрюшинно вводилось 5,0 мг анестетика 
общего действия («Золетил», в объеме 0,1 мл готово-
го раствора препарата) и при достижении состояния 
обезболивания и сна (через 6–8 минут) они подвер-
гались декапитации, а в собранных образцах крови, 
стабилизированной гепарином, определялись содер-
жание маркеров перекисного окисления липидов – 
гидроперекисей (ГП) в плазме крови и малонового 
диальдегида (МдА) в эритроцитах по реакции с ти-
обарбитуровой кислотой; осмотическая резистент-
ность мембран эритроцитов к растворам с нарас-
тающим гипертоническим эффектом, состоящим из 
смеси хлорида натрия и карбамида (с номерами от 1 
до 7, где в последнем имеет место 100 % гемолиз) [1]; 
активность показателей цитолиза гепатоцитов – ала-
нин- и аспартаттрансаминаз (АлТ и АсТ). О состоя-
нии антиоксидантной защиты судили по активности 
в эритроцитах одного из основных ферментов систе-
мы – каталазы по методу T. Beutler [5].

Полученные результаты обрабатывались стати-
стически в программе Excel по парному t-критерию 
Стьюдента.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В работе в качестве индуктора свобод-
норадикального окисления использован 
широко применяемый в химиотерапии 
цитостатик циклофосфамид, метаболи-
зирующийся в печени под действием 
микросомальной оксидазной системы 
с образованием метаболитов (активный – 
4-гидроксициклофосфамид и неактив-
ный – 4-кетоциклофосфамид), часть ко-
торых транспортируется в клетки, где под 
влиянием фосфатаз превращается в мета-
болиты, обладающие длительным стойким 
цитотоксическим действием с периодом 
полувыведения до 12 часов [2]. Образу-
ющийся активный метаболит вступает 
в реакции алкилирования, приводя к по-
перечным сшивкам в двойной цепи между 
нитями дНК с ингибированием синтеза 
РНК и белка. В результате этого активи-
зируются тригерные механизмы гибели 
клеток путем некроза и апоптоза, протека-
ющие через активацию процессов свобод-
норадикального окисления, что приводит 
к окислительному стрессу [7].

Изолированное введение крысам 
«Скваакана» на исследуемые показа-
тели оказывает неоднозначное дей-
ствие, что проявлялось в статистиче-
ски значимом снижении содержания 
малонового диальдегида в мембранах 
эритроцитов с 33,41 ± 2,85 мкмоль/л до 
21,82 ± 1,88 мкмоль/л (р < 0,002 относи-

тельно контрольной группы), в то вре-
мя как уровень гидроперекисей в плаз-
ме крови не менялся (рис. 1). Введение 
крысам циклофосфамида вызвало уси-
ление пероксидации липидов на 66,98 % 
и 44,61 % по содержанию гидроперекисей 
и малонового диальдегида соответствен-
но. С учетом того, что циклофосфамид 
как прооксидант вызывает активацию 
процессов свободно-радикального окис-
ления, это вполне закономерно, а при его 
совместном введении со «Сквааканом» 
исследуемые показатели претерпели бо-
лее резкое снижение, оказавшись ниже 
нормы (гидроперекиси на 25,5 % и мало-
новый диальдегид на 29,4 %). Это, оче-
видно связано не только с тем, что «Сква-
акан», блокирует образование активных 
форм кислорода и препятствует дальней-
шему развитию оксидативного стресса, 
в том числе и опосредованного апоптозом 
и некрозом, что сопровождается норма-
лизирующим морфологическую картину 
печени введением экстракта гидробион-
та при экспериментальном остром ток-
сическом гепатите [4], но и тем, что он 
в условиях мембранной патологии, воз-
можно, активизирует и другие защитные 
механизмы, а не только те, что связаны 
с действием ферментов антиоксидантной 
защиты, в частности каталазы (рис. 1), 
которая в условиях активации процессов 
липопероксидации, вызванных введением 
циклофосфамида, компенсаторно увели-
чивается. В то же время между группой, 
получавшей «Скваакан» и контрольными 
животными нет достоверных расхожде-
ний в активности фермента.

В качестве дополнительного под-
тверждения этой гипотезы можно приве-
сти полученные нами результаты изучения 
осмотической резистентности мембран 
эритроцитов в условиях in vitro к действию 
растворов с нарастающей концентрацией 
мочевины, обладающей гемолитическим 
действием (рис. 2). 

Из рисунка видно, что кривая осмотиче-
ской резистентности мембран эритроцитов 
крыс, получавших «Скваакан», сдвинута 
вправо относительно данных контрольных 
животных, получавших физиологический 
раствор. При этом результаты имеют ста-
тистически значимое отличие (р < 0,02) 
в образцах, внесенных в раствор № 3, хотя 
по кривой видно, что достоверное отличие 
начинается раньше (с середины раствора 
№ 2) и длится дольше (до середины рас-
твора № 4). В то же время кривая устойчи-
вости мембран эритроцитов, получавших 
в ходе эксперимента циклофосфамид, ока-
зывается сдвинутой влево, что обуслов-
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лено тем, что этот цитостатик обладает 
прооксидантным действием и способен 
вызвать нарушение целостности мембран 
эритроцитов, и такое расположение этих 
трех кривых на графике вполне законо-
мерно и логически обоснованно. А то, что 
результаты, полученные у крыс, которым 
вводились циклофосфамид и «Скваакан», 
в графике также смещены вправо и на-

ходятся рядом с данными, когда крысы 
получали только «Скваакан» как раз и не 
противоречит тому, что они аналогичны 
изменением содержания гидроперекисей 
и малонового диальдегида, как показано 
в рис. 1. То есть «Скваакан» в условиях 
активации (индукции) процессов свобод-
норадикального окисления оказывает мем-
браностабилизирующее действие.

            

Рис. 1. Содержание гидроперекисей, малонового диальдегида и активность каталазы у крыс 
контрольных (К), получавших «Скваакан» (Sq), циклофосфамид (С) и их чередование (Sq + С)

Рис. 2. Осмотическая резистентность мембран эритроцитов крыс контрольных (К),  
получавших «Скваакан» (Sq), циклофосфамид (С) и их чередование (Sq + С)
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Поскольку метаболическая активация 
циклофосфамид связана и с ферментны-
ми системами гепатоцитов, представи-
лось интересным изучить содержание 
одних из маркеров их цитолиза, в част-
ности аланин- и аспартаттрансаминазы. 
АлТ в отличие от АсТ является более 
органоспецифичным ферментом и дина-
мика его изменений в большей степени 
отражает истинную картину состояния 
гепатоцитов, а АсТ – миокарда, особенно 
при их поражениях. На рис. 3 изображе-
на графическая зависимость энзимати-
ческой активности АлТ, имеющая стати-
стически значимые отличия (р < 0,05) по 
сравнению с контролем и данными крыс, 
получавших «Сквакан». При этом введе-
ние только циклофосфамида повышает, 
а совместно со «Сквааканом» – снижа-
ет активность фермента. То есть в этом 
варианте также, как в случае выше от-
меченных изменений, мембранопро-
текторное действие «Скваакана» обу- 
словливает меньший выход в кровяное 
русло АлТ. 

В отношении АсТ динамика носит ка-
чественно схожий характер, но менее ви-
зуализируемый: для контрольной группы 
и получавших «Скваакан» активность со-
ставила 154,2 ± 11,2 и 152,7 ± 8,9 U/l соот-
ветственно, а при введении только цикло-
фосфамида и совместно со «Сквааканом» 
изменения активности фермента были 
не столь выраженными – до 161,8 ± 6,4 
и 139,1 ± 1,8 U/l соответственно, то есть 
все отличия имели только тенденциозное 
направление. 

Таким образом, на основании резуль-
татов экспериментальных исследований 
можно заключить, что изучаемый стаби-
лизированный водный экстракт из печени 
колючей акулы – «Скваакан» в условиях 
циклофосфан-ндуцированного окислитель-
ного стресса проявляет выраженные анти-
оксидантные свойства, приводя к сниже-
нию образования перекисного окисления 
липидов и активности ферментов цитолиза 
гепатоцитов. При этом отмеченные изме-
нения приходятся в основном на активные 
компоненты препарата, поскольку суще-
ственных нарушений в ответных реакциях 
со стороны системы антиоксидантной за-
щиты на примере каталазы не отмечено. 
«Скваакан» может быть рекомендован для 
дальнейшего изучения на различные виды 
биологической активности, корреляционно 
связанные с антиоксидантыми свойствами, 
в рамках доклинических испытаний.
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В настоящее время в развитых странах доля лиц старше 60 лет составляет не менее 15–20 % населе-
ния, к 20-м годам нынешнего столетия, исследователи прогнозируют увеличение количества лиц старших 
возрастных групп в два-три раза. Частота стойкого ухудшения функции почек, в том числе требующего за-
местительной почечной терапии (программный гемодиализ, постоянный амбулаторный перитонеальный ди-
ализ, трансплантация почки), продолжает непрерывно возрастать. В статье представлены данные обзора ли-
тературных источников, посвященных патологии почек пациентов старших возрастных групп. На основании 
изучения современных литературных источников установлено, что диагностика хронических нефропатий 
пожилого и старческого возраста, особенно при их сочетании (мультиморбидности), может представлять 
трудную задачу, тем более что клинические проявления большинства из них неспецифичны. У пожилого 
пациента может развиваться любой вариант хронических прогрессирующих нефропатий, при кажущейся 
«стертой» клинической картине которых темп ухудшения функции почек может быть очень быстрым, а по-
чечная недостаточность при этом становиться необратимой и зачастую фатальной.

ключевые слова: пожилой возраст, нефропатия
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Now in the developed countries the share of persons is more senior than 60 years makes not less than 15–20 % 
of the population, by 20th years of this century, researchers predict increase in number of persons of the senior age 
groups by two-three times. Frequency of the permanent deterioration of function of kidneys including demanding 
replacement kidney therapy (a program hemodialysis, a constant out-patient peritonealny dialysis, transplantation 
of a kidney), continues to increase continuously. In the article there is a data of a literature review dealing with an 
elderly people’ renal failure. Taking in account modern literature sources we have noticed that it may be a difficult 
task to diagnose chronic nephropathies among elderly patients, especially in a combination (multimorbidity), all 
the more the majority of them do not have specific clinical features. A patient of advanced age may have any 
version of chronic progressing nephropathies. At the apparent «erased» clinical picture of nephropathies the rate of 
deteriorating of a renal function can be very fast, and a renal failure becomes irreversible and often fatal.

Keywords: advanced age, nephropathy

В настоящее время в развитых странах 
доля лиц старше 60 лет составляет не менее 
15–20 % населения, к 20-м годам нынешне-
го столетия, исследователи прогнозируют 
увеличение количества лиц старших воз-
растных групп в два-три раза [3].

Частота стойкого ухудшения функции 
почек, в том числе требующего замести-
тельной почечной терапии (программный 
гемодиализ, постоянный амбулаторный пе-
ритонеальный диализ, трансплантация поч-
ки), продолжает непрерывно возрастать [6]. 
Кроме того, течение и исходы хронических 
болезней почек, а также факторы, их опре-
деляющие, у пожилых характеризуются 
определенными особенностями, без учета 
которых рассчитывать на увеличение про-

должительности активной жизни этой кате-
гории больных, как правило, не приходится. 

Цель работы – изучить особенности 
патологии почек у людей старших возраст-
ных групп.

материалы и методы исследования
Проведен анализ научной медицинской лите-

ратуры, посвященной патологии почек у пациентов 
старших возрастных групп.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В структуре заболеваний пожилых 
людей урологическая патология занима-
ет значительное место и имеет свои осо-
бенности. Большое количество пожилых  
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людей страдают такими распространен-
ными урологическими заболеваниями, как 
нефропатии, рак и аденома простаты, не-
держание мочи, эректильная дисфункция. 
Частота поражения почек у лиц старших 
возрастных групп весьма высока. По раз-
ным данным, на 1000 вскрытий у лиц этих 
возрастных категорий в больнице общего 
типа колеблется от 63,3 до 64,6 %. Струк-
тура заболеваний почек у лиц пожилого 
и старческого возраста: нефроангиосклероз 
43,6 %; пиелонефрит 38,9 %; диабетический 
гломерулосклероз 4,1 %; миеломная не-
фропатия 1,1 %; подагрическая нефропатия 
0,9 %; амилоидоз почек 0,9 %; гломеруло-
нефрит 0,9 %; острая почечная недостаточ-
ность 9,6 %.

У пациентов пожилого и старческого 
возраста продолжает возрастать распростра-
ненность хронического пиелонефрита, МКБ, 
хронические поражения почечного тубуло-
интерстиция, особенно обменной (гиперу-
рикемия) и лекарственной (ненаркотические 
анальгетики и НПВС, антибиотики) приро-
ды [1]. Гипертонический нефроангиосклероз 
дополняется присущим преимущественно 
пожилым и старикам атеросклеротическим 
стенозом почечных артерий – ишемической 
болезнью почек (ИБП) [9].

ИБП встречается и у лиц с распростра-
ненным и зачастую с осложненным атеро-
склерозом – тяжелой ишемической болез-
нью сердца, синдромом перемежающейся 
хромоты, мозговыми инсультами в анамне-
зе. Характерна высокая артериальная гипер-
тония, почти у половины больных имеющая 
особо прогностический неблагоприятный 
тип – протекающая с преимущественным 
повышением систолического Ад. Изоли-
рованную систолическую артериальную 
гипертензию наряду с сочетанием сердеч-
но-сосудистых факторов риска и особенно 
ухудшением функции почек, спровоциро-
ванных назначением ИАПФ или блокато-
ров рецепторов ангиотензина II, следует 
рассматривать в качестве клинических ука-
заний на наличие ИБП.

Многие хронические нефропатии по-
жилого и старческого возраста длитель-
ное время остаются нераспознанными, что 
связано с существующим преувеличением 
клиницистами собственно «возрастного» 
фактора в ухудшении почечной функции. 
Несвоевременная диагностика почечных 
болезней у пожилых определяется в боль-
шей степени тем обстоятельством, что мно-
гие варианты поражения почек у них имеют 
«стертую» клиническую картину, хотя и по-
чечная недостаточность при этом может 
развиваться драматически быстро. Следует 
также учитывать феномен «мультиморбид-

ности» старческой почки, подразумеваю-
щей возможность сочетания нескольких 
хронических нефропатий (иногда трех и бо-
лее) у одного человека.

Первое место по частоте выявляемых 
изменений почек у престарелых людей за-
нимают сосудистые поражения. Частота 
нефроангиосклероза нарастает с каждым 
десятилетием жизни престарелых людей 
(с 7 % у людей 60–69 лет до 65 % у людей 
90 лет и старше), особенно у женщин. Кли-
нически атеросклеротический нефроанги-
осклероз проявляется лишь незначительно 
выраженным и часто преходящим мочевым 
синдромом. Отмечается также несколько 
более выраженное по сравнению с возраст-
ной нормой снижение функции почек, как 
правило, не перерастающее в ХПН [1].

Многие нефропатии пожилого и стар-
ческого возраста зачастую сочетаются 
с гипертоническим нефроангиосклерозом 
[11]. Этому способствуют и сосудистые из-
менения почек возрастного характера, ко-
торые имеют тенденцию по мере старения 
прогрессировать и на которые наслаивают-
ся артериолосклеротические изменения, 
характерные для гипертонической болез-
ни. Заболевание протекает относительно 
доброкачественно, без ярких клинических 
проявлений. Обычно на фоне умеренно 
выраженной и не очень стойкой артери-
альной гипертензии появляются скудные, 
малохарактерные признаки поражения по-
чек в виде преходящего минимального 
мочевого синдрома с незначительной (не 
более 0,5–1,0 г/сут) протеинурией, микро-
гематурией и цилиндрурией. При этом вы-
является небольшое снижение почечных 
функций, но без явных признаков почечной 
недостаточности (ПН). По мере увеличения 
длительности артериальной гипертензии 
упомянутые симптомы имеют тенденцию 
к нарастанию. В ряде случаев почечная ги-
пофункция может перерастать в ПН. По-
следняя выявляется в среднем у 10–15 % 
больных, характеризуется относительно 
мягким течением с небольшим (не более 
400 мкмоль/л) повышением уровня креати-
нина в плазме крови. Быстрое нарастание 
почечной недостаточности всегда связано 
с присоединением пиелонефрита [1]. Раз-
витие острой почечной недостаточности 
(ОПН) у лиц пожилого и старческого воз-
раста часто происходит в течение очень ко-
роткого времени. По механизму развития 
ОПН у пожилых в 37,4–84,2 % случаев яв-
ляется преренальной. 

В последние десятилетия значительно 
увеличилось число больных хроническим 
гломерулонефритом и диабетической не-
фропатией. 
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В клинической оценке гломерулонеф-
рита, дебютировавшего у пожилого или 
старика, всегда следует иметь в виду воз-
можность их паранеопластического про-
исхождения. Связь со злокачественными 
опухолями четко установлена для нефроти-
ческого синдрома пожилых, обусловленно-
го как гломерулонефритом, так и амилоидо-
зом почек.

Клинические признаки мембранозной 
нефропатии у пожилого пациента могут 
предшествовать первым специфическим 
проявлениям рака желудка. данная форма 
поражения почек возможна и при хрониче-
ском лимфобластном лейкозе 14.

Поэтому первоочередной задачей об-
следования пожилого пациента с впервые 
выявленным хроническим гломерулонеф-
ритом или амилоидозом почек, особенно 
когда наблюдают нефротический синдром, 
является исключение паранеопластическо-
го поражения почек.

Системные васкулиты с вовлечением 
почек у пожилых и стариков нередко харак-
теризуются неблагоприятным течением.

Среди хронический заболеваний почек, 
причиной которых являются обменные на-
рушения, одно из первых мест в структуре 
терминальной почечной недостаточности 
занимает диабетическая нефропатия, ос-
ложняющая Сд 2 типа и возникающая, как 
правило, у лиц старше 60 лет, уже стра-
дающих диабетической микро- и макро-
ангиопатией. В связи с этим их сердечно-
сосудистый и почечный прогноз весьма 
неблагоприятен [5]. 

Второе место по частоте в структуре 
патологии стареющей почки, но, несомнен-
но, первое по клинической и прогностиче-
ской значимости принадлежит пиелонеф-
риту. Это заболевание является основной 
проблемой гериатрической патологии [1]. 
У лиц старших возрастных групп часто на-
блюдают гнойные формы этого заболева-
ния: у мужчин частота их достигает 23,3 %, 
у женщин 15,9 %. Фоном для развития хро-
нического пиелонефрита нередко является 
обструкция мочевыводящих путей опухо-
лью или нефролитом [1].

С возрастом число больных пиелонеф-
ритом мужчин увеличивается, что объяс-
няется присущим пожилому и старческому 
возрасту заболеваний с нарушением отто-
ка мочи – аденомы и рака предстательной 
железы [7].

Хронический пиелонефрит у пожилых 
и стариков нередко не диагностируют во-
обще или, по крайней мере, неадекватно 
оценивают его тяжесть, что обусловлено 
минимальной выраженностью, а иногда 
и отсутствием типичных клинических про-

явлений этого заболевания – лихорадки, бо-
лей в поясничной области у этих больных. 

Некоторые авторы выделили своеобраз-
ную «кахектическую» маску хронического 
пиелонефрита пожилого и старческого воз-
раста, складывающуюся из неуклонного 
снижения массы тела (вплоть до кахексии) 
и анемии [1]. У ослабленных кахексичных 
больных даже гнойный пиелонефрит, ос-
ложненный паранефритом, может быть 
практически бессимптомным или про-
являться интоксикационным симптомом 
и анемией [6].

Острый пиелонефрит в пожилом и стар-
ческом возрасте протекает на фоне сни-
жения иммунореактивных способностей 
организма, связанных с возрастными болез-
нями, и протекает атипично, иногда с не-
значительным повышением температуры 
тела. Возможно обострение имеющихся 
хронических заболеваний сердца и сосудов, 
а также легких и печени, которые вуалиру-
ют признаки острого пиелонефрита. Осо-
бенностью острого пиелонефрита у данной 
группы лиц является возможность незамет-
ного и быстрого перехода острого серозно-
го воспаления в гнойное [7].

дифференциально-диагностические 
трудности нередко возникают при оцен-
ке активности процесса у пожилых людей 
в связи с тем, что пиелонефрит возника-
ет или обостряется на фоне полиорганной 
старческой патологии, проявлений систем-
ных сосудистых заболеваний, опухолевых 
процессов и обменных нарушений [1].

Характерные для этого заболевания 
в молодом возрасте высокая температура, 
дизурические явления, боли в поясничной 
области у лиц пожилого и старческого 
возраста могут быть слабовыраженными 
либо отсутствовать, а нередко маскиру-
ются возрастными нарушениями мочеи-
спускания [2]. 

Еще одним вариантом хронических, 
преимущественно тубулоинтерстициаль-
ных нефропатий, наблюдающихся в возрас-
те старше 60 лет и не распознаваемых даже 
на этапе необратимого ухудшения функции 
почек, следует считать поражение почек, 
обусловленное злоупотреблением ненарко-
тических анальгетиков и/или НПВС.

Падение скорости клубочковой филь-
трации при анальгетической нефропатии 
связано с нарушением регуляции сосуди-
стого тонуса вследствие уменьшения коли-
чества простагландинов в почечной ткани. 
Снижение интенсивности синтеза почеч-
ных простагландинов под действием НПВС 
и ненаркотических анальгетиков, как пра-
вило, сопровождается задержкой натрия 
и воды [6].
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Обязательный признак анальгетическо-
го поражения почек – артериальная гипер-
тония, но, не располагая данными о наличии 
у пациента анальгетической зависимости, 
врачи зачастую расценивают ее как «гипер-
тоническую» болезнь. Величины Ад могут 
быть очень высокими и обычно трудно под-
дающимися контролю при назначении ком-
бинации антигипертензивных препаратов. 
По мере прогрессирования почечной недо-
статочности при анальгетической нефропа-
тии наблюдают полиурию и никтурию. Уже 
на ранних стадиях поражения почек отме-
чается снижение относительной плотности 
мочи. Протеинурия обычно не превышает 
1 г/л. Характерна эритроцитурия, макроге-
матурия – признак острого папиллярного 
некроза [10]. 

У большинства из этих пациентов, стра-
дающих анальгетической нефропатией, 
к моменту развития терминальной почеч-
ной недостаточности истинный характер 
поражения почек не устанавливается: среди 
нефрологических диагнозов называли хро-
нический пиелонефрит (25,7 %), диабети-
ческую нефропатию (22,7 %), хронический 
гломерулонефрит (15,9 %), гипертониче-
ский нефроангиосклероз (11,5 %) [13].

Часто встречающаяся у лиц старше 60 
лет гиперурикемия может обусловить при-
соединение уратного поражения почек – 
уратного нефролитиаза и/или уратного ту-
булоинтерстициального нефрита [13].

У лиц пожилого и старческого возрас-
та амилоидоз почек, как правило, бывает 
вторичным. Первичный амилоидоз у них 
практически не встречается. Причиной 
этой патологии старческой почки являются 
хронические длительно текущие заболева-
ния, особенно нагноительного характера 
(бронхоэктатическая болезнь, фиброзно-
кавернозный туберкулез легких, ревмато-
идный артрит, остеомиелит, опухолевые 
процессы, миеломная болезнь и др.). Зна-
чительно большее распространение ами-
лоидоза почек у гериатрических больных 
по сравнению с молодым и средним воз-
растом объясняется не только большей 
частотой и длительностью существования 
у них перечисленных и других хрониче-
ских заболеваний, но и снижением имму-
нитета, более выраженными нарушениями 
обменных процессов, в частности обмена 
белков с развитием возрастной диспротеи-
немии [4].

Клинические проявления амилоидо-
за у гериатрических больных отличаются 
разнообразием и сочетаются с симпто-
мами предшествующих хронических за-
болеваний и признаками нередко встре-
чающегося амилоидоза других органов. 

для этой старческой патологии почек ха-
рактерна более выраженная склонность 
по сравнению с амилоидозом почек в мо-
лодом возрасте к тромбообразованию как 
поверхностных вен, так и вен внутренних 
органов, особенно почек, протекающих 
с тяжелой клинической картиной, вплоть 
до развития ОПН [4]. 

заключение
Таким образом, диагностика хрониче-

ских нефропатий пожилого и старческо-
го возраста, особенно при их сочетании 
(мультиморбидности), может представлять 
трудную задачу, тем более что клинические 
проявления большинства из них неспеци- 
фичны. У пожилого пациента может раз-
виваться любой вариант хронических про-
грессирующих нефропатий, при кажущейся 
«стертой» клинической картине которых 
темп ухудшения функции почек может 
быть очень быстрым, а почечная недоста-
точность при этом становится необратимой 
и зачастую фатальной.
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УдК 616.61:616-053.9 
аНалИз клИНИческИХ особеННостей течеНИЯ 

пИелоНеФРИта у лИЦ поЖИлого И стаРческого ВозРаста
1будылев с.а., 1,2селиванов а.Н., 3горелик с.г., 4мудраковская э.В.

1СПб ГБУЗ «Городская клиническая больница № 31»,  
Санкт-Петербург, e-mail: b31@zdrav.spb.ru; 

2АНО НИМЦ «Геронтология», Москва, e-mail: wrach73@mail.ru; 
3ФГАОУ ВПО «Белгородский государственный национальный  

исследовательский университет», Белгород, e-mail: gorelik@bsu.edu.ru; 
4Медицинский центр «Ваша клиника», Москва, e-mail: vahaklinika@mail.ru

На базе урологического отделения МБУЗ ГКБ № 1 города Белгорода было обследовано 126 (63,3 %) 
пациентов пожилого и старческого возраста с пиелонефритом. Больных пожилого возраста 95 (75,4 %), 
старческого – 31 (24,6 %). При анализе клинических особенностей течения пиелонефрита у лиц пожилого 
и старческого возраста было получены данные в пользу превалирования вторичного пиелонефрита (48,3 % 
в пожилом возрасте и 57,8 % в старческом) над первичным (6,9 % и 11,1 % в пожилом и старческом возрас-
те соответственно). При изучении структуры пиелонефрита по течению воспалительного процесса было 
установлено, что большая часть диагностированного пиелонефрита имела хроническое течение: 85 (67,5 %) 
пациентов пожилого и 28 (62,2 %) пациентов старческого возраста. Также прослеживается тенденция к ма-
лосимптомному и латентному течению пиелонефрита, что значительно затрудняет диагностику. Таким об-
разом, дальнейшее изучение и анализ клинических особенностей течения пиелонефрита у лиц пожилого 
и старческого возраста позволит на практике повысить качество гериатрической помощи этой категории 
пациентов.

ключевые слова: пиелонефрит, пожилой, старческий возраст, структура

ThE ANALYSIS Of CLINICAL fEATurES pYELONEphrITIS  
COurSE IN ELdErLY ANd OLdEr pErSONS

1Budylev S.A., 1,2Selivanov A.N., 3Gorelik S.G., 4Mudrakovskaja е.V.
1City Hospital № 1, St. Petersburg, e-mail: b31@zdrav.spb.ru; 

2Independent non-profit organization Research medical center «Gerontology»,  
Moscow, e-mail: wrach73@mail.ru; 

3Belgorod National Research University, Belgorod, e-mail: gorelik@bsu.edu.ru; 
4Medical Center «Your clinic», Moscow, e-mail: vahaklinika@mail.ru

It was examined 126 (63,3 %) elderly patients and older age with pyelonephritis on the basis of urological 
office of City Hospital №1 of Belgorod. Elderly patients was 95 (75,4 %), older age – 31 (24,6 %). In the analysis of 
clinical features of a course of pyelonephritis in elderly patients and older age was data in favor of a prevalence of 
secondary pyelonephritis (48,3 % at advanced age and 57,8 % in senile) over primary are obtained (6,9 % and 11,1 % 
in elderly and older age respectively). when studying structure of pyelonephritis on the course of inflammatory 
process it was established that the most part of the diagnosed pyelonephritis had a chronic current: 85 (67,5 %) 
elderly patients and 28 (62,2 %) patients of older age. Also the tendency latent course of pyelonephritis is traced 
that considerably complicates diagnostics. Thus, further studying and the analysis of clinical features of a course of 
pyelonephritis at persons of elderly and older age will allow in practice to increase quality of the geriatric help of 
this category of patients.

Keywords: pyelonephritis, elderly and older age

Изучение клинических особенностей 
течения пиелонефрита, а также трудностей 
диагностики пиелонефрита у больных по-
жилого и старческого возраста весьма акту-
ально на сегодняшний день, что обусловле-
но широкой распространенностью данной 
патологии. 

Так, распространенность пиелонефрита 
прогрессивно нарастает с возрастом, осо-
бенно у мужчин – от 12,6 % в возрастной 
группе 60–69 лет до 36,4 % в возрастной 
группе 80 лет и старше. У женщин отмеча-
ется аналогичная тенденция в распростра-
ненности пиелонефрита, хотя не столь 

резко выраженная (19,4–29,6 % в сходных 
возрастных группах). 

Это заболевание является основной про-
блемой гериатрической патологии. Хрони-
ческий пиелонефрит является одной из са-
мых распространенных форм хронических 
прогрессирующих нефропатий пожилого 
и старческого возраста. Фоном для разви-
тия хронического пиелонефрита нередко 
является обструкция мочевыводящих путей 
опухолью или нефролитом.

Цель исследования: Изучение клиниче-
ских особенностей течения пиелонефрита 
у лиц пожилого и старческого возраста.
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материалы и методы исследования

Исследование проводилось на базе урологиче-
ского отделения МБУЗ ГКБ № 1 города Белгорода за 
2011 год. Было обследовано 126 (63,3 %) пациентов 
пожилого и старческого возраста с пиелонефритом, 
при этом, больных пожилого возраста 95 (75,4 %), 
старческого – 31 (24,6 %). Пиелонефрит диагности-
рован на основании жалоб, анамнеза, осмотра, ре-
зультатов клинико-лабораторных методов исследо-
вания (общего анализа крови, общего анализа мочи, 
анализа мочи по Нечипоренко, бактериологического 
посева мочи), ультразвукового исследования, обзор-
ной и внутривенной урографии. Восемь пациентов 
с хроническим пиелонефритом госпитализированы 
дважды, из них один пациент прооперирован дваж-
ды, один пациент госпитализирован трижды и дваж-
ды прооперирован. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

Анализ клинических особенностей те-
чения пиелонефрита у лиц пожилого и стар-
ческого возраста показал, что отмечается 
значительное превалирование вторичного 
пиелонефрита (48,3 % в пожилом возрас-
те и 57,8 % в старческом) над первичным 
(6,9 % и 11,1 % в пожилом и старческом 
возрасте соответственно). Среди вторично-
го пиелонефрита большую часть составил 
калькулезный пиелонефрит (37,8 % в пожи-
лом возрасте и 51,1 % в старческом возрас-
те), который являлся осложнением мочека-
менной болезни (табл. 1).

У 50 (29,1 %) больных пожилого воз-
раста и у 16 (35,6 %) калькулезный пиело-
нефрит носил обструктивный характер, 
по поводу чего 27 (21,4 %) пациентов про-
оперированы в срочном порядке. У данной 
категории пациентов отсутствовали или 
имелись минимальные изменения в общем 
анализе мочи, бактериологическом посеве 
мочи до оперативного вмешательства. 

Течение пиелонефрита у 21 (10,6 %) 
пациентов было отягощено сахарным диа-
бетом, причем у 15 (71,4 %) диагностирован 
калькулезный пиелонефрит.

Что касается структуры выявленного 
пиелонефрита по течению воспалитель-
ного процесса, то большая часть диагно-
стированного пиелонефрита имела хро-
ническое течение: 85 (67,5 %) пациентов 
пожилого и 28 (62,2 %) пациентов старче-
ского возраста. Реализация хронического 
латентного пиелонефрита у пациентов по-
жилого и старческого возраста может быть 
результатом острого пиелонефрита, хрони-
ческого рецидивирующего процесса или 
иметь самостоятельное происхождение 
(идиопатический вариант). Особенностью 
течения латентного пиелонефрита являет-
ся высокая частота синдрома интоксика-
ции, высокий процент больных с наличием 
микрогематурии, увеличение числа людей 
с нарушением функционального состояния 
почек (табл. 2).

таблица 1
Структура диагностированного пиелонефрита по форме

Структура диагностированного пиелонефрита
Пожилой 
возраст

Старческий 
возраст

Всего по отно-
шению ко всем 
пролеченным 

больным
n  % n  % n  %

Первичный пиелонефрит 12 6,9 5 11,1 17 8,5

Вторичный 
пиелонефрит

Всего 83 48,3 26 57,8 106 53,3
Калькулезный пиелонефрит 65 37,8 23 51,1 88 44,2
Пиелонефрит у больных с дГПЖ 
и раком простаты, стриктурой 
уретры

5 2,9 – – 5 2,5

Хронические пиелонефриты при 
аномалиях почек и мочевых путей 8 4,7 1 2,2 9 4,5

Пиелонефрит в сочетании со зло-
качественным новообразованием 
почки

1 0,6 – – 1 0,5

Пиелонефрит при хронических 
воспалительных гинекологиче-
ских заболеваниях

3 1,7 1 2,2 4 2,0

Сочетание калькулезного пиело-
нефрита с хроническим гинеколо-
гическим заболеванием

1 0,6 1 2,2 2 1,0

Всего 95 55,2 31 68,9 126 63,3
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таблица 2 
Структура выявленного пиелонефрита по течению воспалительного процесса

Нозология
Пожилой 
возраст

Старческий 
возраст Всего

n  % n  % n  %
Острый пиелонефрит 10 5,8 3 6,7 13 6,5

Хронический 
пиелонефрит

Фаза активного воспаления 72 41,9 26 57,8 98 49,3
Фаза латентного воспаления 13 7,6 2 4,4 15 7,5

диагноз пиелонефрита классиче-
ски устанавливался на основании жалоб, 
анамнеза, осмотра, результатов клини-
ко-лабораторных методов исследования, 
ультразвукового исследования, обзорной 
и внутривенной урографии. Проанализи-
ровав 126 больных пожилого и старческо-
го возраста, выявлены особенности диа-
гностики пиелонефрита у этой категории 
пациентов. У большинства пациентов от-
сутствовали или были незначительные из-
менения в лабораторных исследованиях, 
клинические проявления имели стертый ха-
рактер. При этом лабораторная диагности-
ка является одной из наиболее доступных 
и широко применяемых. Однако по данным 
лабораторной диагностики не всегда можно 
заподозрить пиелонефрит. Латентная фаза 
хронического пиелонефрита не отличает-
ся наличием ярких симптомов заболевания 
и протекает обычно бессимптомно. При 
этом анамнестические сведения имеют важ-
ное значение в распознавании хроническо-
го пиелонефрита. Но нередко течение пие-
лонефрита возможно и без активной фазы 
воспаления, что значительно затрудняет 
диагностику. 

Бактериологическое исследование мочи 
выполнено 55 (43,7 %) пациентам, при этом 
у 28 (50,9 %) пациентов пиелонефрит имел 
бактериальную этиологию, у 2 (3,6 %) паци-
ентов грибковую и у 25 (45,5 %) посев мочи 
не дал роста микрофлоры. другим пациен-
там посев мочи не выполнялся, вероятно, 
в связи с латентным течением пиелонефри-
та или отсутствием подозрения на мочевую 
инфекцию.

В последние годы появилась тенден-
ция к недооценке этиологического фактора. 
Под действием окружающей среды, а также 
действием антиинфекционных и противо-
воспалительных препаратов этиологиче-
ский фактор подвергается изменениям. 
Как следствие воздействия антибиотиков 
и химиопрепаратов появились L-формы 
бактерий, потерявшие свою оболочку. Обо-
лочка бактерии – место сенсибилизации 
против антибиотиков и ферментов. Бакте-
рии, утратившие оболочку, – это протопла-
сты, полностью лишенные всех клеточных 

оболочек, а сферопласты – с частично не-
сохраненной стенкой или так называемые 
B-нестабильные L-формы. Особенностью 
этой формы L-форм является способность 
к реверсии – восстановлению в родитель-
скую бактериальную клетку. L-формы бак-
терий могут длительное время сохраняться 
в организме и обусловливают рецидивы 
заболевания, являясь своеобразным депо 
дремлющей инфекции. Переход пиелонеф-
рита в латентную фазу под воздействием 
антибактериальной терапии нередко связан 
с появлением бактерий, лишенных целиком 
или частично оболочки. Рецидив инфекции 
при латентном течении хронического пиело-
нефрита нередко связан с реверсией, то есть 
восстановлением в родительские бактери-
альные клетки L-форм В-неспецифического 
типа (сферопластов).

Следовательно, длительное применение 
антибиотиков у некоторых больных не лик-
видирует бактериальную флору, а приводит 
к появлению L-форм, выявление которых 
требует специальных методов исследова-
ния. Трудности их распознавания привели 
к суждениям о существовании абактериаль-
ных пиелонефритов, что не доказано.

другим этиологическим фактором пи-
елонефритов, с которым связаны упорное, 
длительное их течение и рецидивы, являют-
ся микоплазмы. для их выявления обычных 
бактериологических методов недостаточно, 
требуются специальные методики (сероло-
гическую диагностику). 

 Особенностью клинического течения 
вирусных пиелонефритов является склон-
ность к геморрагическим проявлениям при 
поражении почек (форникальные кровоте-
чения) и мочевых путей. Клинически они 
расцениваются как геморрагические цисти-
ты и проявление сопутствующей мочека-
менной болезни. 

заключение
Таким образом, у больных пожилого 

и старческого возраста прослеживается 
тенденция к малосимптомному и латент-
ному течению пиелонефрита, что затруд-
няет распознавание не только его хрониче-
ской, но и острой формы. Отсутствие роста  
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микрофлоры в бактериологическом посеве 
мочи при пиелонефрите может быть обу-
словлено: появлением L-формы бактерий 
(протопластов) и B-нестабильных L-форм 
(сферопластов), предшествующей или нача-
той антибактериальной терапией, вирусной 
или грибковой этиологией пиелонефрита, 
нарушением уродинамики обструктивно-
го генеза. Поэтому необходимо более при-
стальное внимание к данной категории па-
циентов и более тщательное исследование 
клинико-анамнестических данных и пока-
зателей ряда рутинных анализов, поскольку 
при установке диагноза они оказываются 
нередко более информативными и доказа-
тельными, чем многие инструментальные 
методы диагностики, не обеспечивающие 
необходимой специфичности картины. 
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Рак ЩИтоВИдНой Железы И методы его 

ИммуНогИстоХИмИческой дИагНостИкИ 
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1,2лазарев а.Ф., 1таранина т.с., 3самуйленкова о.В., 3Рагулина В.д. 

1ГБОУ ВПО «Алтайский государственный медицинский университет Минздрава РФ»,  
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2Алтайский филиал РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, Барнаул;
3КГБУЗ «Алтайский онкологический диспансер», Барнаул

Рак щитовидной железы (ЩЖ), как и ряд других раков, протекает агрессивно. Полное выздоровление 
может быть достигнуто при надлежащей ранней диагностике. 5-летняя выживаемость при раке ЩЖ со-
ставляет почти 90 %, и изменяется в зависимости от типа и стадии рака. Рак ЩЖ может быть выставлен 
с использованием различных методов диагностики, но наиболее информативными являются методы аспи-
рационной биопсии и гистологическое исследование опухоли. Тем не менее на сегодняшний день одного 
гистологического метода диагностики для определения того или иного типа рака щитовидной железы (ЩЖ) 
уже недостаточно. Между доброкачественными и злокачественными новообразованиями часто имеется схо-
жесть морфологической структуры (фолликулярная и папиллярная структура), что создает определенные 
трудности в диагностике рака ЩЖ. Анализ литературы показывает, что использование нескольких видов 
различных маркеров (галектин-3, НВМЕ-1, цитокератин-19) повышает точность диагностики рака ЩЖ. Ис-
пользование ряда вспомогательных биомаркеров (сосудистый эндотелиальный фактор роста, фактор роста 
фибробластов, трансформирующий фактор роста) может помочь разработать дополнительные прогности-
ческие критерии. Поэтому, наряду с использованием традиционных диагностических методов диагности-
ки рака ЩЖ, нужно шире внедрять использование иммуногистохимических маркеров различных групп, 
свойств и специфичности для понимания молекулярных процессов развития рака, его прогрессирования. 

ключевые слова: рак щитовидной железы, иммуногистохимические маркеры

ThE ThYrOId CANCEr ANd ITS IMMuNOhISTOChEMICAL dIAGNOSIS
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1,2Bobrov I.p., 1Lepilov A.V., 1Cherdantseva T.M., 1Mjadelc M.N.,  

1,2Lazarev A.f., 1Taranina T.S., 3Samujlenkova O.V., 3ragulina V.d. 
1Medical University «Altai State Medical University, Ministry of Health  
of the Russian Federation», Barnaul, e-mail: vitalgerdt14@yandex.ru; 

2Altaysky branch RCRC N.N. Blokhin, Barnaul; 
3KGBUZ «Altai Oncology Center», Barnaul

The course of the thyroid cancer, as well as a number of other cancers, is taking aggressively. Full recovery 
can be achieved with adequate early diagnosis. 5-year survival rate of thyroid cancer is almost 90 %, and varies 
depending on the type and stage of cancer. Thyroid cancer can be revealed using different diagnostic methods, 
but the most informative methods are aspiration biopsy and histological study of the tumor. Nevertheless, only 
one histological diagnostic method is not sufficient to determine the particular type of thyroid cancer nowadays. 
There is often the similarity of morphological structure (follicular and papillary structure) between benign and 
malignant tumors, which complicate the diagnosis of thyroid cancer. The analysis of the literature shows that the use 
of several different types of markers (galectin-3, HBME-1, cytokeratin-19) increases the accuracy of diagnosis of 
thyroid cancer. Using a series of auxiliary biomarkers (vascular endothelial growth factor, fibroblast growth factor, 
transforming growth factor) can help develop additional prognostic criteria. In addition to the traditional diagnostic 
methods to diagnose thyroid cancer, it is necessary to introduce the wider use of immunohistochemical markers 
of different groups, properties and specificity to understand the molecular processes of cancer progression. It will 
improve the techniques and methods of treatment of this disease at the molecular level.

Keywords: thyroid cancer, immunohistochemical markers

Щитовидная железа (ЩЖ) – главная 
эндокринная железа, которая секретирует 
тириоидные гормоны. Хотя опухоли ЩЖ 
составляют 1–3 % от общего количества 
всех опухолей у человека [2; 3], в группе 
эндокринных опухолей данный показатель 
составляет 90 % и на него приходится 60 % 
смертности в данной группе опухолей [27]. 
Среди больных раком щитовидной желе-
зы, оперируемых по поводу узловых обра-

зований в неонкологических стационарах, 
правильный дооперационный диагноз уста-
навливается лишь в 54–61 % случаев, что 
приводит к выполнению заведомо неради-
кальных операций [12]. 

Большинство опухолей ЩЖ развива-
ется из фолликулярного эпителия и раз-
деляется на доброкачественные и злока-
чественные опухоли [4]. Злокачественные 
карциномы ЩЖ на основании гистологи-
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ческого строения классифицируются на 
дифференцированный рак, медуллярный 
рак и недифференцированный рак ЩЖ. 
дифференцированный рак: папиллярный 
рак (50–60 % всех раков ЩЖ) [6; 11; 15] 
и фолликулярный рак. Недифференциро-
ванный или анапластический рак ЩЖ – 
редкая и наиболее агрессивная форма зло-
качественных опухолей ЩЖ, состоящий 
частично или полностью из недифферен-
цированных клеток, характеризуется стре-
мительным экстраорганным инвазивным 
ростом, высокой частотой метастазирова-
ния и крайне плохим прогнозом независи-
мо от метода лечения [16]. Папиллярный 
рак составляет 85 % от общего количества 
всех гистологических вариантов рака ЩЖ. 
На долю фолликулярного рака приходится 
15 %, медуллярного 5 % и анапластического 
рака 1 % от количества всех опухолей [36].

Морфология папиллярного рака ЩЖ ха-
рактеризуется архитектурной и ядерной осо-
бенностью: формирование сосочков, а также 
округлой или овальной формой ядер, неров-
ностью ядер в виде вдавлений, зубчатости 
и складок. Нередко эти неровности ядер про-
грессируют и принимают вид псевдовклю-
чений или бороздок [21]. Различные вариан-
ты папиллярного рака зачастую не вызывают 
трудностей при гистологической диагности-
ке из-за особенностей гистоархитектони-
ки, в то время как фолликулярный вариант 
папиллярного рака создает определенные 
трудности диагностики [14; 46]. Гистопа-
тология фолликулярного рака меняется от 
хорошо дифференцированных фолликуляр-
ных структур до выраженной атипии [11], 
поэтому морфологи ищут различные допол-
нительные способы диагностики, в том чис-
ле иммуногистохимические с оценкой стан-
дартных маркеров клеточной пролиферации 
и апоптоза [7; 13; 17] опухолевых и фоновых 
процессов в ЩЖ. На ранних стадиях фол-
ликулярного рака порой очень трудно по-
ставить правильный диагноз и обнаружить 
морфологические изменения [46]. 

Медуллярный рак ЩЖ – необычная 
опухоль, возникающая из нейроэндокрин-
ных парафолликулярных C-клеток, секре-
тирующих кальцитонин, являющийся важ-
ным диагностическим маркером данного 
рака [25]. Со стороны гистологической 
диагностики определенных трудностей 
нет, хотя при менее дифференцированных 
вариантах данного рака некоторые морфо-
логи испытывают ряд затруднений. Гисто-
логически опухоль образована полигональ-
ными, округлыми или веретенообразными 
опухолевыми клетками с округлыми или 
вытянутыми соответственно форме клетки 
ядрами и эозинофильной зернистой цито-

плазмой, разделенной прослойками соеди-
нительной ткани. Наряду с этим вариантом 
выделены фолликулярный, папиллярный, 
мелкоклеточный, светлоклеточный, онко-
цитарный и смешанный медуллярно-фол-
ликулярный, смешанный медуллярно-па-
пиллярный варианты медуллярного рака 
ЩЖ [5], что вызывает новые трудности 
диагностики и лечения. 

Анапластический рак ЩЖ железы по 
гистопатологии на основе морфологиче-
ской классификации разделен на три вари-
анта: сквамоидная, веретеноклеточная и ги-
гантоклеточная карцинома. данная опухоль 
имеет плохой прогноз из-за быстрого агрес-
сивного роста опухоли [21; 43]. 

Рак ЩЖ, как и ряд других раков, про-
текает агрессивно. Полное выздоровление 
может быть достигнуто при надлежащей 
ранней диагностике. 5-летняя выживае-
мость при раке ЩЖ составляет почти 90 %, 
и изменяется в зависимости от типа и ста-
дии рака. На ранних стадиях папиллярного 
и фолликулярного раков ЩЖ 5-летняя вы-
живаемость может меняться и составляет 
от 85 до 95 %, но на более поздних стадиях 
прогноз очень плохой [37]. На сегодняш-
ний день не существует единых и точных 
каких-либо критериев в отношении про-
гноза рака ЩЖ, пока только система TNM 
более предпочтительна, дающая инфор-
мацию об опухоли и на ее данных можно 
сформулировать тот или иной прогноз для 
пациента [12; 38]. Смертность от рака ЩЖ 
может быть снижена, если ранняя диагно-
стика будет высокоспецифичной. для это-
го используют иммуногистохимические 
методы диагностики.

Рак ЩЖ может быть выставлен с ис-
пользованием различных методов диа-
гностики, но наиболее информативными 
являются методы аспирационной биопсии 
и гистологическое исследование опухоли 
[12], но одного гистологического метода 
для определения того или иного вида рака 
ЩЖ уже недостаточно. Между доброкаче-
ственными и злокачественными новооб-
разованиями часто имеется схожесть мор-
фологической структуры (фолликулярная 
и папиллярная структура), что создает опре-
деленные трудности в диагностике рака 
ЩЖ. диагностика папиллярного рака ЩЖ 
не вызывает трудностей. Однако фоллику-
лярный вариант папиллярного рака и узло-
вая аденома по классическим гистологи-
ческим признакам друг от друга мало чем 
отличаются. данный вариант рака характе-
ризуется фолликулярными очагами роста, 
но клетки имеют характерные особенности 
ядер папиллярной карциномы. Можно оши-
бочно принять такую опухоль и за фолли-
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кулярную аденому. для более точной диа-
гностики рака ЩЖ, конечно, неплохо было 
бы выполнять генетические исследования, 
обнаруживая мутации и экспрессии генов, 
но это слишком долго и дорого. диагноз 
рака ЩЖ можно с большой точностью по-
ставить, используя различные биомаркеры 
при иммуногистохимическом исследовании 
(ИГХ) [40].

При раке ЩЖ мутация в разных онко-
генах приводит к ингибированию апоптоза, 
пролиферации клеток и повышению экс-
прессии определенных рецепторов [34]. 
Часть биомаркеров рака ЩЖ, экспрессия 
которых обнаруживается при различных 
опухолях, представлена в таблице.

Тиреоидная пероксиадаза (ТГ) относит-
ся к крупномолекулярным олигомерным 
гликопротеинам. ТГ циркулируя в кровото-
ке, функционирует как матрица для синтеза 
тиреоидных гормонов и как белок-носи-
тель, обеспечивающий хранение активных 
форм этих гормонов. После синтеза в тире-
оцитах ТГ подвергается йодированию, сум-
марный уровень которого может определять 
иммуногенные свойства молекулы [9]. Уве-
личение в сыворотке ТГ отмечают при раке 
ЩЖ. Чувствительность и специфичность 
данного маркера на ранних стадиях рака 
при разграничивании доброкачественных 
и злокачественных опухолей низка, и дан-
ный маркер плохо помогает в ИГХ диагно-
стике (поскольку его увеличение отмечают 
при аутоиммунных заболеваниях, при ги-
перпластических узелковых образованиях 
щитовидной железы). Поэтому для диагно-
стики опухолей ЩЖ этот маркер использо-
вать не стоит [34].

С целью решения проблем диффе-
ренциальной диагностики эффективным 
считается определение цитокератинов 
(cytokeratins – СК). Термин «цитокератин» 
был введен в конце 1970-х годов, когда 
были идентифицированы белки, из кото-
рых построены внутриклеточные проме-
жуточные филаменты [31]. Определено 
более 20 различных СК, отличающихся 
по аминокислотному составу, молекуляр-
ному весу и изоэлектрической точке. для 
разных типов эпителия характерны опре-
деленные группы СК. Фолликулярный 
эпителий, относящийся к простым одно-
слойным, всегда содержит СК-7, 8, 18 и 19. 
Те же СК находят в эпителии всех типов 
доброкачественных и злокачественных 
новообразований ЩЗ. В папиллярных кар-
циномах в местах плоскоклеточной мета-
плазии находят СК-1, 5, 6, 13, характерные 
для многослойного плоского эпителия. 
Эти же СК присутствуют в трабекулярных 
гиалинизированных аденомах [20]. Харак-

тер экспрессии CK-19 часто использует-
ся для дифференциации различных типов 
эпителиальных злокачественных образо-
ваний [47]. При наличии иммуноэкспрес-
сии данного маркера большое значение 
имеет распространенность окрашивания 
препарата: в большинстве случаев диф-
фузное окрашивание говорит о папилляр-
ном раке, фокальное может отмечаться 
при других злокачественных и доброкаче-
ственных новообразованиях [48]. Соглас-
но некоторым источникам, данный маркер 
находится в фолликулярном эпителии 92 %  
папиллярных карцином и только 3 % до-
брокачественных новообразований [22]. 
По информации других авторов, цитоке-
ратин-19 экспрессируется в 100 % папил-
лярных карцином, как в классическом, 
так и в фолликулярном вариантах, не про-
являет диффузной экспрессии ни в одной 
фолликулярной аденоме и фолликуляр-
ной карциноме и может быть использован 
в дифференциальной диагностике фолли-
кулярного варианта папиллярного рака, 
фолликулярного рака и фолликулярной 
аденомы [23; 48]. 

для диагностики опухолей ЩЖ ис-
пользуют также такой маркер, как НВМЕ-
1 (hector battifora mesothelial cell-1), от-
носящийся к группе полисахаридов 
и гликопротеинов, связанных с группами 
крови. Также он является антигеном по-
верхности мезотелиальных клеток, лока-
лизуется в клетках нормального эпителия 
бронхов и аденокарцином различного 
происхождения [22]. По данным литера-
туры, экспрессия НВМЕ-1 при папилляр-
ном раке ЩЖ варьируется от 78 до 100 % 
[23], при фолликулярном – от 84,6 до 
100 % [22]. Экспрессия НВМЕ-1 наблю-
дается чаще при классических вариантах 
папиллярного рака, чем при фолликуляр-
ном. Некоторые авторы пишут, что экс-
прессия данного маркера наблюдается 
лишь в 50 % фолликулярных карцином.  
А на пластические и медуллярные карци-
номы не экспрессировали НВМЕ-1. В от-
дельных работах показано, что присут-
ствие данного маркера фокально может 
обнаруживаться приблизительно в тре-
ти случаев узловых зобов [22]. Соглас-
но P.S. de Matos [29], HBME-1 – самый 
чувствительный маркер для диагности-
ки рака ЩЖ. Проведенное исследование 
других авторов [41] показывает, что спец-
ифичность, чувствительность и прогнози-
рующая ценность HBME-1 при раке ЩЖ 
составляла 100 %, 92,9 % и 90 % соответ-
ственно. Поэтому HBME-1 может быть 
полезным маркером при диагностике опу-
холей ЩЖ железы. 
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Такой часто используемый маркер для 
диагностики ЩЖ, как галектин-3 – много-
функциональный белок, участвует в ре-
гуляции клеточного цикла, апоптоза и яв-
ляется посредником при взаимодействии 
поверхности клеток с экстрацеллюлярным 
матриксом. Как Bcl-2, галектин-3 подавля-
ет апоптотическую стимуляцию [24]. При 
ИГХ исследовании в большинстве фолли-
кулярных аденом отсутствовала экспрессия 
галектина-3, а в злокачественных новооб-
разований определялась [22; 24; 44]. Самый 
большой процент экспрессии галектина-3 
приходится на классический (100 %) и фол-
ликулярный вариант папиллярного рака 
(91,7 %). Наличие же галектина-3 на клетках 
при фолликулярном раке отмечено в 58,8 % 
случаев [8; 22]. данные литературы сви-
детельствуют, что наличие экспрессии га-
лектина-3 при ИГХ-исследовании говорит 
о злокачественности опухоли с высоким 
уровнем чувствительности, специфичности 
и точности [7, 13]. На основании упомяну-
тых выше показателей авторы пришли к вы-
воду, что галектин-3 может служить марке-
ром злокачественности опухолей ЩЖ. При 
это одновременная экспрессия галектина-3 
и НВМЕ-1 наблюдалась в 87 % папилляр-
ных опухолей [22]. С точки зрения диагно-
стической значимости, оптимальной пане-
лью маркеров, характерных для рака ЩЖ, 
могут служить галектин-3 и его сочетание 
с НВМЕ-1 [1].

Основными проявлениями злокаче-
ственного роста опухоли являются неогра-
ниченный инвазивный рост и метастази-
рование. Неоангиогенез – формирование 
новых сосудов, является важнейшим пато-

генетическим звеном, поддерживающим 
эти свойства [45]. Рост опухолей строго 
зависит от неоангиогенеза, а блокирование 
образования новых сосудов может его пода-
влять [32] Стимуляторы ангиогенеза вклю-
чают такие факторы роста, как сосудистый 
эндотелиальный фактор роста, фактор роста 
фибробластов, трансформирующий фактор 
роста [26], которые активно используются 
в диагностике опухолей ЩЖ наряду с ма-
триксными металлопротеиназами (ММП). 
ММП – представители семейства цинковых 
протеаз, участвующие в протеолитической 
деградации различных компонентов вне-
клеточного матрикса, осуществляют ре-
гулирующую и модулирующую функцию 
в неоангиогенезе за счет их комплексного 
участия в инвазивном росте и метастазиро-
вании опухоли. 

Уже доказано, что в процессе внекле-
точного протеолиза происходит высвобож-
дение ангиогенных ростовых факторов, 
формируются проангиогенные центры свя-
зывания интегрина и активные факторы 
клеточной миграции. Показано, что ММП-
2, 7, 9 играют критическую роль в процессе 
неоангиогенеза и инициируют образование 
cосудов в начальной стадии васкуляриза-
ции опухоли [19; 45]. Экспрессия ММП 2 
и 9 отмечается в папиллярных опухолях, 2 
и 7 в начале процесса малигнизации фол-
ликулярных опухолей. Ряд авторов говорит, 
что данные ММП не могут быть использо-
ваны как диагностические маркеры опухо-
левого процесса или факторы прогноза [39], 
но по данным других авторов ММП-2 тре-
бует более детального изучения ее влияния 
на инвазию и прогноз [33]. 

Иммуногистохимические маркеры и мутации ряда генов при различных  
гистологических вариантах рака ЩЖ [4; 10; 18; 30; 35; 42]

Гистологические 
варианты рака щи-
товидной железы

ИГХ маркеры Изменения генома (мутации 
отдельных генов)

Следствия

Папиллярный рак Gal-3, hbme-
1, ck-19, tpo, 
vegfr, egfr, 
cited-1, hgf

Мутация генов – ret (особен-
но ret/ptc1 и ret/pect3), ras 
(более редкие), braf (часты), 
амплификация met (кодирует 
рецептор фактора роста гепа-
тоцитов), e2f-1

Нарушение передачи сигна-
ла в системе, замыкающейся 
на митоген-активированную 
протеинкиназу (МАПК) 

Фолликулярный Tpo, gal-3, 
vegfr, egfr

 Rat/Ras (часты), транслокация 
pax8/pparγ [28], pi3k-akt-pten

Нарушение деятельности 
факторов транскрипции и 
сигналинга в МАПК-системе

Медуллярный Calcitonin, 
vegfr, egfr, 
chromogranin

Ret,c-met Нарушение функции RET-
ассоциированной киназы

Анапластический Egfr, vegfr мутации CTNNB1 (ассоциация 
с утратой кадхерина/ усилен-
ной экспрессией бета-катени-
на), P53, ras, β-cat,c-met, PTEN 
(потеря гетерозиготности)

Нарушение адгезии, межкле-
точных контактов, апоптоза и 
дифференцировки, клеточно-
го сигналинга (в частности, 
сопряженного с PI3K/AKT)
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Проведенный анализ литературы по-
казывает, что использование нескольких 
видов различных маркеров увеличивает 
точность диагностики рака ЩЖ, а исполь-
зование ряда дополнительных биомаркеров 
может помочь разработать новые и более 
точные прогностические критерии. Наряду 
с использованием традиционных диагно-
стических методов диагностики рака ЩЖ, 
нужно шире внедрять использование био-
маркеров различных групп, свойств, специ- 
фичности для понимания молекулярных 
процессов развития рака, его прогрессиро-
вания. Все это позволит улучшить методы 
и способы лечения данного заболевания на 
молекулярном уровне.
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Вторая группа (n = 9) – плаценты после преждевременной отслойки в сроки гестации от 28 до 36 недель. 
Третья группа (n = 9) – плаценты после преждевременной отслойки в сроки гестации от 37 до 42 недель. 
Группа контроля (n = 15) – плаценты условно здоровых женщин после нормальных родов. Выводы. 1. При 
макроскопическом исследовании плацент после преждевременной отслойки плаценты наблюдается сни-
женный плацентарно-плодный коэффициент в сроке гестации 22–27 недель. Тогда как, в сроках гестации 
28–36 недель плацентарно-плодный коэффициент статистически достоверно повышен по сравнению с груп-
пой контроля. 2. Микроскопическое исследование плацент выявило преобладание хорионамнионита, лей-
коцитарной и лимфоцитарной инфильтрации децидуальной пластинки в сроке гестации 22–27 недель, что 
свидетельствует в пользу восходящего инфицирования. В сроке гестации 28–36 недель достоверно чаще 
регистрируется меньшая васкуляризация терминальных ворсин, недостаточная гестационная перестройка 
спиральных артерий, меньшая доля внутрисосудистого цитотрофобласта в децидуальной пластинке, скле-
роз терминальных ворсин и относится к изменениям, характерным для плацентарной недостаточности. 
В пользу напряжения компенсаторно-приспособительных реакций свидетельствует увеличение синцитио-
капиллярных мембран и синцитио-капиллярных почек во второй группе. В сроке гестации 37–41 неделя так-
же преобладают синцитио-капиллярные мембраны и синцитио-капиллярные почки. Характерным для доно-
шенных плацент является преобладание инволютивно-дистрофических изменений (склероз терминальных 
ворсин) по сравнению с группой контроля, что является следствием длительно развивающейся патологии 
последа в связи с развитием компенсаторно-приспособительных реакций. Также в третьей группе достовер-
но чаще регистрируется хорионамнионит по сравнению с группой контроля.

ключевые слова: отслойка, плацента, плацентарно-плодный коэффициент, децидуальная пластинка, 
цитотрофобласт

ThE MOrphOLOGICAL STruCTurE Of ThE pLACENTA  
AfTEr prEMATurE pLACENTA ABrupTION

Grebneva O.S., zilber M.Y., Berlit O.G.
Central Clinical Hospital № 24, Ekaterinburg, е-mail: aspirant-gkb4@mail.ru

Objective: To evaluate the morphological features of placentas after abruption. The first group (n = 9) – placental 
abruption after a gestation of 22 to 27 weeks. The second group (n = 9) – placental abruption after a gestation of 
28 to 36 weeks. The third group (n = 9) – placental abruption after a gestation of 37 to 42 weeks. Control group 
(n = 15) – the placenta of healthy women after normal delivery. Conclusions. 1. On gross examination of placentas 
after placental abruption, there was a decrease placental-fetal factor in 22–27 weeks of gestation. whereas, in 28–
36 weeks gestation placental-fetal ratio significantly increased compared with the control group. 2. Microscopic 
examination of placentas revealed a predominance of chorioamnionitis, leukocyte and lymphocyte infiltration 
decidual plate in gestational age 22–27 weeks, which speaks in favor of the rising infection. At 28–36 weeks of 
gestation were significantly more registered less vascularization terminal villi, insufficient gestational rearrangement 
of the spiral arteries, a smaller proportion of endovascular cytotrophoblast in decidual plate sclerosis terminal villi 
and refers to changes characteristic of placental insufficiency. In favor of voltage compensatory-adaptive reactions 
evidenced by increased syncytium-capillary membrane and syncytium-capillary kidney in the second group. At 
37–41 weeks of gestation and is dominated by syncytium-capillary membrane and syncytium-capillary buds. 
Characteristic for full-term placentas is the prevalence of involutive, degenerative changes (sclerosis terminal villi) 
compared with the control group, which is a consequence of long-developing placenta pathology in connection with 
the development of compensatory-adaptive reactions. Also in the third group were significantly more registered 
horionamnionit compared with the control group.

Keywords: abruption, placenta, placental-fetal factor, decidua plate, cytotrophoblast

Одним из наиболее частых и серьезных 
осложнений беременности, родов и ранне-
го послеродового периода является кро-
вотечение. Стабильным остается уровень 
кровотечений, связанных с преждевремен-
ной отслойкой плаценты [9]. По данным 
различных авторов, частота данной пато-
логии в структуре акушерских кровоте-
чений составляет от 14 до 30 % [4, 9, 10, 
11]. В популяции частота ее колеблется 
в относительно широких пределах от 0,05 
до 3 % [1, 2, 3, 7]. В Свердловской области 

этот показатель равен 14,7 на 1000 родов 
[5]. Преждевременная отслойка плаценты 
представляет собой витальную угрозу для 
матери и плода. В связи с этим изучение 
причин ее возникновения является акту-
альным. Анализ современного уровня зна-
ний об этиологии и патогенезе преждевре-
менной отслойки плаценты подтверждает 
многофакторность патологии и, несмотря, 
на солидную научную историю вопро-
са, эта проблема окончательно не решена. 
Важным для понимания данного процесса 
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является патоморфологическое изучение 
плацент. 

Цель: оценить морфологические осо-
бенности плацент после преждевременной 
отслойки плаценты (ПОП).

Задачи: 
1. Выявить макроскопические особен-

ности строения плацент у женщин, бере-
менность которых закончилась преждевре-
менной отслойкой плаценты. 

2. Определить характер микроскопиче-
ских изменений плацент при преждевре-
менной отслойке.

материалы и методы исследования
В качестве объекта исследования использовался 

гистологический материал плацент, которые были 
разделены на четыре группы. Первая группа (n = 9) – 
плаценты, после преждевременной отслойки в сроки 
гестации от 22 до 27 недель. Вторая группа (n = 9) – 
плаценты, после преждевременной отслойки в сроки 
гестации от 28 до 36 недель. Третья группа (n = 9) – 
плаценты после преждевременной отслойки в сроки 
гестации от 37 до 42 недель. Группа контроля (n = 15) 
плаценты условно здоровых женщин после нормаль-
ных родов более детального рассмотрения изменений 
в плаценте при преждевременной отслойке. Материал 
исследовался морфометрическим, гистологическим 
и статистическим методом. Качественные признаки 
описаны как абсолютная и относительная частота 
встречаемости. Сравнительный анализ параметриче-
ских данных между группами проводился критерием 
Стьюдента, для непараметрических данных Ман-
на-Уитни с использованием поправки Бонферрони. 
Полученные данные заносились в таблицу форма-
та Microsoft Excel, Version 2003 (Microsoft Software, 
USA). для статистического анализа использовалась 
демо-версия MedCalc.

для патоморфологического исследования бра-
ли 6 кусочков: из центральных зон плаценты через 
всю толщу, из периферических зон с прилегающими 
оболочками, а также из участка, непосредственно от-
слоившегося во время беременности, в том числе со 
стороны хориальной пластины и со стороны базаль-
ной пластины. Размер вырезанных кусочков состав-
лял 1,5–2 см². Кусочки заливали в парафин, срезы 
окрашивали гематоксилином и эозином, пикрофукси-
ном. Проводка гистологического материала осущест-
влялась в специальном аппарате Excelsior ES. После 
микротомии проводилось окрашивание материала 
в аппарате карусельного типа Varistain Gemini. Каж-

дый микроскопический показатель плаценты оцени-
вали по трехбалльной системе (элементы материнской 
части и хориальной пластинки, межворсинчатое про-
странство, строма и сосудистое русло ворсин, перифе-
рический цитотрофобласт, псевдоинфаркты и инфар-
кты, кальцинаты, воспалительная инфильтрация). Так, 
0 баллов – отсутствие данных изменений, 1 балл – из-
менениями затронуто 1\3 площади поля зрения, 2 бал-
ла – изменениями затронуто 2\3 площади поля зрения, 
3 балла – более 2\3 поля зрения. Синцитиальные поч-
ки, синцитио-капиллярные мембраны и количество 
сосудов в терминальных ворсинах оценивалось в аб-
солютных показателях. Парафиновые срезы описыва-
лись при увеличении в 400 раз в 30 полях зрения.

Результаты исследования  
и их обсуждение

При анализе макроскопических показа-
телей плацент обращает на себя внимание 
снижение плацентарно-плодного коэффици-
ента (ППК) в первой группе (0,27 ± 0,14), vs 
группы контроля (0,33 ± 0,01) р14 = 0,042. 
Уменьшение массы плаценты может быть 
результатом гипоксического состояния, ко-
торое проявляется в росте органа по месту 
наибольшего притока крови, что обуслав-
ливает уменьшение размера органа [7]. 
При гемической и гипоксической гипоксии 
прохождение материнской крови вдоль по-
верхности ворсин облегчается за счет ис-
тончения слоя материнского фибриноида 
в околоворсинчатом пространстве [8] и де-
сквамационно-дистрофическими измене-
ниями хориального эпителия [2]. Причиной 
гипоксического состояния могут являться 
соматические заболевания и инфекционно-
воспалительные заболевания матери [2, 6, 7]. 
Во второй группе, напротив было отмечено 
его значимое увеличение (0,29 ± 0,09), по 
сравнению с таковым в контрольной группе 
(0,21 ± 0,03) р = 0,021, что при нормальных 
органометрических показателях плаценты 
указывает на гипотрофию плода. Задерж-
ка внутриутробного развития плода любой 
этиологии всегда сопровождается теми или 
иными изменениями в плаценте и является 
несомненным свидетельством наличия пла-
центарной недостаточности [6]. Полученные 
данные представлены в табл. 1.

таблица 1
Плацентарно-плодный коэффициент в зависимости от срока беременности 

в сравниваемых группах
Неделя 

беременности
Масса после-
да в норме (г)

Масса последа 
при ПОП(г)

Плацентарно-
плодный коэффи-

циент в норме

Плацентарно-
плодный коэффи-
циент при ПОП 

Статистическая 
достоверность для 

ППК, p
22–27 180 ± 13,5 155 ± 16,3 0,33 ± 0,01 0,27 ± 0,14 0,042
28–36 342 ± 17,5 352,6 ± 47,5 0,23 ± 0,03 0,29 ± 0,09 0,021
37–41 490,0 ± 10,0 487,0 ± 72,6 0,19 ± 0,03 0,21 ± 0,01 0,14
П р и м е ч а н и е .  Нормативные показатели приведены по данным отечественных авторов 

Цинзерлинг А.В., Милованов А.П.
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Толщина плаценты в первой груп-
пе имеет тенденцию к уменьшению 
(1,3 ± 0,17), данный факт связан с нерав-
номерной толщиной плаценты, регистри-
ровались участки истончения. Во второй 
и третьей группах данный показатель со-
ответствует нормативам. В третьем три-
местре преобладало наличие инфарктов 
в 4\18(22,2 %). В связи со сложностями 
в дифференцировке между псевдоинфар-
ктом и истинным инфарктом при макро-
скопическом осмотре, данные изменения 
рассматривались под термином «инфаркт». 
Единичные кальцинаты присутствовали 
как во второй, третьей, так и в группе кон-
троля, что подтверждает данные Милова-
нова А.П. о том, что до 12 % плацентарной 
ткани изменено за счет инфарктов, псевдо-
инфарктов и кальцинатов [7]. Во всех пла-
центах после преждевременной отслойки 
присутствовали ретроплацентарные ге-
матомы: в 1 группе 6\9(66,6 %) случаях, 
во второй группе в 5\9(55,5 %) плацентах 
и в третьей группе в 7\9 (77,7 %) случаях. 
В случаях, где не визуализировалась ре-
троплацентарная гематома, была краевая 
преждевременная отслойка плаценты. 

По результатам наших исследований, 
короткая пуповина встречалась во второй 
группе в 1\9 (11,1 %) случае, в третьей груп-
пе в 2\9(22,2 %) случаях, и в группе контро-
ля в 3\15 (13,3 %) случаев. Вышеописанные 
результаты макроскопического исследова-
ния плацент представлены в табл. 2.

Объектами микроскопической морфо-
метрии были: оценка созревания ворсин 
(соответствие сроку гестации), иволютив-

но-дистрофические изменения (фибриноид, 
склероз терминальных ворсин, кальцина-
ты), компенсаторные реакции (васкуляри-
зация ворсин, синцитио-капиллярные мем-
браны, синцитиальные почки), спиральные 
артерии (гестационная перестройка, про-
свет спиральных артерий), интерстициаль-
ный цитотрофобласт, внутрисосудистый 
цитотрофобласт, децидуальные клетки 
(форма, ядра, межклеточные контакты), 
воспалительная инфильтрация (лейкоци-
тарная, лимфоцитарная). Результаты ми-
кроскопического исследования представле-
ны в табл. 3.

При микроскопическом исследовании 
плацент обращают на себя внимание вы-
раженные компенсаторно-приспособитель-
ные изменения в плацентах после преждев-
ременной отслойки.

Синцитио-капиллярные мембраны 
в норме начинают формироваться только 
в третьем триместре и становятся более 
многочисленными после 32 недели бере-
менности [2]. Исходя из того, что они ре-
гистрируются уже во втором триместре, 
можно предположить о том, что плацентар-
ная ткань независимо от срока гестации, 
в который произошла преждевременная 
отслойка плаценты, испытывала хрони-
ческую гипоксию. Подтверждением этого 
факта являются большее количество син-
цитиальных почек. Так, в первой группе их 
количество составило в среднем 6,6 ± 1,9, 
во второй группе 7,23 ± 1,1, в третьей груп-
пе 6,8 ± 1,3, vs 3,1 ± 0,4 в группе контро-
ля. В патологических условиях появление 
множественных синцитиальных выростов 

таблица 2
Макроскопическое описание плацент в сравниваемых группах

1 группа
(n = 9)

2 группа 
(n = 9)

3 группа 
(n = 9)

Гр.контроля
(n = 15)

Статистическая 
достоверность, р

Толщина плаценты 1,3 ± 0,17 1,7±0,14 3,1±1,2 2,1±0,21 р14 = 0,037
р24 = 0,19
р34 = 0,013

Наличие инфарктов 0 2 (22,2 %) 2 (22,2 %) 1 (6,6 %) р24 = 0,046
р34 = 0,046

Единичные кальцинаты 0 1(11,1 %) 3(33,3 %) 3(20 %) р24 = 0,062
р34 = 0,17

Короткая пуповина 0 (0 %) 1(11,1 %) 2(22,2 %) 2(13,3 %) р24 = 0,69
р34 = 0,74

Узлы пуповины 0 0 1(11,1 %) 0 –
Парацентральное прикрепле-
ние пуповины

2(22,2 %) 3 (33,3 %) 3 (33,3 %) 8 (53,3 %) р14 = 0,022
р24 = 0,079
р34 = 0,079

Центральное прикрепление 
пуповины

7 (77,7 %) 6(66,6 %) 6(66,6 %) 7(46,6 %) р14 = 0,047
р24 = 0,54
р34 = 0,54

Ретроплацентарная гематома 6(66,6 %) 5(55,5 %) 7 (77,7 %) 0 –
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является результатом компенсаторно-ги-
перпластических изменений хориального 
эпителия [2, 7, 8]. Это характерно для хро-
нической плацентарной недостаточности, 
а также может быть результатом диспласти-
ческих изменений синцитиотрофобласта, 
обусловленных гематогенной вирусной ин-
фекцией [2, 6]. Кроме того, в третьем три-
местре гестации основной группы чаще ре-

гистрируется склероз ворсин: 1,1 ± 0,04 во 
второй группе, 1,3 ± 0,02 в третьей группе, 
тогда как в группе контроля данный показа-
тель составил 0,5 ± 0,06. Одним из компен-
саторных механизмов может являться пре-
ждевременное созревание ворсин хориона  
[1, 3, 11]. Однако нами было найдено дан-
ное изменение плаценты только в двух слу-
чаях доношенного срока. 

таблица 3
данные микроскопического описания плацент в сравниваемых группах

Структура плаценты 1 группа
(n = 9)

2 группа 
(n = 9)

3 группа 
(n = 9)

Группа 
контроля
(n = 15)

Статистическая 
достоверность

Преждевременное созревание 
ворсин

0 0 2\9(22,2 %) 0 –

Склероз терминальных 
ворсин

0,4 ± 0,02 1,1 ± 0,04 1,3 ± 0,02 0,5 ± 0,06 р14 = 0,91
р24 = 0,018
р34 = 0,012

Кальцинаты 0,3 ± 0,04 0,9 ± 0,08 2,1 ± 0,07 1,9 ± 0,07 р14 < 0,0001
р24 = 0,027
р34 = 0,14

Инфаркты истинные 0 1\7(14,2 %) 0 0 –

Псевдоинфаркты 0,4 ± 0,07 1,1 ± 0,04 1,6 ± 0,04 0,9 ± 0,02 р14 = 0,022
р24 = 0,056
р34 = 0,048

Межворсинчатый фибриноид 0,7 ± 0,06 0,76 ± 0,06 0,9 ± 0,054 0,9 ± 0,066 р14 = 0,84
р24 = 0,87
р34 = 0,98

Васкуляризация терминаль-
ных ворсин (N8-10)

7,1 ± 0,9 6,5 ± 1,4 8,36 ± 1,3 9,1 ± 0,9 р14 = 0,19
р24 = 0,031
р34 = 0,26

Синцитио-капиллярные 
мембраны(N3-5)

3,7 ± 0,3 6,9 ± 0,7 5,7 ± 0,8 4,8 ± 1,1 р14 = 0,63
р24 = 0,041
р34 = 0,069

Синцитио-капиллярные поч-
ки (N1-2)

6,6 ± 1,9 7,23 ± 1,1 6,8 ± 1,3 3,1 ± 0,4 р14 = 0,0001
р24 < 0,0001
р34 < 0,0001

Гестационная перестройка 
спиральных артерий

2,1 ± 0,6 1,9 ± 0,2 2,1 ± 0,8 2,9 ± 0,2 р14 = 0,16
р24 = 0,028
р34 = 0,097

Внутрисосудистый цитотро-
фобласт 

2,07 ± 0,04 1,3 ± 0,16 1,94 ± 0,36 2,2 ± 0,6 р14 = 0,88
р24 = 0,014
р34 = 0,042

Фибриноид децидуальной 
пластинки

1,3 ± 0,1 1,4 ± 0,01 1,3 ± 0,3 1,3 ± 0,09 р14 = 0,99
р24 = 0,91
р34 = 0,99

децидуальные клетки 0,67 ± 0,06 0,93 ± 0,06 1,1 ± 0,05 1,7 ± 0,02 р14 < 0,0001
р24 = 0,043
р34 = 0,23

Лейкоцитарная инфильтрация 1,7 ± 0,08 0,8 ± 0,05 1,1 ± 0,08 0,26 ± 0,04 р14 < 0,0001
р24 = 0,013
р34 < 0,0001

Лимфоцитарная инфильтрация 2,3 ± 0,06 0,95 ± 0,07 1,6 ± 0,17 1,1 ± 0,08 р14 = 0,002
р24 = 0,79
р34 = 0,51

Хорионамнионит 6\9(66,6 %) 0 2\9(22,2 %) 0 –
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В зоне дистрофических изменений 
обычно распространяется фибриноид. 
данный процесс часто прогрессирует 
в сторону ветвей ворсин хориона, которые 
теряют хориальный эпителий, и превра-
щаются в гомогенные округлые образова-
ния – «тени ворсин». Прогрессирование 
отмеченного процесса может создавать 
картину псевдоинфарктов. В норме такой 
процесс характерен при переношенной 
беременности [2]. В исследуемых нами 
плацентах псевдоинфаркты найдены во 
всех группах. Так в 1 группе данный по-
казатель составил 0,4 ± 0,07 балла, во 
второй группе 1,1 ± 0,04 балл, в третьей 
группе 1,6 ± 0,04 баллов, vs 0,9 ± 0,02 бал-
лов в группе контроля. Таким образом, это 
еще раз доказывает о распространенности 
инволютивно-дистрофических процессов 
в плацентах женщин после преждевремен-
ной отслойки.

Отдельным предметом микроскопиче-
ского исследования плацент являлась ба-
зальная пластинка. доля фибриноида не 
отличалась в исследуемых группах. Об-
ращает на себя внимание меньшая доля 
децидуальных клеток базальной пластины 
в сроке гестации 22–27 недель (0,67 ± 0,06) 
и 28–36 недель (0,93 ± 0,06), тогда как 
в третьей группе этот показатель соста-
вил 1,1 ± 0,05 баллов, в группе контроля 
1,7 ± 0,02 баллов. Причем все клетки под-
верглись достаточной децидуальной транс-
формации. Они имели полигональную или 
овальную форму. Во всех базальных пла-
стинках отсутствовали межклеточные кон-
такты, если встречались, то единичные. 
Сформировавшаяся в первом триместре 
децидуальная оболочка остается неизмен-
ной до родов [1]. В связи с этим сниженное 
количество децидуальных клеток и присут-
ствие единичных межклеточных контактов 
может свидетельствовать или об изначаль-
ной патологии эндометрия, или о патологи-
ческих процессах, происходящих в первом 
триместре беременности и нарушающих 
структуру decidua basalis [10, 3]. Однако 
существуют сведения о том, что количе-
ство децидуальных клеток, присутствую-
щих в основном слое базальной пластины, 
широко варьируется. В одних случаях эти 
клетки полностью отсутствуют, в других 
составляют большую часть клеточных эле-
ментов [2]. При оценке внутрисосудистого 
цитотрофобласта обращает на себя внима-
ние факт снижения его количества в сосудах 
плацент в сроке гестации от 28 до 36 недель 
(1,3 ± 0,16), тогда как в других группах этот 
показатель был равен 2,07 ± 0,04, 1,94 ± 0,36, 
2,2 ± 0,6 во второй, третьей группах и груп-
пе контроля соответственно. Известно, что 

недостаточность инвазии цитотрофобла-
ста является одним из наиболее значимых 
патогенетических факторов, приводящих 
к развитию плацентарной недостаточности  
[2, 3, 7]. Гестационная перестройка спи-
ральных артерий в первой группе оценива-
лась на 2,1 ± 0,6 балла, во второй – 1,9 ± 0,2 
балла, в третьей – 2,1 ± 0,8 баллов, vs 
2,9 ± 0,2 в группе контроля. Таким образом, 
в плацентах после преждевременной от-
слойки в сроке беременности от 28 недель 
и более гестационная перестройка была вы-
ражена в достоверно меньшей степени. Во 
втором триместре значительно преобладала 
лейкоцитарная и лимфоцитарная инфиль-
трация базальной пластинки. В 6 случаях 
из 9 (66,6 %) она сочеталась с хорионамни-
онитом. Это свидетельствует в пользу вос-
ходящего инфицирования.

Выводы
1. При макроскопическом исследовании 

плацент после преждевременной отслойки 
плаценты, наблюдается сниженный плацен-
тарно-плодный коэффициент в сроке геста-
ции 22–27 недель. Тогда как, в сроках ге-
стации 28–36 недель плацентарно-плодный 
коэффициент статистически достоверно по-
вышен по сравнению с группой контроля. 

2. Микроскопическое исследование 
плацент выявило преобладание хорионам-
нионита, лейкоцитарной и лимфоцитарной 
инфильтрации децидуальной пластинки 
в сроке гестации 22–27 недель, что свиде-
тельствует в пользу восходящего инфици-
рования. В сроке гестации 28–36 недель 
достоверно чаще регистрируется меньшая 
васкуляризация терминальных ворсин, не-
достаточная гестационная перестройка спи-
ральных артерий, меньшая доля внутрисо-
судистого цитотрофобласта в децидуальной 
пластинке, склероз терминальных ворсин 
и относится к изменениям, характерным 
для плацентарной недостаточности. В поль-
зу напряжения компенсаторно-приспосо-
бительных реакций свидетельствует уве-
личение синцитио-капиллярных мембран 
и синцитио-капиллярных почек во второй 
группе. В сроке гестации 37–41 неделя так-
же преобладают синцитио-капиллярные 
мембраны и синцитио-капиллярные поч-
ки. Характерным для доношенных плацент 
является преобладание инволютивно-дис-
трофических изменений (склероз терми-
нальных ворсин) по сравнению с группой 
контроля, что является следствием длитель-
но развивающейся патологии последа в свя-
зи с развитием компенсаторно-приспособи-
тельных реакций. Также в третьей группе 
достоверно чаще регистрируется хорионам-
нионит по сравнению с группой контроля.
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меХаНИзмы ВодоВыделИтельНой ФуНкЦИИ почек  

пРИ экспеРИмеНтальНой остРой почечНой 
НедостаточНостИ На ФоНе гИпеРкальЦИемИИ

1джиоев И.г., 1козаев а.В., 1кабоева б.Н., 1,2батагова Ф.э. 
1Северо-Осетинская государственная медицинская академия, Владикавказ, e-mail: inal44@mail.ru; 

2Институт биомедицинских исследований Владикавказского научного центра РАН 
и Правительства Республики Северная Осетия-Алания, Владикавказ

Введение крысам линии Вистар глицерина в дозе 0,8 мл/100 г вызывает токсическое поражение почек 
с протеинурией, снижением спонтанного диуреза в результате уменьшения клубочковой фильтрации, в ос-
нове которой лежит торможение объемной скорости почечного кровотока. Экспериментальная гиперкальци-
емия, вызванная ежедневным в течение двух недель, введением крысам витамина D в дозе 10 000 МЕ/100 г 
также вызывает протеинурию, снижение объемной скорости почечного кровотока, клубочковой фильтрации, 
усиление канальцевой реабсорбции воды и торможение спонтанного диуреза. А при совместном введении 
глицерина и витамина D все отмеченные изменения становятся менее выраженными. Количество эритро-
цитов и содержание гемоглобина при токсическом поражении почек снижается, а при гиперкальциемии – 
повышается, при одновременном введении остаются в пределах нормы. Как при токсическом поражении 
почек, так и при гипервитаминозе D усиливается пероксидация липидов и ослабление антиоксидантной за-
щиты, не меняющаяся при их сочетании. 

ключевые слова: токсическое поражение почек, гипервитаминоз d, протеинурия, снижение диуреза, 
пероксидация, антиоксидантная система, эритроциты, гемоглобин

MEChANISMS Of wATEr-ExCrETOrY rENAL fuNCTION IN ExpErIMENTAL 
ACuTE rENAL fAILurE AGAINST ThE BACKGrOuNd Of hYpErCALCEMIA

1dzhioev I.G., 1Kozaev A.V., 1Kaboeva B.N., 1,2Batagova f.E.
1North Ossetian State Medical Academy, Vladikavkaz, e-mail: inal44@mail.ru; 

2Institute of Biomedical Research of Vladikavkaz scientific center of the Russian Academy  
of Sciences and Government of the Republic of North Ossetia-Alania, Vladikavkaz

Introduction of glycerin in a dose of 0,8 ml/100 g to wistar rats causes toxic damage of kidneys with a 
proteinuria, decrease in spontaneous diuresis as a result of reduction of a glomerular filtration which is based on the 
inhibition of renal blood flow volume rate. Experimental hypercalcemia caused by introduction to rats of vitamin D in 
a dose 10 000 ME/100 g daily within two weeks also causes a proteinuria, renal blood flow volume rate, glomerular 
filtration, strengthening of tubular reabsorption of water and inhibition of spontaneous diuresis. And at combined 
introduction of glycerin and vitamin D all noted changes become less expressed. The quantity of erythrocytes and the 
content of hemoglobin, at toxic damage of kidneys decreases, and at a hypercalcemia – increases, at simultaneous 
introduction remain within norm. Both at toxic damage of kidneys, and at a hypercalcemia the peroxidation of lipids 
and weakening of antioxidant protection which isn’t changing at their combination amplifies.

Keywords: toxic nephritis, hypevitaminosis d, proteinuria, decreased urine output, peroxidation, antioxidant system, 
erythrocytes, hemoglobin

То, что функции почек многогран-
ны и чрезвычайно важны для нормаль-
ной жизнедеятельности – факт неоспо-
рим и кроме, так сказать чисто почечных 
функций (водо,- и ионорегулирующей), 
они выполняют и другие, в частности еще 
и инкреторную функцию. И это не только 
ренин, приводящий к образованию ангио-
тензина II, но и урокиназа, и простаглан-
дины, и брадикинин, но и эритропоэтины 
и кальцитриол с регуляцией эритропоэза 
и обмена кальция [1, 5]. И именно с этой 
точки зрения мы проводили работу, соз-
давая по отдельности и вместе токсиче-
ское поражение почек и гиперкальциемию.  
А с учетом того, что в почках интенсивно 
протекают аэробные процессы, то необхо-
димо еще посмотреть состояние антиокси-
дантной защиты, что в условиях повышен-

ного содержания кальция в крови может 
протекать несколько по-иному [8]. 

Целью настоящего исследования было 
выяснение механизмов функционального 
состояния почек в условиях их эксперимен-
тального острого токсического поражения 
на фоне гиперкальциемии, созданной ги-
первитаминозом D.

материалы и методы исследования
для решения поставленной цели последова-

тельно решались три задачи. Первая, создание на 
30-и крысах линии Вистар, после суточного лишения 
их пищи и воды, токсической почечной недостаточ-
ности по G. Greven путем внутримышечного введе-
ния 50,0 % глицерина в дозе 0,8 мл/100 г, которую 
делили пополам и вводили в задние лапы, что умень-
шало гибель животных после инъекции [2]. Опыты 
на них проводили на 7-й и 14-й дни после введения 
нефротоксиканта. 
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Вторая задача – создание на 30-и крысах линии 

Вистар модели гиперкальциемии путем ежедневно-
го, в течение 14 дней, введения через зонд в желудок 
витамина D (Аквадетрим) в дозе 10 000 МЕ/100 г 
вместе с 1,5 мл водопроводной воды, что позволяет 
полностью ввести препарат и одновременно избе-
жать гидратации, чтобы не происходило вымывание 
и уменьшение эффекта витамина D. Опыты на кры-
сах, получавших витамин D, были поставлены после 
семи и четырнадцати введений. 

И третья задача – создание на 30-и крысах линии 
Вистар сочетанного экспериментального токсическо-
го поражения почек и одновременного введения вита-
мина D. И в этом варианте опыты также ставили по-
сле семи и четырнадцати введений витамина D и на 
7-й и 14-й дни после введения крысам глицерина (в 
первый день вводили только витамин, а глицерин во 
второй), что позволило создать одинаковые условия 
проведения экспериментов для корректного их сопо-
ставления. 

В качестве контроля были взяты 15 интактных 
крыс. Животные всех групп на протяжении всего экс-
перимента имели свободный доступ к пище и воде, 
которая за 30–40 минут до начала опытов убиралась 
из клеток. Световой режим соответствовал есте-
ственному для животных ночного образа жизни (за-
темненный).

Во всех сериях у крыс изучали функциональ-
ное состояние почек (водовыделительная функция, 
степень протеинурии); картину крови (количество 
эритроцитов и содержание гемоглобина); состояние 
перекисного окисления липидов (содержание гидро-
перекисей и малонового диальдегида) и антиокси-
дантную защиту (активность каталазы и супероксид-
дисмутазы). 

О водовыделительной функции судили по ко-
личеству мочи, выделившейся за шесть часов, с по-
следующим расчетом спонтанного диуреза и скоро-
сти клубочковой фильтрации (мл/час/100 г), объема 
канальцевой реабсорбции воды ( %), для чего в моче 
и плазме крови методом Поппера определяли содер-
жание эндогенного креатинина (мкмоль/л) [4], а для 
выяснения возможных механизмов клубочковой 
фильтрации инвазивным способом определяли объ-
емную скорость (мл/мин) почечного кровотока (уль-
тразвуковой флуометр Transonic НТ313, США). Сте-
пень протеинурии (мг/мл) и содержание общего белка 
в плазме крови (г/л) определяли методом Лоури и би-
уретовым [6]. Концентрацию кальция в плазме крови 
(ммоль/л) определяли спектрофотометрически с по-
мощью эриохрома синего. Количество эритроцитов 
в крови определяли с помощью гематологического 
анализатора (Erma, Япония), уровень гемоглобина – 
спектрофотометрически гемиглобинцианидным ме-
тодом. Содержание гидроперекисей в плазме крови, 
малонового диальдегида в эритроцитах, активность 
каталазы и супероксиддисмутазы в эритроцитах 
определяли спектрофотометрически [4, 6]. У крыс 
после предварительного внутрибрюшинного введе-
ния анестетика общего действия «Золетил» в дозе 
0,1 мл/100 г и в состоянии обезболивания и сна опре-
деляли почечный кровоток, а затем из сердца отбира-
ли кровь для исследований.

Полученные результаты статистически обра-
батывались с помощью компьютерной программы 
«GraphPad Prizm 5.04», степень достоверности оце-
нивалась по t-критерию Стьюдента (параметриче-
ский метод сравнения средних величин).

Результаты исследования  
и их обсуждение

Введение крысам глицерина вызвало 
снижение спонтанного диуреза на 26,4 % 
(р < 0,02) через одну неделю и на 48,6 % 
(р < 0,001) через две (табл. 1) в результате 
уменьшения скорости клубочковой филь-
трации с величины 12,83 ± 0,94 мл/час/100 г 
до 10,16 ± 0,72 мл/час/100 г (первая неделя, 
р < 0,05) и до 7,25 ± 0,46 мл/час/100 г в кон-
це второй недели (р ˂ 0,001). В это же время 
отмечалось снижение объемной скорости 
почечного кровотока с 10,24 ± 0,68 мл/мин 
(контроль) до 6,94 ± 0,52 мл/мин (р < 0,002), 
что очевидно и способствовало ослабле-
нию гломерулярной фильтрации. Одно-
временно в плазме крови статистически 
значимо (р < 0,01) повышался уровень кре-
атинина (72,64 ± 2,28 мкмоль/л – контроль 
и 84,25 ± 3,23 мкмоль/л через две недели 
после введения глицерина), а в моче по-
явилась протеинурия, особенно в конце вто-
рой недели, превосходя контроль в 2,4 раза 
(табл. 1). И вместе с ней в содержании обще-
го белка в плазме крови наметилась тенден-
ция к снижению (64,09 ± 2,31 г/л – контроль, 
61,32 ± 2,28 г/л и 60,12 ± 2,45 г/л через одну 
и две недели после введения глицерина). 

Создание гиперкальциемии (содержание 
кальция в плазме крови у контрольных крыс 
2,32 ± 0,17 ммоль/л, 2,95 ± 0,21 ммоль/л 
(р < 0,05) и 3,24 ± 0,28 ммоль/л (р ˂ 0,002) 
через одну и две недели введения витамина 
D) на водовыделительную функцию почек 
выявило тормозящее влияние на спонтан-
ный диурез, который в недельных опытах 
уменьшился на 21,1 % (р < 0,05), а в двух-
недельных – на 52,6 % (р < 0,01). При этом 
сначала это было обусловлено усилением 
(р < 0,02) обратного всасывания воды в ка-
нальцах почек (табл. 1), а затем, при оста-
ющейся на прежнем повышенном уровне 
канальцевой реабсорбции воды, еще и сни-
жением на 25,4 % процесса фильтрации 
воды в клубочках почек (табл. 1). Поэто-
му снижение спонтанного диуреза в конце 
второй недели приема витамина D было 
столь значительным. Отмеченное сниже-
ние скорости клубочковой фильтрации 
при завершении опытов, очевидно, было 
обусловлено уменьшением объемной ско-
рости почечного кровотока, которая у кон-
трольных крыс была 11,48 ± 0,72 мл/мин, а 
у экспериментальных – 7,26 ± 0,68 мл/мин 
(р < 0,002), а при недельном введении аква-
детрима особых изменений почечного кро-
вотока (12,08 ± 1,18 мл/мин) не отмечалось. 

В моче как в конце первой, так и вто-
рой недели определялась протеину-
рия, которая превышала величину кон-
троля в 1,6 и в 2,1 раза соответственно 
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(табл. 1). Практически без изменений 
оставался уровень общего белка в плаз-
ме крови (62,46 ± 2,18 г/л – контроль, 
60,74 ± 2,88 г/л – после недельного 
и 59,12 ± 3,35 г/л – двухнедельного введе-
ния витамина D). 

При одновременном создании токсиче-
ского поражения почек и создания гиперви-
таминоза D изменения спонтанного диуреза 
и основных процессов мочеобразования не 
имели статистически значимого отличия 
как от данных, полученных у крыс после 
введения им глицерина, так и результатов 
гипервитаминозных (табл. 1). 

Изучение состояния перекисного окис-
ления липидов и активность антиоксидант-
ной защиты показали, что через одну неделю 
после введения крысам глицерина отмеча-
лось усиление как пероксидации липидов, 
так и антиоксидантной защиты (табл. 2), но 
к концу второй недели начала преобладать 
окислительная деградация липидов, что при-
вело к повышению содержания гидропере-
кисей (р < 0,001) и малонового диальдегида 
(р < 0,01), а активность супероксиддисмута-
зы ослабла (р < 0,01). Реакция снижения ак-
тивности каталазы не носила статистически 
значимого отличия (табл. 2). 

таблица 1
Спонтанный диурез, скорость клубочковой фильтрации, объем канальцевой  

реабсорбции воды и протеинурия у крыс при остром токсическим поражении почек, 
двухнедельном введении витамина D и при их сочетании

Условия
опытов

Стат.
показат.

диурез
(мл/час/100г)

Клубочковая 
фильтрация

(мл/час/100г)
Канальцевая 

реабсорбция ( %)
Протеинурия

(мкг/мл

Интактные 
(контроль) M ± m 0,19 ± 0,01 12,83 ± 0,94 98,88 ± 0,07 6,35 ± 0,58

После введении глицерина

на 7-й день
M ± m 0,14 ± 0,015 10,16 ± 0,72 98,62 ± 0,14 11,12 ± 0,98

ринт. < 0,02 ˂0,05 < 0,05

на 14-й день 
M ± m 0,12 ± 0,009 7,25 ± 0,46 98,67 ± 0,12 20,04 ± 1,86

ринт. < 0,001 < 0,001 < 0,001
После введения витамина

7 раз
M ± m 0,15 ± 0,012 15,69 ± 1,68 99,15 ± 0,06 9,48 ± 0,83

ринт. ˂0,02 < 0,02 < 0,02

14 раз 
M ± m 0,09 ± 0,008 10,26 ± 0,64 99,21 ± 0,08 12,52 ± 1,06

ринт. < 0,001 < 0,001 ˂ 0,01 ˂ 0,001
При совместном введении глицерина и витамина D

на 7-й день 
и витамина 
7 раз 

M ± m 0,17 ± 0,02 13,46 ± 1,45 98,65 ± 0,15 8,56 ± 0,61
ринт. * * * ˂ 0,05

Рглиц. // рвит. * // * * // * * // * * // *

на 14-й день 
и витамина 
7 раз

M ± m 0,12 ± 0,02 12,26 ± 1,32 99,02 ± 0,11 16,62 ± 1,26
ринт. ˂ 0,01 * * ˂ 0,001

Рглиц. // рвит. * // * * // * * // * * // *
П р и м е ч а н и е .  * – отсутствие статистически значимых отличий.

таблица 2
Показатели перекисного окисления липидов и антиоксидантной  

защиты у крыс при остром токсическим поражении почек,  
двухнедельном введении витамина D и при их сочетании 

Условия
опытов

Стат.
показат.

Гидроперекиси 
(мкмоль/л)

Малоновый
диальдегид 
(мкмоль/л)

Супероксид- 
дисмутаза  

(ед. ингибир.)
Каталаза

(х 10-4 МЕ/г Hb)

1 2 3 4 5 6
Интактные 
(контроль) M ± m 4,66 ± 0,21 32,45 ± 2,28 68,84 ± 2,49 7,18 ± 0,29

После введении глицерина

на 7-й день M ± m 5,64 ± 0,37 41,62 ± 3,16 79,26 ± 3,89 8,61 ± 0,44
ринт. < 0,05 ˂0,05 < 0,05 < 0,02
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В условиях недельного гипервитами-
ноза отмечалось повышение пероксида-
ции липидов, которое в конце второй не-
дели стало еще значительней (табл. 2), 
особенно гидроперекисей как первичных 
промежуточных липидных радикалов.  
Активность же ферментов антиоксидант-
ной защиты одновременно начала сни-
жаться (табл. 2).

Создание токсического поражения по-
чек с одновременным развитием гиперкаль-
циемии не привнесло каких-либо измене-
ний исследуемых показателей перекисного 
окисления липидов и ферментов антиокси-
дантной защиты.

Изучение количества эритроцитов 
и содержание гемоглобина, которые у кон-
трольных крыс были 5,87 ± 0,45·1012/л 
и 133,28±2,37 г/л соответственно, показа-
ло, что у крыс с токсическим поражением 
почек через одну неделю они снизились 
на 8,6 % и 12,5 %, но статистически зна-
чимое отличие эти показатели приоб-
рели спустя одну неделю, когда количе-
ство эритроцитов стало 4,96 ± 0,39·1012/л 
(р ˂ 0,02), а содержание гемоглобина – 
105,4 ± 2,33 г/л (р ˂ 0,002); у крыс, полу-
чавших витамин D, наоборот, отмечалось 
повышение на 7,6 % и % 7,4 % (через одну 
неделю), а в конце второй недели повы-
шение уже имело статистически значимые 
величины до 7,25 ± 0,5·1012/л (р ˂ 0,02) 
и 149,35 ± 3,73 г/л (р ˂ 0,002); у крыс тре-
тьей экспериментальной группы на про-
тяжении двух недель не отмечалось ка-
ких-нибудь существенных изменений, 
а полученные результаты оставались в пре-
делах статистических колебаний. Отмечен-

ные изменения очевидно обусловлены тем, 
что у крыс с токсическим поражением по-
чек, возможно, являлись следствием сни-
женной выработки эритропоэтина в поч-
ках, а при введении витамина в результате 
его стимулирующего влияния на эритропо-
эз и соответственно уравновешивание этих 
двух процессов [3, 7, 8]. 
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Проведен анализ результатов обследования 69 пациентов. Первую группу составили 39 (56,5 %) па-
циентов, с тотальной формой эмпиемы плевры без свища, вторую группу – 30 (40,5 %) больных с тоталь-
ной формой эмпиемы плевры и наличием бронхогенного свища. Комплекс проводившихся исследований 
включал определение плазменной концентрации оксида азота (NO) в качестве маркера функционального 
состояния эндотелия и маркеров внутрисосудистого свертывания крови (ВСК) и исследование показателей 
гемостаза. Установлено, что у больных с эмпиемой плевры на фоне выраженного синдрома системного вос-
палительного ответа (ССВО) возникает гиперкоагуляционный сдвиг в системе гемостаза. В клеточном звене 
он проявляется тромбоцитозом и повышенной реактивностью тромбоцитов. В плазменном звене отмечается 
нарастание концентраций тромбогенных белков при недостаточности фибринолиза. В результате коагуло-
патии потребления возникают кровотечения. деструктивные осложнения эмпиемы угнетают фибринолиз, 
способствуют прогрессированию микротромбообразования, что проявляется диссеминированным внутри-
сосудистым свертыванием крови и повышенным потреблением факторов свертывания. Выраженность ги-
перкоагуляционного синдрома прямо связана с тяжестью ССВО.
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The study included 69 patients. The first group consisted of 39 (56,5 %) patients with the total form of pleural 
empyema without fistula, the second group was 30 (40,5 %) patients with a total form of pleural empyema and 
bronchogenic fistula. The complex research included a determination of plasma concentrations of nitric oxide (NO) 
as a marker of endothelial function and markers of intravascular coagulation (IC) and the study of hemostasis. It has 
been established that patients with pleural empyema on the background of clinically apparent systemic inflammatory 
response syndrome (SIRS) occurs hypercoagulable shift in the hemostatic system. In the cellular link it is manifested 
like thrombocytosis and increased platelet reactivity. As for the plasma link, the fibrinolysis insufficiency leads to 
increasing in the concentration of proteins in the thrombogenic proteins. As a result of consumption coagulopathy 
bleeding occurs. Destructive complications of empyema depress fibrinolysis, contribute to the progression of mi-
crothrombogenesis that is shown by disseminated intravascular coagulation and increased consumption of clotting 
factors. Intensity of hypercoagulation syndrome is directly related to the severity of SIRS. 
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Понятие «синдром системного воспа-
лительного ответа» (SIRS;CCBO) введено 
в 1992 г. на совместном заседании Американ-
ского общества критической медицины и об-
щества торакальных врачей, посвященном 
проблемам сепсиса [6]. Участниками этой 
генерализованной реакции, индуцирован-
ной провоспалительными цитокинами, ста-
новятся сосудистый эндотелий, гепатоциты, 
форменные элементы крови, тканевые ма-
крофаги, плазменные системы гуморальной 
регуляции и жизнеобеспечения. Обязатель-
ным компонентом ССВО является активация 
системы гемостаза с интенсификацией вну-
трисосудистого свертывания крови (ВСК)  
[7, 8]. В основе гиперкоагуляционного сдви-
га в системе гемостаза при ССВО лежат мор-
фофункциональные изменения сосудистого 
эндотелия, высвобождение в кровь ткане-
вого фактора (тромбопластина) и острофаз-

ная гиперпродукция тромбогенных белков 
крови [1, 2]. Большую роль играют тромбо-
циты, которые в условиях ССВО активиру-
ются, прилипают к внутренней поверхности 
микрососудов, агрегируют, образуя основу 
для внутрисосудистого осаждении фибрина, 
и реализуют рилизингреакцию, придающую 
процессу лавинообразный характер [3]. Вы-
раженность ВСК при ССВО может варьиро-
ваться от латентно протекающих процессов 
до острых катастрофических форм с нару-
шениями микроциркуляции и последующим 
развитием полиорганной недостаточности 
и(или) кровотечений вследствие коагуло-
патии потребления [4, 5]. для эволюции 
и исходов возникающего при ССВО ВСК 
решающую роль играют системы физиоло-
гического контроля жидкого состояния кро-
ви – антисвертывающая и фибринолитиче-
ская [5], а также синтезируемые эндотелием 
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факторы, регулирующие функциональное 
состояние тромбоцитов [2, 4]. 

Наличие гипокоагуляционного сдвига 
в системе гемостаза при гнойно-восполи-
тельных заболеваниях легких является уста-
новленным фактом [3]. Ранее нами было до-
казано, что этот сдвиг гемостаза закономерно 
сопровождается явлениями латентно проте-
кающего ВСК [6]. Установлено также, что ак-
тивной эмпиеме легкого сопутствуют значи-
тельные количественные и функциональные 
изменения циркулирующих тромбоцитов [7]. 
Однако механизмы регуляции функциональ-
ного состояния системы свертывания крови 
при эмпиеме систематически не изучались; 
этой проблеме посвящены лишь единич-
ные, фрагментарные работы [8]. Кроме того, 
в проводившихся до сих пор исследованиях 
изменения системы гемостаза при эмпиеме 
не рассматривались как компонент ССВО. 
Между тем интегральная оценка характер-
ных патофизиологических сдвигов, возника-
ющих при активной локальной эмпиеме лег-
кого, является необходимой предпосылкой 
правильного понимания патогенеза эмпие-
мы легкого и, следовательно, рационального 
подхода к корригирующей терапии.

Цель: изучить изменения системы ге-
мостаза и маркеров синдрома системного 
воспалительного ответа у больных с то-
тальной эмпиемой плевры.

материалы и методы исследования

Проведен анализ результатов обследования 
и лечения 69 больных с острой тотальной эмпиемой 
плевры, находившихся на лечении в отделении то-
ракальной хирургии КГБУЗ «КМКБ им. И.С. Берзо-
на № 20» г. Красноярска с 2005 по 2013 год. Среди 
наблюдавшихся больных было 50 (72,5 %) мужчин 
и 19 (27,5 %) женщин. Средний возраст пациентов 
составил 46,1 ± 1,5 лет. Первую группу составили 
39 (56,5 %) пациентов с тотальной формой эмпиемы 
плевры без свища, вторую группу – 30 (40,5 %) боль-
ных с тотальной формой эмпиемы плевры и наличи-
ем бронхогенного свища.

Комплекс проводившихся исследований включал 
определение плазменной концентрации оксида азота 
(NO) в качестве маркера функционального состояния 
эндотелия и маркеров ВСК. Исследование коагуляци-
онного гемостаза проводилось с помощью следую-
щих тестов: активированного времени рекальцифика-
ции плазмы (АВРП) в модификации Баркагана З.С., 
активированного частичного тромбопластинового 
времени (АЧТВ), тромбинового времени , тромбино-
вого времени плазмы и концентрации фибриногена.

Прямая активность АТ III оценивалась по мето-
дике Abildard J. и др. (1970) в модификации Бишев-
ского К.М. (1983).

Функциональная активность тромбоцитов оце-
нивалась с помощью следующих тестов: агрегация 
тромбоцитов с АдФ с графической регистрацией 
процесса и определением радиуса агрегации. Содер-
жание фактора Виллебранта проводили по weiss H.J. 
и др. (1973) в модификации Цигулевой О.А. (1978).

для выявления внутрисосудистого свертывания 
крови и определения интенсивности фибринолиза 
применялись следующие методики: Определение 
внутреннего (xII-зависимого) фибринолиза по Ере-
мину Г.Ф., Архипову А.Г. (1981), этанолового теста 
по Godal H.C. и др. (1981), орто-фенантролиновый 
тест по Елыкову В.А., Момоту А.П. (1987).

Группу сравнения составили относительно здо-
ровые пациенты, которые проходили лечение в аб-
доминальной хирургии по поводу грыжи передней 
брюшной стенки без патологии дыхательной системы 
(n = 15).

При статистической обработке использовали рас-
чет средней арифметической (М) и стандартного (σ) 
отклонения. Проверку соответствия исследованных 
показателей нормальному распределению выполняли 
по критерию согласия (χ2). достоверность различий 
между группами рассчитывали по критерию Стью-
дента (t). В случаях распределения, отличающихся от 
нормального, применялся критерий Вилкоксона для 
связанных выборок и критерий Манна-Уитни – для 
несвязанных выборок.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Результаты анализа коагулограмм пред-
ставлены в табл. 1. При локальной эмпиеме 
в коагуляционном звене время АЧТВ уве-
личилось до 52,9 ± 1,91 сек (р < 0,05), при 
удлинении ПВ до значений 22,2 ± 0,45 сек, 
происходило выраженное повышение фи-
бриногена в 1,8 раз и удлинение тромбино-
вого времени до 16,1 ± 0,31 сек. по сравне-
нию с группой сравнения (р < 0,05).

В I группе у больных с тотальной эмпие-
мой плевры без свища существенные и наи-
более выраженные изменения имели место 
в сосудисто-тромбоцитарном звене. Проис-
ходило увеличение количества тромбоци-
тов – до 240 ± 9,34 в л/ 109, АдФ агрегация 
возрастала на 69,3 %, зафиксировано увели-
чение ФВ в 2,3 раза (р < 0,05). При исследо-
вании фибринолитической системы отме-
чалось удлинение времени ХIIa зависимого 
фибринолиза в 3 раза, ортофенантролиновый 
тест возрастал до 6,7 ± 0,61 г/л 10-2, антитром-
бин – III снижался до 81,6 ± 2,45 % (р < 0,05).

Таким образом, у больных I группы 
отмечались существенные изменения во 
всех звеньях гемостаза. Они характери-
зовались гипокоагуляцией с дефицитом 
К-витаминзависимых и плазменных факто-
ров. Полученные данные свидетельствуют 
о развившейся гиперфибриногенемии.

При исследовании системы гемостаза 
у больных II группы выявлены следующие 
изменения: в коагуляционном звене – вре-
мя АЧТВ увеличилось до 59,5 ± 1,12 сек., 
а протромбиновое время возрастало до 
25,16 ± 0,32 сек., тромбиновое время воз-
растало до 17,5 ± 1,28 сек. (р < 0,05).  
Фибриноген умерено возрос до 3,8 ± 0,41 г/л 
по сравнению с контрольными показателя-
ми (р < 0,05).
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таблица 1
Показатели гемостаза у больных с тотальной эмпиемой плевры  

с бронхиальными свищами и без свища

Показатели Группа сравне-
ния (n = 15)

Тотальная эмпиема без 
свища (группа I) (n = 39)

Тотальная эмпиема с бронхиальны-
ми свищами (группа II) (n = 30) 

АЧТВ сек. 44,03 ± 0,65 52,9 ± 1,91* 59,5 ± 1,12**

ТВ сек. 14,54 ± 0,1 16,1 ± 0,31* 17,5 ± 1,28*

ПВ сек. 16,39 ± 0,23 22,2 ± 0,45* 25,16 ± 0,32**

ОФТ г/л 10-2 1,5 ± 0,5 6,7 ± 0,61* 9,8 ± 0,71**

Фибрин. г/л 3,3 ± 0,79 5,8 ± 0,39* 3,8 ± 0,41**

xIIа ф-р мин. 6,0 ± 0,15 17,8 ± 1,74* 32,2 ± 0,91**

АдФ % 44 ± 0,68 74,5 ± 0,85* 50,4 ± 0,77**

К-во тр-в в л 109 219 ± 11,5 240 ± 9,34* 192 ± 13,45**

АТ III % 100,8 ± 2,8 81,6 ± 2,45* 97,6 ± 2,77**

ФВ % 92,95 ± 4,5 210 ± 6,91* 135,9 ± 6,71**

П р и м е ч а н и е . * – статистически значимые различия по сравнению с группой сравнения 
(р < 0,05); **по сравнению с группой I (р < 0,05).

В сосудисто-тромбоцитарном звене вы-
явлено снижение количества тромбоцитов 
до 192 ± 13,45 л/109, возрастание АдФ- 
агрегации до 50,4 ± 0,77 % и фактора Вил-
лебранда на 42,1 % (р < 0,05).

Исследование фибринолитической си-
стемы выявили следующие отклонения: 
удлинение времени xIIa-зависимого фи-
бринолиза в 5,4 раза, возрастание раство-
римых фибрин-мономерных комплексов 
в ОФТ 9,8 ± 0,71 г/л 10-2 (р < 0,05). Содер-
жание антитромбина III было снижено до 
97,6 ± 2,77 %.

У больных II группы выявлена выражен-
ная гипокоагуляция за счет дефицита фак-
торов протромбинового комплекса и других 
плазменных факторов, в основном II, V, VII, 
Ix, xI, xII, FF, наряду с проявлением уме-
ренной гипер- и дисфибриногемии. Имело 
место нарушение конечного этапа сверты-
ваемости крови. Увеличение концентрации 
фибрин-мономерных комплексов также 
усугубляет нарушения гемостаза, блокируя 
процесс фибринообразования. Это происхо-
дит на фоне активации сосудисто-тромбоци-
тарного звена, сопровождается повышением 
агрегационной функции тромбоцитов при 
их нормальном количестве на фоне умерен-
но выраженного эндотелиоза и угнетения 

xIIa-зависимого фибринолиза. При этом со-
храняется нормальное количество физиоло-
гического антикоагулянта антитромбина III.

Результаты анализа количественного 
и качественного изучения тромбоцитарно-
го звена системы гемостаза продемонстри-
ровали, что в среднем число тромбоцитов 
в крови у больных c тотальной эмпиемой 
было достоверно повышено (табл. 1), а 
у больных II группы число тромбоцитов 
было умеренно снижено. Важную самосто-
ятельную роль в повышении агрегабиль-
ности тромбоцитов играло нарушение 
физиологической функции эндотелия со 
значительным снижением плазменной 
концентрации NO (табл. 2). Об этом сви-
детельствовало наличие обратных корре-
ляционных взаимосвязей степени агрега-
ции тромбоцитов при слабой стимуляции 
и ее скорости при обоих видах стимуляции 
с плазменным уровнем NO (соответственно 
r = – 0,55; – 0,28 и – 0,32). Корреляционный 
анализ позволил заключить, что нарастание 
числа тромбоцитов в циркуляции являлось 
закономерным компонентом ССВО. Сте-
пень спонтанной агрегации прямо корре-
лировала с СРБ (соответственно r = 0,199). 
Маркеры системного воспалительного от-
вета представлены в табл. 2.

таблица 2
Маркеры системного воспалительного ответа

Показатели Норма I группа (n = 39) IIгруппа (n = 30)
РСТ, нг/мл 2,89 ± 0,83 10,86 ± 4,63* 18,54 ± 3,63**
СРБ, мг/л 2,6 ± 0,14 25,9 ± 3,17* 35,7 ± 3,12**
NO, мкМ/л 44,2 ± 1,4 33,8 ± 1,0* 31,7 ± 1,1**
Лактат (мМоль/л) 0,38 ± 0,2 2,1 ± 0,78* 3,7 ± 0,54**

П р и м е ч а н и е .  Звездочкой обозначены уровни значимости различий по сравнению с нор-
мой (* Р < 0,05), по сравнению с группой I (** Р < 0,05).
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Таким образом, динамика изменения 
основных коагуляционных проб (АЧТВ, 
ТВ, ПТИ) у больных с состоянием средней 
степени тяжести течения патологического 
процесса указывала на развитие подостро-
го дВС-синдрома, который прогрессировал 
по мере нарастания степени тяжести со-
стояния больного. Изменения АЧТВ и ТВ, 
характеризующие активацию коагуляцион-
ного звена гемостаза, подтверждались по-
вышенным содержанием РФМК. Вместе 
с тем отсутствие достоверных изменений 
в системе плазменных антикоагулянтов 
свидетельствовало о временной компенса-
ции тромбинемии, выявленной у больных 
с данным вариантом течения острого пато-
логического процесса.

Фаза гипокоагуляции у больных, нахо-
дившихся в тяжелом состоянии, приобрета-
ла неконтролируемый характер, поскольку 
протекала на фоне угнетенного фибриноли-
за. При этом фибринолитическая система 
оказалась не в состоянии ограничивать тром-
бообразование, вследствие чего образование 
тромбов не замедлялось, а, наоборот, про-
грессировало и диссеминированное микро-
свертывание приобретало острофазовый ха-
рактер. Степень нарушений гемокоагуляции 
зависела от степени тяжести воспалитель-
ного процесса. В частности, у пациентов 
с полиорганной недостаточностью (груп-
па II – больные в крайне тяжелом состоянии) 
нарушения регуляции агрегатного состояния 
крови приобретали характер коагулопатии. 
Потребление факторов протромбинового 
комплекса при остром синдроме дВС при-
водило к снижению протромбинового ин-
декса, особенно в группе больных в крайне 
тяжелом состоянии, где наблюдалась терми-
нальная фаза дВС-синдрома с афибриноге-
немией, осложнившаяся у 4 (1,2 %) больных 
с геморрагическим синдромом.

Выводы
Анализ полученных результатов по-

зволяет сделать вывод, что у больных с де-
структивными осложнениями тотальной 
эмпиемы с бронхиальными свищами про-
исходит снижение функциональной актив-
ности тромбоцитов на фоне эндотелио-
патии, связанной с острым воспалением 
в легочной ткани. По мере нарастания сте-
пени тяжести заболевания и формирования 
полиорганной недостаточности наблюда-
ется выраженное снижение агрегационной 
активности тромбоцитов. деструктивные 
осложнения эмпиемы угнетают фибри-
нолиз, способствуют прогрессированию 
микротромбообразования, что проявляется 
диссеминированным внутрисосудистым 
свертыванием крови и повышенным потре-
блением факторов свертывания.
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особеННостИ оРгаНИзаЦИИ пеРИФеРИческИХ  

НеРВоВ длИННыХ ВетВей плечеВого сплетеНИЯ  
В областИ сРедНей тРетИ плеча у НасекомоЯдНыХ 

плаЦеНтаРНыХ млекопИтаюЩИХ
затолокина м.а.

ГБОУ ВПО «Курский Государственный медицинский университет Минздрава России»,  
Курск, e-mail: marika1212@mail.ru

Проведенное макро-микроскопическое изучение особенностей организации периферических нервов 
плечевого сплетения, иннервирующих мышцы-антагонисты, в области средней трети плеча у представите-
лей отряда насекомоядных – еж европейский, показало, что «нервы-сгибатели» имеют достоверно (р ≤ 0,05) 
большие значения площади поперечного сечения нервных пучков с сравнении с «нервом-разгибателем». 
для представителей отряда насекомоядных характерна билатеральная асимметрия в строении перифери-
ческих нервов плечевого сплетения, иннервирующих мышцы-антагонисты, подтверждаемая тем, что при 
изучении конкретных морфологических параметров преобладала одна из конечностей. Эпиневрий, окружа-
ющий нервные пучки, занимал достоверно большую площадь в «нервах-сгибателях», преимущественно на 
левой конечности. Средние значения толщины периневрия, покрывающего нервные пучки, при сравнении 
«нервов-сгибателей» и «нерва-разгибателя» были недостоверными, что свидетельствует о том, что данный 
параметр не имеет существенного функционального значения. Нервы, иннервирующие мышцы-разгибатели 
содержат в своем составе нервные пучки, образованные большим количеством миелиновых нервных во-
локон, чем нервы, иннервирующие мышцы-сгибатели. Полученные нами данные могут быть использованы 
при рассмотрении таких теоретических вопросов, как сравнительно-анатомический анализ плечевого спле-
тения млекопитающих в целом, внутриствольное строение периферических нервов и особенности форми-
рования отдельных нервных стволов, а также представляют интерес для териологии и систематики. 

ключевые слова: периферические нервы, периневрий, эпиневрий, сосудисто-нервный пучок, миелиновая 
оболочка, «нерв-сгибатель», «нерв-разгибатель», еж европейский

fEATurES Of ThE OrGANIzATION Of ThE pErIphErAL NErVES  
Of ThE BrAChIAL pLExuS BrANCh LENGThS IN ThE MEdIuM  

ThIrd Of ThE ShOuLdEr INSECTIVOrOuS pLACENTAL MAMMALS 
zatolokina M.A.

Kursk Stat Medical University, Kursk, e-mail: marika1212@mail.ru

Histological study the features of the organization of the peripheral nerves of the brachial plexus that innervate 
the muscle – antagonists , representatives of the order Insectivora – European hedgehog, found that «the flexor 
nerve» values are significantly larger cross-sectional area of the nerve bundles compared with «extensor nerve». 
For members of the order Insectivora characterized by bilateral asymmetry in the structure of the peripheral nerves 
of the brachial plexus. Epineurium surrounding the nerve bundles, takes significantly larger area in the «flexor 
nerves», mainly on the left leg. Averages perineurium thickness covering nerve bundles of nerves by comparison of 
the lateral and medial surface of the shoulder were not valid , indicating that the small functional significance of this 
parameter. The nerves that innervate the muscles-extensors contain in their composition nerve bundles formed by a 
large number of myelinated nerve fibers than nerves innervating flexor. Our findings can be used when dealing with 
such theoretical questions as: comparative anatomical analysis of the brachial plexus of mammals in general, thin 
structures of the peripheral nerves and features of the formation of individual nerve trunks. 

Keywords: peripheral nerves, perineurium, epineurium, the neurovascular bundle, the myelin sheath , «nerve – 
bender», «nerve – extensor», еuropean hedgehog

Изучение микроструктурных особенно-
стей периферической нервной системы на 
примере ветвей плечевого сплетения имеет 
под собой уже полувековую историю, но 
несмотря на это, до сих пор остается мно-
го нерешенных и дискуссионных вопросов 
[4, 5, 10]. Изучение особенностей строения 
периферических нервов у позвоночных жи-
вотных, а именно у насекомоядных связано 
с процессами эволюции, в результате кото-
рой изменение формы конечности в связи 
с изменением ее функции приводит к из-
менению в строении стромального и про-
водникового аппаратов периферического 
нерва [7, 9]. Наибольшим эволюционным 

изменениям подверглась грудная конеч-
ность в связи с ее полифункциональностью 
(6, 8, 11). Несмотря на то, что насекомо-
ядные являются низшим звеном плацен-
тарных млекопитающих в их центральной 
нервной системе произошли существен-
ные морфофункциональные перестройки, 
особенности которых достаточно хорошо 
изложены в современной литературе. Не-
которые аспекты периферической нервной 
системы насекомоядных были рассмотрены 
в работах Ю.Ю. Ильиной (1993 г.), которая 
провела сравнительное анатомическое изу-
чение кожно-мышечного и лучевого нервов 
у трех семейств отряда насекомоядных. 
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В изученной нами литературе отсут-
ствуют сведения об особенностях органи-
зации стромального компонента перифе-
рических нервов грудной конечности, нет 
работ, в которых бы проводилось комплекс-
ное изучение сосудисто-нервных пучков 
периферических нервов, иннервирующих 
мышцы-антагонисты грудной конечности. 
Перечисленные обстоятельства и определи-
ли цель нашего исследования.

Цель исследования: изучить макро- 
и микроструктурные особенности органи-
зации периферических нервов, иннерви-
рующих мышцы-антагонисты в области 
средней трети плеча у представителей от-
ряда насекомоядных.

материалы и методы исследования
Комплексное морфологическое изучение пери-

ферических нервов проведено на грудной конечности 
ежей (еж обыкновенный или европейский – Erinaceus 
europaeus), в связи с ее большей полифункциональ-
ностью. Исследование выполнено на 40 органоком-
плексах сосудисто-нервного пучка, «нервов-сгибате-
лей» и «нервов-разгибателей», полученных от обеих 
конечностей насекомоядных в области средней трети 
плеча. Все исследуемые животные перед введением 
в эксперимент находились на двухнедельном каран-
тине в экспериментально-биологической клинике 
(виварий) КГМУ. Обращение с животными, их содер-
жание и умерщвление проводилось в соответствии 
с конвенцией «О защите позвоночных животных, ис-
пользуемых для экспериментов или в иных целях», 
принятой Советом Европы (Страсбург, 1986 г.). 

Полученный материал фиксировали в 10 % вод- 
ном растворе нейтрального (кальциевого) формали-
на. для общегистологического изучения материал за-
ливали в парафин по стандартной методике и микро-
томировали. Обзорное гистологическое исследование 
проводили на поперечных срезах сосудисто-нервных 
пучков, толщиной 10–12 мкм, окрашенных гема-
токсилином и эозином. для изучения стромального 
компонента сосудисто-нервного пучка использова-
ли окраску по Маллори и пикрофуксином по Ван-
Гизону, железным гематоксилином по Гайденгайну. 
для изучения проводникового компонента перифе-
рических нервов препараты окрашивали по методу 
Вейгерта-Паля (окраска миелиновых оболочек), то-
луидиновым синим по Нисслю. для анализа полу-
ченных гистологических препаратов проводилась их 
микроскопия и описательная морфология. Морфоме-
трия проводилась на цифровых микрофотографиях, 
полученных с помощью оптической системы микро-
скопа Leica-CME и окулярной фотонасадки DCM-510 
с использованием программы анализа изображений 
«ImagеJ». данные, полученные в условных единицах 
(пикселях), были переведены в абсолютные единицы 
(мкм) с помощью специально выведенных коэффици-
ентов для различных увеличений микроскопа. 

На поперечных срезах сосудисто-нервных пуч-
ков определяли количество первичных нервных 
пучков, образующих «нерв-сгибатель» или «нерв-
разгибатель»; по кариологическим признакам опре-
деляли соотношение разных типов клеток в окру-
жающей нервные стволы соединительной ткани; 
измеряли площадь поперечного сечения сосудисто-

нервного пучка, окружающей соединительной ткани, 
нервных стволов; максимальные и минимальные диа-
метры нервных пучков; толщину периневрия, эндо-
неврия, миелиновой оболочки; подсчитывали количе-
ство миелиновых и безмиелиновых нервных волокон 
в нервных пучках и их соотношение, выраженное 
в относительных единицах ( %). Полученные данные, 
обрабатывали вариационно-статистическими метода-
ми. для всех, ранее названных, параметров определя-
ли минимальное и максимальное значения, среднюю 
арифметическую, ошибку средней арифметической. 
достоверность различий определяли с помощью не-
параметрического критерия Вилкоксона – Манна – 
Уитни. При этом различия считали достоверными 
при 95 %-м пороге вероятности (Р ≤ 0,05). Все вычис-
ления выполнялись с помощью аналитического паке-
та приложения Excel Office 2010, лицензией на право 
использования которой обладает КГМУ. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

Общеизвестным является тот факт, что 
плечевое сплетение – это своеобразный 
след эволюционных перестроек мышечной 
системы конечности, направленных на реа-
лизацию определенной ее статолокомотор-
ной функции [1]. В сравнении с более «низ-
шими» животными при общем уменьшении 
числа спинномозговых корешков, формиру-
ющих сплетение, наблюдаются усложнения 
в виде более интенсивных переплетений, 
появление связи между нервами, увеличе-
ние степени их интеграции. Плечевое спле-
тение у изученного представителя отря-
да насекомоядных (Isectivora) – Erinaceus 
europaeus, образовано С5 – С8 сегментами 
спинного мозга. Ход периферических не-
рвов совпадает с описанием в изученной 
литературе [2, 3]. К «нервам-сгибателям» 
были отнесены n. medianus и n. ulnaris, 
расположенные в параллели с плечевой 
артерией. «Нерв-разгибатель» или n. ra-
dialis в средней трети плеча располагался  
на латеральной поверхности плеча практи-
чески на надкостнице. Макроскопически 
периферические нервы выглядели в виде 
плотных белых шнуров разного диаметра, 
покрытых соединительно-тканными обо-
лочками (рис. 1).

При гистологическом изучении со-
судисто-нервных пучков на медиальной 
и латеральной поверхностях плеча было 
выявлено, что их форма была овальной 
(«нерв-разгибатель») или треугольной 
(«нервы-сгибатели»). Все сосудисто-нерв-
ные пучки были покрыты общим тонким 
фасциальным футляром. Площадь по-
перечного сечения сосудисто-нервного 
пучка была больше на медиальной поверх-
ности плеча с преобладанием показателей 
на левой конечности. «Нерв-разгибатель» 
образован тремя пучками разного диаме-
тра, пучок большего диаметра распола-
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гается ближе к магистральным сосудам, 
два пучка меньшего диаметра разделены 
тонким периневрием и покрыты общим 
периневральным футляром (рис. 2). На 
правой конечности нервные пучки распо-
ложены на некотором расстоянии друг от 
друга и разделены прослойками эпинев-
рия, образованного рыхлой волокнистой 
соединительной тканью и белой жировой. 
«Нервы-сгибатели» были образованы 5-ю 
пучками слева или 3–4 на правой конечно-
сти (рис. 2). 

Все нервные пучки были покрыты плот-
но прилежащим периневрием, толщина 
которого варьировалась от 5,3 ± 0,10 мкм 
до 6,7 ± 0,20 мкм в «нервах-разгибате-

лях» и от 5,8 ± 0,20 мкм до 7,2 ± 0,10 мкм 
в «нервах-сгибателях», с преобладани-
ем этого показателя на левой конечности. 
Максимальные и минимальные значения 
диаметров нервных пучков были достовер-
но (р ≤ 0,05) большими, так же на левой 
конечности (рис. 3). 

Нервные пучки образованы миели-
новыми и безмиелиновыми нервными 
волокнами, соотношения которых пред-
ставлены на рис. 4. Между нервными 
волокнами располагались прослойки эн-
доневрия, состоящего из рыхлой волокни-
стой соединительной ткани, содержащей 
мелкие кровеносные сосуды (1–2 в поле 
зрения). 

              

Рис. 1. Микрофотография периферических нервов плечевого сплетения  
в области средней трети плеча у ежа европейского. «Нерв-разгибатель»,  

иннервирующий мышцы латеральной поверхности плеча (А), «Нервы-сгибатели»,  
иннервирующие мышцы медиальной поверхности (Б)

           

Рис. 2. Микрофотография сосудисто-нервных пучков периферических нервов  
плечевого сплетения в области средней трети плеча у ежа европейского.  

Правый «нерв-сгибатель» – А, левый «нерв-разгибатель» – Б
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Рис. 3. Показатели максимальных и минимальных значений диаметра  
нервных пучков, образующих нервы-сгибатели и нервы-разгибатели  

на левой и правой грудных конечностях ежа европейского

Рис. 4. Соотношение миелиновых и безмиелиновых нервных волокон в нервных пучках 
периферических нервов правой и левой грудной конечности ежа европейского

Интересно отметить, что прослойки эн-
доневрия были достоверно (р ≤ 0,05) шире 
и нервные волокна располагались более 
рыхло в «нервах-сгибателях», чем в «не-
рвах-разгибателях».

заключение
Микроскопические изучение особен-

ностей организации периферических не-
рвов плечевого сплетения, иннервирующих 
мышцы-антагонисты, в области средней 
трети плеча показало, что «нервы-сгибате-
ли» имеют достоверно (р ≤ 0,05) большие 
значения площади поперечного сечения 
нервных пучков с сравнении в «нервом-

разгибателем». для представителей отряда 
насекомоядных характерна билатеральная 
асимметрия в строении периферических 
нервов плечевого сплетения, иннервирую-
щих мышцы-антагонисты, подтверждаемая 
тем, что при изучении конкретных морфо-
логических параметров преобладала одна 
из конечностей. Эпиневрий, окружающий 
нервные пучки, занимал достоверно боль-
шую площадь в нервах-сгибателях, преиму-
щественно на левой конечности. Средние 
значения толщины периневрия, покрываю-
щего нервные пучки, при сравнении «не-
рвов-сгибателей» и «нерва-разгибателя» 
были не достоверными, это, возможно,  
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свидетельствует о том, что данный пара-
метр не имеет существенного функцио-
нального значения. Нервы, иннервирующие 
мышцы-разгибатели содержали в своем 
составе нервные пучки, образованные 
большим количеством миелиновых нерв-
ных волокон, чем нервы, иннервирующие 
мышцы-сгибатели. Полученные нами дан-
ные могут быть использованы при рассмо-
трении таких теоретических вопросов, как 
сравнительно-анатомический анализ пле-
чевого сплетения млекопитающих в целом, 
внутриствольное строение периферических 
нервов и особенности формирования от-
дельных нервных стволов, при проведении 
лекционных курсов по сравнительной ана-
томии и нейрогистологии, в практической 
медицине – микронейрохирургии, травма-
тологии, а также представляют интерес для 
териологии и систематики.
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ИзучеНИе ИммуНотоксИчНостИ И аллеРгеННыХ  

сВойстВ 11-дезоксИмИзопРостола
1катаева Р.м., 1аглетдинов э.Ф., 1катаев В.а., 2Иванова Н.а., 1Халиков Р.а 

1ГБОУ ВПО «Башкирский государственный медицинский университет» Минздрава РФ,  
Уфа, e-mail: eagletdinov@yandex.ru; 

2ФГБУН «Институт органической химии Уфимского научного центра  
Российской академии наук» Российская Федерация, Уфа

Новое лекарственное средство «11-дезоксимизопростол» – этиловый эфир (±)-11,15-дидезокси-16-метил-
16-гидроксипростагландина E1, относится к ряду 11-дезоксипростагландинов и близко по химическому строе-
нию к мизопростолу. Будучи химически более стабильным и менее токсичным, оно превосходит мизопростол 
по утеротонической активности, что, наряду с синтетической доступностью и отсутствием побочных эффек-
тов, делает его исключительно перспективным для внедрения в практику с целью замены мизопростола в ги-
некологических бинарных препаратах. Обязательным этапом доклинических исследований новых лекарствен-
ных веществ является изучение их влияния на функциональную активность иммунной системы лабораторных 
животных. Представлены результаты экспериментального изучения специфической токсичности лекарствен-
ного средства «11-дезоксимизопростол». Показано, что лекарственное средство не обладает аллергенными 
свойствами, выявляемыми в реакции дегрануляции тучных клеток, иммунных комплексов, а также в конъюн-
ктивальной пробе, и не влияет на величину массовых коэффициентов и клеточность селезенки и тимуса. При 
изучении иммунотоксических свойств показано, что введение лекарственного средства «11-дезоксимизопро-
стол» не обусловливало изменений иммунитета, выявляемых в реакции гиперчувствительности замедленного 
типа, гемагглютинации, оценке фагоцитарной активности макрофагов.

ключевые слова: 11-дезоксимизопростол, иммунотоксичность, аллергенные свойства

STudY Of IMMuNOTOxICITY ANd ALLErGENIC prOpErTIES  
Of 11-dEOxY MISOprOSTOL

1Kataeva r.M., 1Agletdinov E.f., 1Kataev V.A.,  2Ivanova N.A., 1Khalikov r.A. 
1Bashkir state medical university, Ufa, e-mail: eagletdinov@yandex.ru; 

2Federalnoe state budgetary institution of science Institute of organic chemistry  
of Ufa scientific centre of Russian Academy of Sciences, Ufa

New medicament, «11 – deoxymisoprostol» – ethyl (±)-11,15-dideoxy-16-methyl-16 – hydroxyprostaglandin 
E1, refers to row of 11 – deoxyprostaglandin and in chemical structure similar to misoprostol. Being chemically 
more stable and less toxic, it is superior to misoprostol uterotonic activity, which, along with the synthetic 
accessibility and lack of side effects makes it very promising for practical application in order to replace misoprostol 
gynecological binary formulations. Obligatory stage preclinical studies of new drugs is to study their effect on the 
functional activity of the immune system of laboratory animals. The results of an experimental study of specific 
toxicity means «11 – deoxymisoprostol». It was shown that the drug has no allergenic properties detectable in 
mast cell degranulation reaction, immune complexes, as well as the conjunctival sample and does not affect the 
weight coefficients and cellularity of the spleen and thymus. In the study of immunotoxic properties shown that the 
introduction of the drug «11-dezoksimisoprostol» not resulted in changes in immunity detected in the delayed-type 
hypersensitivity, hemagglutination, evaluation of the phagocytic activity of macrophages.

Keywords: 11-deoxymisoprostol, immunotoxic properties, allergenic properties

Исследуемое вещество 11-дезок-
симизопростол (11-дМП) – этиловый 
эфир (±)-11,15-дидезокси-16-метил-16-
гидроксипростагландина E1 (рисунок), про-
являющее утеротоническую активность. 

Это соединение относится к ряду 11-де-
зоксипростагландинов и близко по хими-
ческому строению к мизопростолу. Будучи 
химически более стабильным и в 2 раза ме-
нее токсичным, оно превосходит мизопро-
стол по утеротонической активности, что, 
наряду с синтетической доступностью и от-
сутствием побочных эффектов, делает его 
исключительно перспективным для внедре-
ния в практику с целью замены мизопро-
стола в гинекологических бинарных препа-
ратах. Описаны синтез [5], противоязвенная 

и ряд других видов активности соединений 
11-дезоксимизопростола [4, 8, 9].

Этиловый эфир (±)-11,15-дидезокси- 
16-метил-16-гидроксипростагландина E1 

(11-дезоксимизопростол)

Исходя из того, что 11-дМП в настоящее 
время рассматривается как перспективное 
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утеротоническое, иммуномодулирующее 
и противоязвенное средство, представляет-
ся целесообразным изучение и детализация 
механизмов его антиоксидантного действия, 
поскольку показано, что окислительный 
стресс может лежать в основе многих пато-
логических процессов, а его устранение спо-
собствует коррекции нарушений [1]. Однако, 
прежде чем приступать к изучению специ-
фической активности новых фармакологиче-
ских субстанций, необходимо предваритель-
но оценить их токсические свойства. Одним 
из обязательных этапов доклинических ис-
следований новых лекарственных средств 
является изучение их влияния на функцио-
нальную активность иммунной системы ла-
бораторных животных. 

Под иммунотоксическим действием 
фармакологических средств понимают по-
бочные, опасные для здоровья некомпенси-
рованные нарушения в структуре и функ-
ции иммунной системы, которые могут 
привести к снижению резистентности орга-
низма к инфекции, повышению риска раз-
вития онкологических заболеваний, разви-
тию аутоиммунных патологий [6]. 

Под аллергизирующими свойствами по-
нимают способность того или иного вещества 
вызывать при введении в организм состояние 
повышенной чувствительности (гиперчув-
ствительность, сенсибилизация) [2]. В основе 
патогенеза наиболее тяжелых аллергических 
осложнений, развивающихся по 1 типу гипер-
чувствительности, лежит активация Th2 хел-
перов и продукция цитокинов IL-4, IL-5 и IL-
13, с последующим синтезом IgE-антител, 
имеющих высокое сродство к тучным клет-
кам и базофилам [3]. Антиген вступает во вза-
имодействие с фиксированными на тучных 
клетках IgE-антителами, что приводит к акти-
вации клеток и секреции медиаторов аллер-
гии (гистамина, серотонина и др.). Согласно 
классификации P.G.H.Gell и P.R.A.Coombs 
имеется еще 4 типа гиперчувствительности, 
в основе которых лежат другие иммунопато-
логические механизмы [10].

Цель исследования: изучение иммуно-
токсических и аллергизирующих свойств 
лекарственного средства «11-дезоксимизо-
простол» при внутрижелудочном введении.

материалы и методы исследования
Иммунотоксическое действие лекарственного 

средства 11-дМП изучено на лабораторных живот-
ных. Исследование проведено в соответствии с «Ме-
тодическими указаниями по оценке иммунотоксиче-
ского действия фармакологических веществ» [6, 7]. 
Эксперименты выполнены на мышах-самках линии 
СВА 7–8-недельного возраста (масса тела 20–22 г), 
и белых морских свинках. длительность карантина 
(акклиматизационного периода) для всех животных 
составляла четырнадцать (14) дней. В течение каран-

тина проводили ежедневный осмотр каждого живот-
ного (поведение и общее состояние), дважды в день 
животных наблюдали в клетках (заболеваемость 
и смертность). 

Животных распределяли по группам, используя 
при рандомизации в качестве основного критерия мас-
су тела (отклонение значений массы тела в пределах 
группы не более 10 %). Количество животных в каж-
дой экспериментальной группе – 15. Животные, не со-
ответствующие критериям включения в исследование, 
исключены из исследования в течение карантина. для 
оценки иммунотоксического действия 11-дМП вводи-
ли животным внутрижелудочно в дозах 2, 10 и 20 мг/кг  
массы в форме суспензии в 1 %-м крахмальном геле. 
Рабочие разведения 11-дМП готовили в день введе-
ния. Животные из группы негативного контроля полу-
чали 1 % крахмальный гель (плацебо). 

для оценки иммунотоксических свойств исследо-
вали показатели неспецифического, специфического 
гуморального и клеточного иммунитета мышей, оце-
нивали его влияние на массу лимфоидных органов 
и их клеточность. Аллергенные свойства 11-дМП оце-
нивали в методах анафилактического шока, непрямой 
реакции дегрануляции тучных клеток, реакции им-
мунных комплексов и конъюнктивальной пробы [6]. 
для постановки конъюнктивальной пробы использо-
ваны белые морские свинки (самцы с массой тела 200–
250 г., n = 30), разделенные в ходе эксперимента на две 
группы: опытную (n = 15) и контрольную (n = 15).

Результаты обрабатывались общепринятыми 
методами вариационной статистики и выражались 
в виде среднеарифметической (М) и её стандартной 
ошибки (m). Применялись критерии непараметриче-
ской статистики: Манна – Уитни (U). Обработка по-
лученных данных производилась с использованием 
пакета прикладных программ Statistica 6.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Лимфоидные органы (тимус и селезен-
ка) экспериментальных животных взвеши-
вали и определяли их массовые коэффици-
енты (индексы массы (ИМ)) и количество 
ядросодержащих клеток (клеточность). 
Результаты исследования представлены 
в табл. 1. Введение 11-дМП не сопрово-
ждалось изменениями величины массовых 
коэффициентов и клеточности тимуса и се-
лезенки у животных опытных групп. 

Размеры и форма селезенки и тимуса 
у животных опытных групп не отличались 
от таковых в контрольной группе. Полу-
ченные данные позволяют заключить, что 
введение 11-дМП в дозах 2, 10 и 20 мг/кг 
не привело к изменению массовых и кле-
точных параметров тимуса и селезенки. 

Из данных, представленных в табл. 2, сле-
дует, что введение животным исследуемого 
препарата не повлияло на фагоцитарную ак-
тивность макрофагов. Процент фагоцитирую-
щих клеток значимо не изменялся в группах 
животных, которым вводили препарат. Таким 
образом, введение 11-дМП эксперименталь-
ным животным не оказало влияния на измене-
ние функциональной активности макрофагов.
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таблица 1
Индексы массы (мг/10 г веса тела, М ± m) и клеточность (х106, М ± m) тимуса  

и селезенки мышей при введении 11-дМП 

Группы
Исследуемые органы

Тимус Селезенка
ИМ Клеточность ИМ Клеточность

Контроль(n = 15)
(плацебо, крахмал) 25,1 ± 1,8 37,5 ± 3,5 52,4 ± 3,5 100,3 ± 5,9

11-дМП, 2 мг/кг (n = 15) 25,3 ± 1,4 37,3 ± 1,2 53,2 ± 2,1 105,1 ± 8,7
11-дМП, 10 мг/кг (n = 15) 26,5 ± 2,9 39,1 ± 4,5 54,8 ± 1,5 109,3 ± 9,1
11-дМП, 20 мг/кг (n = 15) 24,8 ± 1,9 37,1 ± 2,0 52,9 ± 2,8 104,0 ± 4,5

таблица 2
Влияние 11-дМП на фагоцитарную активность перитонеальных макрофагов 

Группы доза препарата, мг/кг Фагоцитарный индекс, %, M ± m
Контроль (n = 15) 
(плацебо, крахмал) – 29,8 ± 3,9

11-дМП 
2 (n = 15) 29,1 ± 3,0
10 (n = 15) 31,0 ± 3,4
20 (n = 15) 28,6 ± 3,0

таблица 3
Влияние 11-дМП на величину отека лапы 

Группы доза, мг/кг Величина отека, мг 
(M ± m)

ИР,
 % (M ± m)

Контроль (n = 15) 
(плацебо, крахмал) – 413 ± 4,7 36,8 ± 4,1

11-дМП 
2 (n = 15) 40,8 ± ,0 37,4 ± 3,0

10 (n = 15) 39,7 ± 2,9 35,1 ± 3,8
20 (n = 15) 409±4,1 37,0 ± 2,9

таблица 4
Влияние 11-дМП на гуморальный иммунный ответ

Группы доза,
мг/кг

Общий титр
антител (Log2), M ± m

Титр IgG, (Log2),
M ± m

Контроль (n = 15) 
(плацебо, крахмал) – 5,9 ± 0,9 5,0 ± 0,7

11-дМП 
2 (n = 15) 5,7 ± 1,0 5,1 ± 0,8
10 (n = 15) 5,5 ± 1,1 5,0 ± 0,5
20 (n = 15) 5,3 ± 0,9 4,8 ± 0,6

таблица 5
Влияние препарата 11-дМП на показатель дегрануляции тучных клеток

Группы доза,
мг/кг

ПдТК,
кол-во клеток (M ± m)

Контроль (плацебо, крахмал) – 0,089 ± 0,018

11-дМП 
2 (n = 15) 0,085 ± 0,019
10 (n = 15) 0,088 ± 0,025
20 (n = 15) 0,09 ± 0,021
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Введение животным 11-дМП во всех 
исследованных дозах не оказало влияния 
на интенсивность клеточного иммунного 
ответа. Величина отека лапы у животных, 
которым вводили 11-дМП, не отличалась от 
соответствующих показателей группы кон-
троля (табл. 3).

Таким образом, 11-дМП не обладает 
значимыми сенсибилизирующими свой-
ствами и не оказывает влияния на клеточ-
ное звено иммунной системы (табл. 4).

Результаты проведенного эксперимен-
та свидетельствуют о том, что введение  
11-дМП не влияет на развитие антителоо-
бразования у мышей. 

Введение 11-дМП в обеих исследуемых 
дозах не повлияло на развитие аллергиче-
ских реакций у морских свинок. Отека тка-
ни на месте инъекции, гиперемии, измене-
ний кожного покрова не отмечено.

Введение исследуемого вещества не 
оказало влияния на процесс дегрануляции 
тучных клеток. Значение показателя дегра-
нуляции тучных клеток (ПдТК) у живот-
ных из опытных и контрольной групп не 
превышало 0,2 (табл. 5).

Таким образом, полученные результаты 
позволяют заключить, что 11-дМП не об-
ладает аллергенными свойствами, выявля-
емыми в непрямой реакции дегрануляции 
тучных клеток.

На всех сроках наблюдения ни у одно-
го животного не была выявлена реакция 
на введение исследованных доз препарата 
при проведении конъюнктивальной пробы. 
Введение препарата не сопровождалось по-
краснением слезного протока, склеры или 
конъюнктивы.

заключение
При изучении иммунотоксических 

свойств 11-дМП показано, что препарат не 
вызывает изменений иммунитета, выявля-
емых по влиянию на лимфоидные органы, 
в реакции гиперчувствительности замед-
ленного типа, образовании антител и фа-
гоцитарной активности перитонеальных 
макрофагов. В результате изучения аллер-
генного действия препарата показано, что 
11-дМП не обладает аллергенными свой-
ствами, выявляемыми в реакциях деграну-
ляции тучных клеток, иммунных комплек-
сов, а также в конъюнктивальной пробе. 
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ультРамИкРоскопИческИе особеННостИ 

ФетоплаЦеНтаРНого комплекса у НедоНошеННыХ детей
1копцева а.В., 1Виноградов а.Ф., 1петрова м.б., 1,2баранова о.В.,  

1сидоров г.а., 1Харитонова е.а., 1гуськова о.Н.
1ГБОУ ВПО «Тверская государственная медицинская академия» Министерства здравоохранения 

Российской Федерации, Тверь, е-mail: Det.bolezny@gmail.com; 
2ГБУЗ ТО «Областной клинический перинатальный центр» им. Е.М. Бакуниной, Тверь

В статье представлены результаты клинико-морфологического анализа фетоплацентарного комплек-
са у 82 новорождённых детей различного гестационного возраста и массы тела при рождении. Проведён 
детальный анализ антенатального анамнеза, интранатального периода, оценены клинические и патогисто-
логические особенности фетоплацентарного комплекса у недоношенных новорождённых с низкой массой 
тела (НМТ) и очень низкой массой тела (ОНМТ) при рождении. Установлен характер макроскопических 
и патогистологических изменений биоптатов плацент, а также изучены особенности их ультраструктурной 
организации с помощью метода электронной микроскопии. Проведенные исследования позволили выявить 
признаки хронической фетоплацентарной недостаточности и внедрить полученные результаты с целью со-
вершенствования медицинского обеспечения недоношенных детей разного гестационного возраста. 

ключевые слова: новорождённые, недоношенные дети, низкая масса тела, фетоплацентарная система, 
ультрамикроскопия

uLTrAMICrOSCOpIC pECuLIArITIES Of fETOpLACENTAL  
COMpLEx IN prETErM INfANTS

1Koptseva A.V., 1Vinogradov A.f., 1petrova M.B., 1,2Baranova O.V.,  
1Sidorov G.A., 1Kharitonova E.A., 1Gus’kova O.N.

1Tver State Medical Academy, Tver, е-mail: Det.bolezny@gmail.com; 
2Regional Clinical Perinatal Center them. E.M. Bakunina, Tver

Leading cause of prematurity is a violation of utero-placental circulation and morphological changes in the 
placenta, which leads to the formation of complex symptom of placental insufficiency. The aim of the work was the 
identification of clinical and morphological features of fetoplacental complex in preterm infants. The article presents 
the results of clinical and morphological analysis of fetoplacental complex in 82 newborns of different gestational 
age and body weight after birth. Conducted a detailed analysis of antenatal history, intrapartum period, evaluated 
the clinical and histopathological features of fetoplacental complex in preterm infants with low birth weight and 
very low birth weight infants. The nature of the macroscopic and histopathological changes in biopsy specimens of 
placentas, and similiarly studies of characteristics of their ultrastructural organization with the help of method of 
electron microscopy. Morphological studies of the placenta of preterm infants at the tissue level revealed violations 
of placental angiogenesis and signs of immaturity villous tree, which is characterised for chronic placental insuf-
ficiency, suggesting a decrease in the activity of metabolic processes and the availability of energy deficit placental 
tissue. with the purpose of early diagnosis of abnormalities in the development and definition of tactics of nursing 
preterm infants should be assessed by macro- and a microstructure biopsies placentas of all women who delivered 
preterm infants with low and very low body weight with the definition of placental-fetal factor, inflammatory and 
degenerative changes, as well as histopathological signs of impaired maturation of villous tree and immaturity of 
the placenta.

Keywords: newborn, premature infants, low body weight, fetoplacental system ultramicroscopy

Ведущей причиной развития недоно-
шенности является нарушение маточно-
плацентарного кровообращения и морфо-
функциональные изменения в плаценте, 
что приводит к формированию синдромо-
комплекса фетоплацентарной недостаточ-
ности (ФПН), являющейся основным реа-
лизующим патогенетическим механизмом 
развития большинства патологических со-
стояний плода и новорождённого в перина-
тальном периоде [8].

Исследованиями В.В. Флоренсова 
и А.П. Милованова доказано, что важную 
роль в формировании ФПН играет незре-
лость ворсинчатого дерева плаценты, ко-
торая проявляется изменениями всех её 

структурных единиц и постепенно ведёт 
к нарушению роста, развития плода и пре-
ждевременному прекращению беременно-
сти [1, 10].

Однако исследований, посвященных  
изучению плацентарного дерева на микро-
скопическом уровне не так много, кроме 
того, многие морфологические и ультрами-
кроскопические аспекты до сих пор оста-
ются неясными.

На основании вышеизложенного це-
лью работы послужило выявление клини-
ко-морфологических особенностей фето-
плацентарного комплекса у недоношенных 
новорождённых с низкой и очень низкой 
массой тела при рождении.
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материалы и методы исследования
Материалом данной работы являлись результа-

ты комплексного обследования 82 новорождённых: 
38 недоношенных детей с низкой (НМТ) и очень 
низкой массой тела (ОНМТ) при рождении (основ-
ная группа) 29–35 недель гестации и 44 детей до-
ношенных новорождённых (контрольная группа): 
мальчиков – 36 (43,9 %), а девочек – 46 (56,1 %). 
Соотношение мальчиков и девочек во всех груп-
пах также было одинаковым и достоверно не от-
личалось. Средняя масса тела группы недоно-
шенных детей – 1589,46±90,6 гр.; средняя длина 
тела – 39,50 ± 2,29 см. Средняя масса тела детей из 
группы контроля составила 3230,78 ± 100,39 гр; сред-
няя длина тела – 50,38 ± 2,04 см. Морфологическая 
и функциональная зрелость детей соответствовала их 
гестационному возрасту. О состоянии новорождён-
ных детей судили по данным общего клинического 
и неврологического обследования. 

для уточнения характера антенатального пери-
ода сопоставлены анамнестические, клинические, 
макро-, микро- и ультрамикроскопические изменения 
в плаценте. Проведен анализ биопсийных карт ма-
терей обследованных новорождённых с различным 
гестационным возрастом с целью изучения макро-
скопической и гистологической структуры плаценты. 
Фиксация, осмирование и заключение в эпоксидную 
смолу образцов плаценты для изучения особенностей 
ее ультраструктурной организации проводились по 
общепринятой методике. Полутонкие и ультратонкие 
срезы изучались с помощью электронного микроско-
па LVEM 5.

Статистическая обработка материала проводи-
лась с использованием прикладных программ Micro-
soft Exel и «Biostat 2009».

Результаты исследования  
и их обсуждение

дебютом исследования послужила 
оценка факторов, определяющих здоровье. 
Обращает на себя внимание высокая часто-
та и клиническое разнообразие неблагопри-
ятных факторов биологического анамнеза. 

Матери недоношенных новорожден-
ных имели отягощенный акушерско-ги-
некологический и соматический анамнез. 
две трети женщин в анамнезе имели ме-
дицинские аборты (78,9 % и 22,7 % соот-
ветственно, р < 0,05), у каждой четвертой 
отмечен выкидыш (26,3 % и 4,5 % соответ-
ственно, р < 0,05) и у 13 % преждевремен-
ные роды. В структуре фоновой соматиче-
ской патологии у матерей недоношенных 
новорожденных ведущее место принад-
лежало сердечно-сосудистым заболевани-
ям (73,7 %), а также патологии бронхо-ле-
гочной системы (52,6 %), представленной 
хроническим бронхитом, пневмонией, ча-
стыми ОРВИ и поражением ЛОР-органов. 
Следует отметить, что у матерей недо-
ношенных детей довольно часто (42,1 % 
случаев) отмечено сочетание 2-х и более 
заболеваний. Высокая частота и специфи-
ческая структура соматической патологии 

у женщин, родивших недоношенных де-
тей, свидетельствовала о напряжении ком-
пенсаторных механизмов еще до наступле-
ния беременности [3, 6, 7].

Среди неблагоприятных факторов те-
чения настоящей беременности у матерей, 
родивших недоношенных детей, следует 
отметить отсутствие системности и полно-
ты медицинского наблюдения у 10 % жен-
щин, а также высокую частоту гестозов 
и анемий.

К одной из ведущих особенностей те-
чения интранатального периода у матерей 
обследованных новорожденных следует от-
нести достаточно низкую частоту (21,1 % 
и 95,5 %; р < 0,05) физиологического тече-
ния родов. В структуре осложнений пре-
обладали такие интранатальные маркеры 
дСТ, как преждевременный разрыв плод-
ных оболочек (26,3 % и 4,6 %; р < 0,01), сла-
бость родовой деятельности (68,4 % и 9,1 %; 
р < 0,01), тазовое предлежание, длительный 
безводный промежуток и кесарево сече-
ние, что неоднократно отмечено в работах 
В.В. Флоренсова (2004), А.В. Клемёнова 
(2005) и О.В. Козиновой (2008).

Среди патологических состояний у но-
ворождённых основной группы преоблада-
ли перинатальные поражения ЦНС (100,0 % 
и 27,3 %; р < 0,001), симптомы которого 
доминировали в клинической картине не-
онатального периода, а также инфекцион-
ные заболевания (42,1 % и 11,4 %; р < 0,05), 
в том числе внутриутробная инфекция.

Проведён анализ макро- и микрострук-
турных особенностей плаценты у обследо-
ванных новорождённых. Морфофункци-
ональные изменения в плаценте имелись 
у всех детей основной группы и у поло-
вины детей контрольной группы (100,0 % 
и 47,7 % соответственно; р < 0,05).

У недоношенных новорождённых 
в отличие от доношенных отмечена бо-
лее низкая масса плаценты (386,7 ± 25,6 г 
и 524,4 ± 27,1 г; р < 0,05), что иллюстриро-
вано рис. 1. для характеристики соответ-
ствия ее развития и развития плода исполь-
зован плацентарно-плодный коэффициент, 
который у детей основной группы иссле-
дования составил 0,24 ± 0,02, а у новорож-
дённых из группы контроля 0,16 ± 0,008. 
Выявленные изменения А.П. Миловановым 
(1999) и Б.И. Глуховец (2002) расценива-
ются как макроскопический признак хро-
нической плацентарной недостаточности 
и могут свидетельствовать о стромальной 
несостоятельности.

В зависимости от степени недоношен-
ности в плаценте преобладали различные 
гистологические изменения, характеристи-
ка которых представлена в таблице.
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Рис. 1. Макроструктурные особенности плацент у обследованных детей

Патогистологические особенности плацент у недоношенных детей, n и %

Патогистологические из-
менения

Основная группа, n и %
n = 38 Контрольная группа, 

n и %
n = 44

рдети с ОНМТ, 
n = 18

дети с НМТ, 
n = 20

1 2 3

Воспалительные изменения 15 (83,3) 9 (45,0) 12 (27,3) р1-2 < 0,05
р1-3 < 0,05

Инволютивно-дистрофиче-
ские изменения 6 (33,3) 4 (20,0) 0 р1-3 < 0,01

р2-3 < 0,05
Циркуляторные изменения 1 (5,6) 4 (20,0) 6 (13,6)
Нарушение созревания 
ворсинчатого дерева 10 (55,6) 15 (75,0) 6 (13,6) р1-3 < 0,05

р2-3 < 0,01
Патологическая незрелость 
плаценты 4 (22,2) 0 0 р1-2 < 0,05

р1-3 < 0,01

Анализ данных таблицы показал, что 
для большинства недоношенных детей 
были характерны такие гистологические 
изменения, как инволютивно-дистрофиче-
ские, нарушение созревания ворсинчатого 
дерева и признаки воспаления. детальный 
внутригрупповой анализ показал, что у не-
доношенных детей с ОНМТ достоверно 
чаще встречались воспалительные измене-
ния и патологическая незрелость плацен-
ты по сравнению с детьми с НМТ. Тогда 
как, такая гистологическая находка, как 
нарушение созревания ворсинчатого дере-
ва плаценты с достоверно большей часто-
той, встречалась у детей с НМТ. Работами 
А.П. Милованова (1999) и В.В. Флоренсо-
ва (2004) доказано, что нарушение диффе-
ренцировки ворсинчатого дерева плаценты 
приводит к выраженным и стойким трофи-
ческим изменениям в самой плаценте и её 
функциональной активности.

Следовательно, морфологическое ис-
следование плаценты недоношенных детей 
на тканевом уровне позволило выявить на-
рушения плацентарного ангиогенеза и при-
знаки незрелости ворсинчатого дерева, ха-
рактерные для хронической плацентарной 
недостаточности, что позволяет предполо-
жить снижение активности обменных про-
цессов и наличие энергетического дефици-
та тканей плаценты.

Выявленные макроструктурные и па-
тогистологические изменения нашли своё 
подтверждение при исследовании ультра-
микростуктуры биоптатов плацент, позво-
ляющие выявить ряд особенностей органи-
зации внутриклеточных структур.

Существенные изменения у большин-
ства (87 %) недоношенных детей затраги-
вали ядерный аппарат клетки. Ядра син-
цитиотрофобласта терминальных ворсин 
имели неправильно-овальную форму, что 
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свидетельствует о несостоятельности на-
ружной мембраны кариолеммы, которая 
несёт на себе рибосомы, где и осущест-
вляется непосредственно синтез белка. 
В ядрах наблюдались признаки некроза, 
заключающиеся в сильном уплотнении 
и уменьшении их объема, что, по мнению 
Ю.И. Афанасьева (2012), является необра-
тимым структурно-функциональным изме-
нением и может привести к незапрограми-
рованной гибели всей клетки.

Пикнотичные ядра содержали сильно 
конденсированный хроматин, с преимуще-
ственным расположением его маргинально 
около кариолеммы в виде отдельных глы-
бок. В работах А.А. Миронова (1994) дока-
зано, что скопление неактивного хроматина 
может свидетельствовать о снижении син-
тетической активности клетки.

Рис. 2. Электронная микрофотография 
полутонкого среза плодовой части плаценты 

недоношенных детей (×8500)

При изучении цитоплазмы у большин-
ства (более 85 %) недоношенных детей 
с малой массой выявлена повышенная ва-
куолизация (рис. 2), что наряду с вышепе-
речисленными изменениями, по мнению 
А.И. Струкова (2010), может быть призна-
ком нарушения белково-водно-электролит-
ного обмена клетки и предвестником грубой 
клеточной дистрофии с резким снижением 
функциональной активности клетки.

Таким образом, проведённое иссле-
дование показало высокую информатив-
ность клинико-морфологической оценки 
плацент в системе «мать-плацента-плод-
новорождённый», что доказывает суще-
ственный вклад процессов незрелости 
с развитием белково-энергетического де-
фицита в формирование хронической пла-
центарной недостаточности, являющейся 
основным патогенетическом механизмом 
недоношенности. 

В качестве антенатальной (первичной) 
профилактики рождения детей с малой мас-
сой тела предлагается педиатрам, акуше-
рам-гинекологам и неонатологам I этапа: 
учитывать высокую частоту соматических 
заболеваний отягощенность акушерского 
анамнеза со стороны матери как показание 
к исследованию маточно-плацентарно-пло-
дового кровотока для адекватной оценки 
степени плацентарной недостаточности 
и компенсаторно-приспособительных воз-
можностей.

С целью ранней диагностики откло-
нений в развитии и определения тактики 
выхаживания недоношенных новорождён-
ных необходимо проводить оценку макро- 
и микростуктуры биоптатов плацент у всех 
женщин, родивших недоношенных детей 
с низкой и очень низкой массой тела с опре-
делением плацентарно-плодового коэффи-
циента, воспалительных и дистрофических 
изменений, а также патогистологических 
признаков нарушения созревания ворсинча-
того дерева и незрелости плаценты.
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Санитарно-эпидемиологическая экспертиза является важным инструментом в обеспечении санитарно-
эпидемиологического благополучия населения и защиты прав потребителей, так как используется в качестве 
средства получения информации и ее оценки, позволяющих принять решение о соответствии (несоответ-
ствии) любого хозяйственного объекта требованиям санитарного законодательства Российской Федерации. 
Анализ имеющейся нормативно-правовой базы показал, что к основным документам, регулирующим ор-
ганизацию и проведение санитарно-эпидемиологических экспертиз относятся Приказ Роспотребнадзора 
от 19 июля 2007 г. № 224 «О санитарно-эпидемиологических экспертизах, обследованиях, исследованиях, 
испытаниях и токсикологических, гигиенических и иных видах оценок» и Приказ Роспотребнадзора от 
18.07.2012 г. № 775, утвердивший «Административный регламент Федеральной службы по надзору в сфе-
ре защиты прав потребителей и благополучия человека по предоставлению государственной услуги по вы-
даче на основании результатов санитарно-эпидемиологических экспертиз, расследований, обследований, 
исследований, испытаний и иных видов оценок, оформленных в установленном порядке, санитарно-эпи-
демиологических заключений». При этом указанные документы не содержат единые подходы, требования 
или рекомендации по содержанию и оформлению данных заключений. В настоящее время, центры гигиены 
и эпидемиологии оформляют результаты экспертиз по-разному, в первую очередь, руководствуясь опытом 
работы с Управлениями Роспотребнадзора субъектов Российской Федерации. Учитывая, что спектр прове-
дения экспертиз достаточно широк и охватывает деятельность по установлению соответствия (несоответ-
ствия) от объектов хозяйственной и иной деятельности, продукции, работ, услуг до проектной и иной до-
кументации, существует необходимость разработки единых стандартов проведения экспертиз, позволяющих 
скоординировать и упорядочить подходы к оформлению и содержанию экспертных заключений.
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Sanitary-epidemiological examination is an important tool in ensuring sanitary and epidemiological welfare of 
the population and consumer protection, as well as used as a means of obtaining information and assessment, allowing 
to make a decision (non-compliance) any economic object to the requirements of sanitary legislation of the Russian 
Federation. An analysis of the legal framework showed that the main documents regulating the organization and conduct 
of sanitary-epidemiological expertise include Rospotrebnadzora Decree of July 19, 2007 № 224 «About sanitary and 
epidemiological expertise, studies, research, tests and toxicological, hygienic and other types of assessments «and the 
Decree of 18.07.2012, the Rospotrebnadzora № 775, approved the» Administrative Regulations of the Federal Service 
for Supervision of consumer Rights Protection and human welfare in the provision of public services to issue on 
the basis of sanitary-epidemiological expertise, investigations, inspections, investigations, tests and other evaluations, 
decorated in the prescribed manner, sanitary and epidemiological findings». In this case, these documents do not contain 
common approaches, requirements or guidance on the content and design of these conclusions. Currently, the Center 
for Hygiene and Epidemiology draw up the results of expertises in different ways, primarily guided by experience with 
Department of Rospotrebnadzor Russian Federation subjects. Given that the spectrum of expertise is quite broad and 
covers the activities of the establishment (non-compliance) of the objects of economic and other activity, products, 
and services to project and other documentation there is a need to develop uniform standards of expertise that enable 
coordinated and streamlined approach to the design and content of expert opinions.
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К одному из приоритетных направле-
ний деятельности Федеральной службы по 
надзору в сфере защиты прав потребителей 
и благополучия человека, а также обеспечи-

вающих ее деятельность Центров гигиены 
и эпидемиологии в субъектах Российской 
Федерации (далее учреждений), относится 
санитарно-эпидемиологическая экспертиза. 



1948

 FUNDAMENTAL RESEARCH    № 10, 2014 

 MEDICAL SCIENCES 

данное мероприятие является важным 
инструментом в обеспечении санитар-
но-эпидемиологического благополучия 
населения и защиты прав потребителей, 
так как используется в качестве сред-
ства получения информации и ее оцен-
ке, позволяющих принять решение о со-
ответствии (несоответствии) любого 
хозяйственного объекта требованиям са-
нитарного законодательства Российской  
Федерации.

Цель исследования
Разработка методических подходов на 

основе существующей нормативной базы, 
регламентирующей проведение санитарно-
эпидемиологических экспертиз.

материалы и методы исследования
Объект исследования – санитарно-эпидемиоло-

гическая экспертиза, как современный инструмент 
обеспечения санитарно-эпидемиологического благо-
получия населения. Исследование проводилось с ис-
пользованием аналитического метода. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

Анализ существующей практики сви-
детельствует о широком практическом 
применении санитарно-эпидемиологи-
ческих экспертиз для разработки и реа-
лизации решений на различных уровнях 
управления.

В настоящее время санитарно-эпидеми-
ологические экспертизы и иные виды оце-
нок могут проводиться:

– должностными лицами, осуществля-
ющими федеральный государственный са-
нитарно-эпидемиологический надзор; 

– юридическими лицами, индивидуаль-
ными предпринимателями, аккредитован-
ными в соответствии с законодательством 
Российской Федерации об аккредитации 
в национальной системе аккредитации, 
и экспертами, аттестованными в порядке, 
установленном Правительством Россий-
ской Федерации [3, 4].

Таким образом, кроме должностных 
лиц Федеральной службы по надзору в сфе-
ре защиты прав потребителей и благополу-
чия человека, а также ее территориальных 
управлений, к санитарно-эпидемиологиче-
ской экспертизе должны привлекаться иные 
лица, имеющие подтверждение от нацио-
нального органа по аккредитации о соот-
ветствии определенным критериям, кото-
рое является официальным свидетельством 
компетентности данных лиц осуществлять 
деятельность в определенной области ак-
кредитации [5]. 

Анализ имеющейся нормативно-пра-
вовой базы показал, что к основным до-

кументам, регулирующим организацию 
и проведение санитарно-эпидемиологи-
ческих экспертиз, относятся Приказ Ро-
спотребнадзора от 19 июля 2007 г. № 224 
«О санитарно-эпидемиологических экс-
пертизах, обследованиях, исследованиях, 
испытаниях и токсикологических, гиги-
енических и иных видах оценок» (далее 
Приказ о санитарно-эпидемиологических 
экспертизах) и Приказ Роспотребнадзора 
от 18.07.2012 г. № 775, утвердивший «Ад-
министративный регламент Федеральной 
службы по надзору в сфере защиты прав 
потребителей и благополучия человека по 
предоставлению государственной услуги 
по выдаче на основании результатов са-
нитарно-эпидемиологических экспертиз, 
расследований, обследований, исследо-
ваний, испытаний и иных видов оценок, 
оформленных в установленном порядке, 
санитарно-эпидемиологических заключе-
ний» (далее Административный регламент 
по выдаче санитарно-эпидемиологических 
заключений).

Перечисленные документы являются 
общими и регламентируют:

1. Первый – требования к организа-
ции и проведению санитарно-эпидеми-
ологических экспертиз, обследований, 
исследований, испытаний и токсиколо-
гических, гигиенических и иных видов 
оценок проектной документации, объек-
тов хозяйственной и иной деятельности, 
продукции, видов деятельности (работ, 
услуг) [2];

2. Второй – сроки и последовательность 
административных процедур (действий) 
Роспотребнадзора и его территориальных 
органов, осуществляемых в рамках предо-
ставления государственной услуги, а так-
же устанавливает порядок взаимодействия 
между Роспотребнадзором и иными феде-
ральными органами исполнительной вла-
сти при предоставлении государственной 
услуги [1].

Приказ о санитарно-эпидемиологиче-
ских экспертизах также содержит опре-
деление экспертного заключения как до-
кумента, подтверждающего проведение 
экспертизы и иных видов оценок и содер-
жащий обоснованные заключения о соот-
ветствии (несоответствии) предмета са-
нитарно-эпидемиологической экспертизы 
или иных видов оценок требованиям го-
сударственных санитарно-эпидемиологи-
ческих правил и нормативов, технических 
регламентов [2].

При этом указанные документы не со-
держат единые подходы, требования или 
рекомендации по содержанию и оформле-
нию данных заключений.
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В настоящее время, центры гигиены 
и эпидемиологии оформляют результаты 
экспертиз по-разному, в первую очередь, 
руководствуясь опытом работы с террито-
риальными управлениями Роспотребнадзо-
ра субъектов Российской Федерации. 

Учитывая, что спектр проведения экс-
пертиз достаточно широк и охватывает де-
ятельность по установлению соответствия 
(несоответствия) от объектов хозяйствен-
ной и иной деятельности, продукции, ра-
бот, услуг до проектной и иной документа-
ции, существует необходимость разработки 
единых стандартов проведения экспертиз, 
позволяющих скоординировать и упорядо-
чить подходы к оформлению и содержанию 
экспертных заключений.

Стандарты можно разделить на следую-
щие виды:

1. Стандарты, регламентирующие со-
держание и оформление экспертных за-
ключений по результатам проведения са-
нитарно-эпидемиологических экспертиз, 
обследований, гигиенических и иных ви-
дов оценок лицензируемых видов деятель-
ности [4]:

– медицинская и фармацевтическая дея-
тельность;

– деятельность в области обращения 
с ядерными материалами и радиоактивны-
ми веществами;

– деятельность по сбору, использо-
ванию, обезвреживанию, транспорти-
ровке, размещению отходов I–IV класса  
опасности;

– образовательная деятельность;
2. Стандарты, регламентирующие со-

держание и оформление экспертных за-
ключений по результатам проведения 
санитарно-эпидемиологических экспер-
тиз, обследований, гигиенических и иных 
видов оценок не лицензируемых видов 
деятельности (например: использование 
водного объекта в целях питьевого и хозяй-
ственно-бытового водоснабжения, а также 
в лечебных, оздоровительных и рекреаци-
онных целях);

3. Стандарты, регламентирующие со-
держание и оформление экспертных за-
ключений по результатам проведения са-
нитарно-эпидемиологических экспертиз 
проектной документации [4]:

– санитарно-защитных зон предприятий;
– округов и зон санитарной охраны во-

дных объектов, используемых для питьево-
го, хозяйственно-бытового водоснабжения 
и в лечебных целях;

– нормативов предельно допусти-
мых сбросов химических, биологических 
веществ и микроорганизмов в водные  
объекты;

– нормативов предельно допустимых 
выбросов химических, биологических ве-
ществ и микроорганизмов в воздух.

В настоящее время имеется опыт раз-
работки стандартов в г. Москве и ряде 
других территорий Российской Федера-
ции, который возможно использовать при 
подготовке единых стандартов проведения 
экспертиз.

Это обосновано тем, что правильно 
проведенная и оформленная экспертиза, 
является важным элементом, использу-
емым в рамках государственного сани-
тарно-эпидемиологического надзора, так 
как позволяет оптимально и рационально 
расходовать трудовые ресурсы, повышать 
эффективность контрольно-надзорных 
мероприятий, а также оптимизировать об-
щее количество надзорных мероприятий 
управлений Роспотребнадзора по субъек-
там Российской Федерации.

заключение
В связи с практической востребован-

ностью санитарно-эпидемиологических 
экспертиз (и иных оценок) существует 
необходимость пересмотреть и актуали-
зировать имеющуюся нормативно-право-
вую базу, регулирующую проведение са-
нитарно-эпидемиологической экспертизы 
и оформление ее результатов (в первую 
очередь, для учреждений Федеральной 
службы по надзору в сфере защиты прав 
потребителей и благополучия человека), 
пересмотреть подходы и актуализировать 
обучающие программы по подготовке ка-
дров, используемых для проведения са-
нитарно-эпидемиологических экспертиз 
и иных оценок.
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Изучено влияние сульфатированных полисахаридов из морской бурой водоросли Fucus evanescens 
в виде препарата «Фуколам®», на динамику фосфо- и нейтральных липидов в плазме крови пациентов с дис-
липидемией в условиях клинического эксперимента. Введение фуколама в схему лечения пациентов с дис-
липидемией способствует восстановлению соотношения липопротеинов плазмы крови, что обусловливает 
увеличение возможности выведения холестерина из мембран липопротеинами высокой плотности. Сниже-
ние доли холестерина в мембранах способствует замещению его на фосфолипидные фракции, в частности 
фосфатидилхолин и фосфатидилэтаноламин. данный феномен позволяет использовать «Фуколам®» не толь-
ко для коррекции липидного обмена у пациентов с дислипидемией, но и как эффективное средство для вос-
становления структуры клеточных мембран при различных патологических процессах, сопровождающихся 
их нарушением.
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The effect of sulphated polysaccharides of brown algae, in particular, on dynamics of phosphorylation 
fukolama and neutral lipids in patients with dyslipidemia in a clinical experiment. Introduction of polysaccharides of 
the brown alga Fucus evanescens (Fukolam) in the treatment regimen of patients with DLP helps to restore the ratio 
of blood plasma lipoproteins, resulting in an increase in the possibility of removing cholesterol from the membranes 
of high-density lipoproteins. Reducing the proportion of cholesterol in the membrane promotes the substitution on 
its phospholipid fraction, in particular PC and PE. This phenomenon can be used not only for Fukolam correction 
of lipid metabolism in patients with DLP, but also as an effective tool for the restoration of the structure of cell 
membranes under different pathological processes involving their violation.
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Нарушения параметров липидного об-
мена являются ведущим фактором в пато-
генезе атеросклеротического поражения 
сосудистой стенки. Это заболевание, ха-
рактеризующееся аккумуляцией липидов 
и фиброзных элементов в субэндотелиаль-
ном пространстве, является одной из глав-
ных причин инфаркта миокарда, инсуль-
та, гипертонической болезни [8]. Одним 
из самых частых и опасных предикторов 
этих болезней считается нарушение липид-
ного профиля крови, в частности ее плаз-
мы. Липиды в плазме крови присутствуют 
в составе липопротеинов в виде фосфоли-
пидов (фосфатидилхолин, лизофосфати-
дилхолин, фосфатидилэтаноламин, лизо-
фосфатидилэтаноламин, сфингомиелин, 
фосфатидилсерин, фосфатидилинозит, 
дифосфатидилглицерин) и нейтральных 

липидов (триацилглицерины, холестерин 
и его эфиры, свободные жирные кислоты 
и их эфиры). Это транспортная форма для 
взаимообмена липидными фракциями меж-
ду плазмой (в частности, липопротеинами) 
и мембранами эритроцитов, клеток органов 
и тканей, субклеточных структур, а также 
для выведения холестерина из их мембран 
в печень. Фосфолипиды относятся к легко-
обменивающимся компонентам, особенно 
фосфатидилхолин фосфатидилэтаноламин, 
фосфатидилинозит и сфингомиелин [3]. 
Липопротеины очень низкой плотности 
являются главной транспортной формой 
триглицеридов (их еще называют триацил-
глицеринами) и холестерина. Эти липидные 
фракции очень атерогенны, способствуют 
образованию атеросклеротических бляшек 
в сосудах, а их повышенное содержание 
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в крови всегда свидетельствует о наличии 
у пациента атеросклероза. В клинической 
практике еще крайне редко используют по-
казатели состава фосфо- и нейтральных 
липидов для анализа состояния липидного 
обмена, хотя это дает возможность просле-
дить эффективность лечения пациентов, 
понять механизмы действия исследуемых 
препаратов и разработать схемы лечения 
в каждом конкретном случае. Коррекция 
дислипидемий (дЛП) остается актуальной 
проблемой современной медицины. Одним 
из базисных средств для коррекции нару-
шений липидного обмена являются стати-
ны, представляющие собой ингибиторы 
ключевого фермента биосинтеза холестери-
на – ГМГ-КоА-редуктазы. Основным недо-
статком эффективных гиполипидемических 
препаратов является их высокая стоимость 
и наличие в ряде случаев неблагоприятных 
побочных эффектов и противопоказаний. 
В связи с этим актуальным является поиск 
их альтернативы или замены немедикамен-
тозными гиполипидемическими средства-
ми на основе природного сырья, в частно-
сти, биологически активными веществами 
из морских гидробионтов. Значительный 
интерес в этом плане представляют суль-
фатированные полисахариды из морских 
бурых водорослей – фукоиданы, характери-
зующиеся отсутствием токсичности и обла-
дающие широким спектром биологической 
активности, в том числе антидислипиде-
мическим, антиоксидантным и противо-
воспалительным действием [6, 13–15]. Ряд 
полезных эффектов на организм при дЛП 
оказывают альгинаты из морских водорос-
лей. Будучи пищевыми волокнами, они яв-
ляются эффективными сорбентами холесте-
рина [10].

В литературе мы не обнаружили работ, 
освещающих динамику фосфо- и нейтраль-
ных липидов у пациентов с дЛП, полу-
чавших полисахариды из морских бурых 
водорослей в течение длительного време-
ни в комплексе со стандартным лечением. 
В связи с этим целью настоящей работы 
было изучение влияния полисахаридов из 
морской бурой водоросли Fucus evanescens 
на динамику фосфо- и нейтральных липи-
дов плазмы крови у пациентов с дЛП, по-
лучавших эти соединения в виде препарата 
«Фуколам®» в составе базисной терапии 
perse и с аторвастатином.

«Фуколам®» – это первый отечествен-
ный препарат на основе полисахарида фу-
коидана, выделенного из водоросли Fucus 
evanescens (ТИ и ТУ 9284-065-02698170-
2005, инструкция по применению). Цен-
тром гигиенической сертификации пище-
вой продукции при Институте питания 

РАМН проведены соответствующие иссле-
дования и экспертиза представленных до-
кументов (заключение № 72/Э-6736/б-05 
от 20.10.05), получено свидетельство Фе-
дерального центра гигиены и эпидемиоло-
гии Роспотребнадзора о государственной 
регистрации № 77.99.23.3.У.739.1.06 от 
30.01.06. 7 июня 2006 г. на имя Тихоокеан-
ского института биоорганической химии 
дВО РАН (ТИБОХ дВО РАН) зарегистри-
рован товарный знак Фуколам-Fucolam 
(свидетельство № 308197). Фуколам на 
основании экспертной оценки Минздрава 
России ГУ НИИ питания РАМН рекомендо-
ван в качестве дополнительного источника 
полисахаридов (фукоидан) и растворимых 
пищевых волокон (альгинат). Показате-
ли безопасности фуколама не превышают 
допустимых уровней, регламентируемых 
СанПин 2.3.2.1078-01. для препаратов из 
водорослей. Одна капсула содержит 100 
мг фукоидана и 400 мг альгиновой кисло-
ты. Промышленный выпуск фуколама осу-
ществляется на экспериментальном произ-
водстве ТИБОХ дВО РАН.

материалы и методы исследования
В рандомизированном исследовании, обеспе-

чивающем случайное распределение на 3 группы, 
принимали участие 114 пациентов с дЛП в возрасте 
от 45 до 70 лет (средний возраст 60,0 ± 1,3 года). Все 
обследуемые были распределены на группы: 1 группа 
(контроль) – 20 практически здоровых людей (доно-
ры); 2-я группа – 36 больных, которые на фоне базис-
ной терапии принимали 10 мг аторвастатина внутрь 
один раз в день, 3-я группа – 39 больных, которые на 
фоне базисной терапии принимали фуколам по 1 кап-
суле внутрь один раз в день; 4-я группа – 39 больных, 
которые на фоне базисной терапии принимали 10 мг 
аторвастатина в комплексе с фуколамом по 1 капсу-
ле внутрь один раз в день. Курс лечения составлял 
30 дней. После выписки из стационара больные про-
должали принимать препараты в течение 180 дней.

В исследование включали пациентов с дЛП, не 
получавших ранее статинотерапию; принимавшие 
статины нерегулярно в малых дозах (5 мг); получав-
шие по показаниям базисную терапию (антитромбо-
цитарные препараты, метаболически нейтральные 
β-адреноблокаторы, ингибиторы ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы– ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента и блокаторы рецепто-
ров ангиотензина II и антагонисты кальция, а также 
нитраты по «требованию»). Пациенты участвовали 
в исследовании после подписания на добровольной 
основе письменного информированного согласия. 
Критериями исключения из исследования являлось 
наличие первичной дЛП по данным анамнеза; хро-
нических заболеваний внутренних органов в фазе 
обострения; гипотиреоза; сахарного диабета 1 или 
2 типа; заболеваний печени и билиарного тракта; 
хронической почечной недостаточности; инфаркта 
миокарда, перенесенного менее чем за 3 месяца до 
начала исследования; хронической сердечной недо-
статочности III – IV ФК; артериальной гипертензии 
3 ст.; индивидуальной непереносимости ингибиторов 
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ГМГ-КоА-редуктазы; наличие противопоказаний, не-
желательных реакций, побочных эффектов и возмож-
ных взаимодействий гиполипидемических средств 
(БАВ, лекарственных средств) с другими медикамен-
тами, указанные в инструкциях препаратов и по дан-
ным литературы. Эффективность применения фуко-
лама у больных с дЛП оценивали по лабораторным 
показателям в динамике через 30, 90 и 180 дней от 
начала исследования.

Экстракцию липидов из плазмы крови проводили 
общепринятым методом [12]. Фракционное разделе-
ние фосфолипидов осуществляли методом двумерной 
микротонкослойной хроматографии на силикагеле 
[17], а их количественное определение по методу [19]. 
Использовали следующие системы растворителей: 
в первом направлении – хлороформ:метанол:аммиак 
(28 %-й) (65:25:5 или 65:35:5, по объему), во вто-
ром – хлороформ:ацетон:метанол:ледяная уксусная 
кислота:вода (30:40:10:10:5 или 50:20:10:10:5, по объ-
ему) [16]. для обнаружения холиносодержащих фос-
фолипидов (фосфатидилхолин, лизофосфатадилхолин, 
сфингомиелин) использовали реактив драгендорфа 
[20]. Липиды проявлялись в виде оранжевых пятен 
на желтом фоне. для обнаружения фосфолипидов, 
содержащих аминогруппу (фосфатидилэтаноламин, 
лизофосфатидилэтаноламин, фосфатидилсерин), 
пластинки опрыскивали 5 %-м раствором нингидри-
на в ацетоне с последующим нагреванием в течение 
2–3 минут над парами воды до появления розовых 
пятен на белом фоне [16]. Фосфолипиды, содержащие 
гидроксильную группу (фосфатидилинозит – ФИ), об-
наруживали с помощью периодатного реактива Шиф-
фа [4], пятна липидов имели розово-сиреневый цвет. 
для проявления всех фосфолипидных фракций при-
меняли молибдатный реактив [18] и реагент на осно-
ве малахитового зеленого [19]. Липиды проявлялись 

в виде синих или зеленых пятен на белом фоне. Хрома-
тографическое распределение нейтральных липидов 
и их количественное определение проводили методом 
одномерной микротонкослойной хроматографии на 
силикагеле в системе растворителей гексан-серный 
эфир-уксусная кислота в соотношении 90:10:1 (по объ-
ему) [11]. Обнаружение пятен нейтральных липидов 
осуществляли с помощью паров йода. Количественное 
содержание отдельных фракций выражали в процен-
тах от общей суммы нейтральных липидов и фосфоли-
пидов, соответственно.

Полученные данные были обработаны мето-
дом вариационной статистики с использованием 
пакета программы «Statistica-7» со встроенной про-
цедурой проверки соответствия выборки закону 
нормального распределения. для определения ста-
тистической значимости различий в зависимости от 
параметров распределения использовали параметри-
ческий t-критерий Стьюдента или непараметриче-
ский U-критерий Манна-Уитни. Исследование одо-
брено Комиссией по вопросам этики МО дВО РАН 
(протоколы: № 6 от 14 июля 2009 г, № 9 от 1 ноября 
2010 г. и № 12 от 15 октября 2012 г.).

Результаты исследования  
и их обсуждение

У всех обследованных пациентов с дис-
липидмией (n = 114) до лечения были вы-
явлены нарушения липидного обмена. Как 
видно из рисунка при сравнении количе-
ственных характеристик фракций ней-
тральных липидов в плазме крови у боль-
ных с таковыми у здоровых доноров была 
обнаружена гипертриглицеринемия и ги-
перхолестеринемия.

              

Изменения в содержании фракций нейтральных липидов и фосфолипидов  
в плазме крови больных пациентов с ДЛП до лечения. Достоверность различий:  

* – р < 0,05; ** – р < 0,01; *** – р < 0,001. Условные обозначения: ТГ – триглицериды,  
СЖК – свободные жирные кислоты, ЭЖК – эфиры жирных кислот, ХС – холестерин,  
ЭХС – эфиры холестерина, ФХ – фосфатидилхолдин, ЛФХ – лизофосфатидилхолин,  

СМ – сфингомиелин, ФЭ – фосфатидимлэтаноламин, ЛФЭ – лизофосфатидилэтаноламин,  
ФС – фосфатидилсерин, ФИ – фосфатидилинозит, ДФГ – дифосфатидилглицерин
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Так, количество триглицеридов было 
выше, чем в контроле на 11,4 % (р < 0,01). 
Количество неэтерифицированного холе-
стерина превышало контрольный уровень 
на 9,2 % (р < 0,05), а количество этерифици-
рованного холестерина на 7,8 % (р < 0,001). 
Общий холестерин плазмы крови слагается 
из двух фракций: неэтерифицированного хо-
лестерина или альфа-холестерина и эфиров 
холестерина. Эфиры холестерина в плазме 
крови в норме преимущественно находятся 
в составе липопротеинов низкой плотности 
(ЛПНП) до 50 % и липопротеинов высокой 
плотности (ЛПВП) до 20 %. Этерификация 
холестерина происходит как в ЛПВП, так 
и в ЛПНП при участии фермента ЛХАТ 
(лецитин: холестерин-ацилтрансфераза) 
[5]. В плазме крови обследованных боль-
ных выявлено достоверное повышение 
эфиров холестерина. Известно, что измене-
ния в интиме и медии артерий при развитии 
атеросклероза обусловлены массивным от-
ложением эфиров холестерина, в составе 
так называемых «пенистых» клеток. При 
этом основная масса эфиров холестерина 
в бляшке при атеросклерозе происходит из 
циркулирующих в крови ЛПНП [9]. 

Сравнительный анализ состава фосфоли-
пидных фракций плазмы крови обследован-
ных пациентов с дЛП (n = 114) (рисунок), 
с таковыми в контроле показал, что среди 
холиносодержащих фракций отмечалось 
достоверное снижение доли фосфатидилхо-
лина на 13,3 % (р < 0,001) при одновремен-
ном увеличении лизофосфатидилхолина на 
27,2 % (р < 0,001), что может быть обуслов-
лено увеличением активности фосфолипазы 
А2. Обращает на себя внимание увеличение 
сфингомиелина на 15,4 % (р < 0,001), что 
является компенсаторной реакцией на из-
менения в соотношении холиносодержащих 
липидов. В составе этаноламиновых фрак-
ций фосфолипидов отмечалось уменьше-
ние доли фосфатидилэтаноламина на 32,5 % 
(р < 0,001) при одновременном увеличе-
нии лизофосфатидлэтаноламина на 30,2 % 
(р < 0,001). Следует отметить снижение со-
держания метаболически активных фракций 
фосфолипидов. Так, доля фосфатидилсерина 
в плазме крови больных по сравнению с кон-
тролем была меньше на 46,2 % (р < 0,001), 
фосфатидилинозита – на 18,7 %, дифос-
фатидилглицерина – на 22,1 % (р < 0,001). 
Снижение содержания фосфолипидных 
фракций в плазме крови, являющихся основ-
ными структурными компонентами клеточ-
ных мембран (фосфатидилхолин и фосфа-
тидилэтаноламин), предполагает нарушения 
в структуре мембран эритроцитов, интиме 
сосудов, которые проявляются увеличением 
доли холестерина в липидной составляющей 

мембран [7]. Снижение содержания метабо-
лически активных фракций, по-видимому, 
можно объяснить активацией фосфолипаз. 
Это является негативным фактором, по-
скольку эти фосфолипиды необходимы для 
функционирования Na+-K+-насоса, фермен-
тов дыхательной цепи митохондрий при син-
тезе АТФ, моноаминоксидазы и других [1, 
2]. Кроме того, так как в их составе преиму-
щественно находятся полиненасыщенные 
жирные кислоты (арахидоновая, эйкозапен-
таеновая и докозагексаеновая), то возможно, 
снижение количества этих фосфолипидов 
может быть связано и с дефицитом ненасы-
щенных жирных кислот.

При исследовании показателей ней-
тральных липидов в плазме крови паци-
ентов с дЛП в динамике лечения через 30, 
90 и 180 дней с использованием различных 
схем лечения, а также их сравнения с тако-
выми величинами до лечения, отмечались 
статистически достоверные изменения 
(табл. 1). 

Предложенные схемы лечения оказы-
вали значительный эффект действия через 
30 дней. Так, в плазме крови пациентов 
2-й группы по сравнению с таковыми ве-
личинами до лечения отмечалось сниже-
ние триглицеридов на 5,2 % (р < 0,001), не-
этерифицированного холестерина на 7,9 % 
(р < 0,001) и эфиров холестерина на 5,5 % 
(р < 0,001). Причем все величины нейтраль-
ных липидов были на уровне контрольных 
значений. В 3-й группе количество тригли-
церидов снизилось на 10,8 % (р < 0,01), не-
этерифицированного холестерина на 11,4 % 
(р < 0,01) при одновременном снижении 
эфиров холестерина на 13 % р < 0,001). 
У пациентов 4-й группы еще более зна-
чительно снизилось количество неэтери-
фицированного холестерина (на 12,9 %, 
р < 0,001) и эфиров холестерина (на 17,6 %, 
р < 0,001), при одновременном снижении 
уровня триглицеридов (на 9,3 %, р < 0,01). 
То есть лечение в течение 30 дней по трем 
схемам в сравнении с таковыми величи-
нами до лечения показало однонаправлен-
ность изменений во фракциях нейтральных 
липидов в плазме крови, но с разной степе-
нью выраженности. Через 90 и 180 дней во 
2-й группе было зарегистрировано сохра-
нение величин триглицеридов, холестери-
на и его эфиров на уровне таковых показа-
телей, которые были зарегистрированы на 
30-й день лечения, а также на уровне кон-
троля. В то же время наибольший эффект 
проявился при приеме фуколама (3 группа) 
и совместном приеме статина и фуколама 
(4 группа): эти величины были ниже кон-
троля на 13–15 %. То есть фуколам проявлял 
выраженный статино-подобный эффект.
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таблица 1
Изменение нейтральных липидов в плазме крови пациентов с дЛП  

в динамике лечения (в % от суммы всех фракций, М ± m)

Показатели 1 группа 
(контроль,

n = 20)

Сроки 
обследования

2 группа
БТ+А10
(n = 36)

3 группа
БТ+Ф

(n = 39)

4 группа
БТ+А10+Ф

(n = 39)
ТГ 16,00 ± 0,58 до лечения ***18,15 ± 0,17 *18,01 ± 0,35 ***18,05 ± 0,36

30 дней 17,21 ± 0,173 16,06 ± 0,462 16,37 ± 0,293

90 дней 16,73 ± 0,163 16,65 ± 0,431 16,58 ± 0,353

180 дней 16,82 ± 0,083 16,79 ± 0,391 16,25 ± 0,303

СЖК 16,65 ± 0,40 до лечения 15,41 ± 0,21 16,99 ± 0,49 15,71 ± 0,56
30 дней 15,88 ± 0,15 16,86 ± 0,45 16,29 ± 0,47
90 дней 16,00 ± 0,21 16,24 ± 0,19 16,55 ± 0,27
180 дней 16,80 ± 0,15 16,32 ± 0,35 16,30 ± 0,19

ЭЖК 15,65 ± 0,49 до лечения 14,75 ± 0,08 14,59 ± 0,53 15,15 ± 0,47
30 дней 15,13 ± 0,09 16,00 ± 0,261 15,73 ± 0,44
90 дней 15,74 ± 0,16 15,68 ± 0,49 16,27 ± 0,35
180 дней 16,11 ± 0,14 16,37 ± 0,731 15,55 ± 0,30

ХС 17,63 ± 0,50 до лечения *19,35 ± 0,50 **19,64 ± 0,55 *19,28 ± 0,50
30 дней 17,82 ± 0,133 17,41 ± 0,452 16,80 ± 0,433

90 дней 17,00 ± 0,103 16,36 ± 0,563 ***15,05 ± 0,233

180 дней 16,77 ± 0,143 16,81 ± 0493 ***15,43 ± 0,393

ЭХС 28,75 ± 0,37 до лечения ***30,50 ± 0,43 ***31,44 ± 0,53 ***31,64 ± 0,38
30 дней 28,83 ± 0,783 **27,37 ± 0,533 ***26,07 ± 0,533

90 дней 28,17 ± 0,173 **26,92 ± 0,563 ***26,84 ± 0,453

180 дней 28,20 ± 0,223 **26,42 ± 0,763 ***26,87 ± 0,323

П р и м е ч а н и е .  Различия статистически значимы при: звездочки слева * – р < 0,05; 
** – р < 0,01; *** – р < 0,001 – в сравнении с контрольной группой; цифры справа 1 – р<0,05; 
2 – р<0,01; 3 – р < 0,001 – в сравнении с показателями до лечения. Условные обозначения: БТ – ба-
зовая терапия; БТ + А10 – пациенты принимали совместно с базовой терапией аторвастатин 10 мг; 
БТ + Ф – пациенты принимали с базовой терапией фуколам; БТ + А10 + Ф – пациенты принимали 
с базовой терапией аторвастатин 10 мг и фуколам одновременно. Условные обозначения: ТГ – три-
глицериды, СЖК – свободные жирные кислоты, ЭЖК – эфиры жирных кислот, ХС – холестерин, 
ЭХС – эфиры холестерина.

При исследовании влияния использован-
ных схем лечения на динамику показателей 
фосфолипидных фракций в плазме крови 
больных дЛП отмечались достоверные из-
менения (табл. 2). Так, во 2-й группе через 
30 дней лечения количество фосфатидил-
холина увеличилось на 4 % ( р < 0,01) при 
одновременном снижении лизофосфатидил-
холина на 14,3 % (р < 0,001) и сфингомиели-
на на 8,1 % (р < 0,001). Увеличилось коли-
чество фосфатидилэтаноламина на 21,9 % 
(р < 0,001) и снизилось количество лизофос-
фатидилэтаноламина на 15,7 % (р < 0,001). 
Одновременно увеличилось количество ме-
таболически активных фракций: фосфати-
дилсерин на 20,1 % (р < 0,001) и фосфатиди-
линозит на 19,5 % (р < 0,05). В то же время 
в 3-й группе количество фосфатидилхолина 
увеличилось на 9,2 % (р < 0,01) при одно-
временном снижении лизофосфатидилхоли-
на на 26,7 % (р < 0,001) и сфингомиелина на 
19,2 % (р < 0,001). Количество фосфатидилэ-

таноламина возросло на 33,6 % (р < 0,001), 
тогда как лизофосфатидилэтаноламина сни-
зилось на 29,7 % (р < 0,001). Уровень мета-
болически активных фракций увеличился: 
фосфатидилсерин на 84,2 % (р < 0,001) и ди-
фосфатидилглицерин на 15,2 % (р < 0,001). 
В плазме крови пациентов 4-й группы через 
30 дней лечения количество фосфатидилхо-
лина увеличилось на 10,5 % (р < 0,001).

Одновременно снижались величины ли-
зофосфатидилхолина на 26,4 % (р < 0,001) 
и сфингомиелина на 18,3 % (р < 0,001). При 
этом количество фосфатидилэтаноламина 
возросло на 36,1 % (р < 0,001), а содержа-
ние лизофосфатидилэтаноламина снизи-
лось на 34 % (р < 0,001). 

Через 90 и 180 дней лечения величи-
ны фосфолипидных фракций в плазме 
крови пациентов всех групп сохранялись 
на уровне таковых, зарегистрированных 
через 30 дней лечения, а также на уровне 
контроля. 
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таблица 2
Изменение фосфолипидных фракций в плазме крови пациентов с дЛП  

в динамике лечения (в % от суммы всех фракций, М ± m)

Показатели 1 группа 
(контроль, 

n = 20)

Сроки 
обследования

2 группа
БТ + А10
(n = 36)

3 группа
БТ + Ф
(n = 39)

4 группа
БТ + А10 + Ф

(n = 39)
ФХ 46,14 ± 0,76 до лечения ***41,11 ± 0,20 ***40,27 ± 0,67 ***40,82 ± 0,59

30 дней 42,76 ± 0,432 43,97 ± 0,752 45,11 ± 0,713

90 дней 43,24 ± 0,143 44,00 ± 0,632 44,69 ± 0,483

180 дней 43,00 ± 0,203 44,19 ± 0,653 44,33 ± 0,563

ЛФХ 11,00 ± 0,32 до лечения ***15,17 ± 0,09 ***15,27 ± 0,41 ***14,86 ± 0,43
30 дней 13,00 ± 0,213 11,19 ± 0,353 10,94 ± 0,323

90 дней 13,36 ± 0,173 11,62 ± 0,413 11,00 ± 0,183

180 дней 13,00 ± 0,113 11,10 ± 0,203 11,21 ± 0,173

СМ 13,00 ± 0,49 до лечения ***15,37 ± 0,16 ***15,68 ± 0,26 ***15,05 ± 0,17
30 дней 14,13 ± 0,213 12,67 ± 0,333 12,29 ± 0,313

90 дней 13,87 ± 0,083 12,63 ± 0,513 13,48 ± 0,353

180 дней 13,91 ± 0,123 12,92 ± 0,343 13,50 ± 0,323

ФЭ 8,44 ± 0,42 до лечения ***6,27 ± 0,09 **6,61 ± 0,33 ***6,24 ± 0,41
30 дней 7,64 ± 0,123 8,83 ± 0,223 8,49 ± 0,333

90 дней 7,82 ± 0,203 8,47 ± 0,303 8,50 ± 0,203

180 дней 7,83 ± 0,093 8,62 ± 0,323 7,81 ± 0,182

ЛФЭ 6,13 ± 0,43 до лечения ***8,71 ± 0,09 ***8,65 ± 0,27 ***8,98 ± 0,15
30 дней 7,34 ± 0,193 6,08 ± 0,113 5,93 ± 0,173

90 дней 6,46 ± 0,153 6,10 ± 0,263 5,69 ± 0,133

180 дней 6,31 ± 0,093 6,11 ± 0,133 5,97 ± 0,173

ФС 5,00 ± 0,32 до лечения ***3,43 ± 0,09 ***3,10 ± 0,35 **3,75 ± 0,26
30 дней 4,12 ± 0,133 5,71 ± 0,323 5,51 ± 0,333

90 дней 4,48 ± 0,093 5,10 ± 0,502 4,99 ± 0,173

180 дней 4,60 ± 0,103 5,23 ± 0,293 5,10 ± 0,233

ФИ 6,10 ± 0,11 до лечения ***4,83 ± 0,07 *5,37 ± 0,26 **5,24 ± 0,30
30 дней 5,77 ± 0,361 5,73 ± 0,09 6,14 ± 0,221

90 дней 5,29 ± 0,171 6,12 ± 0,251 5,64 ± 0,281

180 дней 5,48 ± 0,143 5,65 ± 0,26 5,92 ± 0,201

дФГ 6,19 ± 0,24 до лечения ***5,11 ± 0,14 ***5,05 ± 0,11 ***5,05 ± 0,11
30 дней 5,24 ± 0,05 5,82 ± 0,133 5,59 ± 0,171

90 дней 5,48 ± 0,13 5,96 ± 0,093 6,01 ± 0,153

180 дней 5,87 ± 0,003 6,20 ± 0,362 6,17 ± 0,153

П р и м е ч а н и е .  Различия статистически значимы при: звездочки слева * – р < 0,05; 
** – р < 0,01; *** – р < 0,001 – в сравнении с контрольной группой; цифры справа 1 – р < 0,05; 
2 – р < 0,01; 3 – р < 0,001 – в сравнении с показателями до лечения. Условные обозначения: БТ – ба-
зовая терапия; БТ + А10 – пациенты принимали совместно с базовой терапией аторвастатин 10 мг; 
БТ + Ф – пациенты принимали с базовой терапией фуколам; БТ + А10 + Ф – пациенты принимали 
с базовой терапией аторвастатин 10 мг и фуколам одновременно. 

Полученные результаты свидетельству-
ют о том, что используемые схемы лечения 
пациентов в 3-й и 4-й группах наиболее эф-
фективно восстанавливали этерифицирую-
щую функцию печени, что способствовало 
преобразованию триглицеридов в фосфо-
липиды. Кроме того, фуколам, входящий 
в состав обеих схем лечения, снижал актив-
ность фосфолипаз и этим предотвращал 
разрушение фосфолипидных фракций. 

заключение

Выяснение причин болезней, в том 
числе и атеросклероза, является в насто-
ящее время одним из перспективных на-
правлений в развитии современной ме-
дицины. Введение полисахаридов бурой 
водоросли Fucus evanescens в виде препа-
рата «Фуколам®» в схему лечения пациен-
тов с дЛП способствует восстановлению 
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соотношения липидных фракций, входя-
щих в липопротеины плазмы крови, что 
обусловливает увеличение возможности 
выведения холестерина из мембран ли-
попротеинами высокой плотности. Кроме 
того, присутствие в фуколаме полинена-
сыщенных жирных кислот способству-
ет синтезу фосфолипидных фракций из 
триглицеридов и, тем самым, снижению 
гипертриглицеринемии. Уменьшение 
доли холестерина в мембранах способ-
ствует замещению его на фосфолипидные 
фракции, в частности фосфатидилхолин 
и фосфатидилэтаноламин, а также мета-
болически активные фракции. данный 
феномен позволяет использовать фуколам 
не только для коррекции липидного обме-
на у пациентов с дЛП, но и как эффектив-
ное средство для восстановления струк-
туры клеточных мембран при различных 
патологических процессах, сопровождаю-
щихся их нарушением.
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ВлИЯНИе ВИда опеРатИВНого ВмешательстВа  

И ХаРактеРа послеопеРаЦИоННого обезболИВаНИЯ  
На стРуктуРу летальНостИ у больНыХ остРым 
ХолеЦИстИтом РазлИчНыХ ВозРастНыХ гРупп 

1кунеевский с.а., 2мидленко В.И., 2зайцев а.В.,  
2зайцева о.б., 3зубарев а.п., 2мидленко о.В.

1ГУЗ «Старокулаткинская ЦРБ», Старая Кулатка, e-mail: serg33473@rambler.ru; 
2ГОУ ВПО «Ульяновский государственный университет», Ульяновск, e-mail: zavbsmp@rambler.ru; 

3ГУЗ «Ульяновский областной клинический госпиталь ветеранов войн»,  
Ульяновск, e-mail: alsubarew@mail.ru

Исследовано влияние вида оперативного вмешательства на риск возникновения летального исхода на 
стационарном и амбулаторном (в течении 30 суток после оперативного лечения) этапах лечения у пациентов 
различных возрастных групп с острым холециститом. Причинами, влияющими на шанс попадания пациента 
в группу формирования летального исхода, являются: проведение классических лапаротомных и минилапа-
ротомных холецистэктомий у лиц пожилого и старческого возраста без применения технологий внутрира-
невой инфузии местного анестетика в качестве компонента эффективного послеоперационного обезболи-
вания, а также проведение у данной группы пациентов эндовидеохирургических холецистэктомий. В свою 
очередь, среди причин, позволяющих снизить абсолютный риск неблагоприятного исхода среди пациентов 
пожилого и старческого возраста с классическими лапаротомными и минилапаротомными холецистэктоми-
ями, ведущая роль принадлежит технологии болюсного введения либо постоянной инфузии местного ане-
стетика внутрь послеоперационной раны. 

ключевые слова: острый холецистит, пожилой и старческий возраст, внутрираневая инфузия местного 
анестетика

EffECT Of ThE TYpE Of SurGICAL INTErVENTIONS ANd pOSTOpErATIVE 
ANALGESIA ON ThE STruCTurE MOrTALITY IN pATIENTS Of dIffErENT 

AGE GrOupS wITh ACuTE ChOLECYSTITIS
1Kuneevskiy S.A., 2Midlenko V.I., 2zaytsev A.V.,  

2zaytseva O.B., 3zubarev A.p., 2Midlenko O.V.
1Starokulatkinskaya CRH, Starokulatkinsky District, settlement Kulatka Old Street,  

e-mail: serg33473@rambler.ru 
2Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, e-mail: zavbsmp@rambler.ru; 

3Ulyanovsk Regional Clinical Hospital for war veterans, Ulyanovsk, e-mail: alsubarew@mail.ru 

The influence of the type of surgical intervention on the risk of death in the inpatient and outpatient (within 
30 days after surgery) stages of treatment in patients of different age groups with acute cholecystitis. Factors 
influencing the chance of getting the patient into a group formation of death are: conducting classical laparotomic 
and minilaparotomy cholecystectomy in elderly and senile patients without the use of technology intralesional 
infusion of local anesthetic as a component of an effective postoperative analgesia, as well as carrying out in this 
group of patients ehndovideohirurgicheskih cholecystectomies . In turn, among the reasons that reduce the absolute 
risk of adverse outcome in patients elderly with classical laparotomic and minilaparotomy cholecystectomy, the 
leading role of technology bolus or continuous infusion of a local anesthetic into the surgical wound.

Keywords: acute cholecystitis, elderly age, intralesional infusion of local anesthetic

Желчекаменная болезнь (ЖКБ) входит 
в тройку наиболее часто встречающихся за-
болеваний органов брюшной полости в раз-
витых странах [3]. Каждый год на всех кон-
тенентах более 1,5 млн пациентов проходят 
через этап хирургического лечения ЖКБ [2]. 

К сожалению, постоянное совершен-
ствование технологий оперативного вмеша-
тельства при хирургическом лечении ЖКБ, 
широкое внедрение в хирургическую прак-
тику современных систем периоперацион-
ной аналгезии, не снижают показатели по-
слеоперационной летальности ниже 4–5 % 
уровня [4, 7], а у лиц старше 60 лет с вери-

фицированными сердечно-сосудистыми за-
болеваниями ниже 7–13 % [1, 5].

Одним из перспективных и технически 
доступных методов послеоперационной 
анальгезии в современной хирургической 
практике является катетеризация операцион-
ной раны с последующим послеоперацион-
ным введением растворов местных анесте-
тиков [6]. Локальное применение местных 
анестетиков на фоне терапии препаратами 
неопиоидного ряда позволяет существенно 
снизить частоту применения наркотических 
анальгетиков и риск возникновения ослож-
нений, связанных с их применением [8].
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Таким образом, разработка методов эф-
фективного снижения риска развития фа-
тальных и нефатальных осложнений в пе-
риоперационном периоде с применением, 
технически несложных и экономически до-
ступных хирургических технологий позволит 
клиницистам не только обоснованно выби-
рать хирургическую тактику, но и улучшить  
исходы оперативного лечения особенно у па-
циентов ЖКБ старших возрастных групп. 

Цель работы. Определить влияние 
вида оперативного вмешательства на рас-
пространенность летальных осложнений 
среди пациентов различных возрастных 
групп, перенесших хирургическое лечение 
острого холецистита.

материалы и методы исследования
В работе представлены результаты двух этапов 

клинических исследований. Первый этап – ретро-
спективный анализ результатов хирургического ле-
чения пациентов с острым холециститом разных воз-
растных групп с проведением структурного анализа 
причин развития летального исхода на стационарном 
и амбулаторном этапах у 2343 пациентов в период 
с 2000 по 2008 г. На данном этапе в исследование 
были включены пациенты старше 18 лет, поступив-
шие в экстренном и срочном порядке в хирургиче-
ские отделения с диагнозом «Острый холецистит». 

Второй этап – проспективное, контролируемое 
исследование «случай-контроль», выполненное в пе-
риод с 2009 по 2012 год, у 853 пациентов пожилого 
и старческого возраста на стационарном и амбула-
торном этапах, поступивших в экстренном и срочном 
порядке в хирургических отделениях ЛПУ с диагно-
зом «Острый холецистит». В исследование на вто-
ром этапе были включены пациенты старше 59 лет, 
которым проводился расширенный комплекс лечеб-
но-диагностических мероприятий, направленный 
на оценку сердечно-сосудистого риска и изменения 
тактики ведения при проводимых холецистэктомиях 
и наличии информированного согласия на включение 
в исследование после разъяснения цели и сущности 
проводимых лечебно-диагностических мероприятий. 

Критериями исключения из первого и второго 
этапов исследования являлись диагностированые на 
момент поступления острый и подострый периоды 
инфаркта миокарда, признаки нарушения мозгово-
го кровообращения, постоянные гемодинамически 
значимые формы нарушения ритма и проводимости, 
онкологические процессы в панкреатогепатодуоде-
нальной зоне, острая и терминальная стадии хрони-
ческой почечной недостаточности, токсикогенная или 
соматогенная стадии острых экзогенных отравлений, 
конверсия до классической холецистэктомии при 
выполнении лапароскопических и малоинвазивных 
холецистэктомий, а также интраоперационно выпол-
ненные варианты наружного и внутреннего дрени-
рования желчевыводящих путей. Контрольная точка 
на каждом этапе исследования: развитие летального 
исхода либо истечение 30-ти дневного срока после 
оперативного вмешательства. 

Средний возраст обследованных на первом эта-
пе пациентов составил 57,48 ± 13,74 лет. Из них 
260 мужчин (11,1 %) и 2083 женщины (88,9 %).

Всем вошедшим в исследование пациентам про-
ведены различные виды холецистэктомий в срочном 
и плановом порядке. При этом у 1333 (56,89 %) паци-
ентов выполнена лапароскопическая холецистэкто-
мия (ЛХЭ) средней продолжительностью 74 ± 21 ми-
нута, у 588 (25,09 %) пациентов – холецистэктомия из 
минидоступа (МХЭ) продолжительностью 44 ± 9 ми-
нут, у 422 (18,01 %) пациентов выполнена откры-
тая холецистэктомия (ХЭ) продолжительностью 
51 ± 18 минут (табл. 1).

Средний возраст обследованных на втором этапе 
пациентов составил 70,44 ± 6,46 лет. Из них 97 муж-
чин (11,37 %) и 756 женщин (88,63 %). 

Всем вошедшим в исследование пациентам про-
ведены различные виды холецистэктомий в срочном 
и плановом порядке. Оперативные вмешательства 
выполнялись в условиях общей анестезии с приме-
нением тотальной внутривенной анестезии, миопле-
гии и ИВЛ. При этом у 250 (29,31 %) пациентов вы-
полнена лапароскопическая холецистэктомия (ЛХЭ) 
средней продолжительностью 81 ± 17 минут, у 414 
(48,53 %) пациентов – холецистэктомия из минидо-
ступа (МХЭ) продолжительностью 37 ± 19 минут, 
у 189 (22,16 %) пациентов выполнена открытая холе-
цистэктомия (ХЭ) продолжительностью 63 ± 9 минут.

таблица 1
Распределение пациентов по видам оперативного вмешательства  

в зависимости от возрастных и гендерных характеристик

Возрастная 
группа, годы Мужчины Женщины Ср. возраст дИ Виды оперативного вмешательства

МХЭ ЛХЭ ХЭ
18–29
(n = 37)

1 
(2,7 %)

36 (
97,3 %) 25,08 ± 2,7 24,18 до 

25,98
11 

(29,73 %)
22 

(59,46 %)
4

(10,81 %)
30–44
(n = 381)

42 
(11,02 %)

339 
(88,98 %) 37,96 ± 3,7 37,59 до 

38,34
106 

(27,82 %)
215 

(56,43 %)
60 

(15,7 %)
45–59
(n = 847)

115
 (13,58 %)

732 
(86,42 %) 51,85 ± 4,46 51,55 до 

52,15
201

(23,73 %)
522

(61,63 %)
124 

(14,64 %)
60–74
(n = 761)

84 
(11,04 %)

677 
(88,96 %) 66,49 ± 3,68 66,23 до 

66,75
163

(21,42 %)
402 

(52,83 %)
196

(25,76 %)
75–89
(n = 317)

18 
(5,68 %)

299 
(94,32 %) 78,15 ± 2,32 77,9 до 

78,41
74

(23,34 %)
172

(54,26 %)
71

(22,4 %)
Итого
n = 2343

260 
(11,1 %)

2083
 (88,9 %) 57,48 ± 13,74 56,93 до 

58,045
588

(25,09 %)
1333

(56,89 %)
422

(18,01 %)
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Всем пациентам на втором этапе исследования 

с целью снижения выраженности послеоперацион-
ного болевого синдрома проводили различные виды 
послеоперационного обезболивания. Пациенты, ко-
торым проводились эндовидеохирургические опера-
тивные вмешательства, послеоперационное обезбо-
ливание обеспечивалось применением нестероидных 
противовоспалительных и наркотических анальгети-
ков по требованию. Пациентам, которым производи-
лись лапаротомные и холецистэктомии из минилапа-
ротомного доступа, интраоперационно проводилась 
установка внутрираневых катетеров с последующей 
болюсной либо постоянной инфузией местных ане-
стетиков. Обезболивание ран при помощи местных 
анестетиков производилось в сочетании с примене-
нием нестероидных противовоспалительных препа-
ратов и применением «по требованию» наркотиче-
ских анальгетиков. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

Стационарный этап хирургического 
лечения закончили 2160 (92,2 %) пациен-
тов, летальность на стационарном этапе 
составила 2,6 % (62 пациента). В течение 
тридцатидневного срока после оператив-
ного вмешательства, на амбулаторном эта-
пе лечения летальность составила 5,2 % 
(121 пациент) от исходного числа пациен-
тов, включенных в исследование. Общая 
летальность по достижению контрольной 
точки первого этапа исследования соста-
вила 7,8 % (183 пациента).

При изучении влияния вида оператив-
ного вмешательства на развитие летального 
исхода в средней возрастной группе выявле-
но статистически достоверное повышение 
шанса развития летального исхода в группе 
пациентов, оперированных с применением 
классической лапаротомной холецистэк-
томии по сравнению с лапароскопической 
холецистэктомией (ОШ 5,007; (95 % дИ 2,4 
до 10,436) р < 0,0001) и холецистэктомии 
из минилапаротомного доступа (ОШ 3,16; 
(95 % дИ 1,35 до 7,39) р = 0,008). Сравнение 
влияния на развитие летального исхода ла-
пароскопической холецистэктомии и холе-
цистэктомии из минилапаротомного доступа 
зарегистрировано статистически недосто-

верное повышение шанса при использова-
нии минилапаротомной методики (ОШ 1,58; 
(95 % дИ 0,662 до 3,68) р = 0,284) (табл. 2).

В группе пациентов пожилого возраста 
выявлено статистически достоверное повы-
шение шанса развития летального исхода 
в группах, оперированных с применением 
классической лапаротомной холецистэк-
томии (ОШ 3,88; (95 % дИ 2,107 до 7,15) 
р < 0,0001) и холецистэктомии из минила-
паротомного доступа (ОШ 2,27; (95 % дИ 
1,21 до 4,24) р = 0,01) по сравнению с лапа-
роскопической холецистэктомией. Сравне-
ние влияния на развитие летального исхода 
лапаротомной холецистэктомии и холеци-
стэктомии из минилапаротомного досту-
па свидетельствует о статистически недо-
стоверном большем влиянии классической 
методики (ОШ 1,7; (95 % дИ 0,87 до 3,356) 
р = 0,119).

В группе пациентов старческой возраст-
ной группы не выявлено статистически до-
стоверного повышения шанса развития ле-
тального исхода в группах, оперированных 
с применением различных видов холеци-
стэктомий. 

При изучении влияния вида оперативно-
го вмешательства на развитие летального ис-
хода во всех возрастных группах, вошедших  
в первый этап исследования, выявлено ста-
тистически достоверное повышение шанса 
развития летального исхода среди пациентов, 
оперированных с применением классической 
лапаротомной холецистэктомии по срав-
нению с лапароскопической холецистэкто-
мией (ОШ 3,247; (95 % дИ 2,278 до 4,626) 
р < 0,0001) и холецистэктомии из минилапа-
ротомного доступа (ОШ 2,237; (95 % дИ 1,496 
до 3,343) р = 0,0001). Сравнение влияния на 
развитие летального исхода лапароскопиче-
ской холецистэктомии и холецистэктомии из 
минилапаротомного доступа продемонстри-
ровало клинически значимое, статистически 
недостоверное повышение шанса развития 
летального исхода при использовании мини-
лапаротомной методики (ОШ 1,45; (95 % дИ 
0,986 до 2,134) р = 0,058).

таблица 2
Структура летальности в зависимости от вида хирургического  

вмешательства и возрастных характеристик

Возрастная группа, 
годы

Вид оперативного вмешательства
ЛХЭ ХЭ МХЭ

18–29 (n = 37) – – –
30–44 (n = 381) 3 (0,23 %) 3 (0,7 %) 2 (0,34 %)
45–59 (n = 847) 15 (1,13 %) 16 (3,79 %) 9 (1,53 %)
60–74 (n = 761) 30 (2,25 %) 32 (7,58 %) 24 (4,08 %)
75–89 (n = 317) 24 (1,8 %) 15 (3,55 %) 10 (1,745 %)
Итого 72 (5,4 %) 66 (15,64 %) 45 (7,65 %)
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Стационарный этап хирургического ле-
чения на втором этапе исследования завер-
шили 832 (97,5 %) пациента, летальность на 
стационарном этапе составила 2,5 % (21 па-
циент). В течение тридцатидневного срока 
после оперативного вмешательства на ам-
булаторном этапе лечения летальность со-
ставила 2,7 % (23 пациента) от исходного 
числа пациентов, включенных в исследо-
вание. Общая летальность составила 5,2 % 
(44 пациента). 

По результатам морфологического 
исследования операционного матери-
ала у 853 пациентов пожилого и стар-
ческого возраста выявлены различные 
формы острого холецистита: катараль-
ный у 78 (9,14 %), флегмонозный – у 596 
(69,87 %), гангренозный – у 179 (20,99 %)  
пациентов. 

Применение эффективного послеопера-
ционного обезболивания с помощью вну-
тритканевой инфузии местных анестетиков 
в сочетании с применением нестероидных 
противовоспалительных препаратов у па-
циентов с холецистэктомиями, выполнен-
ными через минилапаротомный доступ, 
позволило уменьшить риск развития ле-
тального исхода в 7 раз (ОШ 7,35; (95 % дИ 
2,87 до 18,84) р < 0,0001) (табл. 3).

Тем не менее, проведение эндовидеохи-
рургической холецистэктомии у пациентов 
пожилого и старческого возраста являет-
ся фактором повышения частоты развития 
летальных исходов более чем в 5 раз (ОШ 
5,168; (95 % дИ 2,69 до 9,91) р < 0,0001). 

При проведении сравнительной оценки 
результатов применения внедренных мето-
дик интрараневой инфузии местного ане-
стетика в качестве компонента эффектив-
ного послеоперационного обезболивания 
после стандартных лапаротомных и ми-
нилапаротомных холецистэктомий прово-
дили среди пациентов пожилого и стар-
ческого возраста, закончивших первый 
(n = 1078) и второй (n = 853) этапы иссле-
дования, выявлено, что внедрение эффек-
тивных технологий послеоперационного 
внутрираневого обезболивания с целью 
снижения риска развития сердечно-сосу-
дистых и прочих осложнений позволило 

снизить абсолютный риск неблагоприят-
ного исхода на 15,32 % (95 % дИ 9,36 до 
21,29 %) среди пациентов с классическими 
лапаротомными холецистэктомиями, по-
зволяя получить эффект от лечения у каж-
дого 7 пациента (NNT – 7 (95 % дИ 4,7 до 
10,7)); ОШ 5,02 (95 % дИ 2,39 до 10,55), 
р < 0,0001). Среди пациентов с минилапа-
ротомными холецистэктомиями примене-
ние вышеуказанных технологий позволило 
снизить абсолютный риск неблагоприят-
ного исхода на 11,38 % (95 % дИ 7,29 до 
15,48 %), демонстрируя эффект от лечения 
у каждого 8–9 пациента (NNT – 8,8 (95 % 
дИ 6,5 до 13,7)); ОШ 11,78 (95 % дИ 4,54 
до 30,54), р < 0,0001).

Выводы
1. Применение внутрираневой инфузии 

местных анестетиков в раннем послеопе-
рационном периоде в сочетании с холеци-
стэктомией из минилапаротомного доступа 
и классической лапаротомной холецистэк-
томией позволяет снизить послеоперацион-
ную летальность у больных острым холе-
циститом пожилого и старческого возраста.

2. На этапе определения характера 
и объема хирургического вмешательства 
у пациентов пожилого и старческого воз-
раста с острым холециститом необходимо 
воздержаться от проведения эндовидео-
хирургических холецистэктомий в пользу 
сочетания холецистэктомии из минилапа-
ротомного доступа с последующей внутри-
раневой инфузией местных анестетиков. 
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полИмоРФИзм геНоВ матРИксНыХ  

металлопРотеИНаз 2 И 9 у паЦИеНтоВ пРИ ИНФаРкте 
мИокаРда И метаболИческом сИНдРоме

1панченко е.а., 1Невзорова В.а., 2,3белов п.с., 2,3Исаева м.п.
1ГБОУ ВПО «Тихоокеанский Государственный медицинский университет»  

Министерства здравоохранения и социального развития Российской Федерации,  
Владивосток, е-mail: mail@vgmu.ru; 

2ФГБУН «Тихоокеанский институт биоорганической химии  
им. Г.Б. Елякова» ДВО РАН, Владивосток;  

3ФГАО УВПО «Дальневосточный федеральный университет»  
Владивосток, е-mail: rectorat@dvfu.ru

В развитии ИБС, включая инфаркт миокарда (ИМ), а также сосудистых катастроф при сахарном диабе-
те, предиктором которого рассматривается метаболический синдром (МС), важную роль играют матриксные 
металлопротеиназы ММР2 и ММР9. Целью работы стал анализ взаимосвязи функциональных полиморфиз-
мов промоторных регионов генов ММР2 (– 1306 С > Т) и ММР9 (– 1562С > Т) у пациентов с инфарктом 
миокарда и метаболическим синдромом. Обследованы 86 пациентов с ИМ, 45 из которых имели признаки 
МС. Выполнено генотипирование полиморфных позиций методом секвенирования продуктов амплифика-
ции с использованием специфичных праймеров. Подтверждено прогностическое значение для развития ИМ 
мутантного Т-аллеля гена ММР9 в группе пациентов с метаболическим синдромом, особенно заметно – при 
наличии высоких значений триглицеридов (ОP = 1,73; дИ = 0,95–3,18; P < 0,1). Фенотипическая комбина-
ция «медленных» генотипов ММР2 и ММР9 у пациентов без метаболического синдрома выявлена в 1,5 раз 
реже (OP = 0,56; дИ 0,25–1,24; P = 0,36), что может быть рассмотрено в качестве дополнительного критерия 
снижения риска развития инфаркта миокарда в группе пациентов, не имеющих признаков МС. 

ключевые слова: инфаркт миокарда, метаболический синдром, матриксные металлопротеиназы, полиморфизм 
генов

pOLYMOrphISM Of MATrIx METALLOprOTEINASES 2 ANd 9  
GENES IN pATIENTS wITh MYOCArdIAL INfArCTION COMBAINEd  

wITh METABOLIC CYNdrOME
1panchenko E.A., 1Nevzorova V.A., 2,3Belov p.S., 2,3Isaeva M.p.
1Pacific State Medical University, Vladivostok, е-mail: mail@vgmu.ru;  

2Pacific Institute Of Bioorganic Chemistry FEB RAS, Vladivostok; 
3Far Eastern Federal University, Vladivostok, е-mail: rectorat@dvfu.ru

Matrix metalloproteinases ММР2 and ММР9 play the important role in developing of coronary heart disease 
(CHD), including acute myocardial infarction (MI), and vascular events in diabetes mellitus (DM). The aim of our 
study has to analyze the functional gene polymorphisms in promoter regions of ММР2 (– 1306 С > Т) and ММР9 
(– 1562С > Т) of patients with MI and metabolic syndrome (MetS). 86 patients, hospitalized with MI, including 
45 ones with MetS, matched with 54 healthy individuals as controls were investigated with using of polymerase 
chain reaction-restriction fragment length polymorphism. Heterozygous genotype (CT) of MMP9 – 1562 as com-
pared to the wild-type homozygous genotype (CC) was connected with increased risk of MI for patients with MetS, 
especially in presence of high level of triglycerides [OR = 1,73; CI = 0,95–3,18; P < 0,1]. However, MMP2 (– 1306 
С > Т) polymorphism did not show any level risk for patients with MetS. Low level risk of MI for patients without 
evidence of MetS was observed with respect to the phenotypic combination of «slow» genotypes (TT) of MMP2 
and (CC) of MMP9 (OR = 0,56; CI = 0,25–1,24; P = 0,36), Our results suggest that the functional polymorphism 
in the promoter region of MMP9 (– 1562 C > T) gene plays a certain role in development of MI in MetS patients. 
Therefore, further studies are required to evaluate the role of MMP9 and especially the associated genetic polymor-
phisms in acute coronary events.

Keywords: myocardial infarction, metabolic syndrome, matrix metalloproteinases, genetic polymorphism

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
сохраняют устойчивые лидирующие по-
зиции в структуре заболеваемости, утраты 
трудоспособности и смертности взрослого 
населения цивилизованных стран. Несмотря 
на активное внедрение высокотехнологич-
ной медицинской помощи, инфаркт миокар-
да (ИМ) сохраняет одно из первых мест сре-
ди причин смерти в российской популяции, 
конкурируя только с инсультом [1].

В многочисленных исследованиях по-
следних лет детально изучены механизмы 
развития и прогрессирования ИБС. Тем не 
менее, современная стратегия борьбы за 
увеличение продолжительности жизни на-
правлена на поиск значимых и воспроиз-
водимых биологических маркеров, позво-
ляющих осуществлять раннюю и точную 
диагностику риска и прогноза развития 
сердечно-сосудистых событий. 
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Устойчивая совокупность факторов 
риска сердечно-сосудистых заболеваний 
в виде артериальной гипертензии (АГ), дис-
липидемии, инсулинорезистентности и аб-
доминального ожирения имеет отчетливую 
патогенетическую общность и обозначает-
ся, по принятому соглашению, метаболиче-
ским синдромом (МС). Оценка вклада МС 
в риск развития ИМ имеет особую актуаль-
ность для российской популяции в связи 
с выраженным этническим разнообразием 
населения и фенотипическими особенно-
стями его проявлений. Объединяющими 
патогенетическими механизмами ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) и МС можно 
считать активацию системной воспалитель-
ной реакции с образованием избытка про-
дуктов окислительного стресса и дисбалан-
са в системе «протеолиз-антипротеолиз», 
что может усиливать процессы тканевого 
ремоделирования и усугублять последствия 
сердечно-сосудистых событий [2]. 

Матриксные металлопротеиназы 
(ММР) считаются ключевыми эффекторами 
тканевого ремоделирования в силу целого 
ряда причин. Это белки, экспрессия кото-
рых присутствует во всех тканях на различ-
ных этапах онтогенеза и тонко регулирует-
ся и активируется в условиях интенсивной 
тканевой перестройки. Они секретируются 
как на поверхности клеток, так и в меж-
клеточное пространство и функционируют 
в физиологических и патологических ус-
ловиях. Как полифункциональные белки 
ММР участвуют в механизмах ангиогене-
за и апоптоза. ММР могут самостоятельно 
воздействовать на основные компоненты 
соединительно-тканного матрикса, а также 
влиять на межклеточные взаимодействия, 
на различные пути передачи сигнала в клет-
ке, а также способствовать продукции не-
которых биологически активных молекул. 
Активность ММР в тканях зависит от уров-
ня экспрессии их генов и от наличия акти-
ваторов и специфических тканевых инги-
биторов – TIMPs. TIMPs продуцируются 
одновременно и совместно с ММР. Одной 
из главных причин развития склероза и фи-
броза является нарушение баланса меж-
ду синтезом и деградацией компонентов 
внеклеточного матрикса, который, в свою 
очередь, зависит от равновесия между ак-
тивностью ММР и TIMPs. При патологи-
ческих условиях происходит изменение 
экспрессии, продукции и активности ММР, 
которые регулируются транскрипционной 
активностью соответствующих генов, что 
может привести к усилению воспалитель-
ной реакции и разрушению тканей [7]. 

Принимая во внимание доказанное 
участие именно ММР2 и ММР9 в разви-

тии ИБС, включая ИМ и его осложнения, 
а также сосудистых катастроф при сахар-
ном диабете, предиктором которого следует 
рассматривать МС [3, 8], мы сочли важным 
в своей работе изучить полиморфные вари-
анты генов, указанных ММР при ИМ в со-
четании с МС. 

Цель: Изучить встречаемость функци-
ональных полиморфизмов в промоторных 
участках генов ММР9 (– 1562С > Т) и ММР2 
(– 1306 С > Т) у пациентов с ИМ и МС.

материалы и методы исследования
Обследовано 86 пациентов европеоидной расы 

с ИМ с подъемом сегмента ST. Средний возраст со-
ставил 62 ± 12 (37–76) лет. Исходя из цели исследова-
ния, выделены 2 группы обследованных: 1-я группа 
без признаков МС (n = 41), 2-я группа – с признаками 
МС (n = 45). Контрольная группа сформирована из 
54 условно здоровых добровольцев, сопоставимых 
по возрасту, полу и этнической принадлежности, не 
являющихся родственниками пациентов основных 
групп и не имевших в анамнезе ИБС и других хро-
нических заболеваний, а также гипергликемии, дис-
липидемии, АГ и абдоминального ожирения. диагноз 
ИМ и МС установлен согласно Национальным клини-
ческим рекомендациям. для определения полиморф-
ных вариантов генов использовали образцы дНК, вы-
деленные из цельной венозной крови с применением 
набора Genomics DNA Purification Kit (Fermentas, 
Евросоюз). Получение фрагментов осуществля-
ли методом полимеразной цепной реакции (ПЦР)  
с использованием следующих пар праймеров: для 
ММР9 - 5`-GCC TGG CAC ATA GTA GGC CC-3` и 5`-
CTT CCT AGA CAG CCG GCA TC-3; для ММР2 - 5’-
CAT CTC ACA GTC TCA TTT ATT AG-3` и 5`-TTG 
CAG TTG AAG AAT CCT AAG CT-3’. ПЦР амплифи-
кацию выполняли в объеме 50 мкл, содержащем 25–
50 нг геномной дНК, 1 ед. GoTaq полимеразы (Pro-
mega, США). Конечная концентрация каждого дНТФ 
составила 200 мкМ и каждого праймера - 0,5 мкМ, 
по 25. Температурный режим ПЦР включал: 

1) денатурацию дНК при 95 °С - 5 мин; 
2) 30 циклов из денатурации дНК при 94 °С – 

20 с, отжига праймеров при 55 °С – 20 с; синтеза дНК 
при 72 °С – 1 мин; 

3) дополнительный синтез дНК при 72 °С – 7 мин. 
Результаты реакции анализировали в 1 % ага-

розном геле и визуализировали при помощи гельдо-
кументирующей системы Bio-Print 1500/20M Vilber 
Lourmat (Франция). ПЦР-фрагменты секвенировали 
с помощью вышеприведенных праймеров на дНК 
анализаторе 3130хL (Applied Biosystems, США). 
Последовательности промоторных участков генов 
ММР2 и ММР9 анализировали с помощью програм-
мы MEGA v.6. 

достоверность различий в распределении ча-
стот аллелей и генотипов между группами больных 
и здоровых лиц оценили по тесту χ² Пирсона. для 
оценки количественных показателей клинических 
характеристик пациентов использовали критерий 
Стьюдента. Расчеты выполнены с помощью про-
граммы BIOSTAT. С учетом размера исследуемых 
групп, статистически значимыми считали разли-
чия при p < 0,1. Отношение шансов (OR) рассчи-
тывали по методу woolf с 95 %-м доверительным  
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интервалом. Принимая во внимание характер прове-
денных исследований, небольшую выборку, рассмо-
трены абсолютные величины показателей и оценены 
полученные тенденции. 

Результаты исследования  
и их обсуждение

При оценке клинических показателей 
пациентов установлено следующее. По воз-
растному показателю и полу 1-я и 2-я груп-
пы достоверно между собой не различались. 
У пациентов с признаками МС неблагопри-
ятная наследственность по сердечно-сосуди-
стым заболеваниям выявлена в 52 % случаев, 
что почти в 1,5 раза больше, чем в 1-й группе 
(р < 0,05). В то же время пациенты 1-й груп-
пы достоверно чаще курили, чем пациенты 
с признаками МС (44 % и 27 % соответствен-
но, p < 0,05). Установлено статистически 
значимое повышение систолического Ад 
в обеих группах с достоверностью различий 
в 1-й и 2-й группах по сравнению с контро-
лем (р = 0,03 и р = 0,008 соответственно). 
достоверного различия в показателях Ад 
между 1-й и 2-й группами обследованных не 
установлено (р > 0,05). 

Как и ожидалось, пациенты 2-й груп-
пы с признаками МС имели достоверно 
более высокий индекс массы тела (ИМТ), 
соответствующий I ст. ожирения, больший 
показатель окружности талии у мужчин 
и большую частоту встречаемости наруше-
ния толерантности к глюкозе по сравнению 
с контролем. Атерогенная дислипидемия 
(IIb тип по Фредриксону) выявлена с более 
высокой частотой у пациентов с МС (61 % 
против 34 % в 1-й группе, р < 0,05). Иными 
словами, дислипидемия у пациентов с МС 
встречалась почти в 2 раза чаще, кроме того 
именно в этой группе пациентов установле-

но повышение содержания триглицеридов 
по сравнению с 1-й группой и контролем 
(р < 0,05). 

Анализ тяжести острой сердечной не-
достаточности (ОСН) у пациентов обеих 
групп показал, что у большинства пациентов 
установлен I функциональный класс ОСН 
согласно классификации Killip без статисти-
ческой разницы между группами (р = 0,9). 
III функциональный класс ОСН преобладал 
у пациентов 2-й группы, IV – чаще у пациен-
тов 1-й группы (17 против 3 %). 

Резюмируя представленную клиниче-
скую характеристику пациентов, можно 
сделать вывод, что группы были относи-
тельно однородны и соответствовали кри-
териям включения в исследование. 

Исходя из основной цели нашего ис-
следования, проведен сравнительный ана-
лиз частот аллелей и генотипов в группе 
контроля и у пациентов с ИМ. Полученные 
результаты не показали статистической до-
стоверности в изучаемых различиях между 
группами исследования и контролем, одна-
ко выявлены важные, на наш взгляд, тен-
денции, которые мы приводим в табл. 1. 

Установлено, что частота мута-
ции – 1306Т/T гена ММР2 в группе кон-
троля составляет 15,6 % случаев, что со-
гласуется с имеющимися в литературе 
данными [3]. У больных с ИМ мутантный 
генотип выявлен у 11,8 % пациентов в 1-й 
и 8,7 % во 2-й клинических группах, од-
нако разница оказалась статистически 
недостоверной. Аналогичная ситуация 
отмечена для гетерозиготного вариан-
та – 1306С/T гена ММР2: в контрольной 
группе он составил 34.4 %, в группе лиц 
без МС 23,5 %, с МС 30,4 %. В обоих слу-
чаях, р > 0,1.

таблица 1
Распределение генотипов ММР2, ММР9 (в %) у здоровых и у больных инфарктом 

миокарда в зависимости от наличия метаболического синдрома

Полиморфизм Аллели, 
генотипы

Контрольная 
группа 
(n = 54)

Пациенты 1й 
группы – без МС 

(n = 41)

Пациенты 2й 
группы – с МС 

(n = 45)

p1, р2

– 1306 С/Т 
MMP-2

n  % n  % n  %
– 1306 С/С 27 50 26 64,7 27 60,9 р1 = 0,36

р2 = 0,42– 1306 С/Т 18 34,4 10 23,5 14 30,4
– 1306 Т/Т 9 15,6 5 11,8 4 8,7 

– 1562 С/Т 
MMP-9

– 1562 С/С 36 68 25 61,9 26 58,6 р1 = 0,7
р2 = 0,47– 1562 С/Т 18 32 14 33,3 17 38 

– 1562 Т/Т 0 0 2 4,8 2 3,4

П р и м е ч а н и е .  *норма: для ММР2 и ММР9 C/C; мутация: T/T; гетерозигота: C/T.
** р1, р2 – уровень значимости соответственно для 1 и 2 групп.
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В отношении функционального по-
лиморфизма гена ММР9 установлено от-
сутствие мутантного варианта – 1562Т/Т, 
а число гетерозигот – 1562С/Т составило 
32 %, что также соответствует литератур-
ным данным [3]. У больных с ИМ в обеих 
клинических группах отмечается недо-
стоверное увеличение встречаемости как 
гетерозиготного, так и мутантного вариан-
тов гена ММР9 в сравнении с контрольной 
группой. В 1-й группе пациентов частота 
мутаций составила 4,8 %, во 2-й – 3,4 %. 
Гетерозиготный вариант 1562 С/Т среди 
пациентов с ИМ в группе без МС выявлен 
у 33,3 %, в группе с МС у 38 %. 

Используя имеющиеся данные, нами 
рассчитан относительный риск развития 
ИМ в зависимости от присутствия мутации 
в генах ММР2 и ММР9. Риск развития ИМ, 
ассоциированный с мутацией гена ММР9 
в обеих группах исследования незначи-
тельно возрастал (OШ = 1,23; 95 % дИ: 
0,81–2,03, р > 0,1 у пациентов без МС и 1,41 
(0,56–3,58) р > 0,1 для сочетания с МС). 
При наличии мутации гена ММР2, напро-
тив, снижался (0,60 (0,21–1,76), р > 0,1 для 
пациентов без МС и 0,68 (0,26–1,75), р > 0,1 
при сочетании с МС). 

Приняв во внимание специфичность 
изменений липидного обмена у пациен-
тов с МС в виде повышения триглицери-
дов более 1,7 ммоль/л и снижения ЛПВП, 
нами дополнительно проведен анализ ча-
стоты мутаций в промоторном регионе ге-
нов – 1306 С/Т MMP-2 и – 1562 С/Т MMP-
9 в подгруппе ИМ и МС в зависимости от 
содержания ТГ. Полученные данные пред-
ставлены в табл. 2. 

Как следует из представленных дан-
ных, распределение частот генотипов гена 
ММР2 в группе МС с более высоким со-

держанием ТГ (> 1,7 ммоль/л) не отли-
чается от 2-й клинической группы. В то 
же время у пациентов с ИМ при наличии 
гипертриглицеридемии преобладающим 
является гетерозиготный – 1562С/Т ге-
нотип ММР9 – 57,9 % случаев (в общей 
группе с МС 38 % и 32 % у здоровых лиц) 
(OR = 1,73; дИ = 0,95–3,18; P < 0,1). Му-
тантный – 1562Т/Т вариант, в отличие от 
общей 2-й группы пациентов, не встречался 
вовсе. Следует предположить, что именно 
присутствие мутантного Т-аллеля в гене 
ММР9 значимо для пациентов с МС и по-
вышением содержания ТГ и, возможно, 
влияя на активность фермента, играет роль 
в дестабилизации атеросклеротической 
бляшки. Однако выдвинутое предположе-
ние требует проведения дальнейших иссле-
дований.

Помимо изучения полиморфизмов каждо-
го гена как самостоятельного фактора, нами 
сделана попытка оценки связи сочетания изу- 
чаемых генотипов MMP2 + MMP9 и риска 
развития ИМ. Мы приняли во внимание «раз-
нонаправленный» эффект генных мутаций 
ферментов, воздействующих преимуществен-
но на один субстрат (присутствие аллеля Т 
в промотере гена ММР9 приводит к повыше-
нию экспрессии уровня фермента, в то время 
как наличие аллеля Т в промоторе гена ММР2 
фенотипически способствует снижению фер-
ментативной активности). Было выдвинуто 
предположение, что сочетание «однонаправ-
ленных» мутаций может иметь кумулятив-
ный эффект. Мы обозначили две пары гено-
типов с однонаправленными мутациями как 
«медленные» генотипы (СТ/ТТ для MMP2 
и СС для MMP9) и «быстрые» генотипы (CC 
для ММР2 и СТ/ТТ для ММР9). Результаты 
проведенного нами анализа в обеих клиниче-
ских группах представлены в табл. 3 и 4. 

таблица 2
Распределение генотипов ММР2, ММР9 (в %) у здоровых и у больных инфарктом 
миокарда с метаболическим синдромом в зависимости от уровня триглицеридов

Полиморфизм Аллели, 
генотипы

Контрольная 
группа 

(n = 54 )

Все пациенты 
2-й группы (с 
МС) (n = 45)

Пациенты 2-й 
группы (с МС 

и ТГ > 1,7) (n = 19 )

p1, р2

– 1306 С/Т 
MMP-2

n  % n  % n  %
– 1306 С/С 27 50 27 60,9 12 63,2 р1 = 0,42

р2 = 0,95– 1306 С/Т 18 34,4 14 30,4 5 26,3
– 1306 Т/Т 9 15,6 4 8,7 2 10,5

– 1562 С/Т 
MMP-9

– 1562 С/С 36 68 26 58,6 8 42,1 р1 = 0,47
р2 = 0,48– 1562 С/Т 18 32 17 38 11 57,9

– 1562 Т/Т 0 0 2 3,4 0 0

П р и м е ч а н и е .  *норма: для ММР2 и ММР9 C/C; мутация: T/T ; Гетерозигота: C/T.
** р1, р2 – уровень значимости соответственно для групп с МС и МС + ТГ.
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таблица 3
Влияние одновременного носительства генотипов MMP2 и MMP9 у пациентов  

в 1-й исследуемой (ИМ без МС) и контрольной (здоровой) группах

Сочетание генотипов Сочетание генов
Частоты генотипов ( %)

OШ (95 % CI) PИсследуемая 
группа

Контрольная 
группа 

MMP2-1306 C/T +
MMP9-1562 C/T 

«+» «–» 8 (19,49) 15 (29,41) 0,56 (0,16–1,96)
0,90 (0,21–3,77)
1,68 (0,48–5,90)
1,16 (0,41–3,26)

0,36
0,88
0,42
0,77

«+» «+» 6 (14,65) 8 (15,69)
«–» «+» 10 (24,39) 8 (15,69)
«–»«–» 17 (41,46) 20 (39,22)

П р и м е ч а н и е .  «+» – носители хотя бы одного мутантного аллеля (СТ/ТТ), «–» – нормаль-
ные гомозиготы (СС).

Согласно полученным данным, одновре-
менное носительство «медленных» геноти-
пов обоих генов встречается заметно реже 
у пациентов с ИМ, не имеющих признаков 
МС (19 %), чем у здоровых людей (29,4 %) 
(OШ = 0,56; P = 0,36). В то время как носи-
тели «быстрых» генотипов двух генов в ис-
следуемой группе встречаются значительно 
чаще (24 %), чем в контрольной (16 %). Та-
ким образом, носители «медленных» ге-
нотипов почти в 2 раза менее (ОШ = 0,56; 
P = 0,36), а носители «быстрых» в 1,5 раза 
более (ОШ = 1,68; Р = 0,42) подвержены 
риску развития ИМ. 

Так как показатель ОШ, рассчитанный 
для определения кумулятивного эффекта 
«медленных» генотипов двух генов, оказал-
ся ниже такового для каждого гена в отдель-
ности (ОШ = 0,60 для MMP2, ОШ = 0,81 
для MMP9), а для определения кумулятив-
ного эффекта «быстрых» генотипов двух 
генов оказался выше такового для каждого 
гена (ОШ = 1,23 для MMP2, ОШ = 1,66 для 
MMP9), предположение о кумулятивном 
влиянии «медленных» генотипов на риск 
развития ИМ можно считать верным. Полу-
ченный результат согласуется с литератур-

ными данными о свойствах ММР и их роли 
в атерогенезе. Недостаточная достовер-
ность полученных результатов может быть 
объяснена небольшим размером изучаемой 
выборки.

Как видно из табл. 4, соотношение но-
сителей «медленных» генотипов одновре-
менно по генам MMP2 и MMP9 оказалось 
схожим у пациентов с ИМ и МС (24 %) 
и здоровых лиц (29 %). Влияния сочетания 
«медленных» генотипов на риск развития 
ИМ в данной группе пациентов не выявле-
но (OШ = 0,8; P = 0,68). 

данные для «быстрых» генотипов показа-
ли прямо противоположный эффект. Носите-
ли «быстрых» генотипов преобладали в груп-
пе пациентов с ИМ и МС (33 % против 16 % 
в контрольной группе). ОШ для «быстрых» 
генотипов составил 2,55 (р = 0,09), что значи-
тельно выше, чем в группе пациентов с ИМ 
без МС (ОШ = 1,68). Относительный риск 
для комбинации генотипов у пациентов 2-й 
группы оказался выше такового для каждого 
гена в отдельности (ОШ = 1,47 для MMP2, 
ОШ = 1,41 для MMP9), что также подтверж-
дает предположение о кумулятивном влиянии 
генотипов на риск развития ИМ. 

таблица 4
Частоты одновременного носительства генотипов MMP2 и MMP9 у пациентов  

во 2-й исследуемой (ИМ с МС) и контрольной (здоровой) группах

Сочетание генов Сочетание 
генотипов

Частоты генотипов n ( %) ОШ (95 % дИ) P

Исследуемая 
группа 

Контрольная 
группа 

«ММР2 1306С/Т» + 
«ММР9 1562С/Т»

«+» «–» 11 (24,44) 15 (29,41) 0,8 (0,28–2,28) 0,68

«+» «+» 4 (8,88) 8 (15,69) 0,65 (0,16–2,66) 0,54

«–» «+» 15 (33,33) 8 (15,69) 2,55 (0,85–7,61) 0,09

«–» «–» 15 (33,33) 20 (39,22) 0,73 (0,28–1,94) 0,53

П р и м е ч а н и е .  «+» – носители хотя бы одного мутантного аллеля (СТ/ТТ), «–» – нормаль-
ные гомозиготы (СС).
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Таким образом, комбинация «быстрых» 
фенотипических вариантов генов ММР2 
и ММР9 достоверно обусловливает повы-
шенный риск развития ИМ, как напрямую 
воздействуя на коллагеновые волокна ате-
росклеротической бляшки, так и опосредо-
ванно, реализуя патологические обменные 
процессы в условиях дислипидемии и ин-
сулинорезистентности, как основных ком-
понентов МС.

По результатам нашего исследования 
установлено, что наличие мутации гена 
MMP2 носит «защитный» характер для па-
циентов независимо от наличия признаков 
МС. Снижение риска развития ИМ у но-
сителей более «медленного» аллеля Т под-
тверждают литературные данные о роли 
MMP2 в атерогенезе. Однако, в значитель-
ном числе проведенных к настоящему вре-
мени работ не выявлено ассоциации по-
лиморфизма – 1306C/T MMP2 с развитием 
ИБС и ИМ [3, 5].

Согласно результатам ранее прово-
дившихся исследований, – 1562 T-аллель 
MMP9 имеет большую промоторную ак-
тивность и предполагает повышенный 
риск развития ИБС. В то же время в более 
позднем метаанализе Zhang et al., (2014) 
связь исследуемого полиморфизма с ИБС 
оказалась сомнительной и показана от-
четливая зависимость значимости – 1562 
C/T генотипа ММР9 от этнической (юж-
но-азиатской) принадлежности пациентов 
[9]. Нарушение углеводного обмена может 
играть роль триггера в сигнальном каска-
де, ведущем к дисбалансу синтеза и дегра-
дации экстрацеллюлярного матрикса, как 
при стабильном течении ИБС, так и при 
постинфарктном ремоделировани. Так, 
в многочисленных исследованиях послед-
него десятилетия определено, что пациен-
ты с ИБС, страдающие Сд, имеют более 
высокий уровень MMP-2, и – 9 в сыворот-
ке крови, чем пациенты без диабета. Более 
поздние исследования показали, что повы-
шенный уровень глюкозы влияет на некото-
рые транскрипционные факторы, такие как 
активатор протеина-1(AP-1) и трансформи-
рующий фактор роста-b (TGF-b), которые 
путем опосредованного подавления инги-
битора транскрипции в промоторе могут 
приводить к избыточной экспрессии MMP-
9. Tаким образом, повышенный уровень 
глюкозы может усиливать транскрипцион-
ную активность MMP-9, стимулируя тем 
самым прогрессирование ИБС [6]. 

Как показали наши исследования по-
лиморфизма – 1562С/Т гена ММР9, у па-
циентов с ИМ в обеих группах появляются 
мутантные Т-аллели, в отличие от здоровых 
лиц, и снижается число гетерозигот С/Т, 

наиболее значимо именно в группе пациен-
тов с МС. Также нами выявлено почти дву-
кратное увеличение числа носителей му-
тантного Т-аллеля полиморфизма – 1562С/Т 
в группе пациентов с МС, имеющих наи-
более высокие показатели ТГ (57,9 %) по 
сравнению со здоровыми (32 %). Получен-
ный результат предполагает участие ММР9 
в прогрессировании поражения сосудистой 
стенки, дестабилизации атеросклеротиче-
ской бляшки и увеличении риска развития 
ИМ. Таким образом, нарушение обмена 
липидов сопряжено с дисфункцией соеди-
нительной ткани, в том числе в сосудистой 
стенке, и требует дальнейшего изучения.

Согласно накопленным литературным 
данным о влиянии тех или иных отдель-
ных полиморфизмов и функциональных 
особенностях кодируемых ими генов на 
риск развития сердечно-сосудистых и др. 
заболеваний и их осложнений, все больше 
внимания уделяется исследованию роли 
ассоциированности полиморфизмов. Так, 
Шевченко А.В с соавт. при анализе ассоци-
ированности промоторного полиморфизма 
генов матричных металлопротеиназ ММР2 
(– 1306), ММР3 (– 1171), ММР9 (– 1562) 
и 2 регуляторных регионов гена фактора 
роста эндотелия сосудов VEGF (– 2578, 
+ 936) c развитием ИМ выявили 4 ком-
плексных генотипа, позитивно ассоцииро-
ванных с острым коронарным синдромом, 
состоящих из гомозиготных вариантов 
с высокой транскрипционной активностью 
[4]. Из представленных нами данных вид-
но, что носители комбинации «медленных» 
генотипов менее подвержены риску разви-
тия ИМ, полученный результат согласует-
ся с литературными данными о свойствах 
ММР и их роли в атерогенезе. Также нами 
доказано, что носители «быстрых» геноти-
пических сочетаний более подвержены ри-
ску развития ИМ у пациентов с МС, а раз-
ница показателей относительного риска, 
рассчитанных для сочетанных и одиночных 
генотипов, подтверждает предположение 
о кумулятивном влиянии «однонаправлен-
ных» генотипов на риск развития ИМ на 
фоне МС. Наши результаты согласуются 
с многочисленными экспериментальны-
ми данными, накопленными к настоящему 
времени, и могут быть объяснены в свете 
имеющейся информации об участии метал-
лопротеиназ как в обмене коллагена, так 
и формировании инсулинорезистентности. 

заключение
В нашем исследовании большее про-

гностическое значение для развития ИМ 
показало наличие мутантного Т-аллеля гена 
ММР9 в группе пациентов с МС, особенно 
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заметно – при наличии высоких значений 
ТГ. Кроме того, комбинация «медленных» 
генотипов ММР2 и ММР9 может быть рас-
смотрена в качестве дополнительного кри-
терия снижения риска развития ИМ только 
в группе пациентов, не имеющих признаков 
МС, в то время как сочетание «быстрых» 
генотипов следует считать значимым мар-
кером повышенного риска развития ИМ 
у лиц, страдающих МС.

Результаты приведены в абсолютных 
величинах в связи с небольшим объемом 
выборки исследования. Однако исследова-
ние позволяет оценить вклад полиморфиз-
ма ММР9 в риск развития ОКС, что может 
в дальнейшем определить роль указанных 
биологических маркеров в качестве про-
гнозных показателей и помочь в органи-
зации персонализированных профилакти-
ческих программ в условиях накопления 
в популяции пациентов с проявлениями ме-
таболического синдрома. 

Работа выполнена при частичной под-
держке гранта ДВФУ № 14-08-06-15_и.
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УдК 613.94 : 534.232
электРомагНИтНое ИзлучеНИе мобИльНыХ телеФоНоВ 

И РИск длЯ здоРоВьЯ пользоВателей
пчёльник о.а., Нефёдов п.В.

ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
Краснодар, e-mail: sith789@yandex.ru, pv37@mail.ru

Проведена гигиеническая оценка уровня электромагнитного излучения мобильного телефона в про-
цессе разговора абонента, подключенного к основным операторам сотовой связи (с соответствующей сим-
картой) в 44 районах Краснодарского края в соответствии с требованиями СанПиН 2.1.8/2.2.4.1190-03. 
Полученные данные позволили выделить районы края с повышенным риском влияния на здоровье пользо-
вателей и, отдельно, операторов с большим и меньшим риском для здоровья абонентов в конкретных рай-
онах края. Изучение взаимосвязи между развитием сотовой инфраструктуры и интенсивностью излучения 
активного мобильного телефона показало обратную зависимость: чем больше базовых станций оператора 
мобильной связи на территории района или поселения, тем ниже интенсивность ЭМИ от мобильного аппа-
рата. доля районов повышенного риска для здоровья пользователей мобильной связью у разных операторов 
неодинакова и составляет соответственно: МТС – 14 %, МегаФон – 23 %, Билайн – 34 %. Учитывая число 
пользователей мобильной связью каждого оператора, в группу повышенного риска входит: 7 % абонентов 
оператора МТС, 12 % – МегаФон, 19 % – Билайн.

ключевые слова: сотовая связь, электромагнитное поле, базовые станции, биологическое действие, 
гигиеническая оценка, мобильный телефон

ELECTrOMAGNETIC fIELdS Of CELL phONES ANd hEALTh rISK TO uSErS
pchelnik O.A., Nefedov p.V.

Kuban state medical university, Krasnodar, e-mail: sith789@yandex.ru, pv37@mail.ru

Conducted hygienic assessment of the level of electromagnetic fields cell phone during the call the subscriber 
is connected to the main mobile operators (with the appropriate SIM card) in 44 districts of the Krasnodar Territory 
in accordance with the requirements of sanitary-epidemiological rules and norms. The data obtained allowed to 
allocate areas of the Territory with a high risk of impact on the health of users and, separately, the operators with 
a high risk for customers in specific areas of the province. Study of the relationship between the development of 
cellular infrastructure and the intensity of the radiation of the active mobile phone showed an inverse relationship: 
the higher the base stations of mobile operator in the district or settlement, the lower the intensity of electromagnetic 
fields (EMF) from mobile device. The proportion of high-risk areas for different operators varies and is therefore: 
MTS – 14 %, MegaFon – 23 %, Beeline – 34 %. Given the number of mobile phone users each operator in the high-
risk group includes users of cellular communication operators: MTS – 7 %, MegaFon – 12 %, Beeline – 19 %.

Keywords: cellular communications, electromagnetic field, the base stations, biological action, hygienic evaluation, cell phone

Прогрессивное развитие и внедре-
ние мобильных коммуникаций привело 
к массовому применению мобильных 
телефонов (МТ) в обществе [1]. Однако 
мобильная связь (МС) и мобильный ин-
тернет-технологии, использующие элек-
тромагнитные излучения (ЭМИ) в своем 
техническом решении, и постоянное уве-
личение количества объектов-источников 
ЭМИ – не могут не вызывать опасений 
медицинской общественности [5, 6]. При 
классическом использовании МТ нахо-
дится близко от головы, что в конечном 
итоге ведет к проникновению электромаг-
нитной энергии на область головы пользо-
вателя МС. Вместе с тем, научных данных 
для оценки опасности воздействия ЭМИ 
сотовой связи на население недостаточно, 
а научно обоснованные данные по дли-
тельному влиянию ЭМИ на пользователей 
МС практически отсутствуют [10]. Одна-
ко, основываясь на данных Международ-
ного агентства по изучению рака (IARC), 
ВОЗ в 2011 г. классифицировала радиоча-

стотные поля, как возможный канцероген 
для людей класса опасности 2В [3, 11, 12]. 
В этой связи исследования по определе-
нию возможного риска для здоровья поль-
зователей мобильной связью и населения 
в целом в этой области являются актуаль-
ными [4, 10, 13].

Распространение сотовой связи, по 
данным аналитической группы ТАСС-
Телеком, в России в 2012 г. состави-
ло 183 % (1831 мобильный телефон на 
1000 человек) [8]. В Краснодарском крае 
с населением свыше 5 млн человек с уче-
том всех операторов систем сотовой связи 
зарегистрировано более 10,7 млн подклю-
чаемого к сетям связи пользовательского 
оборудования абонентских устройств под-
вижной связи (сотовый телефон, смартфон 
и др.), что более чем в 2 раза превышает 
абсолютную численность населения края. 
Важно, что на долю операторов «Большой 
тройки» (МТС, МегаФон, Билайн) прихо-
дится основная часть абонентов – более 
9 млн (табл. 1). 
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Функционирование всех мобильных 
устройств обеспечивается множеством базо-
вых станций (БС). Во всех регионах Россий-
ской Федерации в 2012 г. было размещено 
более 191 тысячи базовых станций подвиж-
ной связи – основного элемента сотовой 
связи любого стандарта. Из 80 регионов РФ 
(имеются в виду регионы сотовой связи) по 
количеству базовых станций Краснодарский 
край занимает 3 место, уступая первое ме-
сто Москве и Московской области, второе – 
Санкт-Петербургу и Ленинградской области.

Проживание на местности менее за-
полненной БС снижает интенсивность по-
стоянного и принудительного воздействия 
на организм человека ЭМИ базовых стан-
ций. Учитывая региональную и общеми-
ровую тенденцию, увеличение количества 
БС на определенной территории ведёт 
к более интенсивному облучению населе-
ния ЭМИ [5, 6]. Вместе с тем, мощность 
передатчиков БС обычно не превышает 
10 Вт. При правильно установленной ан-
тенне БС (достаточная высота и удаление 
от жилых объектов), интенсивность ЭМИ, 
создаваемого БС, на селитебной террито-
рии не превышает предельно допустимых 
значений [2]. Недостаточное количество 
БС на территории района (поселения) 
или нерациональное их расположение по-
вышает в процессе установления связи 
с БС мощность мобильного устройства 
в десятки раз, увеличивая потенциальный 
вред здоровью пользователей МС [2, 6, 
14]. Поскольку пользователями МС в на-
стоящее время выступает практически все 
население [8], в том числе дети и подрост-
ки, то можно полагать, что, чем больше на 
территории расположено рационально (не 
близко и не далеко от потребителей) уста-
новленных БС сети сотовой связи, тем 
ниже интенсивность электромагнитного 
облучения населения [7]. Учитывая вы-
шесказанное, можно предположить, что 
развитие инфраструктуры сотовой связи 
имеет важное значение и требует даль-
нейшего изучения.

Цель работы – изучить интенсивность 
излучения мобильных телефонов в ме-
стах их активной эксплуатации во всех 
44-х районах края, сопоставив с нормами, 
и определить степень риска для здоровья 
населения, пользующегося услугами мо-
бильной связи основных операторов Крас-
нодарского края.

материалы и методы исследования
Излучение мобильных телефонов определялось 

в местах их активной эксплуатации абонентами 
сотовой связи (жилые дома, кафе, производствен-
ные помещения, улица). Количество точек замеров 
(места активной эксплуатации МТ) в районах края 
варьировалось от 14 до 68. Уровень ЭМИ от мо-
бильных телефонов определялся при помощи изме-
рителя уровня электромагнитных излучений ПЗ-41. 
В каждой точке замера уровень ЭМИ определяли 
последовательно от трех одинаковых мобильных 
телефонов (Nokia 1280) с SIM-картами трех веду-
щих (в Краснодарском крае) операторов мобильной 
связи – МТС, МегаФон, Билайн – в режиме голосо-
вой связи с удаленным абонентом. По действующим 
СанПиН 2.1.8/2.2.4.1190-03 предельно допустимый 
уровень плотности потока энергии (ППЭ) ЭМИ мо-
бильного аппарата не должен превышать 3 мкВт/
см2, измеренного на расстоянии 37 см от мобильного 
телефона [9]. Полученные данные в каждом райо-
не подвергались статистической обработке с выве-
дением средней и ошибки средней. После расчета 
среднего показателя ППЭ ЭМИ мобильных теле-
фонов районы края подразделялись по уровню ри-
ска для здоровья пользователей каждого оператора  
мобильной связи:

● Низкий – средний уровень ППЭ ЭМИ МТ – до 
1 мкВт/см2.

● Умеренный – средний уровень ППЭ ЭМИ 
МТ – от 1 до 2 мкВт/см2.

● Повышенный – средний уровень ППЭ ЭМИ 
МТ – от 2 до 3 мкВт/см2.

Статистическая обработка результатов прово-
дилась с помощью пакета прикладных программ 
«STATISTICA».

Результаты исследования  
и их обсуждение

Средний уровень ППЭ ЭМИ МТ для 
каждого района края, среднекраевой уро-
вень, а также степень риска для здоровья 
пользователей представлены в табл. 2.

таблица 1
Число абонентов и количество БС основных операторов мобильной связи  

(«Большая тройка») в Краснодарском крае в 2012 г.

Оператор сотовой 
связи

Число або-
нентов, n

доля абонентов 
у оператора, %

Кол-во базовых 
станций, n

доля базовых станций 
у оператора, %

МТС 5 610 287 62 3 498 46
МегаФон 2 263 000 25 2 427 32
Билайн 1 168 195 13 1 623 22
В сумме по операторам 
«Большой тройки» 9 041 482 7 548
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таблица 2
Средний уровень ППЭ ЭМИ МТ (M ± m) в районах края и оценка риска  
для здоровья населения Краснодарского края, пользующихся услугами  

мобильной связи операторов «Большой тройки» в 2012 г.

Районы Красно-
дарского края

Кол-во 
точек за-
меров, n

МТС МегаФон Билайн
ППЭ,

мкВт/см2 Риск ППЭ,
мкВт/см2 Риск ППЭ,

мкВт/см2 Риск

Абинский 28 1,61 ± 0,08* Умеренный 1,65 ± 0,09 Умеренный 1,84 ± 0,16 Умеренный
Анапский 39 0,60 ± 0,00* Низкий 0,91 ± 0,07* Низкий 0,97 ± 0,09* Низкий
Апшеронский 19 1,64 ± 0,10* Умеренный 1,99 ± 0,08* Умеренный 1,86 ± 0,13 Умеренный
Армавир 48 0,36 ± 0,10* Низкий 0,68 ± 0,10* Низкий 0,75 ± 0,12* Низкий
Белоглинский 21 1,94 ± 0,13* Умеренный 2,03 ± 0,13* Повышенный 1,91 ± 0,11* Умеренный
Белореченский 38 0,77 ± 0,04* Низкий 1,72 ± 0,08 Умеренный 1,80 ± 0,12 Умеренный
Брюховецкий 35 1,68 ± 0,09* Умеренный 2,04 ± 0,08* Повышенный 2,02 ± 0,11* Повышенный
Выселковский 21 1,66 ± 0,10* Умеренный 1,80 ± 0,12* Умеренный 2,09 ± 0,16* Повышенный
Геленджик 48 0,60 ± 0,00* Низкий 0,84 ± 0,07* Низкий 0,78 ± 0,05** Низкий
Горячий Ключ 28 1,78 ± 0,12* Умеренный 1,93 ± 0,07* Умеренный 2,08 ± 0,12* Повышенный
Гулькевичский 31 1,16 ± 0,07 Умеренный 2,09 ± 0,13* Повышенный 2,07 ± 0,13* Повышенный
динской 29 1,26 ± 0,12 Умеренный 1,76 ± 0,09* Умеренный 1,68 ± 0,11 Умеренный
Ейский 42 1,69 ± 0,07* Умеренный 1,70 ± 0,10 Умеренный 1,60 ± 0,09 Умеренный
Кавказский 27 0,82 ± 0,06* Низкий 0,82 ± 0,13* Низкий 1,51 ± 0,13 Умеренный
Калининский 20 1,53 ± 0,10* Умеренный 1,89 ± 0,10* Умеренный 2,04 ± 0,13* Повышенный
Каневский 14 2,06 ± 0,16* Повышенный 2,01 ± 0,21* Повышенный 1,93 ± 0,16 Умеренный
Кореновский 18 1,80 ± 0,15* Умеренный 1,73 ± 0,14 Умеренный 1,43 ± 0,12 Умеренный
Красноармейский 24 1,15 ± 0,09 Умеренный 2,08 ± 0,11* Повышенный 2,08 ± 0,15* Повышенный
Краснодар 68 0,55 ± 0,06* Низкий 0,82 ± 0,07* Низкий 0,88 ± 0,09* Низкий
Крыловский 18 1,67 ± 0,23* Умеренный 2,47 ± 0,12** Повышенный 2,13 ± 0,18* Повышенный
Крымский 27 0,84 ± 0,12 Низкий 1,80 ± 0,13* Умеренный 1,78 ± 0,13 Умеренный
Курганинский 17 1,59 ± 0,10* Умеренный 1,84 ± 0,11* Умеренный 1,59 ± 0,14 Умеренный
Кущевский 15 2,04 ± 0,15* Повышенный 1,88 ± 0,13* Умеренный 1,44 ± 0,17 Умеренный
Лабинский 19 1,64 ± 0,12* Умеренный 1,89 ± 0,17* Умеренный 2,15 ± 0,12* Повышенный
Ленинградский 22 1,96 ± 0,14* Умеренный 1,83 ± 0,10* Умеренный 2,13 ± 0,14* Повышенный
Мостовский 20 2,04 ± 0,14** Повышенный 1,65 ± 0,22 Умеренный 2,04 ± 0,16* Повышенный
Новокубанский 21 1,51 ± 0,07* Умеренный 1,66 ± 0,24 Умеренный 1,77 ± 0,15 Умеренный
Новопокровский 19 2,12 ± 0,10** Повышенный 1,74 ± 0,23 Умеренный 2,08 ± 0,13* Повышенный
Новороссийск 46 0,69 ± 0,13* Низкий 1,33 ± 0,14 Умеренный 1,25 ± 0,12 Умеренный
Отрадненский 16 1,99 ± 0,11** Умеренный 2,03 ± 0,11* Повышенный 2,03 ± 0,15* Повышенный
Павловский 26 1,73 ± 0,11* Умеренный 1,82 ± 0,08* Умеренный 1,55 ± 0,10 Умеренный
Приморско-
Ахтарский 21 1,49 ± 0,23 Умеренный 2,03 ± 0,13* Повышенный 2,00 ± 0,12* Повышенный

Северский 30 0,90 ± 0,12 Низкий 1,94 ± 0,11* Умеренный 2,22 ± 0,12* Повышенный
Славянск-на-
Кубани 22 0,85 ± 0,18 Низкий 1,80 ± 0,18 Умеренный 1,64 ± 0,14 Умеренный

Сочи 48 0,75 ± 0,08* Низкий 0,88 ± 0,14* Низкий 1,86 ± 0,11 Умеренный
Староминский 25 2,14 ± 0,13** Повышенный 2,06 ± 0,12* Повышенный 1,85 ± 0,10 Умеренный
Тбилисский 18 1,70 ± 0,13* Умеренный 2,07 ± 0,15* Повышенный 2,30 ± 0,16* Повышенный
Темрюкский 48 1,13 ± 0,07 Умеренный 1,69 ± 0,07 Умеренный 1,80 ± 0,09 Умеренный
Тимашевский 46 1,07 ± 0,06 Умеренный 1,73 ± 0,08* Умеренный 1,57 ± 0,09 Умеренный
Тихорецкий 51 1,67 ± 0,06* Умеренный 1,68 ± 0,06 Умеренный 1,76 ± 0,09 Умеренный
Туапсинский 35 0,60 ± 0,00* Низкий 1,77 ± 0,10* Умеренный 1,59 ± 0,10 Умеренный
Успенский 27 1,91 ± 0,07** Умеренный 1,82 ± 0,09* Умеренный 1,73 ± 0,15 Умеренный
Усть-Лабинский 35 1,30 ± 0,08 Умеренный 0,91 ± 0,14* Низкий 1,53 ± 0,12 Умеренный
Щербиновский 28 2,08 ± 0,08** Повышенный 1,95 ± 0,09* Умеренный 1,80 ± 0,16 Умеренный
Краевой уровень 44 1,10 ± 0,11 Умеренный 1,43 ± 0,12 Умеренный 1,55 ± 0,12 Умеренный

П р и м е ч а н и е .  * – достоверность различия с краевым уровнем p < 0,05;
** – достоверность различия с краевым уровнем p < 0,01.
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На среднекраевом уровне пользова-
тели всех трех операторов связи имеют 
умеренную степень риска для своего здо-
ровья. Однако доля районов края с по-
вышенным риском у оператора Билайн 
(34 %) больше, чем у оператора МегаФон 
(23 %), и значительно больше, чем у МТС 
(14 %) (табл. 3).

Различия в уровне ППЭ ЭМИ МТ раз-
ных операторов обусловлено, вероятнее 
всего, разным количеством БС, представ-
ленных оператором на территории, что ска-
зывается на качестве связи и соответственно 
на уровне ЭМИ МТ: оператор МТС пред-
ставлен большим количеством БС (3,5 тыс.) 
на территории края, чем МегаФон (2,4 тыс.) 
и Билайн (1,6 тыс.) (табл. 1).

Учитывая число абонентов каждого опе-
ратора мобильной связи «Большой тройки» 
в Краснодарском крае (табл. 1), проведен 
анализ риска для здоровья населения края, 
пользующихся услугами сотовой связи по 
каждому из операторов. Так, фактическое 
число абонентов, подвергающихся повы-
шенному риску для здоровья, у оператора 
связи МТС в 1,4 раза больше, чем у операто-
ра МегаФон и в 1,7 раза больше, чем у опе-
ратора Билайна, однако, доля абонентов, 
проживающих в районах с повышенным ри-
ском пользования сотовой связью, у опера-
тора Билайн выше (19 %), чем у операторов 
МегаФон (12 %) и МТС (7 %) (табл. 3).

Анализ показал обратную зависимость 
между количеством БС оператора и уров-
нем ППЭ ЭМИ МТ пользователей: чем 
больше на территории установлено БС 
определенной сети сотовой связи, тем мень-
ше ППЭ ЭМИ МТ этой сети и соответствен-
но меньше облучение пользователей МС 
этого оператора. И наоборот: если оператор 

МС на определенной территории представ-
лен меньшим количеством БС, чем другие 
операторы, то средний уровень ППЭ ЭМИ 
МТ пользователей данного оператора, как 
правило, выше, чем ППЭ ЭМИ МТ других 
операторов.

Таким образом, чтобы снизить уровни 
ЭМИ МТ и минимизировать возможный 
вред для здоровья от мобильной связи, по-
требителям целесообразно отдавать предпо-
чтение оператору мобильной связи, наиболее 
широко представленному количеством БС на 
соответствующей территории (табл. 2).

Вместе с тем, нельзя забывать, что риск 
для здоровья пользователей МС от ЭМИ 
МТ зависит и от других факторов, кото-
рые определяются непосредственно поль-
зователями мобильного устройства: про-
должительность разговора по мобильному 
телефону и использование (или не исполь-
зование) гарнитуры «Hands free».

Выводы
1. Количество районов края, в которых 

пользователи сотовой связи имеют повы-
шенный риск для здоровья, варьируется 
от 6 (14 %) у оператора МТС до 15 (34 %) 
у Билайн.

2. Фактическое число пользователей 
сотовой связью, подвергающихся повы-
шенному риску, у оператора МТС больше, 
чем у МегаФон и Билайн (в 1,5–2 раза) за 
счет большего числа всех пользователей 
оператора МТС (доля абонентов МТС со-
ставляет 62 % от всех абонентов «Большой 
тройки»), однако, доля абонентов, прожи-
вающих в районах с повышенным риском 
пользования сотовой связью, у оператора 
Билайн (19 %) выше, чем у МегаФон (12 %)  
и МТС (7 %).

таблица 3
Итоговые показатели риска для здоровья населения Краснодарского края, пользующихся 

услугами мобильной связи операторов «Большой тройки» в 2012 г.

Оператор сотовой 
связи Показатель Риск

Низкий Умеренный Повышенный

МТС

Кол-во районов края, n 12 26 6
доля районов, % 27 59 14
Число абонентов оператора связи, n 2 958 748 2 267 987 383 552
доля абонентов, % 53 40 7

МегаФон

Кол-во районов края, n 7 27 10
доля районов, % 16 61 23
Число абонентов оператора связи, n 849 893 1 139 269 273 837
доля абонентов, % 38 50 12

Билайн

Кол-во районов края, n 4 25 15
доля районов, % 9 57 34
Число абонентов оператора связи, n 289 530 651 198 227 467
доля абонентов, % 25 56 19
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3. При прочих равных условиях наи-
менее интенсивному воздействию ЭМИ 
в Краснодарском крае находятся пользова-
тели сотовой связью оператора МТС: реги-
оны края лучше, чем у других операторов 
связи покрыты сетью базовых станций, 
что обеспечивает более качественный при-
ем и наименьшие среди других операторов 
уровни облучения пользователей.
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ВИч-ИНФекЦИЯ И токсоплазмоз
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В статье представлен обзор литературных данных развития токсоплазмоза на фоне ВИЧ-инфекции. 
Актуальность проблемы токсоплазмоза у больных ВИЧ-инфекцией определяется высокой инфицирован-
ностью паразитом Toxoplasma gondii. Проведен анализ распространенности токсоплазмоза среди ВИЧ-
инфицированных больных. Токсоплазмоз занимает одно из ведущих мест среди оппортунистических ин-
фекций у больных ВИЧ-инфекцией. Токсоплазмоз развивается на поздних стадиях ВИЧ-инфекции. При 
токсоплазмозе у ВИЧ-инфицированных больных преобладает поражение одного какого-нибудь органа 
(энцефалит, миокардит, хориоретинит), в некоторых случаях в процесс вовлекаются многие органы и си-
стемы организма. В статье рассматриваются клинические проявления токсоплазмоза при разных органных 
поражениях. Указаны лабораторно-диагностические подходы обследования токсоплазмоза у больных ВИЧ-
инфекцией.

ключевые слова: ВИч-инфекция, спИд, церебральный токсоплазмоз, Toxoplasma gondii, хориоретинит, 
токсоплазмозный энцефалит

hIV-INfECTION ANd TOxOpLASMOSIS
Sarsekeyeva N.е.

RSE «Karaganda state medical university» Ministry of health of the Republic of Kazakhstan,  
Karaganda, e-mail: sarsekeeva.04@mail.ru

The article provides an overview of the literature data of toxoplasmosis in patients with HIV-infection. 
The urgency of the problem of toxoplasmosis in HIV-infected patients is determined by high infectivity parasite 
Toxoplasma gondii. The prevalence of toxoplasmosis in HIV-infected patients. Toxoplasmosis is one of the leading 
opportunistic infection in HIV-infected patients. Toxoplasmosis develops in the later stages of HIV-infection. In 
toxoplasmosis in HIV-infected patients with predominant loss of any organ (encephalitis, myocarditis, chorioretinitis), 
in some cases, the process involves many organs and body systems. This article discusses the clinical manifestations 
of toxoplasmosis in different organ lesions. Shown laboratory and diagnostic approaches survey of toxoplasmosis 
in HIV-infected patients.

Keywords: hIV-infection, AIdS, cerebral toxoplasmosis, Toxoplasma gondii, chorioretinitis, toxoplasmosis encephalitis

Токсоплазмоз является одной из частых 
причин гибели больных ВИЧ-инфекцией. 
Токсоплазмоз – заболевание, вызываемое 
Toxoplasma gondii, чаще всего возникаю-
щее у ВИЧ-инфицированных пациентов на 
фоне СПИда. К факторам риска развития 
токсоплазмоза у больных ВИЧ-инфекцией 
относится количество CD4-лимфоцитов 
менее 100 клеток/мкл. Хотя токсоплазмы 
могут поражать все органы и ткани, но, как 
правило, у ВИЧ-инфицированных паци-
ентов регистрируют церебральную форму 
заболевания. Церебральный токсоплазмоз 
в странах Европы и Северной Америки ре-
гистрируют все реже – с внедрением АРВТ 
в Европе заболеваемость им сократилась 
в 4 раза, однако он по-прежнему остается 
самым важным оппортунистическим пора-
жением ЦНС у больных с ВИЧ-инфекцией. 
Распространенность токсоплазмоза в Цен-
тральной Европе достигает 90 %, что свя-
зано прежде всего с традицией жителей 
некоторых стран (Франция, Германия) упо-
треблять в пищу сырые и полусырые мяс-
ные блюда [1, 2, 4]. 

Токсоплазмоз характеризуется вы-
раженным полиморфизмом клинических 
проявлений при отсутствии патогномо-

ничных симптомов. Это объясняется тем, 
что у токсоплазм нет какой-либо тканевой 
специфичности, а также наличием в пато-
генезе заболевания стадии гематогенной 
диссеминации возбудителя. Основная роль 
в развитии токсоплазмоза у лиц с иммуно-
супрессией отводится нарушениям продук-
ции цитокинов. Показано, что при разви-
тии токсоплазмоза на фоне ВИЧ-инфекции 
резко снижается как концентрация сыво-
роточного гамма-интерферона, так и его 
способность активировать макрофаги. 
Нормальная реакция организма на инфек-
цию T. gondii опосредуется в основном 
клеточной иммунной системой. дефект 
клеточной иммунной системы у больных 
с ВИЧ-инфекцией приводит к снижению 
сопротивления по отношению к внутри-
клеточным токсоплазмам, в результате 
происходит реактивация латентной инфек-
ции и генерализация процесса: тахизоиты 
поступают в кровь, а затем разносятся во 
внутренние органы и ткани [2, 5]. 

Внемозговые локализации токсоплаз-
моза (например, хориоретинит, интерсти-
циальная пневмония, миокардит и пора-
жение органов пищеварительной системы) 
у больных СПИдом регистрируют в 1,5–
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2 % случаев. диссеминация (по меньшей 
мере две локализации) происходит в 11,5 % 
случаев [4].

Максимальное количество очагов вне-
мозговых локализаций обнаруживают при 
исследовании зрительного аппарата глаза 
(примерно в 50 % случаев). При токсоплаз-
мозе поражения глаз встречаются в виде 
переднего и заднего увеита, экссудативного 
и пролиферативного ретинита, диссемини-
рованного хориоретинита. Наиболее часто 
наблюдается центральный хориоретинит, 
который начинается с клинической карти-
ны острого серозного ретинита. На заднем 
полюсе обнаруживаются различной вели-
чины ограниченные очаги. В сетчатке или 
под ней видны кровоизлияния. Поражения 
глаз в виде хориоретинита, увеита наиболее 
часты, но атрофия зрительного нерва может 
быть иногда единственным клиническим 
проявлением токсоплазмоза. диагностика 
токсоплазмозного поражения органа зрения 
должна быть основана на тщательном изу-
чении анамнеза, офтальмологического ста-
туса и серологических реакций. Выявление 
этих хориоретинитов и увеитов возмож-
но лишь при консультации офтальмолога, 
и при обычном клиническом обследовании 
врачом-инфекционистом они нередко оста-
ются нераспознанными [3–5, 9]. 

При токсоплазмозе весьма часто отмеча-
ются также изменения со стороны органов 
дыхания, в частности очаговая пневмония, 
хронический бронхит, плеврит токсоплаз-
мозной этиологии. Наиболее частой фор-
мой поражения легких являются интерсти-
циальные пневмонии [5].

Со стороны сердечно-сосудистой си-
стемы, помимо расширения границ сердца, 
глухости тонов, гипотонии и тахикардии, 
отмечается экстрасистолия. При токсоплаз-
мозе имеются существенные электрокар-
диографические сдвиги, выражающиеся 
в уменьшении вольтажа зубцов, различ-
ных нарушениях ритма (экстрасистолия, 
неполная предсердно-желудочковая бло-
када, блокада ножек пучка Гиса, синусо-
вая тахикардия и брадикардия), увеличе-
ние систолического показателя, изменения 
зубца T и комплекса qRS и др. Эти изме-
нения говорят о выраженных нарушениях 
миокарда преимущественно диффузного 
характера. При ЭКГ почти у всех больных 
выявляются очаговые или диффузные из-
менения миокарда. Перикард и эндокард 
не поражаются [2, 5]. 

Со стороны органов пищеварения отме-
чаются снижение аппетита, больные жалу-
ются на сухость во рту, тошноту, тупые боли 
в подложечной области, вздутие живота, за-
держку стула, нередко наблюдается похуда-

ние. При исследовании желудочного сока 
выявляются снижение секреции и уменьше-
ние кислотности [7]. 

Токсоплазмоз ЦНС занимает 2–3 ме-
сто среди оппортунистических инфекций 
у больных СПИдом. Попадание токсоплазм 
в организм человека приводит к формиро-
ванию объемных образований в ЦНС (в 50–
60 % случаев) и развитию первичных эпи-
лептических припадков (в 28 % случаев). 
Симптомы токсоплазмоза развиваются при-
близительно у 18–20 % больных на поздних 
стадиях ВИЧ-инфекции. Появление сим-
птомов токсоплазмозного энцефалита отме-
чается у 6–12 % больных в стадии СПИда. 
Если у таких больных развивается энцефа-
лит, то на долю токсоплазмоза приходится 
от 25 до 80 % всех случаев. При этом от-
мечают лихорадку, головные боли, воз-
никновение в 90 % случаев разнообразной 
очаговой неврологической симптоматики 
(гемипарез, афазия, психические и некото-
рые другие нарушения). Иногда токсоплаз-
моз протекает без формирования объемных 
образований в головном мозге (по типу гер-
петического энцефалита или менингоэнце-
фалита). Токсоплазмозный энцефалит не-
редко сочетается с хориоретинитом [2, 4, 6].

диагностировать токсоплазмоз крайне 
сложно. диагноз ставят на основании кли-
нической картины, данных магнитно-ре-
зонансной томографии или компьютерной 
томографии, а также при наличии антител 
к токсоплазме в сыворотке крови. Вместе 
с тем обнаружение положительных серо-
логических реакций без учета динамики 
титра антител и клинической симптома-
тики не всегда дает возможность говорить 
о болезни из-за широкого распространения 
носительства. Полагают, что развитие ток-
соплазмоза – реактивация латентной ин-
фекции, поскольку при наличии в сыворот-
ке крови антител к токсоплазме вероятность 
возникновения токсоплазмоза увеличивает-
ся в 10 раз. Однако примерно у 5 % ВИЧ-
инфицированных пациентов на момент 
постановки диагноза токсоплазмоза анти-
тела к T. gondii отсутствуют. В форме цист 
токсоплазмы сохраняются до 10–15 лет, 
преимущественно в тканях головного моз-
га и органах зрения, а также во внутренних 
органах [2, 4, 8].

В большинстве случаев развитие ток-
соплазмозного энцефалита не сопровожда-
ется появлением противотоксоплазменных 
антител в сыворотке крови. Некоторое диа-
гностическое значение имеет появление 
антител в ликворе при отсутствии их в сы-
воротке. Ликвор при спинномозговой пунк-
ции может быть интактным. В цереброспи-
нальной жидкости отмечается плеоцитоз, 
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повышенное содержание белка и нормаль-
ное содержание глюкозы. После ее центри-
фугирования в мазке можно обнаружить 
трофозоиты токсоплазм [2, 4, 10]. 

При выполнении МРТ или КТ с контра-
стированием обнаруживают множествен-
ные очаги с кольцевидным усилением и пе-
рифокальным отеком, реже – единичный 
очаг. Биопсию головного мозга выполняют 
при невозможности правильно установить 
диагноз, в биоптатах мозга выявляются 
трофозоиты токсоплазм. В диагностике це-
ребрального токсоплазмоза используется 
ПЦР для определения дНК T. gondii в спин-
номозговой жидкости [2, 4, 6]. 

диагностическое значение имеет проб-
ное назначение пириметамина в сочетании 
с сульфаниламидным препаратом. Если в те-
чение 7–10 дней наступает заметное улучше-
ние, то это говорит о токсоплазмозной при-
роде энцефалита у больного СПИдом [8].

Таким образом, при комплексном при-
менении нескольких лабораторных методов 
повышается надежность диагностики токсо-
плазмоза у ВИЧ-инфицированных больных.

заключение
Токсоплазмоз у ВИЧ-инфицированных 

больных характеризуется множественными 
органными поражениями: нервной систе-
мы, органов зрения, миокарда и т.д. Среди 
них ведущее место отводится церебраль-
ному токсоплазмозу. Церебральный токсо-
плазмоз диагностируют на стадии СПИда, 
при этом чаще отмечается снижение CD4-
лимфоцитов менее 100 в 1 мкл. Оппорту-
нистические инфекции при ВИЧ/СПИд 
требуют применения широкого спектра 
диагностических методов, а именно имму-
нологических, серологических, инструмен-
тальных (МРТ, КТ). С учетом многообразия 
клинических проявлений токсоплазмоза 
у ВИЧ-инфицированных больных по пока-
заниям необходимы консультации несколь-
ких специалистов, в частности инфекцио-
ниста, невропатолога, офтальмолога и др.
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УдК 616.31-089
оЦеНка ВосстаНоВлеНИЯ челюстНой костИ  

после зубосоХРаНЯюЩИХ опеРаЦИй с оРгаНИзаЦИей  
В РаНе кРоВЯНого сгустка

столяров м.В., любовцева л.а., кандейкина Н.В.
ФГБОУ ВПО «Чувашский Государственный университет им. И.Н. Ульянова»,  

Чебоксары, e-mail: stomatolog100@yandex.ru

В хирургической стоматологии при проведении зубосохраняющих операций возникают дефекты кости, 
требующие восстановления полноценной костной тканью. Быстрое восстановление костной ткани челюстей 
необходимо во избежание послеоперационных осложнений. Репаративные процессы после оперативного 
вмешательства протекают в условиях инфицированной операционной раны, на фоне нарушенной микро-
циркуляции и тканевой гипоксии, когда остеопластическая функция резко снижена. Оптимизация процессов 
регенерации костной ткани является одной из важнейших проблем реконструктивной хирургии. Проводил-
ся анализ структуры костной ткани до и после хирургического лечения во временном аспекте. Зубосох-
раняющие операции проводились при установлении диагноза хронического верхушечного периодонтита. 
В исследовании участвовали 7 мужчин в возрасте от 20 до 45 лет. В дефекте костной ткани организовы-
вался кровяной сгусток. С помощью методов исследования проводилась оценка восстановления костной 
ткани в послеоперационном периоде: 3, 7, 30, 180 и 360 дней. После наблюдений и получения результатов, 
был сделан вывод о полноценном восстановлении костного дефекта челюстной кости не раньше, чем через 
180 дней после операции. При окончательном формировании костных пластинок было замечено увеличение 
сульфатированности гепарина.

ключевые слова: зубосохраняющая операция, деструктивные формы хронического верхушечного 
периодонтита, дефект костной ткани, кровяной сгусток

EVALuTION Of ThE rECOVErY Of ThE JAwBONE  
AfTEr TOOThprOTECTING OpErATION wITh ThE AppEArANCE  

Of A BLOOd CLOT ThE wOuNd
Stolyarov M.V., Lubovtseva L.A., Kandeikina N.V.

Ulyanov Chuvash State University, Cheboksary, e-mail: stomatolog100@yandex.ru

In surgical stomatology during the tooth protecting operations bone defects are occurred requiring full restora-
tion of bone tissue. The quick recovery of the jaw bone is necessary in order to avoid postoperative complications. 
Reparative processes after surgery occur in conditions of infected surgical wound, against the background of im-
paired microcirculation and tissue hypoxia, when osteoplastic function is dramatically reduced. The process of the 
optimization of bone tissue regeneration is one of the major problems of the reconstructive surgery. The structure 
of the bone tissue was conducted before and after surgery in the temporal aspect. Toothprotecting operations were 
performed at diagnosis of chronic apical periodontitis. The study involved seven men aged 20 to 45 years. In bone 
defect was organized the blood clot. Using the methods of study the recovery of bone tissue was evaluated in the 
postoperative period: 3, 7, 180 and 360 days. After observations and getting the results it was concluded that the full 
restoration of bone defect of the jawbone appeared no earlier than 180 days after the operation. In the final formation 
of the bony plates the increase in sulfation of heparin was observed.

Keywords: tooth keeping operations, destructive forms of chronic apical periodontitis, defect bone, blood clot, bone chips

После проведения гранулэктомии с ре-
зекцией верхушки корня зуба всегда возни-
кают дефекты костной ткани челюсти. Во 
избежание послеоперационных осложне-
ний необходимо скорейшее восстановление 
костной ткани. При проведении зубосох-
раняющих операций оголяются микрока-
нальцы зуба, что в послеоперационном пе-
риоде вызывает задержку образования 
полноценной костной ткани. Оперативное 
вмешательство способствует протеканию 
заживления в условиях инфицированной 
операционной раны, на фоне нарушенной 
микроциркуляции и тканевой гипоксии, 
когда остеопластическая функция резко 
снижена [2]. Одной из важнейших проблем 
реконструктивной хирургии является оп-
тимизация процессов регенерации костной 
ткани [3], вследствие чего возникает необ-

ходимость поиска наиболее оптимальных 
условий для формирования костной ткани 
после зубосохраняющих операций.

Научная новизна заключается в том, что 
ранее не проводилось изучение кровяного 
сгустка для восстановления дефекта кости 
после зубосохраняющих операций, с помо-
щью люминесцентно-гистохимических ме-
тодов исследования [4].

Целью исследования явилось изучение 
организованного кровяного сгустка при ре-
моделировании костной ткани после зубо-
сохраняющих операций. 

Задачи исследования 
1. Отследить изменения восстановления 

морфологических особенностей костной 
ткани во временном аспекте.

2. Выявить состояние костной ткани 
и определить ее восстановление после зу-
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босохраняющей операции с организацией 
в дефекте кровяного сгустка.

3. Определить поведение нейроаминов 
при заживлении костной ткани.

материалы и методы исследования
В исследовании находились 7 человек мужского 

пола, в возрасте от 20 до 45 лет. Учитывались резуль-
таты клинического обследования пациентов, устанав-
ливался диагноз. Лечение проводилось комплексное, 
местное: заключалось в проведении гранулэктомии 
с резекцией верхушки корня зуба. Оперативные вме-
шательства проводились только в период стойкой ре-
миссии хронических заболеваний внутренних органов.

Формируемый дефект был размером в среднем 
6*6 мм. и глубиной около 6 мм. Таким образом, соз-
дается дефект в среднем около 216 мм³. В сформи-
рованном костном дефекте организовывался кровя-
ной сгусток. Полученная при помощи контактной 
биопсии непосредственно из дефекта костной ткани 
специфическая биологическая активность материала, 
оценивалась во временном аспекте. Методы исследо-
вания применялись в динамике по схеме: 3, 7, 30, 180 
и 360 дней после операции.

Были применены: 
1. Клинический метод исследования;
2. Рентгенологический и денситометрический 

методы исследования. Рентгенологическое обследо-
вание проводили при первичном обращении пациен-
тов (рис. 1), а также в динамике (рис. 2). Исследовали 
участки послеоперационных костных дефектов в раз-
ных проекциях, измерение их осуществлялось с помо-
щью компьютерной программы Trophy windows 5.0. 
Путем анализа оптической плотности изображения 
на рентгеновском снимке определяли плотность кост-
ной ткани. Результат учитывался в условных едини-
цах оптической плотности кости с использованием 
компьютерной программы windows Trophy 5.0. Оп-
тическая плотность фрагмента оцифрованного изо-
бражения (рис. 1, 2) легко определялась по средней 
яркости пикселей, составляющих этот фрагмент. Яр-
кость любого пикселя тонового серого изображения 
выражается в номере градации серого в диапазоне от 
0 до 255 (от черного до белого цвета).

3. Люминесцентно-гистологические методы: 
Falck-Hillarp (1969) [9] – для избирательного выяв-
ления катехоламинов и серотонина; С. Cross (1971) 
[10] – с целью идентификации гистамина. Несмотря 
на то, что люминесцентно-гистохимические методы 
Falck-Hillarp [9] и Cross [10] были разработаны еще 
в прошлом веке, с модификацией Л.А. Любовцевой 
[4], при которой предлагалась замена водной среды 
на газовую, эти методы популярны и используются 
во всем мире. Содержание нейромедиаторов оцени-
вали с помощью люминесцентного микроскопа МЛ-6 
с применением фотометрической насадки ФМЭЛ-6, 
показатели цифрового вольтметра определялись в ус-
ловных единицах (у.е.).

4. Специальными методами исследования про-
водили окраску по методу А. Унна с полихромным 
толуидиновым синим для выявления числа тучных 
клеток и сульфатированности в них гепарина. 

В работе применялись непараметрические ме-
тоды статистики. для определения направленности 
и выраженности статистических изменений при-
менялся Т-критерий Вилкоксона. С его помощью 
определяли, является ли сдвиг показателей в одном 

направлении более существенным, чем в другом. Раз-
личия стали достоверными при p < 0,05.

Результаты исследований  
и их обсуждение

1. Клинический метод исследования. 
Через 24 часа после оперативного вмеша-
тельства отмечался сильный послеопе-
рационный отек в зоне операции у 28 %. 
У остальных пациентов отека не отмечали, 
или он был незначительным. Послеопера-
ционным осложнением можно было назвать 
расхождение швов, которое у нас отмечалось 
у 14 % пациентов. Кроме того, снижение 
функции зубов определяли по их подвиж-
ности. Подвижность зуба второй степени 
(вестибуло-оральное и медио-дистальное) 
наблюдалось у 14 % пациента. В процессе 
динамического наблюдения показаний к уда-
лению сохранённых зубов, а также рецидива 
патологического процесса у пациентов вы-
явлено не было. Снятие швов проводилось 
на 7–10 день, с этого времени происходит 
восстановление жевательной функции зуба. 

2. Рентгенологический и денситоме-
трический методы. Рентгенография значи-
тельно облегчает процесс наблюдения на 
промежуточных этапах лечения. Нами под-
мечено, что в подавляющем большинстве 
случаев размеры очагов деструкции кости, 
выявленные при рентгенологическом ис-
следовании, имеют существенно меньшие 
размеры, чем имеющиеся в действитель-
ности очаги деструкции, обнаруженные 
во время операции. Различия обусловлены 
погрешностями рентгеновского изображе-
ния [3]. Рентгенологическое исследование  
проводилось до оперативного вмешатель-
ства (рис. 1) и в динамике, после зубосохра-
няющей операции (рис. 2).

Рис. 1. Рентгенологическое обследование 
пациента после эндодонтического 

лечения перед зубосохраняющей 
операцией – гранулэктомия. Дентальный 

рентгенаппарат IRIX 70 С Trophy, Франция. 
Увеличение 1×1. Описание: 1. Губчатая 

костная ткань; 2. Пломбировочный материал; 
3. Гранулема; 4. Корень зуба
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На рентгенограммах, выполняемых 
в сроки 3 дня, 7 дней и 30 дней отличия 
в снимках не значительны. По нашим на-
блюдениям восстановление костного де-
фекта челюстной кости завершилось к 180 
дню послеоперационного периода, к этому 
времени отмечалось восстановление кост-
ного дефекта с образованием новой, очень 
зернистой костной ткани и появлением ри-
сунка костной ткани (рис. 2). В сроки 1 год 
и более структура тканей в области запол-
ненного дефекта не отличается от окружа-
ющей костной ткани. 

  

Рис. 2. Рентгенологическое обследование через 
180 дней после вмешательства с организацией 

в ране кровяного сгустка. Дентальный 
рентгенаппарат IRIX 70 С Trophy, Франция. 

Увеличение 1×1. Описание: 1. Губчатая костная 
ткань; 2. Новообразованная костная ткань; 
3. Пломбировочный материал; 4. Корень зуба

Плотность костной ткани на рентгенов-
ских снимкам в компьютерной программе 
windows Trophy 5.0. изменялась на всем 
периоде исследований. Плотность костной 
ткани без патологии составляет 145 у.е. 
Плотность костной ткани на месте грануле-
мы не более 20 у.е. На 3-й и 7-й день услов-
ные единицы оптической плотности кости 
составляли 4 у.е. и 7 у.е. соответственно. 
К 30 дню плотность кости увеличилась до 

25 у.е. На 180-й день она определилась как 
143 у.е. (диаграмма № 1).

3. Люминесцентно-гистологические 
методы. При исследовании материала по-
лученного из раны после заполнения ее 
кровяным сгустком и окрашенного по ме-
тоду Falck-Hillarp (1969) [9] нами было 
обнаружено: на 3-й и 7-й день зачатки 
костных пластинок имеют сетчатую струк-
туру и располагаются не упорядоченно. 
При формировании костных пластинок 
в них накапливаются катехоламины и серо-
тонин. Появляются остеобласты, остеокла-
сты и плазматические клетки около 4–5 на 
1 поле зрения. На 30 день после операции 
в материале заметно образование широко-
петлистой костной ткани, но выражено сла-
бо. Появляются нелюминесцирующие осте-
оциты, которые находятся между костными 
пластинками. Костные пластинки слабо 
люминесцируют, по периферии имеют мно-
жество ядер. К 180 дню костные пластинки 
люминесцируют больше, имеют плотную 
структуру (рис. 3). На 180 день увеличива-
ется содержание катехоламинов и серотони-
на в тучных клетках окружающих костную 
ткань. На 360 день костная ткань по форме, 
структуре пластинок и их свечению не от-
личается от нормальной костной ткани. 

При исследовании формирующейся ко-
сти на гистамин по методу С. Cross (1971) 
[10] нами было обнаружено, что на 3-й и на 
7-й день имеются люминесцирующие эо-
зинофилы. На 30 день в материале, 1 на 
4 клеток, встречаются макрофаги, в цито-
плазме которых люминесцирует надъядер-
ное пространство и ядро, содержащее ги-
стамин. Остальные структурные элементы 
гистамин не содержит. На 180 день между  
пластинками в основном имеются остеоци-
ты, остеобласты люминесцируют полностью, 
но очень слабо. Через 360 дней костные пла-
стинки имеют плотную структуру и полно-
стью люминистируют. Не люминесцируют 
остеоциты, образуя общий единый каркас. 

Диаграмма № 1. Анализ плотности костной ткани на рентгеновских  
снимках после зубосохраняющих операций с применением кровяного сгустка  

в компьютерной программе Windows Trophy 5.0
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Рис. 3. Окраска материала по методу 

Falck-Hillarp (1969) [9]. Материал взят на 
180 день после операции. 1. Остеоноподобная 

структура; 2. Гаверсов канал; 3. Костные 
пластинки. Микроскоп МЛ-6. Увеличение 10×10

Процесс ремоделирования костной тка-
ни идет с увеличением числа макрофагов. 
В формирование костной ткани вовлека-
ются нейроамины: катехоламины, серо-
тонин, гистамин. Формирование костных 
пластинок происходит при увеличении 
катехоламинов, серотонина и увеличении 
сульфатированности гепарина в них и туч-
ных клетках. Содержание катехоламинов 
и серотонина повышается к 30 суткам по-
сле операции, что связано с дифференци-
ровкой клеток, а далее идет снижение их 
до показателей здоровых пациентов в связи 
с нормализацией костной ткани. Содержа-
ние гистамина в костных структурах так же 
увеличивается к 30 суткам, за исключением 
макрофагов, где он остается ниже уровня у 
здоровых пациентов. Максимальное его по-
вышение в этих клетках происходит на 3, 
30 и 180 день. При исследовании катехола-
минов в костных пластинкок можно видеть, 
что их содержание снижено до 30 дня. На 
30 день наблюдается максимальный пик 
этого вещества, а далее происходит сни-
жение практически до уровня здоровых 
пациентов. Такой же процесс наблюдается 
в динамике серотонина и гистамина. Важ-
но подчеркнуть, что содержание всех трех 
аминов на 360 день несколько ниже, чем 
у здоровых людей. Тучные клетки опреде-
ляются только при заживлении. У здоровых 
пациентов и на 360 день они не определя-
ются. В плазмоцитах и макрофагах имеется 
та же тенденция, что и в костных пластин-
ках. Наиболее низкая концентрация нейро-
аминов приходится на гранулему. Содержа-
ние серотонина максимально повышено до 
30 дня и далее происходит его снижение. 

4. Специальные методы исследования. 
При исследовании гликозоаминогликанов 
(GAG) здоровой ткани весь материал окра-
шен ортохромно (рис. 4). Это говорит о том, 
что костные пластинки содержат слабо 
сульфатированный гепарин. 

 

Рис. 4. Окраска препарата по методу 
А. Унна на 180 день после операции. 

1. Остеоноподобная структура;  
2. Гаверсов канал; 3. Костные пластинки.  

Микроскоп МЛ-6. Увеличение 10×10

При окрашивании препарата по мето-
ду Унна на 3-й и 7-й день после операции 
определяются плазматические клетки, кото-
рые имеют округлую форму с эксцентрич-
но расположенным ядром, 4–5 клеток в 1 
поле зрения. К 30 дню появляются тучные 
клетки, 1 на 3 поля зрения, определяется де-
грануляция этих клеток, при этом гранулы 
окрашены γ-метахроматично. Рыхло рас-
полагаются остеоноподобные структуры. 
На 180 день костные пластинки окрашены 
β-хроматично с частичной γ-матахромазией, 
5–7 пластинок плотно окружают Гаверсов 
канал. Тучные клетки метохроматичные, 
веретенообразной формы, сужающиеся 
к концу и расширяющиеся к середине клет-
ки. Плазматические клетки окрашены в го-
лубой цвет, 2 клетки в 1 поле зрения. Видны 
3 плазматические клетки в 1 поле зрения. 
На 360 день метахроматично окрашены все 
структуры костной ткани. Определяются 
распадающиеся тучные клетки с выбросом 
единичных гранул.

Формирование костной ткани отражает-
ся и на содержании сульфатированного ге-
парина. При окончательном формировании 
костных пластинок, сульфатированность 
гепарина увеличивается. Это происходит 
на 180-й день после операции. С окраской 
препарата по методу Унна установлено, что 
формирование пластинок происходит с по-
явлением метахроматичности.

Выводы
Анализируя данные, установим, что на 

рентгеновских снимках полное восстанов-
ление костного дефекта челюстной кости 
с образованием новой костной ткани завер-
шилось к 6-му месяцу послеоперационного 
периода. К сравнению, по нашим данным, 
сочетание кровяного сгустка с костной 
стружкой, полученной во время операции, 
сокращало срок восстановления костной 
ткани более чем в два раза. Чем больше 
времени проходит с момента операции, тем 
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плотность костной ткани увеличивается 
и достигает нормы, в сравнении к здоровой 
костной ткани, к 180 дню после операции. 

Таким образом, стремление сохранять 
и восстанавливать функцию зубов, вовле-
ченных в патологический процесс, приводит 
к поиску наилучших заместительных мате-
риалов для восстановления послеопераци-
онного дефекта. При заполнение костного 
дефекта исключительно кровяным сгустком 
возможно инфицирование периапикальных 
тканей с возникновением послеопераци-
онных осложнений. Использование только 
кровяного сгустка приводит к значительной 
потере костной массы, вследствие резорбции 
костной ткани, в послеоперационном перио-
де. Несмотря на все сказанное, после вме-
шательства сохраняется устойчивость зуба 
в альвеолярном отростке и происходит вос-
становление функции зуба, что необходимо 
для полноценного участия в акте жевания.

На основании собранного материала 
нами сделан вывод, что применение лишь 
кровяного сгустка в ране считаем не целе-
сообразным. Сочетание применения кровя-
ного сгустка и заместительного материала 
с адекватным хирургическим вмешатель-
ством является ключом к успеху при зубо-
сохраняющих операциях, что способствует 
повышению уровня жизни больного. 
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эФФектИВНость полИФуНкЦИоНальНого пеРеВЯзочНого 

сРедстВа В послеопеРаЦИоННой РеабИлИтаЦИИ 
у паЦИеНтоВ с гНойНо-обстРуктИВНымИ пРоЦессмИ 

В закРытыХ полостЯХ лоР-оРгаНоВ
Харькова Н.а.

ГБОУ ВПО «Воронежская государственная медицинская академия имени Н.Н. Бурденко», 
Минздрава России, Воронеж, e-mail: legioner_123@mail.ru

Послеоперационное ведение пациентов, перенесших хирургическое лечение на верхнечелюстном си-
нусе, должно предусматривать наличие арсенала средств эффективной борьбы с грибковыми колониями 
и другой патогенной флорой, а также с тканевой обструкцией придаточных синусов. Применение широко 
известных на сегодняшний день средств –мукорегуляторов, противоотечной и антибактериальной терапии, 
недостаточно для качественной послеоперационной реабилитации. Необходим поиск и разработка новых 
методов реабилитации больных с верхнечелюстными синуситами. С использованием полимерного материа-
ла, состоящего из природного полимера – полисахарида альгината натрия и введенного в него лекарственно-
го препарата у пациентов с верхнечелюстным синуситом, разделенных на две группы: основную, 75 человек, 
у которых применяли гелевые диски «Колетекс», и контрольную, включавшую 70 человек, пролеченных по 
стандартным методикам. Предложен способ пластики патологической зоны верхней челюсти, при котором 
на костный дефект укладывали гелевый диск «Колетекс-гель-АдЛ», затем слизисто-надкостничным лоску-
том восстанавливали целостность передней стенки гайморовой пазухи. Гелевый диск содержал лекарствен-
ную композицию из антисептика диоксидина и анестетика лидокаина. Благодаря регулируемому транспорту 
препаратов из гелевой композиции в рану, а раневого секрета в полифункциональную депо-систему отмече-
на возможность уменьшения дозы и кратности парентерального введения лекарственных препаратов. Ис-
пользование депо-материала позволило изменить схему операции и устранить наложение синоназального 
соустья, не обеспечивающего дренажную функцию. доказано, что за счет мукоцилиарного транспорта сли-
зистый секрет перемещается через вновь образованное соустье к естественному соустью пазухи, что обе-
спечивает адекватную послеоперационную санацию патологического очага при верхнечелюстных синусах. 
Показана высокая лечебная эффективность и безопасность в использовании материала; улучшение качества 
жизни больных; существенная экономия трудовых и материальных ресурсов за счет снижения времени го-
спитализации ЛОР больных на 7–10 дней в сравнении с общепринятыми методами лечения.

ключевые слова: верхнечелюстные синуситы, гелевые депо-материалы, «колетекс-гель-адл»

ThE EffECTIVENESS Of pOLYfuNCTIONAL drESSING MATErIALS 
IN pOSTOpErATIVE rEhABILITATION Of pATIENTS wITh puruLENT 

OBSTruCTIVE prOCESSES IN CLOSEd CAVITIES Of ENT-OrGANS
Kharkova N.A.

Voronezh State Medical Academy, Voronezh, e-mail: legioner_123@mail.ru

Postoperative management of patients who underwent maxillary sinus surgery requires availability of a 
wide range of effective means against fungal colonies and other pathogenic bacteria as well as against paranasal 
sinuses tissue obstruction. The application of widely recognized up-to-date antiedemic and antibacterial 
agents (mucoregulators) does not seem enough for effective postoperative rehabilitation. It requires search and 
development of innovative methods for rehabilitation of patients with maxillary sinusitis. Treatment of patients with 
maxillary sinusitis was performed by using Koletex-Gel-ADL, the polymeric material impregnated with medicinal 
preparations. A plastic surgical procedure for pathologic conditions of the maxillary sinus has been suggested. The 
procedure involves covering of the bone defect with Koletex-Gel-ADL disc followed by restoration of the maxillary 
sinus front wall continuity with the mucoperiosteal flap. Due to the regulated transport of agents from the gel 
composition into the wound and the wound secretion – into the polyfunctional depot system, it has become possible 
to reduce the dose size and the frequency of extrabuccal administration. The use of repository materials has allowed 
to change the operation scheme and to avoid placing of sinonasal fistula, which does not ensure drainage. The 
application of the material has revealed the following: high therapeutic effectiveness and safety, patients’ life quality 
improvement, significant saving in labor and material resources consumption due to reducing of ENT patients 
hospitalization period by 7–10 days in comparison with conventional methods of treatment.

Keywords: maxillary sinusitis, gel-based repository materials, Koletex-Gel-AdL

Хирургическое лечение больных с хро-
нической патологией верхнечелюстных 
синусов в стадии обострения, с наличием 
грибковых колоний и другой патогенной 
флоры, а также с тканевой обструкцией при-
даточных синусов заключается в удалении 
измененных тканей и санации патологиче-
ского содержимого пазухи [1], которое про-

водится традиционными хирургическими 
или эндоскопическими методами. Авторы 
не приходят к единому мнению о способах 
хирургического лечения и эффективности 
эндоскопических доступов, особенно при 
деструкции стенок пазух [2, 3, 4].

В настоящее время у пациентов, пе-
ренесших хирургическое лечение на  
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верхнечелюстном синусе, процент рециди-
вов и реопераций не только не уменьшает-
ся, но и имеет тенденцию к росту [5].

Следует учитывать, что восстановле-
ние физиологичной вентиляции верхнече-
люстного синуса во время хирургического 
лечения и в послеоперационном периоде – 
залог долгосрочного успеха в лечении верх-
нечелюстного синусита [6].

Поэтому в послеоперационном периоде 
недостаточно применения мукорегулято-
ров, противоотечной и антибактериальной 
терапии. Необходим поиск и разработка но-
вых методов реабилитации больных с верх-
нечелюстными синуситами [7].

Цель исследования: разработка способов 
лечения и реабилитации больных с ослож-
ненными формами верхнечелюстного сину-
сита с использованием гелевых перевязочных 
материалов, позволяющих обеспечить про-
лонгированное дозированное поступление 
лекарства из гелевого полифункционального 
средства в очаг воспаления.

материалы и методы исследования
Нами обследовано и пролечено 145 пациен-

тов с верхнечелюстным синуситом, находившими-
ся в оториноларингологическом отделении БУЗ ВО 
ВГКБ № 17, г. Воронежа. Пациенты разделены на две 
группы: основную, 75 человек, у которых применя-
ли в качестве перевязочного средства депо-материал 
«Колетекс», и контрольную, включавшую 70 человек, 
пролеченных по стандартным методикам.

В основной группе интаопарационно и в по-
слеоперационном периоде мы использовали мате-
риал «Колетекс», состоящий из природного поли-
мера – полисахарида альгината натрия и введенного 
в него лекарственного препарата. Альгинат натрия – 
это соль альгиновой кислоты, обладающий гемоста-
тическим эффектом, способствующий некролизу, 
подавляющий тканевое воспаление. Его получают 
из бурых морских водорослей. Набухая под действи-
ем отделяемого из полости носа, альгинат переходит 

в гелевую форму, мягким слоем располагаясь на по-
верхности послеоперационной раны и слизистых 
оболочках, обеспечивает атравматичность и делает 
процедуру перевязок более щадящей. Количество 
перевязок практически сводится к нулю, что осо-
бенно важно в хирургической практике на ЛОР ор-
ганах, где зона операций располагается в закрытых  
полостях. 

Гель способствует клеточной миграции, эвакуи-
рует патологическое отделяемое бактериального ха-
рактера из полости носа, хорошо санирует полость 
носа. Полимерный альгинат выполняет еще одну 
роль: он является «депо» для введения в него лекар-
ства, что обеспечивает пролонгированный, до меся-
ца, выход лекарственного препарата из гелевого дис-
ка в патологический очаг. Лекарственный компонент 
располагается в гелевой основе, что обеспечивает 
немедленное после наложения повязки поступление 
в патологический очаг. За счет постепенного высво-
бождения лекарственного компонента обеспечивает-
ся пролонгированное его поступление в очаг воспале-
ния в строго определенной концентрации, требуемой 
по медицинским показаниям .

Хирургическое лечение верхнечелюстного сину-
сита с доступом через переднюю стенку (рис. 1) с ис-
пользованием эндоскопа является самым малоинва-
зивным и эффективным способом, при локализации 
патологических процессов и инородных тел в поло-
сти синуса, а также при деструкции стенок придаточ-
ного синуса (рис. 2).

Рис. 1. Вскрытие передней стенки синуса

            

Рис. 2. Эндоскопическая санация придаточного синуса носа, синусотомия
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Рис. 3. Гистологическая картина грибкового верхнечелюстного синусита

   

Рис. 4. Совпадение рентгенологической картины и КТ при грибковом синусите

таблица 1
Распределение больных по полу и возрасту (n = 145)

Пол
Возраст (в годах)

всего  %
21–30 31–40 41–50 51–60 > 60

Женщины 33 (22,8 %) 6 (4,1 %) 12 (8,3 %) 33 (22,8 %) 4 (2,8 %) 86 59,3 %
Мужчины 6 (4,1 %) 8 (5,5 %) 29 (20,0 %) 8 (5,5 %) 8 (5,5 %) 59 40,7 %
Всего 14 41 40 12 14 145 100
 % от общего количества 9,7 % 28,3 % 27,6 % 8,3 % 9,7 %

П р и м е ч а н и е .  Р > 0,05 статистически значимых различий не выявлено.
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Рис. 5. Соотношения больных с сопутствующей патологией

Ведущими этиологическими факторами у об-
следованного нами контингента пациентов являлись: 
наличие патологического гнойно-обструктивного 
процесса в полости верхнечелюстного синуса, ино-
родных тел (пломбировочного материала и/или ко-
лонии грибов), деструкциция костных стенок и вос-
палительные изменения слизистой оболочки синуса, 
развившиеся на фоне верхнечелюстного синусита 
(рис. 3). Сопутствующие осложнения: орбитальные, 
остеиты стенок придаточных пазух, сопровождаю-
щие реактивными отеками мягких тканей лица, ме-
нингоэнцефалиты, абсцессы мозга. Нередко боль-
ные в анамнезе указывали предварительное лечение 
у стоматологов.

Многие больные длительно не обращались за 
медицинской помощью, занимались самолечением. 
В результате чего более 38 % пациентов поступало 
в экстренном порядке в тяжелом состоянии.

По полу и возрасту распределение больных вы-
глядит следующим образом (табл. 1):

Из табл. 1 следует, что подавляющее число паци-
ентов (55,90 %) принадлежало к категории трудоспо-
собных, возраст 31 до 50 лет.

Всем больным проводили стандартное обследо-
вание: анализ крови на группу и резус принадлеж-
ность, ВИЧ, сифилис, гепатит В и С, клинический 
анализ крови, биохимия крови (глюкоза, печеночные 
пробы, белок, щелочная фосфотаза, общий анализ 
мочи, ЭКГ. С помощью точных визуализационых ме-
тодов – рентгенографии и компьютерной томографии 
придаточных пазух носа уточняли локализацию пато-
логического очага (рис. 4).

Многие пациенты имели сопутствующие заболе-
вания (рис. 5), что существенно ограничивало возмож-
ность использования широко арсенала антибиотиков 
и других лекарственных средств, необходимых для 
реализации схем лечения верхнечелюстного синусита.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Мы предложили способ пластики верх-
нечелюстного синусита, заключающийся 

в следующем. доступ в пазухи выполняют 
с использованием эндоскопа. На костный 
дефект укладывают гелевый диск «Колетекс-
гель-АдЛ», затем при помощи слизисто-
надкостничного лоскута восстанавливают 
целостность передней стенки гайморовой 
пазухи. «Колетекс-гель-АдЛ» содержит ле-
карственные препараты: антисептик диок-
сидина, и анестетик лидокаина. Структура 
депо-материала позволяет осуществлять ре-
гулируемый транспорт включенных в него 
фармакологических препаратов и гелевой 
композиции в рану. При этом раневой се-
крет диффундирует в полифункциональную 
депо-систему. Такой феномен обеспечивает 
усиление заживления послеоперационных 
ран, подавляет раневую инфекцию, стимули-
рует рост грануляционной ткани, уменьшает 
болевую импульсацию. Это даёт возмож-
ность уменьшить дозу и кратность паренте-
рального введения лекарственных препара-
тов за счет непосредственного подведения 
их к зоне хирургического вмешательства. 
Используемая ягелевая композиция в виде 
дисков служит корсетом, препятствующим 
пролобированию тканей через костный де-
фект передней стенки придаточного синуса.

Мы отказались от наложения синона-
зального соустья, которое не обеспечивает 
дренажной функции. Клиническое наблю-
дение с использованием окрашенной части-
цы, введенной в гайморову пазуху интра-
операционно, достоверно доказало, что за 
счет мукоцилиарного транспорта окрашен-
ная частица вместе со слизистым секретом 
диффундирует через вновь образованное 
соустье и направляется к естественному со-
устью пазухи.
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При санирующих операциях на верхне-
челюстных синусах необходима и эндоско-
пическая санация решетчатого лабиринта, 
так как эти структуры связаны между собой 
как в анатомическом, так и в эволюционном 
плане. Гайморова пазуха в процессе эволю-
ции отшнуровалась от решетчатого лаби-
ринта, поэтому воспалительный процесс не 
может существовать изолированно только 
в гайморовой пазухе при хроническом гай-
морите, он также распространяется на клет-
ки решетчатого лабиринта. 

Параллельно с санацией гайморовой 
пазухи необходимо выполнять санацию 
решетчатого лабиринта с последующим 
введением локально в эту проекцию депо-
материала на гелевой основе «Колетекс- 
гель- АдЛ».

При использовании полифункциональ-
ных материалов «Колетекс-гель-АдЛ» 
и физиотерапии в ранний послеоперацион-
ный период мы выявили ускорение процес-
сов заживления, снижение количества не-
благоприятных последствий и осложнений.

Проводя сравнение больных, про-
оперированных с использованием поли-
функционального перевязочного средства 
«Колетекс-гель-АдЛ», и больных, проопе-
рированных по общепринятой методике, 
установлено, что единственным осложне-
нием было нарушение чувствительности 
зубов на стороне операции. Это связано 
с локализацией патологического процесса 
в области дна верхнечелюстного синуса, 
проведением манипуляций в области верху-
шек корней зубов и наложением перевязоч-
ного средства «Колетекс-гель-АдЛ», содер-
жащего анестетик.

Распределение клинических признаков 
в группах исследования выглядело следую-
щим образом (табл. 2)

По качеству реабилитационного перио-
да более лучшие результаты наблюдаются 
при использовании полифункционального 
перевязочного средства на гелевой основе 
«Колетекс» и, как следствие, без пролаби-
рования мягких тканей в полость верхнече-

люстного синуса и изолированной раневой 
поверхности от полости верхнечелюстного 
синуса костной пластинкой. 

Выводы
Использование лечебных депо-матери-

алов в хирургической ЛОР практике обла-
дает высокой лечебной эффективностью. 
Материал «Колетекс-гель-АдЛ» удобен 
и безопасен в использовании, позволяет 
улучшить жизни больных за счет направ-
ленного пролонгированного подведения 
лекарственных средств к раневым поверх-
ностям. Использование этого депо-мате-
риала позволяет сократить время госпита-
лизации пациентов с верхнечелюстными 
синуситами на 7–10 дней за счет повыше-
ния эффективности терапии и значитель-
ного снижения вероятности возникновения 
послеоперационных осложнений.
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таблица 2
Сравнительная характеристика частоты встречаемости клинических признаков 

в послеоперационном периоде по группам исследования 

жалобы Основная группа (+ «Колетекс») Контрольная группа 
(традиционное лечение)

боль отек боль отек
1-е сутки после операции 8 (25,8 %) 31 (100,0 %) 27 (38,57 %) 70 (100 %)
3-и сутки после операции 2 (6,5 %)* 4 (12,9 %)** 11 (14,28 %)* 38 (54,28 %)**
7-ые сутки после операции 0 (0 %)** 0 (0 %)** 13 (5,71 %)** 11 (14,28 %)**

П р и м е ч а н и е .  *р < 0,05 статистически значимые различия по сравнению с 1-ми сутками,
**р < 0,001 статистически значимые различия по сравнению с 1-ми сутками.



1989

 ФУНдАМЕНТАЛьНЫЕ ИССЛЕдОВАНИЯ    № 10, 2014 

 МЕдИЦИНСКИЕ НАУКИ 
references

1. Kunel’skaja N.L., Turovskij A.B., Izotova G.N. Ostryj 
gnojnyj sinusit sovremennye predstavlenija // Spravochnik po-
liklinicheskogo vracha. 2009. no. 11. pp. 48–52.

2. Sysoljatin S.P., Loginova O.V. i dr. 2009, Sysoljatin S.P., Log-
inova O.V., Solop M.V. Vybor jendoskopicheskogo dostupa pri lech-
enii odontogennogo verhnecheljustnogo sinusita // Materialy mezh-
dunarodnoj nauchno-prakticheskoj konferencii «Fundamental’nye i 
prikladnye problemy stomatologii». SPb., 2009. p. 220.

3. Lee J.H. Canine fossa puncture along with endonasal 
endoscopy for the management of fungal balls in the maxillary 
sinus // Clin Otolaryngol. 2010 Dec. no. 35(6). pp. 512–513.

4. Kim E., Duncavage J.A. Prevention and management 
of complications in maxillary sinus surgery // Otolaryngol Clin 
North Am. 2010 Aug. no. 43(4). pp. 865–873.

5. Kozlov V.S., Shilenkova V.V., Azatjan A.S., Kram-
noj A.I. Mukociliarnyj transport i dvigatel’naja aktivnost’ ciliar-
nogo apparata slizistoj obolochki nosa u bol’nyh hronicheskim 
polipoznym rinosinusitom // Vestnik otorinolaringologii. 2008. 
no. 2. pp. 10–13. 

6. Hajmanova Ju.V., Kosjakov S.Ja. Morfologichesk-
ie i funkcional’nye osobennosti slizistoj obolochki verhnih 
dyhatel’nyh putej i srednego uha i sposoby ih izuchenija // Vest-
nik otorinolaringologii. 2012. no. 3. pp. 104–109.

7. Piskunov S.Z., Harchenko V.V. Novye dannye o mor-
fologii polosti nosa i morfologicheskih strukturah okolonosovyh 
sinusov // Vestnik otorinolaringologii. 2011. no. 1. pp. 8–12.

Рецензенты:
Сливкин А.И., д.фарм.н., декан фарма-

цевтического факультета ФГБОУ ВПО «Во-
ронежский государственный университет», 
Минобрнауки России, г. Воронеж; 

Андреев А.А., д.м.н., профессор кафе-
дры общей хирургии ГБОУ ВПО «Воро-
нежская государственная медицинская ака-
демия имени Н.Н. Бурденко», Минздрава 
России, г. Воронеж. 

Работа поступила в редакцию 30.12.2014.



1990

 FUNDAMENTAL RESEARCH    № 10, 2014 

 MEDICAL SCIENCES 

УдК 612.67:616.31 (470.063)
клИНИко-соЦИальНые ФактоРы стоматологИческого 
здоРоВьЯ гРаЖдаН поЖИлого ВозРаста, пРоЖИВаюЩИХ 

В геРоНтологИческИХ учРеЖдеНИЯХ соЦИальНой  
заЩИты НаселеНИЯ стаВРопольского кРаЯ

Хорева о.о., муравьева В.Н.
ГБОУ ВПО «Ставропольский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, Ставрополь, e-mail: ksdsgma-100@yandex.ru

Оценены состояние стоматологического здоровья граждан учреждений социальной защиты населения 
и наличие стоматологических заболеваний у них. Каждый четвертый гражданин (25,3 %) оценил состояние 
своего здоровья как плохое, 60,5 % граждан геронтологических учреждений социальной защиты нуждаются 
в постоянном уходе или могут ограниченно ухаживать за собой. На состояние стоматологического здоровья 
влияют обострение хронических заболеваний со стороны сердечно-сосудистой (47,8 %) и нервной систем 
(27,9 %), желудочно-кишечного тракта (27,9 %). Анализ корреляции клинико-социальных факторов 
и состояния стоматологического здоровья у граждан пожилого возраста выявил положительные связи 
с общей оценкой состояния здоровья, продолжительностью регулярного ухода и частотой гигиенического 
ухода за полостью рта, наличием вредных привычек в прошлом (курение, чрезмерное употребление 
алкогольных напитков, малоподвижный образ жизни). Высок процент удаленных зубов у граждан 
стационарных учреждений социальной защиты (97,5 %). Исследование выявило зависимость частоты ухода 
за полостью рта и самооценкой состояния своего стоматологического здоровья.

ключевые слова: стоматологическое здоровье, пожилой возраст, старческий возраст, учреждения социальной 
защиты

CLINIKO-SOCIAL fACTOrS Of STOMATOLOGIC hEALTh Of ThE CITIzENS 
Of AdVANCEd AGE LIVING IN GErONTOLOGICAL ESTABLIShMENTS  

Of SOCIAL prOTECTION Of ThE pOpuLATION Of STAVrOpOL rEGION
Khoreva O.O., Muraveva V.N.

Stavropol State Medical University, Stavropol, e-mail: ksdsgma-100@yandex.ru

The condition of stomatologic health of citizens of establishments of social protection of the population and 
existence of stomatologic diseases at them are estimated. Every fourth citizen (25,3 %) estimated a condition of 
the health as bad, 60,5 % of citizens of gerontological establishments of social protection need a permanent care 
or can look after themselves restrictedly. Influence a condition of stomatologic health an exacerbation of chronic 
diseases from cardiovascular (47,8 %) and nervous systems (27,9 %), a digestive tract (27,9 %). The analysis of 
correlation of cliniko-social factors and a condition of stomatologic health at citizens of advanced age revealed 
positive communications with the general assessment of a state of health, duration of regular leaving and frequency 
of hygienic care of an oral cavity, existence of addictions in the past (smoking, the excessive use of alcoholic 
beverages, an inactive way of life). The percent of the extracted teeth at citizens of stationary establishments of 
social protection (97,5 %) is high. Research revealed dependence of frequency of care of an oral cavity and a self-
assessment of a condition of the stomatologic health.

Keywords: stomatologic health, advanced age, senile age, establishments of social protection

Проблема повышения качества жиз-
ни граждан пожилого возраста находится 
в числе приоритетных направлений раз-
вития социальной политики государства. 
Одним из ключевых компонентов качества 
жизни граждан пожилого возраста является 
стоматологическое здоровье [1, 5, 6, 8].

для всех возрастных категорий, включая 
пожилых и старых людей, исходя из целей 
стоматологического здоровья, разработан-
ных европейским региональным бюро ВОЗ 
до 2020 года, у 90 % контингента пожилого 
населения должна быть полноценная ок-
клюзия (естественная или восстановленная 
протезами), при этом число лиц без зубов не 
должно превысить 1 % [3].

Возрастные изменения негативным об-
разом отражаются на состоянии стомато-
логического здоровья граждан пожилого 

и старческого возраста [1, 2, 7]. Отмечает-
ся снижение активности посещений врача-
стоматолога, что является неблагоприятной 
тенденцией, учитывая возрастающую необ-
ходимость и объем оказываемой стоматоло-
гической помощи [1, 4, 5], низкие базовые 
знания, которые не обеспечивают должного 
уровня стоматологического здоровья [9].

Цель исследования: изучение влияния 
клинико-социальных факторов на состоя-
ние стоматологического здоровья граждан 
пожилого возраста, проживающих в герон-
тологических учреждениях социальной за-
щиты населения Ставропольского края.

материалы и методы исследования
В ходе исследования методом сплошного анкети-

рования было изучено состояние стоматологического 
здоровья 1156 граждан геронтологических учрежде-
ний социальной защиты населения Ставропольского 
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края. В исследовании приняли участие 40,3 % граж-
дан мужского пола и 59,7 % – женского. В возрасте 
до 60 лет – 13,6 %, от 60-до 74 лет – 40,0 %, от 75 до 
89 лет – 44,6 %, старше 90 лет – 1,8 %. 

При изучении состояния стоматологического 
здоровья граждан пожилого возраста нами было изу- 
чено влияние следующих факторов на состояние здо-
ровья граждан пожилого возраста:

1. Продолжительность регулярного ухода за по-
лостью рта.

2. Частота гигиенического ухода за полостью рта 
(чистка зубов).

3. Наличие и характер влияния хронических за-
болеваний.

4. Наличие в трудовой деятельности профессио-
нальных вредностей.

5. Наличие вредных привычек в прошлом.
6. Материально-экономический статус семьи.
7. Способность к самообслуживанию.

Результаты исследования  
и их обсуждение

20,6 % граждан учреждений социаль-
ной защиты не осуществляют какого-либо 
ухода за полостью рта. 51,7 % отметили, 
что осуществляют периодический уход за 
полостью рта, 27,3 % – регулярный с дет-
ства, при этом более 70 % граждан герон-
тологических учреждений, которые осу-
ществляют регулярный уход за полостью 
рта с детства, оценивают состояние сво-
его стоматологического здоровья как хо-

рошее и удовлетворительное, в то время 
как граждан пожилого возраста, которые 
не осуществляют ухода за полостью рта, 
больше 22 %. 

дважды в день чистит зубы лишь каж-
дый четвертый опрошенный (26,1 %), 
31,9 % – чистят зубы один раз в день. 
7,4 % – после каждого приема пищи. 13,8 % 
пожилых людей отметили, что не чистят 
зубы вообще (рис. 1). Исследование выяви-
ло зависимость частоты ухода за полостью 
рта и самооценки состояния своего стома-
тологического здоровья. 

В пожилом возрасте распространённым 
явлением является обострение хрониче-
ских заболеваний. На отсутствие каких-ли-
бо хронических заболеваний указали лишь 
8,8 % опрошенных. Самыми распростра-
нёнными хроническими заболеваниями ста-
ли: сердечно-сосудистая система– 47,8 %, 
опорно-двигательный аппарат – 40,3 %, 
нервная система – 27,9 %, желудочно-ки-
шечный тракт – 27,9 %, эндокринная систе-
ма– 11,8 %.

для того чтобы провести сравнитель-
ный анализ степени зависимости между на-
личием хронических заболеваний и состо-
янием стоматологического здоровья, нами 
использован коэффициент корреляции Пир-
сона (табл. 1). 

Рис. 1. Влияние частоты гигиенического ухода за полостью рта  
на состояние стоматологического здоровья

таблица 1
Влияние хронических заболеваний на стоматологическое здоровье граждан  

учреждений социальной защиты населения

Факторы, влияющие на состояние стоматологического здоровья Корреляция Пирсона
1 Хронические заболевания сердечно-сосудистой системы 0,419
2 Хронические заболевания желудочно-кишечного тракта 0,222
3 Хронические заболевания дыхательной системы 0,216
4 Хронические заболевания эндокринной системы 0,207
5 Хронические заболевания нервной системы 0,190
6 Хронические заболевания опорно-двигательного аппарата 0,189
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В ходе исследования предполагалось 
выяснить влияние материального положе-
ния семей граждан учреждений социаль-
ной защиты на состояние стоматологи-
ческого здоровья. 43 % граждан, которые 
относят себя к обеспеченным категориям 
населения, оценивают состояние своего 
стоматологического здоровья как хоро-
шее, в то время как среди других эконо-
мических групп более 37 % граждан, счи-
тающих свой материальный уровень как 
средний и ниже среднего, оценивают состо-
яние своего стоматологического здоровья  
как плохое. 

Исследование показало влияние социо-
культурных факторов на состояние стома-
тологического здоровья граждан пожилого 
возраста. Так, пожилые граждане, имеющие 
высшее образование, оценивают состояние 
своего стоматологического здоровья как бо-
лее благополучное. 

На состояние стоматологического здоро-
вья также оказывает влияние и способность 
к самообслуживанию. Пожилые граждане, 
нуждающиеся в постоянном уходе, оцени-

вают состояние своего здоровья как плохое, 
в то время как среди граждан, которые могут 
себя полностью обслужить, их 25 % (рис. 2).

27,2 % граждан геронтологических уч-
реждений социальной защиты отметили, 
что в период трудовой деятельности имели 
профессиональные вредности. 

Основными вредными факторами, с ко-
торыми сталкивались опрошенные в своей 
профессиональной деятельности, являются:

– повышенная возможность травматиз-
ма – 11,6 %;

– отсутствие полноценного питания бо-
лее 1 года – 7,4 %;

– электромагнитные поля, рентгенов-
ское излучение – 5,4 %;

– воздействие химических веществ – 3,8 %;
– проживание в районах крайнего Севе-

ра – 2,8 %.
Среди вредных привычек, имеющихся 

в прошлом, граждане учреждений социаль-
ной защиты указывают на курение – 29,4 %, 
употребление алкоголя – 10,3 %, малоподвиж-
ный образ жизни –11,2 %. Не было вредных 
привычек у 56,1 % опрошенных (табл. 2). 

Рис. 2. Влияние способности к самообслуживанию на состояние стоматологического здоровья

таблица 2
Анализ корреляции клинико-социальных факторов и состояния стоматологического 

здоровья граждан геронтологических учреждений социальной защиты населения

Факторы, влияющие на состояние стоматологического здоровья Корреляция Пирсона
1 Общая оценка состояния здоровья 0,468
2 Продолжительность регулярного ухода за полостью рта 0,327
3 Частота гигиенического ухода за полостью рта (чистка зубов) 0,226
4 Наличие в трудовой деятельности профессиональных вредностей – 0,145
5 Наличие вредных привычек в прошлом (курение) 0,339

6 Наличие вредных привычек в прошлом (чрезмерное употребление 
алкогольных напитков) 0,118

7 Наличие вредных привычек (малоподвижный образ жизни) 0,129
8 Материальное положение – 0,121
9 Образование 0,083
10 Способность к самообслуживанию – 0,101
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Выводы
1. На состояние стоматологического 

здоровья граждан пожилого возраста, про-
живающих в учреждениях социальной 
защиты, оказывают влияние продолжи-
тельность регулярного ухода, частота гиги-
енического ухода за полостью рта, курение.

2. Ведущими социальными факторами, 
определяющими состояние стоматологиче-
ского здоровья граждан пожилого возраста, 
являются материальный уровень семьи, обра-
зование, способность к самообслуживанию.

3. Среди граждан геронтологических 
учреждений системы социальной защиты 
отмечается низкая гигиеническая культура 
в области ухода за полостью рта.

4. Состояние стоматологического здоро-
вья граждан пожилого возраста, проживаю-
щих в учреждениях социальной защиты, 
определяет необходимость совершенство-
вания системы оказания геронтостоматоло-
гической помощи. 
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В журнале «Фундаментальные исследования» в соответствующих разделах публику-

ются научные обзоры, статьи проблемного и фундаментального характера по следующим 
направлениям.

1.  Архитектура
2.  Биологические науки
3.  Ветеринарные науки
4.  Географические науки
5.  Геолого-минералогические науки
6.  Искусствоведение
7.  Исторические науки
8.  Культурология
9.  Медицинские науки
10.  Педагогические науки
11.  Политические науки

12.  Психологические науки
13.  Сельскохозяйственные науки
14.  Социологические науки
15.  Технические науки
16.  Фармацевтические науки
17.  Физико-математические науки
18.  Филологические науки
19.  Философские науки
20.  Химические науки
21.  Экономические науки
22.  Юридические науки 

При написании и оформлении статей для печати редакция журнала просит при-
держиваться следующих правил.

1. Заглавие статей должны соответствовать следующим требованиям:
– заглавия научных статей должны быть информативными (Web of Science это тре-

бование рассматривает в экспертной системе как одно из основных);
– в заглавиях статей можно использовать только общепринятые сокращения;
– в переводе заглавий статей на английский язык не должно быть никаких транслите-

раций с русского языка, кроме непереводимых названий собственных имен, приборов и др. 
объектов, имеющих собственные названия; также не используется непереводимый сленг, 
известный только русскоговорящим специалистам.

Это также касается авторских резюме (аннотаций) и ключевых слов.
2. Фамилии авторов статей на английском языке представляются в одной из принятых 

международных систем транслитерации (см. далее раздел «Правила транслитерации»)

Буква Транслит Буква Транслит Буква Транслит Буква Транслит
а А з Z п P ч CH
б B И I Р R ш SH
В V й Y с S Щ SCH
г G K K T T Ъ, ь опускается
д D л L у U ы Y
е Е M M Ф F э E
Ё E Н N Х KH ю YU
Ж ZH O O Ц TS Я YA

На сайте http://www.translit.ru/ можно бесплатно воспользоваться программой 
транслитерации русского текста в латиницу.

3. В структуру статьи должны входить: введение (краткое), цель исследования, мате-
риал и методы исследования, результаты исследования и их обсуждение, выводы или за-
ключение, список литературы, сведения о рецензентах. Не допускаются обозначения в на-
званиях статей: сообщение 1, 2 и т.д., часть 1, 2 и т.д.

4. Таблицы должны содержать только необходимые данные и представлять собой обоб-
щенные и статистически обработанные материалы. Каждая таблица снабжается заголов-
ком и вставляется в текст после абзаца с первой ссылкой на нее.

5. Количество графического материала должно быть минимальным (не более 5 рисун-
ков). Каждый рисунок должен иметь подпись (под рисунком), в которой дается объяснение 
всех его элементов. для построения графиков и диаграмм следует использовать программу 
Microsoft Office Excel. Каждый рисунок вставляется в текст как объект Microsoft Office Excel.

6. Библиографические ссылки в тексте статьи следует давать в квадратных скобках в 
соответствии с нумерацией в списке литературы. Список литературы для оригинальной 
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статьи – не менее 5 и не более 15 источников. для научного обзора – не более 50 источ-
ников. Список литературы составляется в алфавитном порядке – сначала отечественные, 
затем зарубежные авторы и оформляется в соответствии с ГОСТ Р 7.0.5 2008. 

Списки литературы представляются в двух вариантах: 
1. В соответствии с с ГОСТ Р 7.0.5 2008 (русскоязычный вариант вместе с зарубеж-

ными источниками).
2. Вариант на латинице, повторяя список литературы к русскоязычной части, неза-

висимо от того, имеются или нет в нем иностранные источники
Новые требования к оформлению списка литературы на английском языке (см. далее 

раздел «ПРИСТАТЕЙНЫЕ СПИСКИ ЛИТЕРАТУРЫ» – ПРАВИЛ дЛЯ АВТОРОВ).
7. Объем статьи не должен превышать 8 страниц А4 формата (1 страница – 2000 знаков, 

шрифт 12 Times New Roman, интервал – 1,5, поля: слева, справа, верх, низ – 2 см), включая 
таблицы, схемы, рисунки и список литературы. Публикация статьи, превышающей объем в 
8 страниц, возможна при условии доплаты.

8. При предъявлении рукописи необходимо сообщать индексы статьи (УдК) по табли-
цам Универсальной десятичной классификации, имеющейся в библиотеках. 

9. К рукописи должен быть приложен краткий реферат (резюме) статьи на русском и ан-
глийском языках. Новые требования к резюме ( см. далее раздел «АВТОРСКИЕ РЕЗЮМЕ 
(АННОТАЦИИ) НА АНГЛИЙСКОМ ЯЗЫКЕ» – ПРАВИЛ дЛЯ АВТОРОВ).

объем реферата должен включать минимум 100-250 слов (по гост 7.9-95 – 850 
знаков, не менее 10 строк). Реферат объемом не менее 10 строк должен кратко излагать 
предмет статьи и основные содержащиеся в ней результаты. Реферат подготавливается на 
русском и английском языках.

Используемый шрифт – полужирный, размер шрифта – 10 пт. Реферат на английском 
языке должен в начале текста содержать заголовок (название) статьи, инициалы и 
фамилии авторов также на английском языке.

10. Обязательное указание места работы всех авторов. (Новые требования к англоязыч-
ному варианту – см. раздел «НАЗВАНИЯ ОРГАНИЗАЦИЙ» – ПРАВИЛ дЛЯ АВТОРОВ), 
их должностей и контактной информации.

11. Наличие ключевых слов для каждой публикации. 
12. Указывается шифр основной специальности, по которой выполнена данная работа.
13. Редакция оставляет за собой право на сокращение и редактирование статей.
14. Статья должна быть набрана на компьютере в программе Microsoft Office word в 

одном файле.
15. Статьи могут быть представлены в редакцию двумя способами:

• через «личный портфель» автора 
• по электронной почте edition@rae.ru

Работы, поступившие через «Личный ПОРТФЕЛь автора» публикуются в первую очередь 
Взаимодействие с редакцией посредством «Личного портфеля» позволяет в режиме  

on-line представлять статьи в редакцию, добавлять, редактировать и исправлять матери-
алы, оперативно получать запросы из редакции и отвечать на них, отслеживать в режиме 
реального времени этапы прохождения статьи в редакции. Обо всех произошедших изме-
нениях в «Личном портфеле» автор дополнительно получает автоматическое сообщение по 
электронной почте.

Работы, поступившие по электронной почте, публикуются в порядке очереди по мере рас-
смотрения редакцией поступившей корреспонденции и осуществления переписки с автором.

Через «Личный портфель» или по электронной почте в редакцию одномоментно на-
правляется полный пакет документов:

• материалы статьи; 
• сведения об авторах;
• копии двух рецензий докторов наук (по специальности работы);
• сканированная копия сопроводительного письма (подписанное руководителем учреж-

дения) – содержит информацию о тех документах, которые автор высылает, куда и с 
какой целью. 

правила оформления сопроводительного письма.
Сопроводительное письмо к научной статье оформляется на бланке учреждения, где 

выполнялась работа, за подписью руководителя учреждения.
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Если сопроводительное письмо оформляется не на бланке учреждения и не подписыва-
ется руководителем учреждения, оно должно быть обязательно подписано всеми авторами 
научной статьи.

Сопроводительное письмо обязательно (!) должно содержать следующий текст.
Настоящим письмом гарантируем, что опубликование научной статьи в журнале 

«Фундаментальные исследования» не нарушает ничьих авторских прав. Автор (авторы) 
передает на неограниченный срок учредителю журнала неисключительные права на ис-
пользование научной статьи путем размещения полнотекстовых сетевых версий номеров 
на Интернет-сайте журнала.

Автор (авторы) несет ответственность за неправомерное использование в научной 
статье объектов интеллектуальной собственности, объектов авторского права в пол-
ном объеме в соответствии с действующим законодательством РФ.

Автор (авторы) подтверждает, что направляемая статья негде ранее не была опу-
бликована, не направлялась и не будет направляться для опубликования в другие научные 
издания.

Также удостоверяем, что автор (авторы) согласен с правилами подготовки рукописи 
к изданию, утвержденными редакцией журнала «Фундаментальные исследования», опу-
бликованными и размещенными на официальном сайте журнала.

Сопроводительное письмо сканируется и файл загружается в личный портфель автора 
(или пересылается по электронной почте – если для отправки статьи не используется лич-
ный портфель).

• копия экспертного заключения – содержит информацию о том, что работа автора мо-
жет быть опубликована в открытой печати и не содержит секретной информации (подпись 
руководителя учреждения). для нерезидентов РФ экспертное заключение не требуется;

• копия документа об оплате.
Оригиналы запрашиваются редакцией при необходимости. 
Редакция убедительно просит статьи, размещенные через «Личный портфель», не 

отправлять дополнительно по электронной почте. В этом случае сроки рассмотрения 
работы удлиняются (требуется время для идентификации и удаления копий).

16. В одном номере журнала может быть напечатана только одна статья автора (первого 
автора). 

17. В конце каждой статьи указываются сведения о рецензентах: ФИО, ученая степень, 
звание, должность, место работы, город, рабочий телефон.

18. Журнал издается на средства авторов и подписчиков. 
19. Представляя текст работы для публикации в журнале, автор гарантирует правиль-

ность всех сведений о себе, отсутствие плагиата и других форм неправоверного заимство-
вания в рукописи произведения, надлежащее оформление всех заимствований текста, та-
блиц, схем, иллюстраций. Авторы опубликованных материалов несут ответственность за 
подбор и точность приведенных фактов, цитат, статистических данных и прочих сведений. 

Редакция не несет ответственность за достоверность информации, приводимой ав-
торами. Автор, направляя рукопись в Редакцию, принимает личную ответственность за 
оригинальность исследования, поручает Редакции обнародовать произведение посред-
ством его опубликования в печати.

Плагиатом считается умышленное присвоение авторства чужого произведения науки 
или мыслей или искусства или изобретения. Плагиат может быть нарушением автор-
ско-правового законодательства и патентного законодательства и в качестве таковых 
может повлечь за собой юридическую ответственность Автора.

Автор гарантирует наличие у него исключительных прав на использование передан-
ного Редакции материала. В случае нарушения данной гарантии и предъявления в связи 
с этим претензий к Редакции Автор самостоятельно и за свой счет обязуется урегули-
ровать все претензии. Редакция не несет ответственности перед третьими лицами за 
нарушение данных Автором гарантий.

Редакция оставляет за собой право направлять статьи на дополнительное рецензирова-
ние. В этом случае сроки публикации продлеваются. Материалы дополнительной экспер-
тизы предъявляются автору.

20. Направление материалов в редакцию для публикации означает согласие автора  
с приведенными выше требованиями.



1997

 ФУНдАМЕНТАЛьНЫЕ ИССЛЕдОВАНИЯ    № 10, 2014 

 ПРАВИЛА дЛЯ АВТОРОВ 

обРазеЦ оФоРмлеНИЯ статьИ

удк 615.035.4 
ХаРактеРИстИкИ пеРИода тИтРаЦИИ дозы ВаРФаРИНа  
у паЦИеНтоВ с ФИбРИллЯЦИей пРедсеРдИй. ВзаИмосВЯзь  
с клИНИческИмИ ФактоРамИ
1шварц ю.г., 1артанова е.л., 1салеева е.В., 1соколов И.м.
1ГОУ ВПО «Саратовский Государственный медицинский университет  
им. В.И.Разумовского Минздравсоцразвития России», Саратов,  
Россия (410012, Саратов, ГСП ул. Большая Казачья, 112), e-mail: kateha007@bk.ru

проведен анализ взаимосвязи особенностей индивидуального подбора терапевтической 
дозы варфарина и клинических характеристик у больных фибрилляцией предсердий. учи-
тывались следующие характеристики периода подбора дозы: окончательная терапевтическая 
доза варфарина в мг, длительность подбора дозы в днях и максимальное значение междуна-
родного нормализованного отношения (мНо), зарегистрированная в процессе титрования. 
при назначении варфарина больным с фибрилляцией предсердий его терапевтическая доза, 
длительность ее подбора и колебания при этом мНо, зависят от следующих клинических 
факторов – инсульты в анамнезе, наличие ожирения, поражения щитовидной железы, куре-
ния, и сопутствующей терапии, в частности, применение амиодарона. однако у пациентов с 
сочетанием ишемической болезни сердца и фибрилляции предсердий не установлено суще-
ственной зависимости особенностей подбора дозы варфарина от таких характеристик, как 
пол, возраст, количество сопутствующих заболеваний, наличие желчнокаменной болезни, са-
харного диабета II типа, продолжительность аритмии, стойкости фибрилляции предсердий, 
функционального класса сердечной недостаточности и наличия стенокардии напряжения. по 
данным непараметрического корреляционного анализа изучаемые нами характеристики пе-
риода подбора терапевтической дозы варфарина не были значимо связаны между собой.

Ключевые слова: варфарин, фибрилляция предсердий, международное нормализованное 
отношение (МНО)

ChArACTErISTICS Of ThE pErIOd dOSE TITrATION wArfArIN IN pATIENTS 
wITh ATrIAL fIBrILLATION. rELATIONShIp wITh CLINICAL fACTOrS
1Shvarts Y.G., 1Artanova E.L., 1Saleeva E.V., 1Sokolov I.M.
1Saratov State Medical University n.a. V.I. Razumovsky, Saratov, Russia  
(410012, Saratov, street B. Kazachya, 112), e-mail: kateha007@bk.ru

we have done the analysis of the relationship characteristics of the individual selection of therapeutic 
doses of warfarin and clinical characteristics in patients with atrial fibrillation. following characteristics 
of the period of selection of a dose were considered: a definitive therapeutic dose of warfarin in mg, 
duration of selection of a dose in days and the maximum value of the international normalised relation 
(INr), registered in the course of titration. Therapeutic dose of warfarin, duration of its selection and 
fluctuations in thus INr depend on the following clinical factors – a history of stroke, obesity, thyroid 
lesions, smoking, and concomitant therapy, specifically, the use of amiodarone, in cases of appointment 
of warfarin in patients with atrial fibrillation. however at patients with combination Ischemic heart 
trouble and atrial fibrillation it is not established essential dependence of features of selection of a dose 
of warfarin from such characteristics, as a sex, age, quantity of accompanying diseases, presence of 
cholelithic illness, a diabetes of II type, duration of an arrhythmia, firmness of fibrillation of auricles, 
a functional class of warm insufficiency and presence of a stenocardia of pressure. According to the 
nonparametric correlation analysis characteristics of the period of selection of a therapeutic dose of 
warfarin haven’t been significantly connected among themselves.

Keywords: warfarin, atrial fibrillation, an international normalized ratio (INR)

Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) – наиболее встречаемый вид аритмии в практике врача 

[7]. Инвалидизация и смертность больных с ФП остается высокой, особенно от ишемиче-
ского инсульта и системные эмболии [4]…
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единый формат оформления пристатейных библиографических ссылок в соот-
ветствии с гост Р 7.0.5 2008 «библиографическая ссылка»
(примеры оформления ссылок и пристатейных списков литературы на русском языке)
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Заголовок записи в ссылке может содержать имена одного, двух или трех авторов 
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вдуве/отсосе // Теплофизика и аэромеханика. - 2006. - Т. 13, №. 3. - С. 369-385.

Кузнецов А.Ю. Консорциум - механизм организации подписки на электронные ресур-
сы // Российский фонд фундаментальных исследований: десять лет служения российской 
науке. - М.: Науч. мир, 2003. - С. 340-342.

монографии:

Тарасова В.И. Политическая история Латинской Америки: учеб. для вузов. -  
2-е изд. - М.: Проспект, 2006. - С. 305-412

Допускается предписанный знак точку и тире, разделяющий области библиографиче-
ского описания, заменять точкой.

Философия культуры и философия науки: проблемы и гипотезы: межвуз. сб. науч. тр. / 
Сарат. гос. ун-т; [под ред. С. Ф. Мартыновича]. - Саратов : Изд-во Сарат. ун-та, 1999. - 199 с.

Допускается не использовать квадратные скобки для сведений, заимствованных не из 
предписанного источника информации.

Райзберг Б.А. Современный экономический словарь / Б.А. Райзберг, Л.UJ. Лозов- 
ский, Е.Б. Стародубцева. - 5-е изд., перераб. и доп. - М.: ИНФРА-М, 2006. - 494 с.

Заголовок записи в ссылке может содержать имена одного, двух или трех авторов 
документа. Имена авторов, указанные в заголовке, не повторяются в сведениях об от-
ветственности. Поэтому:

Райзберг Б.А., Лозовский Л.Ш., Стародубцева Е.Б. Современный экономический сло-
варь. - 5-е изд., перераб. и доп. - М.: ИНФРА-М, 2006. - 494 с.

Если авторов четыре и более, то заголовок не применяют (ГОСТ 7.80-2000). 

авторефераты

Глухов В.А. Исследование, разработка и построение системы электронной доставки 
документов в библиотеке: автореф. дис. ... канд. техн. наук. - Новосибирск, 2000. -18 с.



1999

 ФУНдАМЕНТАЛьНЫЕ ИССЛЕдОВАНИЯ    № 10, 2014 

 ПРАВИЛА дЛЯ АВТОРОВ 

диссертации

Фенухин В.И. Этнополитические конфликты в современной России: на примере Севе-
рокавказского региона : дис. ... канд. полит, наук. - М., 2002. - С. 54-55.

аналитические обзоры:

Экономика и политика России и государств ближнего зарубежья : аналит. обзор, апр. 
2007 / Рос. акад. наук, Ин-т мировой экономики и междунар. отношений. - М. : ИМЭМО, 
2007. - 39 с.

патенты:

Патент РФ № 2000130511/28, 04.12.2000.

Еськов д.Н., Бонштедт Б.Э., Корешев С.Н., Лебедева Г.И., Серегин А.Г. Оптико-элек-
тронный аппарат // Патент России № 2122745.1998. Бюл. № 33.

материалы конференций

Археология: история и перспективы: сб. ст. Первой межрегион, конф. - Ярославль,  
2003. - 350 с.

Марьинских д.М. Разработка ландшафтного плана как необходимое условие устойчи-
вого развития города (на примере Тюмени) // Экология ландшафта и планирование зем-
лепользования: тезисы докл. Всерос. конф. (Иркутск, 11-12 сент. 2000 г.). - Новосибирск, 
2000. - С. 125-128.

Интернет-документы:

Официальные периодические издания : электронный путеводитель / Рос. нац. б-ка, 
Центр правовой информации. [СПб.], 20052007. URL:

http://www.nlr.ru/lawcenter/izd/index.html (дата обращения: 18.01.2007).

Логинова Л. Г. Сущность результата дополнительного образования детей // Образова-
ние: исследовано в мире: междунар. науч. пед. интернет-журн. 21.10.03. URL:

http://www.oim.ru/reader.asp7nomers 366 (дата обращения: 17.04.07).

http://www.nlr.ru/index.html (дата обращения: 20.02.2007).

Рынок тренингов Новосибирска: своя игра [Электронный ресурс]. - Режим доступа:

http://nsk.adme.ru/news/2006/07/03/2121 .html (дата обращения: 17.10.08).

Литчфорд Е.У. С Белой Армией по Сибири [Электронный ресурс] // Восточный фронт 
Армии Генерала А.В. Колчака: сайт. - URL: http://east-front.narod.ru/memo/latchford.htm 
(дата обращения 23.08.2007).
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примеры оформления ссылок и пристатейных списков литературы на латинице:
На библиографические записи на латинице не используются разделительные зна-

ки, применяемые в российском госте («//» и «–»).
составляющими в библиографических ссылках являются фамилии всех авторов 

и названия журналов.

статьи из журналов: 
Zagurenko A.G., Korotovskikh V.A., Kolesnikov A.A., Timonov A.V., Kardymon D.V. Nefty-

anoe khozyaistvo – Oil Industry, 2008, no. 11, pp. 54–57. 
Dyachenko, V.D., Krivokolysko, S.G., Nesterov, V.N., and Litvinov, V.P., Khim. Geterotsikl. 

Soedin., 1996, no. 9, p. 1243 
Статьи из электронных журналов описываются аналогично печатным изданиям с до-

полнением данных об адресе доступа. 
П р и м е р  описания статьи из электронного журнала: 
Swaminathan V., Lepkoswka-white E., Rao B.P., Journal of Computer-Mediated Communi-

cation, 1999, Vol. 5, No. 2, available at: www. ascusc.org/ jcmc/vol5/ issue2.

материалы конференций: 
Usmanov T.S., Gusmanov A.A., Mullagalin I.Z., Muhametshina R.Ju., Chervyakova 

A.N., Sveshnikov A.V. Trudy 6 Mezhdunarodnogo Simpoziuma «ovye resursosberegayushchie 
tekhnologii nedropol’zovaniya i povysheniya neftegazootdachi» (Proc. 6th Int. Technol. Symp. 
«New energy saving subsoil technologies and the increasing of the oil and gas impact»). Moscow, 
2007, pp. 267‒272.  

Главное в описаниях конференций – название конференции на языке оригинала  
(в транслитерации, если нет ее английского названия), выделенное курсивом. В скобках 
дается перевод названия на английский язык. Выходные данные (место проведения конфе-
ренции, место издания, страницы) должны быть представлены на английском языке. 

книги (монографии, сборники, материалы конференций в целом): 
Belaya kniga po nanotekhnologiyam: issledovaniya v oblasti nanochastits, nanostruktur i 

nanokompozitov v Rossiiskoi Federatsii (po materialam Pervogo Vserossiiskogo soveshchaniya 
uchenykh, inzhenerov i proizvoditelei v oblasti nanotekhnologii [white Book in Nanotechnolo-
gies: Studies in the Field of Nanoparticles, Nanostructures and Nanocomposites in the Russian 
Federation: Proceedings of the First All-Russian Conference of Scientists, Engineers and Manu-
facturers in the Field of Nanotechnology]. Moscow, LKI, 2007. 

Nenashev M.F. Poslednee pravitel’tvo SSSR [Last government of the USSR]. Moscow, Krom 
Publ., 1993. 221 p. 

From disaster to rebirth: the causes and consequences of the destruction of the Soviet Union 
[Ot katastrofy k vozrozhdeniju: prichiny i posledstvija razrushenija SSSR]. Moscow, HSE Publ., 
1999. 381 p. 

Kanevskaya R.D. Matematicheskoe modelirovanie gidrodinamicheskikh protsessov razrabot-
ki mestorozhdenii uglevodorodov (Mathematical modeling of hydrodynamic processes of hydro-
carbon deposit development). Izhevsk, 2002. 140 p. 

Latyshev, V.N., Tribologiya rezaniya. Kn. 1: Friktsionnye protsessy pri rezanie metallov (Tribol-
ogy of Cutting, Vol. 1: Frictional Processes in Metal Cutting), Ivanovo: Ivanovskii Gos. Univ., 2009. 

ссылка на Интернет-ресурс: 
APA Style (2011), Available at: http://www.apastyle.org/apa-style-help.aspx (accessed  

5 February 2011). 
Pravila Tsitirovaniya Istochnikov (Rules for the Citing of Sources) Available at: http://www.

scribd.com/doc/1034528/ (accessed 7 February 2011) 
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обРазеЦ оФоРмлеНИЯ РеЦеНзИИ

РеЦеНзИЯ
на статью (Фамилии, инициалы авторов, полное название статьи)

Научное направление работы. для мультидисциплинарных исследований указывают-
ся не более 3 научных направлений.

класс статьи: оригинальное научное исследование, новые технологии, методы, фунда-
ментальные исследования, научный обзор, дискуссия, обмен опытом, наблюдения из практи-
ки, практические рекомендации, рецензия, лекция, краткое сообщение, юбилей, информаци-
онное сообщение, решения съездов, конференций, пленумов.

Научная новизна: 1) Постановка новой проблемы, обоснование оригинальной теории, 
концепции, доказательства, закономерности 2) Фактическое подтверждение собственной 
концепции, теории 3) Подтверждение новой оригинальной заимствованной концепции  
4) Решение частной научной задачи 5) Констатация известных фактов

оценка достоверности представленных результатов.

практическая значимость. Предложены: 1) Новые методы 2) Новая классификация, 
алгоритм 3) Новые препараты, вещества, механизмы, технологии, результаты их апроба-
ции 4) даны частные или слишком общие, неконкретные рекомендации 5) Практических 
целей не ставится.

Формальная характеристика статьи.

Стиль изложения − хороший, (не) требует правки, сокращения.

Таблицы − (не) информативны, избыточны.

Рисунки − приемлемы, перегружены информацией, (не) повторяют содержание таблиц.

обЩее заключеНИе. Статья актуальна, обладает научной и практической новиз-
ной, рекомендуется для печати.

Рецензент         Фамилия, инициалы

Полные сведения о рецензенте: Фамилия, имя, отчество полностью, ученая степень и 
звание, должность, сведения об учреждении (название с указанием ведомственной принад-
лежности), адрес, с почтовым индексом, номер, телефона и факса с кодом города).

дата   Подпись

Подлинность подписи рецензента подтверждаю: Секретарь

Печать учреждения
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ПРАВИЛА ТРАНСЛИТЕРАЦИИ
Произвольный выбор транслитерации неизбежно приводит к многообразию вариантов 

представления фамилии одного автора и в результате затрудняет его идентификацию и объ-
единение данных о его публикациях и цитировании под одним профилем (идентификато-
ром – ID автора)

Представление русскоязычного текста (кириллицы) по различным правилам трансли-
терации (или вообще без правил) ведет к потере необходимой информации в аналитиче-
ской системе SCOPUS. 

НазВаНИЯ оРгаНИзаЦИй
Использование общепринятого переводного варианта названия организации является 

наиболее предпочтительным. Употребление в статье официального, без сокращений, на-
звания организации на английском языке позволит наиболее точно идентифицировать при-
надлежность авторов, предотвратит потери статей в системе анализа организаций и ав-
торов. Прежде всего, это касается названий университетов и других учебных заведений, 
академических и отраслевых институтов. Это позволит также избежать расхождений меж-
ду вариантами названий организаций в переводных, зарубежных и русскоязычных жур-
налах. Исключение составляют не переводимые на английский язык наименований фирм. 
Такие названия, безусловно, даются в транслитерированном варианте. 

Употребление сокращений или аббревиатур способствует потере статей при учете пу-
бликаций организации, особенно если аббревиатуры не относятся к общепринятым.

Излишним является использование перед основным названием принятых в последние 
годы составных частей названий организаций, обозначающих принадлежность ведомству, 
форму собственности, статус организации («Учреждение Российской академии наук…», 
«Федеральное государственное унитарное предприятие…», «ФГОУ ВПО…», «Националь-
ный исследовательский…» и т.п.), что затрудняет идентификацию организации. 

В свете постоянных изменений статусов, форм собственности и названий российских 
организаций (в т.ч. с образованием федеральных и национальных университетов, в кото-
рые в настоящее время вливаются большое количество активно публикующихся государ-
ственных университетов и институтов) существуют определенные опасения, что еще бо-
лее усложнится идентификация и установление связей между авторами и организациями.  
В этой ситуации желательно в статьях указывать полное название организации, вклю-
ченной, например, в федеральный университет, если она сохранила свое прежнее на-
звание. В таком случае она будет учтена и в своем профиле, и в профиле федерального 
университета:

Например, варианты Таганрогский технологический институт Южного федераль-
ного университета: 

Taganrogskij Tekhnologicheskij Institut Yuzhnogo Federal’nogo Universiteta; 
Taganrog Technological Institute, South Federal University 

В этот же профиль должны войти и прежние названия этого университета. 
для национальных исследовательских университетов важно сохранить свое основное 

название. 
(В соответствии с рекомендациями О.В. Кирилловой, к.т.н., заведующей  

отделением ВИНИТИ РАН члена Экспертного совета (CSAB) БД SCOPUS)

аВтоРскИе Резюме (аННотаЦИИ) На аНглИйском Языке
Необходимо иметь в виду, что аннотации (рефераты, авторские резюме) на английском 

языке в русскоязычном издании являются для иностранных ученых и специалистов ос-
новным и, как правило, единственным источником информации о содержании статьи и 
изложенных в ней результатах исследований. Зарубежные специалисты по аннотации оце-
нивают публикацию, определяют свой интерес к работе российского ученого, могут ис-
пользовать ее в своей публикации и сделать на неё ссылку, открыть дискуссию с автором, 
запросить полный текст и т.д. Аннотация на английском языке на русскоязычную статью по 
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объему может быть больше аннотации на русском языке, так как за русскоязычной аннота-
цией идет полный текст на этом же языке.

Аналогично можно сказать и об аннотациях к статьям, опубликованным на английском 
языке. Но даже в требованиях зарубежных издательств к статьям на английском языке ука-
зывается на объем аннотации в размере 100-250 слов.

Перечислим обязательные качества аннотаций на английском языке к русскоязычным 
статьям. Аннотации должны быть:

– информативными (не содержать общих слов);
– оригинальными (не быть калькой русскоязычной аннотации);
– содержательными (отражать основное содержание статьи и результаты исследований);
– структурированными (следовать логике описания результатов в статье);
– «англоязычными» (написаны качественным английским языком);
– компактными (укладываться в объем от 100 до 250 слов).
В аннотациях, которые пишут наши авторы, допускаются самые элементарные ошибки. 

Чаще всего аннотации представляют прямой перевод русскоязычного варианта, изобилуют 
общими ничего не значащими словами, увеличивающими объем, но не способствующими 
раскрытию содержания и сути статьи. А еще чаще объем аннотации составляет всего не-
сколько строк (3-5). При переводе аннотаций не используется англоязычная специальная 
терминология, что затрудняет понимание текста зарубежными специалистами. В зарубеж-
ной Бд такое представление содержания статьи совершенно неприемлемо.

Опыт показывает, что самое сложное для российского автора при подготовке аннота- 
ции – представить кратко результаты своей работы. Поэтому одним из проверенных вари-
антов аннотации является краткое повторение в ней структуры статьи, включающей введе-
ние, цели и задачи, методы, результаты, заключение. Такой способ составления аннотаций 
получил распространение и в зарубежных журналах.

В качестве помощи для написания аннотаций (рефератов) можно рекомендовать, по 
крайней мере, два варианта правил. Один из вариантов – российский ГОСТ 7.9-95 «Рефе-
рат и аннотация. Общие требования», разработанные специалистами ВИНИТИ.

Второй – рекомендации к написанию аннотаций для англоязычных статей, подаваемых 
в журналы издательства Emerald (Великобритания). При рассмотрении первого варианта 
необходимо учитывать, что он был разработан, в основном, как руководство для референ-
тов, готовящих рефераты для информационных изданий. Второй вариант – требования к 
аннотациям англоязычных статей. Поэтому требуемый объем в 100 слов в нашем случае, 
скорее всего, нельзя назвать достаточным. Ниже приводятся выдержки из указанных двух 
вариантов. Они в значительной степени повторяют друг друга, что еще раз подчеркивает 
важность предлагаемых в них положений. Текст ГОСТа незначительно изменен с учетом 
специфики рефератов на английском языке.

КРАТКИЕ РЕКОМЕНдАЦИИ ПО НАПИСАНИЮ АВТОРСКИХ РЕЗЮМЕ 
(АННОТАЦИЙ, РЕФЕРАТОВ К СТАТьЯМ) 

(подготовлены на основе ГОСТ 7.9-95)
Авторское резюме ближе по своему содержанию, структуре, целям и задачам к рефера-

ту. Это –краткое точное изложение содержания документа, включающее основные факти-
ческие сведения и выводы описываемой работы.

Текст авторского резюме (в дальнейшем – реферата) должен быть лаконичен и четок, 
свободен от второстепенной информации, отличаться убедительностью формулировок.

Объем реферата должен включать минимум 100-250 слов (по ГОСТу – 850 знаков, не 
менее 10 строк).

Реферат включает следующие аспекты содержания статьи:
– предмет, тему, цель работы;
– метод или методологию проведения работы;
– результаты работы;
– область применения результатов;
– выводы.
Последовательность изложения содержания статьи можно изменить, начав с изложения 

результатов работы и выводов.
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Предмет, тема, цель работы указываются в том случае, если они не ясны из заглавия 
статьи.

Метод или методологию проведения работы целесообразно описывать в том случае, 
если они отличаются новизной или представляют интерес с точки зрения данной работы. 
В рефератах документов, описывающих экспериментальные работы, указывают источники 
данных и характер их обработки.

Результаты работы описывают предельно точно и информативно. Приводятся основ-
ные теоретические и экспериментальные результаты, фактические данные, обнаружен-
ные взаимосвязи и закономерности. При этом отдается предпочтение новым результатам 
и данным долгосрочного значения, важным открытиям, выводам, которые опровергают 
существующие теории, а также данным, которые, по мнению автора, имеют практиче-
ское значение.

Выводы могут сопровождаться рекомендациями, оценками, предложениями, гипотеза-
ми, описанными в статье.

Сведения, содержащиеся в заглавии статьи, не должны повторяться в тексте рефера-
та. Следует избегать лишних вводных фраз (например, «автор статьи рассматривает...»). 
Исторические справки, если они не составляют основное содержание документа, описание 
ранее опубликованных работ и общеизвестные положения в реферате не приводятся.

В тексте реферата следует употреблять синтаксические конструкции, свойственные 
языку научных и технических документов, избегать сложных грамматических конструк-
ций (не применимых в научном английском языке).

В тексте реферата на английском языке следует применять терминологию, характерную 
для иностранных специальных текстов. Следует избегать употребления терминов, являю-
щихся прямой калькой русскоязычных терминов. Необходимо соблюдать единство терми-
нологии в пределах реферата.

В тексте реферата следует применять значимые слова из текста статьи.
Сокращения и условные обозначения, кроме общеупотребительных (в том числе в ан-

глоязычных специальных текстах), применяют в исключительных случаях или дают их 
определения при первом употреблении.

Единицы физических величин следует приводить в международной системе СИ.
допускается приводить в круглых скобках рядом с величиной в системе СИ значение 

величины в системе единиц, использованной в исходном документе.
Таблицы, формулы, чертежи, рисунки, схемы, диаграммы включаются только в случае 

необходимости, если они раскрывают основное содержание документа и позволяют сокра-
тить объем реферата.

Формулы, приводимые неоднократно, могут иметь порядковую нумерацию, причем ну-
мерация формул в реферате может не совпадать с нумерацией формул в оригинале.

В реферате не делаются ссылки на номер публикации в списке литературы к статье.
Объем текста реферата в рамках общего положения определяется содержанием доку-

мента (объемом сведений, их научной ценностью и/или практическим значением).

ВЫдЕРЖКА ИЗ РЕКОМЕНдАЦИЙ  
АВТОРАМ ЖУРНАЛОВ ИЗдАТЕЛьСТВА EMERALD 

(http://www.emeraldinsight.com/authors/guides/write/abstracts.htm)

Авторское резюме (реферат, abstract) является кратким резюме большей по объему ра-
боты, имеющей научный характер, которое публикуется в отрыве от основного текста и, 
следовательно, само по себе должно быть понятным без ссылки на саму публикацию. Оно 
должно излагать существенные факты работы, и не должно преувеличивать или содержать 
материал, который отсутствует в основной части публикации.

Авторское резюме выполняет функцию справочного инструмента (для библиотеки, ре-
феративной службы), позволяющего читателю понять, следует ли ему читать или не читать 
полный текст.

Авторское резюме включает:
1. Цель работы в сжатой форме. Предыстория (история вопроса) может быть приведена 

только в том случае, если она связана контекстом с целью.
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2. Кратко излагая основные факты работы, необходимо помнить следующие моменты:
– необходимо следовать хронологии статьи и использовать ее заголовки в качестве 

руководства;
– не включать несущественные детали (см. пример «Как не надо писать реферат»);
– вы пишете для компетентной аудитории, поэтому вы можете использовать техниче-

скую (специальную) терминологию вашей дисциплины, четко излагая свое мнение и имея 
также в виду, что вы пишете для международной аудитории;

– текст должен быть связным с использованием слов «следовательно», «более того», 
«например», «в результате» и т.д. («consequently», «moreover», «for example»,» the benefits 
of this study», «as a result» etc.), либо разрозненные излагаемые положения должны логично 
вытекать один из другого;

– необходимо использовать активный, а не пассивный залог, т.е. «The study tested», но 
не «It was tested in this study» (частая ошибка российских аннотаций);

– стиль письма должен быть компактным (плотным), поэтому предложения, вероят-
нее всего, будут длиннее, чем обычно.

П р и м е р ы , как не надо писать реферат, приведены на сайте издательства 
(http://www.emeraldinsight.com/authors/guides/write/abstracts.htm?part=3&). Как 

видно из примеров, не всегда большой объем означает хороший реферат.
На сайте издательства также приведены примеры хороших рефератов для различных 

типов статей (обзоры, научные статьи, концептуальные статьи, практические статьи)
http://www.emeraldinsight.com/authors/guides/write/abstracts.htm?part=2&phpSES

SId=hdac5rtkb73ae013ofk4g8nrv1.
(В соответствии с рекомендациями О.В. Кирилловой, к.т.н., заведующей отделением  

ВИНИТИ РАН члена Экспертного совета (CSAB) БД SCOPUS)
пРИстатейНые спИскИ лИтеРатуРы

Списки литературы представляются в двух вариантах: 
1. В соответствии с с ГОСТ Р 7.0.5 2008 (русскоязычный вариант вместе с зарубежными 

источниками).
2. Вариант на латинице, повторяя список литературы к русскоязычной части, независи-

мо от того, имеются или нет в нем иностранные источники.
Правильное описание используемых источников в списках литературы является зало-

гом того, что цитируемая публикация будет учтена при оценке научной деятельности ее 
авторов, следовательно (по цепочке) –организации, региона, страны. По цитированию жур-
нала определяется его научный уровень, авторитетность, эффективность деятельности его 
редакционного совета и т.д. Из чего следует, что наиболее значимыми составляющими в 
библиографических ссылках являются фамилии авторов и названия журналов. Причем для 
того, чтобы все авторы публикации были учтены в системе, необходимо в описание статьи 
вносить всех авторов, не сокращая их тремя, четырьмя и т.п. Заглавия статей в этом случае 
дают дополнительную информацию об их содержании и в аналитической системе не ис-
пользуются, поэтому они могут опускаться.

Zagurenko A.G., Korotovskikh V.A., Kolesnikov A.A., Timonov A.V., Kardymon D.V. Nefty-
anoe khozyaistvo – Oil Industry, 2008, no. 11, рр. 54-57. 

Такая ссылка позволяет проводить анализ по авторам и названию журнала, что и явля-
ется ее главной целью. 

Ни в одном из зарубежных стандартов на библиографические записи не используются 
разделительные знаки, применяемые в российском ГОСТе («//» и «–»).

В Интернете существует достаточно много бесплатных программ для создания обще-
принятых в мировой практике библиографических описаний на латинице.

Ниже приведены несколько ссылок на такие сайты: 
http://www.easybib.com/ 
http://www.bibme.org/ 
http://www.sourceaid.com/ 
При составлении списков литературы для зарубежных Бд важно понимать, что чем 

больше будут ссылки на российские источники соответствовать требованиям, предъявля-
емым к иностранным источникам, тем легче они будут восприниматься системой. И чем 
лучше в ссылках будут представлены авторы и названия журналов (и других источников), 
тем точнее будут статистические и аналитические данные о них в системе SCOPUS.
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Ниже приведены примеры ссылок на российские публикации в соответствии с вариан-
тами описанными выше. 

статьи из журналов: 
Zagurenko A.G., Korotovskikh V.A., Kolesnikov A.A., Timonov A.V., Kardymon D.V. Nefty-

anoe khozyaistvo – Oil Industry, 2008, no. 11, pp. 54–57. 
Dyachenko, V.D., Krivokolysko, S.G., Nesterov, V.N., and Litvinov, V.P., Khim. Geterotsikl. 

Soedin., 1996, no. 9, p. 1243 
Статьи из электронных журналов описываются аналогично печатным изданиям с до-

полнением данных об адресе доступа. 
П р и м е р  описания статьи из электронного журнала: 
Swaminathan V., Lepkoswka-white E., Rao B.P., Journal of Computer-Mediated Communi-

cation, 1999, Vol. 5, No. 2, available at: www. ascusc.org/ jcmc/vol5/ issue2.
материалы конференций: 
Usmanov T.S., Gusmanov A.A., Mullagalin I.Z., Muhametshina R.Ju., Chervyakova 

A.N., Sveshnikov A.V. Trudy 6 Mezhdunarodnogo Simpoziuma «ovye resursosberegayushchie 
tekhnologii nedropol’zovaniya i povysheniya neftegazootdachi» (Proc. 6th Int. Technol. Symp. 
«New energy saving subsoil technologies and the increasing of the oil and gas impact»). Moscow, 
2007, pp. 267‒272.  

Главное в описаниях конференций – название конференции на языке оригинала  
(в транслитерации, если нет ее английского названия), выделенное курсивом. В скобках 
дается перевод названия на английский язык. Выходные данные (место проведения конфе-
ренции, место издания, страницы) должны быть представлены на английском языке. 

книги (монографии, сборники, материалы конференций в целом): 
Belaya kniga po nanotekhnologiyam: issledovaniya v oblasti nanochastits, nanostruktur i 

nanokompozitov v Rossiiskoi Federatsii (po materialam Pervogo Vserossiiskogo soveshchaniya 
uchenykh, inzhenerov i proizvoditelei v oblasti nanotekhnologii [white Book in Nanotechnolo-
gies: Studies in the Field of Nanoparticles, Nanostructures and Nanocomposites in the Russian 
Federation: Proceedings of the First All-Russian Conference of Scientists, Engineers and Manu-
facturers in the Field of Nanotechnology]. Moscow, LKI, 2007. 

Nenashev M.F. Poslednee pravitel’tvo SSSR [Last government of the USSR]. Moscow, Krom 
Publ., 1993. 221 p. 

From disaster to rebirth: the causes and consequences of the destruction of the Soviet Union 
[Ot katastrofy k vozrozhdeniju: prichiny i posledstvija razrushenija SSSR]. Moscow, HSE Publ., 
1999. 381 p. 

Kanevskaya R.D. Matematicheskoe modelirovanie gidrodinamicheskikh protsessov razrabot-
ki mestorozhdenii uglevodorodov (Mathematical modeling of hydrodynamic processes of hydro-
carbon deposit development). Izhevsk, 2002. 140 p. 

Latyshev, V.N., Tribologiya rezaniya. Kn. 1: Friktsionnye protsessy pri rezanie metallov (Tribol-
ogy of Cutting, Vol. 1: Frictional Processes in Metal Cutting), Ivanovo: Ivanovskii Gos. Univ., 2009. 

ссылка на Интернет-ресурс: 
APA Style (2011), Available at: http://www.apastyle.org/apa-style-help.aspx (accessed  

5 February 2011). 
Pravila Tsitirovaniya Istochnikov (Rules for the Citing of Sources) Available at: http://www.

scribd.com/doc/1034528/ (accessed 7 February 2011).
Как видно из приведенных примеров, чаще всего, название источника, независимо 

от того, журнал это, монография, сборник статей или название конференции, выделяется 
курсивом. дополнительная информация –перевод на английский язык названия источника 
приводится в квадратных или круглых скобках шрифтом, используемым для всех осталь-
ных составляющих описания. 

Из всего выше сказанного можно сформулировать следующее краткое резюме в каче-
стве рекомендаций по составлению ссылок в романском алфавите в англоязычной части 
статьи и пристатейной библиографии, предназначенной для зарубежных Бд: 

1. Отказаться от использования ГОСТ 5.0.7. Библиографическая ссылка; 
2. Следовать правилам, позволяющим легко идентифицировать 2 основных элемента 

описаний –авторов и источник. 
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3. Не перегружать ссылки транслитерацией заглавий статей, либо давать их совместно 
с переводом. 

4. Придерживаться одной из распространенных систем транслитерации фамилий авто-
ров, заглавий статей (если их включать) и названий источников. 

5. При ссылке на статьи из российских журналов, имеющих переводную версию, лучше 
давать ссылку на переводную версию статьи. 

(В соответствии с рекомендациями О.В. Кирилловой, к.т.н., заведующей отделением  
ВИНИТИ РАН члена Экспертного совета (CSAB) БД SCOPUS)

оплата издательских расходов составляет:
4700 руб. – для авторов при предоставлении статей и сопроводительных доку-

ментов в редакцию через сервис Личный портфель;
5700 руб. – для авторов при предоставлении статей и сопроводительных докумен-

тов в редакцию по электронной почте без использования сервиса Личного портфеля;
6700 руб. – для оплаты издательских расходов организациями при предоставле-

нии статей и сопроводительных документов в редакцию.

для оформления финансовых документов на юридические лица просим пре-
доставлять ФИо директора или иного лица, уполномоченного подписывать до-
говор, телефон (обязательно), реквизиты организации.

для членов Российской академии естествознания (Рае) издательские услу-
ги составляют 3500 рублей (при оплате лично авторами при этом стоимость не за-
висит от числа соавторов в статье) – при предоставлении статей и сопроводительных 
документов в редакцию через сервис Личный портфель.

просим при заполнении личных данных в личном портфеле членов Рае 
указывать номер диплома Рае.

Оплата от организаций для членов РАЕ и их соавторов – 6700 руб. при предоставле-
нии статей и сопроводительных документов в редакцию.

баНкоВскИе РекВИзИты:
Получатель: ООО «Организационно-методический отдел Академии Естествоз-

нания» или ООО «Оргметодотдел АЕ»* 

* Иное сокращение наименования организации получателя не допускается. При 
ином сокращении наименования организации денежные средства не будут получе-
ны на расчетный счет организации!!!

ИНН 6453117343  
КПП 645301001  
р/с 40702810956000004029

Банк получателя: Отделение № 8622 Сбербанка России, г. Саратов
к/с 30101810500000000649
БИК 046311649

Назначение платежа*: Издательские услуги. Без НдС. ФИО автора.
*В случае иной формулировки назначения платежа будет осуществлен возврат 

денежных средств!
Копия платежного поручения высылается через «Личный портфель автора», по 

e-mail: edition@rae.ru или по факсу +7 (8452)-47-76-77.
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библиотеки, научные и информационные организации, 
получающие обязательный бесплатный экземпляр печатных изданий

№ Наименование получателя Адрес получателя

1. Российская книжная палата 121019, г. Москва, Кремлевская наб., 1/9

2. Российская государственная библиотека 101000, г. Москва, ул.Воздвиженка, 3/5

3. Российская национальная библиотека 191069, г. Санкт-Петербург,  
ул. Садовая, 18

4.
Государственная публичная научно-техни-
ческая  библиотека Сибирского отделения 
Российской академии наук

630200, г. Новосибирск, ул. Восход, 15

5. дальневосточная государственная научная 
библиотека

680000, г. Хабаровск, ул. Муравьева-
Амурского, 1/72

6. Библиотека Российской академии наук 199034, г. Санкт-Петербург, Биржевая 
линия, 1

7.
Парламентская библиотека аппарата 
Государственной думы и Федерального 
собрания

103009, г. Москва, ул.Охотный ряд, 1

8. Администрация Президента Российской 
Федерации. Библиотека 103132, г. Москва, Старая пл., 8/5

9. Библиотека Московского государственного 
университета им. М.В. Ломоносова 119899, г. Москва, Воробьевы горы

10. Государственная публичная научно-техни-
ческая библиотека России 103919, г. Москва, ул.Кузнецкий мост, 12

11. Всероссийская государственная библиоте-
ка иностранной литературы 109189, г. Москва, ул. Николоямская, 1

12. Институт научной информации по обще-
ственным наукам Российской академии наук

117418, г. Москва, Нахимовский пр-т, 
51/21

13. Библиотека по естественным наукам Рос-
сийской академии наук 119890, г. Москва, ул.Знаменка 11/11

14. Государственная публичная историческая 
библиотека Российской Федерации

101000, г. Москва, Центр, 
Старосадский пер., 9

15. Всероссийский институт научной и техниче-
ской информации Российской академии наук 125315, г. Москва, ул.Усиевича, 20

16. Государственная общественно-политиче-
ская библиотека

129256, г. Москва, ул.Вильгельма Пика, 4,  
корп. 2

17. Центральная научная сельскохозяйствен-
ная библиотека

107139, г. Москва, Орликов пер., 3, 
корп. В

18. Политехнический музей. Центральная по-
литехническая библиотека

101000, г. Москва, Политехнический пр-
д, 2, п.10

19.
Московская медицинская академия имени 
И.М. Сеченова, Центральная научная ме-
дицинская библиотека

117418, г. Москва, Нахимовский пр-кт, 49

20. ВИНИТИ РАН (отдел комплектования) 125190, г. Москва, ул. Усиевича,20,  
комн. 401.
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