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В В Е Д Е Н И Е

Выпуск 5 (173) сборника за 2022 год содержит научные статьи 
сотрудников ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицин-
ский университет» Минздрава России, ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ 
ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕ-
НИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ», ГОО ВПО «Донецкий национальный ме-
дицинский университет имени Максима Горького», ГУ ВПО «Луган-
ский государственный аграрный университет» и учреждений здраво-
охранения Российской Федерации и Донбасса. 

Сборник рассчитан на специалистов в области клинической имму-
нологии, медицинской генетики, клинической фармакологии, а также 
медиков и биологов различных специальностей, которых интересуют 
современные проблемы клинической и экологической иммунологии, об-
щей биологии и генетики, фитотерапии, фармации.

Редколлегия
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УДК 591.441:57.044 «4641.03»

МАТЕМАТИЧЕСКОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ 
МОРФОМЕТРИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ СЕЛЕЗЕНКИ 

БЕЛЫХ КРЫС В НОРМЕ И ПРИ ИНГАЛЯЦИОННОМ 
ВОЗДЕЙСТВИИ ФОРМАЛЬДЕГИДА

М.И. Онищенко
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
В исследованиях в области медицины перед учеными часто стоит 

задача, заключающаяся в оценке силы влияния различных факто-
ров на изучаемый объект [3, 8]. В морфологических работах таким 
объектом является орган, а также образования, характеризующие 
особенности его строения на разных уровнях организации. В итоге 
анализа влияния величины одного параметра на величину друго-
го может стать создание математической модели изучаемого явле-
ния или структуры, что позволяет решить широкий спектра задач, 
которые стоят перед исследователем [2, 4]. Одной из основных задач 
является оценка характера изменения одних параметров системы 
(органа) при изменении других. Также важным вопросом является 
оценка степени влияния определенных факторов на результирую-
щие параметры и прогнозирование уровней выходных параметров 
системы [1, 7]. В настоящее время в литературе отсутствуют сведения 
о применении регрессионного анализа органо- и гистоморфометри-
ческих показателей селезенки белых крыс как в норме, так и при воз-
действии на организм животных различных экзогенных факторов, в 
том числе и формальдегида (ФА) [6]. Это обстоятельство и обуслов-
ливает актуальность рассматриваемой проблемы.

Цель работы – получить формулы регрессии между некоторыми 
органо- и гистоморфометрическими показателями селезенки 
белых крыс, которые позволят осуществлять прогнозирование этих 
показателей.

Материалы и методы исследования
Работа выполнена на 72 белых крысах-самцах с исходной массой 

тела 130-150 г. Животных получали из вивария ГУ ЛНР «Луганский 
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государственный медицинский университет им. Святителя Луки». 
Все животные были разделены на 2 серии, каждая из которых со-
стояла из 6 групп (по 6 крыс в каждой). Первую серию составили 
контрольные крысы (К). Во вторую серию (Ф) вошли животные, по-
двергавшиеся ингаляционному влиянию ФА в концентрации 2,766 
мг/м3 (1 час/день ежедневно). Животные серии Ф были разделены 
на группы – 1, 2, 3, 4 и 6. Крысы этих групп подвергались воздей-
ствию ФА соответственно в течение 10, 20, 30, 60 и 90 дней. Крысы 
5 группы получали 60 экспозиций ФА, после чего 30 дней находи-
лись в стандартных условиях вивария. Животные серии К находи-
лись в таких же условиях, как и крысы серии Ф, за исключением 
контакта с ФА. При выполнении эксперимента руководствовались 
правилами работы с лабораторными животными, используемыми 
в биомедицинских исследованиях [5].

После завершения экспозиций ФА животные выводились из 
эксперимента путем декапитации под эфирным наркозом. Забор 
селезенки проводился в соответствии с общепринятыми методи-
ками. Измеряли абсолютную и относительную массу, длину, ши-
рину и толщину органа. После приготовления гистологических 
препаратов на светооптическом уровне определяли некоторые 
гистоморфометрические параметры селезенки: площадь гистоло-
гического среза, занимаемую белой (БП) и красной пульпой (КП), 
соединительнотканным компонентом, количество вторичных 
лимфоидных узелков. Изучали, диаметр лимфоидных узелков, 
диаметр герминативных центров, ширину мантийной и марги-
нальной зон и ширину периартериальных лимфоидных муфт. 
Количественные данные, полученные в результате проведенного 
исследования, обрабатывались с применением метода линейного 
регрессионного анализа в программе «Statistica 10.0». Достоверной 
считали статистическую ошибку менее 5% (p<0,05).

Полученные результаты и их обсуждение
Графическое изображение зависимости площади гистологичес-

кого среза селезенки, занятой КП, от абсолютной массы органа у 
крыс ювенильного возраста контрольной серии представлено на 
рисунке 1. На рисунке хорошо видно, что скаттерограмма отра-
жает линейную зависимость между значениями указанных па-
раметров и является гомоскедастичной. Коэффициент ранговой 
корреляции Спирмена (R) между указанными параметрами соста-
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вил -0,4027 при уровне значимости р=0,0149. Это свидетельствует в 
пользу наличия статистически достоверной умеренной обратной 
связи между указанными выше показателями.

Рис. 1. Диаграмма рассеяния зависимости площади гистологического сре-
за селезенки, занимаемой КП, от абсолютной массы органа у контрольных 
животных.

Критерий Фишера (F1, 34), определяющий статистическую значи-
мость модели, составил 148,247 (р<0,0001), что позволяет отвергнуть 
нулевую гипотезу (Н0) об отсутствии взаимосвязи между зависимой 
переменной (площадь гистологического среза, занимаемая красной 
пульпой) и переменной-предиктором (абсолютная масса селезен-
ки). Коэффициент детерминации (R2) модели составляет 0,162. При 
этом значения константы и коэффициента регрессии составили со-
ответственно 77,58 и -0,026. Значения коэффициента Стьюдента (t34) 
для константы и коэффициента регрессии – соответственно 9,51 
(р<0,00001) и 2,57 (р=0,0149) с высоким уровнем статистической зна-
чимости позволяет отвергнуть нулевую гипотезу о равенстве нулю их 
значений. В результате проведения линейного регрессионного анали-
за получены данные, позволяющие описать зависимость части крас-
ной пульпы селезенки от абсолютной массы органа формулой 

Y часть КП (%) = 77,58-0,026*Х абсолютная масса (мг). 
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Доля вариации зависимой переменной, которую способна объяснить 
модель на основании переменной-предиктора, составляет 16,2%. Из 
приведенного выше уравнения следует, что при увеличении среднего 
значения абсолютной массы селезенки на 1 мг средняя величина час-
ти гистологического среза, занимаемой красной пульпой, уменьшится 
на 0,026%. Критерий Дарбина – Уотсона (d), рассчитанный для данной 
модели, равен 2,23, что свидетельствует в пользу независимости на-
блюдений. Построенная гистограмма распределения остатков модели 
подтверждает их нормальное распределение. При построении данной 
модели определен один выброс, имеющий значение менее -2σ.

Зависимость между стандартизированными прогнозируемыми 
значениями площади красной пульпы и стандартизированными 
остатками представляет собой бессистемный разброс точек, что под-
тверждает репрезентативность представленной модели. Расчет 95% 
доверительных интервалов для среднего прогнозируемого значения 
площади красной пульпы проведен с произвольно заданными зна-
чениями абсолютной массы органа – 750, 800 и 850 мг. В результате 
этого получены предсказанные средние значения площади красной 
пульпы селезенки, которые с 95% вероятностью находятся в пределах 
56,61–60,03, 55,87– 58,20 и 54,39–57,11% соответственно (Рисунок 2).

Рис. 2. Наблюдаемые и предсказанные значения площади гистологическо-
го среза селезенки, занимаемой КП, крыс контрольной серии.
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Скаттерограмма зависимости количества вторичных 
лимфоидных узелков от длины селезенки у животных контроль-
ной серии в достаточной степени гомоскедастична (Рисунок 3).

Рис. 3. Диаграмма рассеяния зависимости количества вторичных лимфоидных 
узелков от длины селезенки у контрольных животных.

Это подтверждается отсутствием зависимости разброса значений 
зависимой переменной от разброса переменной-предиктора. Пря-
мая регрессии пересекает ось зависимой переменной на значении 
около 10,7 при показателе длины селезенки – 35 мм. Коэффициент 
корреляции Спирмена (R) между указанными параметрами орга-
но- и гистоморфометрическими составил 0,4382 (р=0,0075), что под-
тверждает наличие статистически достоверной умеренной прямой 
связи между указанными выше параметрами.

Представленная модель является значимой, что подтверждает-
ся критерием Фишера (F1, 34). Последний определен на уровне 8,078 
(р<0,0001), что позволяет с высокой степенью вероятности подтвер-
дить альтернативную гипотезу (Н1) о наличии взаимосвязи меж-
ду количеством вторичных лимфоидных узелков и переменной-
предиктором – длиной селезенки. Коэффициент детерминации 
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(R2) модели составил 0,192. Значения константы и коэффициента 
регрессии составили соответственно 3,925 и 0,194. Коэффициенты 
Стьюдента (t34) для константы регрессии составил 1,44 (р=0,158), а 
для коэффициента регрессии – 2,84 (р=0,0075). Таким образом, ну-
левую гипотезу (Н0) о равенстве нулю значений удалось отвергнуть 
только в случае с коэффициентом регрессии.

Одним из итогов проведения линейного регрессионного анали-
за стало получение формулы зависимости количества вторичных 
лимфоидных узелков от длины селезенки. Эта формула выглядит 
следующим образом: 

Y количество вторичных лимфоидных узелков = 3,925+0,194*Х длина (мм). 
Доля вариации зависимой переменной, которую способна 

объяснить модель на основании переменной-предиктора, составляет 
19,2%. Из уравнения регрессии следует, что при увеличении средне-
го значения длины селезенки на 1 мм среднее количество вторичных 
лимфоидных узелков увеличится на 0,194. Критерий Дарбина – Уот-
сона (d), рассчитанный для данной модели, равен 2,09. Построенная 
гистограмма распределения остатков модели свидетельствует в поль-
зу их нормального распределения. При построении данной модели 
определен один выброс, имеющий значение в диапазоне менее -2σ.

Построенная диаграмма зависимости между стандартизирован-
ными прогнозируемыми значениями количества вторичных 
лимфоидных узелков и стандартизированными остатками опред-
елен бессистемный разброс точек. Это подтверждает репрезентатив-
ность представленной модели. Расчет 95% доверительных интерва-
лов для среднего прогнозируемого значения количества вторичных 
лимфоидных узелков селезенки проведен с произвольно заданными 
значениями длины селезенки – 39,00, 40,00 и 42,00 мм. В результате этого 
получены предсказанные средние значения количества вторичных 
лимфоидных узелков – 11,47, 11,66 и 12,05 соответственно (Рисунок 4).

На рисунке 5 представлено графическое изображение зависи-
мости толщины селезенки от ширины маргинальной зоны у крыс 
ювенильного возраста серии Ф. Видно, что в целом скаттерограмма 
отражает линейную зависимость между значениями указанных па-
раметров. Коэффициент ранговой корреляции Спирмена (R) меж-
ду указанными параметрами составил 0,4739 (р=0,0035), что под-
тверждает наличие умеренной прямой связи между указанными 
выше изучаемыми показателями.
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Рис. 4. Наблюдаемое и количество вторичных лимфоидных узелков селе-
зенки крыс контрольной серии. 

Рис. 5. Диаграмма рассеяния зависимости толщины селезенки от ширины 
маргинальной зоны у животных, подвергавшихся воздействию ФА.

Критерий Фишера (F1, 34), определяющий статистическую значи-
мость модели, составил 9,848 (р<0,0001), что позволяет отвергнуть 
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нулевую гипотезу (Н0) об отсутствии взаимосвязи между толщиной 
селезенки и шириной маргинальной зоны. Коэффициент детер-
минации (R2) модели составил 0,225. При этом значения константы 
и коэффициента регрессии составили соответственно 3,047 и 
0,022. Значения коэффициента Стьюдента (t34) для константы и 
коэффициента регрессии – соответственно 5,94 (р<0,0001) и 3,14 
(р=0,0035) с высоким уровнем статистической значимости позволя-
ет отвергнуть нулевую гипотезу о равенстве нулю их значений.

Зависимость толщины селезенки от ширины маргинальной 
зоны описывается формулой 

Y толщина (мм) = 3,047+0,022*Х ширина маргинальной зоны (мкм). 
Доля вариации зависимой переменной, которую способна 

объяснить модель на основании независимой переменной, составляет 
22,5%. Из приведенного выше уравнения регрессии следует, что при 
увеличении ширины маргинальной зоны на 1 мкм среднее значение 
толщины органа увеличится на 0,022 мм. Критерий Дарбина – Уот-
сона (d), рассчитанный для данной модели, равен 2,39, что является 
достаточным для подтверждения независимости наблюдений, а про-
гнозирование зависимой переменной с помощью однофакторного 
линейного регрессионного анализа может считаться корректным. 
При проведении анализа определен один выброс, превышающий 
уровень +2σ. Расчет 95% доверительных интервалов для среднего про-
гнозируемого значения толщины селезенки проведен с произволь-
но заданными значениями ширины маргинальной зоны – 70, 75 и 80 
мкм. В результате этого получены предсказанные средние значения 
толщины селезенки – 4,60, 4,71 и 4,82 мм соответственно. Эти значения 
с 95% вероятностью находятся в пределах от 4,52 до 4,68 мм, от 4,63 до 
4,80 мм и от 4,69 до 4,96 мм соответственно (Рисунок 6).

Зависимость диаметра герминативного центра вторичных 
лимфоидных узелков от ширины их мантийной зоны у крыс юве-
нильного возраста, подвергавшихся воздействию ФА, представлена 
на рисунке 7. На рисунке хорошо видно, что скаттерограмма отра-
жает линейную зависимость между значениями указанных параме-
тров. При этом разброс данных указывает на их гомоскедастичный 
характер. Коэффициент ранговой корреляции Спирмена (R) меж-
ду указанными параметрами составил 0,4382 при уровне значимос-
ти р=0,0075. Это свидетельствует в пользу наличия статистически 
достоверной умеренной прямой связи между указанными выше 
показателями. Критерий Фишера (F1, 34), определяющий статис-
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тическую значимость модели, составил 8,081 (р<0,0001), что позво-
ляет отвергнуть нулевую гипотезу об отсутствии взаимосвязи меж-
ду зависимой переменной (диаметр герминативного центра) и пере-
менной-предиктором (ширина мантийной зоны). 

Рис. 6. Наблюдаемые и предсказанные значения толщины селезенки крыс, 
подвергавшихся воздействию ФА.

Рис. 7. Диаграмма рассеяния зависимости диаметра герминативных цен-
тров от ширины мантийной зоны у животных, подвергавшихся воздей-
ствию ФА. 
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Коэффициент детерминации (R2) модели составил 0,192. При этом 
значения константы и коэффициента регрессии составили соответ-
ственно 63,937 и 0,660. Значения коэффициента Стьюдента (t34) для 
константы и коэффициента регрессии – соответственно 4,21 (р=0,0002) 
и 2,84 (р=0,0075) с высоким уровнем статистической значимости позво-
ляет отвергнуть нулевую гипотезу о равенстве нулю их значений.

В результате проведения линейного регрессионного анализа 
получены данные, которые позволяют описать зависимость диаме-
тра герминативного центра лимфоидных узелков от ширины ман-
тийной зоны формулой 

Y диаметр герминативного центра (мкм) = 63,937+0,660*Х ширина мантийной зоны (мкм). 
При этом доля вариации зависимой переменной, которую спо-

собна объяснить модель на основании переменной-предиктора, со-
ставляет 19,2%. Из приведенного выше уравнения следует, что при 
увеличении среднего значения ширины мантийной зоны на 1 мкм 
средняя величина диаметра герминативных центров вторичных 
лимфоидных узелков увеличится на 0,660 мкм. Критерий Дарбина 
– Уотсона (d), рассчитанный для данной модели, равен 1,85. Постро-
енная гистограмма распределения остатков модели свидетельствует в 
пользу их нормального распределения. При построении модели были 
определены 2 «выброса», значения которых превышали уровень +2σ.

Рис. 8 . Наблюдаемые и предсказанные значения диаметра герминативных 
центров селезенки крыс, подвергавшихся воздействию ФА.
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Расчет 95% доверительных интервалов для среднего прогнозиру-
емого значения диаметра герминативных центров проведен с про-
извольно заданными значениями ширины мантийной зоны – 60, 65 
и 70 мкм. В результате этого получены предсказанные средние зна-
чения диаметра герминативных центров. Эти значения с 95% веро-
ятностью находятся в пределах от 100,33 до 106,78 мкм, от 104,74 до 
108,98 мкм и от 107,05 до 113,27 мкм соответственно (см. Рисунок 8).

Выводы
1. Поученные формулы регрессии демонстрируют зависимость 

между морфометрическими показателями селезенки белых крыс.
2. Результаты настоящего исследования позволяют прогнозировать 

средние значения того или иного органо- или гистоморфометричес-
кого показателя при заданном значении показателя-предиктора.
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Работа выполнена на 72 белых крысах-самцах с исходной массой тела 130-150 г. 

Животные подвергались ингаляционному влиянию ФА в концентрации 2,766 мг/
м3 (1 час/день ежедневно) в течение 10, 20, 30, 60 и 90 дней. Измеряли абсолютную и 
относительную массу, длину, ширину и толщину органа, определяли некоторые 
гистоморфометрические параметры селезенки: площадь гистологического среза, 
занимаемую белой и красной пульпой (КП), соединительнотканным компонен-
том, количество вторичных лимфоидных узелков. Изучали, диаметр лимфоидных 
узелков, диаметр герминативных центров, ширину мантийной и маргинальной 
зон и ширину периартериальных лимфоидных муфт. Количественные данные, 
полученные в результате проведенного исследования, обрабатывались с приме-
нением метода линейного регрессионного анализа в программе «Statistica 10.0». В 
результате проведения линейного регрессионного анализа полученные данные 
позволяют описать зависимость между переменной (площадь КП) и переменной-
предиктором (абсолютная масса селезенки) формулой Y часть КП (%) = 77,58-0,026*Х аб-

солютная масса (мг). Доля вариации зависимой переменной, которую способна объяснить 
модель на основании переменной-предиктора, составляет 16,2%. Из приведенно-
го выше уравнения следует, что при увеличении среднего значения абсолютной 
массы селезенки на 1 мг средняя величина части гистологического среза, зани-
маемой красной пульпой, уменьшится на 0,026%. Расчет 95% доверительных ин-
тервалов для среднего прогнозируемого значения площади КП проведен с про-
извольно заданными значениями абсолютной массы органа – 750, 800 и 850 мг. В 
результате этого получены предсказанные средние значения площади красной 
пульпы селезенки, которые с 95% вероятностью находятся в пределах 56,61–60,03, 
55,87– 58,20 и 54,39–57,11% соответственно. Результаты настоящего исследования 
позволяют прогнозировать средние значения того или иного органо- или гисто-
морфометрического показателя при заданном значении показателя-предиктора.

Ключевые слова: селезенка, крыса, формальдегид, регрессионный анализ.

Summary
Onyshchenko M.I. Mathematical modeling of morphometric parameters of the spleen 

of white rats in the normal conditions and under inhalation exposure to formaldehyde.
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The work was performed on 72 white male rats with an initial body weight 
of 130-150 g. The animals were exposed to inhalation of FA at a concentration of 
2.766 mg/m3 (1 hour/day daily) for 10, 20, 30, 60 and 90 days. The absolute and 
relative weight, length, width and thickness of the organ were measured, some 
histomorphometric parameters of the spleen were determined: the area of the 
histological section occupied by the white and red pulp (RP), the connective tissue 
component, and the number of secondary lymphoid nodules. The diameter of 
lymphoid nodules, the diameter of the germinal centers, the width of the mantle and 
marginal zones, and the width of the periarterial lymphoid sheaths were studied. 
The quantitative data obtained as a result of the study were processed using the 
method of linear regression analysis in the soft "Statistica 10.0". As a result of a linear 
regression analysis, the data obtained allow us to describe the relationship between 
the variable (area of the RP) and the predictor variable (absolute spleen weight) by 
the formula Ypart of the RP (%) = 77.58-0.026*Xabsolute weight (mg). The proportion of variation in 
the dependent variable that the model can explain based on the predictor variable 
is 16.2%. It follows from the above equation that with an increase in the average 
value of the absolute mass of the spleen by 1 mg, the average value of the part 
of the histological section occupied by the red pulp will decrease by 0.026%. The 
calculation of 95% confi dence intervals for the average predicted value of the RP 
area was carried out with arbitrarily given values of the absolute mass of the organ - 
750, 800 and 850 mg. As a result, the predicted average values of the area of RP of the 
spleen were obtained, which with 95% probability are in the range of 56.61–60.03, 
55.87–58.20 and 54.39–57.11%, respectively. The results of this study make it possible 
to predict the average values of one or another organo- or histomorphometric 
indicator for a given value of the predictor indicator.

Key words: spleen, rat, formaldehyde, regression analysis.
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УДК 519.443:[613.648.4+613.37

ВЛИЯНИЕ 60-СУТОЧНОГО ВВЕДЕНИЯ НАТРИЯ 
БЕНЗОАТА ЛИБО ТАРТРАЗИНА НА РОСТ И 

ФОРМООБРАЗОВАНИЕ НИЖНЕЙ ЧЕЛЮСТИ У БЕЛЫХ 
КРЫС И НЕКОТОРЫЕ ВОЗМОЖНОСТИ ИХ КОРРЕКЦИИ

В.В. Бибик, В.И. Лузин, Л.Д. Савенко 
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
Группа химических веществ, которые добавляют в пищу, чтобы 

предотвратить ее порчу, а также улучшить ее цвет и вкус имену-
ется пищевыми добавками. При этом синтетические химические 
вещества, используемые в качестве пищевых добавок, зачастую 
могут оказывать неблагоприятное воздействие на здоровье челове-
ка. Согласно многим исследованиям, такие проблемы, как астма, 
синдром дефицита внимания и гиперактивности, некоторые кар-
диологические и онкологические заболевания, ожирение и многие 
другие, вызваны использованием пищевых красителей и консер-
вантов [8]. Также, некоторые пищевые добавки могут нарушать 
гормональный баланс и влиять на рост и развитие организма [9]. 

Имеется ряд сведений о негативном влиянии длительного упо-
требления бензоата натрия и тартразина но морфогенез костной 
и эндокринной систем [5, 6]. Однако сведений о морфологической 
реакции зубо-челюстной системы в ответ на длительное употре-
бление высоких доз красителей и консервантов в доступной лите-
ратуре нет. Не разработаны и пути коррекции и профилактики 
возникающих при этом изменений.

Цель исследования: установить изменения роста и формообра-
зования нижней челюсти у белых крыс после 60-суточного введения 
натрия бензоата либо тартразина и обосновать возможности коррек-
ции выявленных изменений мексидолом либо тиотриазолином. 

Материал и методы исследования
Исследование было проведено на 245 белых лабораторных 

крысах-самцах с исходной массой тела 200–210 г, распределенных 
на группы: группу КБК составили контрольные животные; группы 
БН1000 и ТТЗ1500 составили крысы, которым внутрижелудочно вво-
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дили 1 мл натрия бензоата в дозе 1000 мг/кг/сутки либо 1 мл тартра-
зина в дозе 1500 мг/кг/сутки; группы НБ1000М, БН1000Т, ТТЗ1500М 
и ТТЗ1500Т – крысы, которым одновременно с затравкой бензоатом 
натрия либо тартразином внутрибрюшинно вводили мексидол в 
дозе 50 мг/кг/сутки либо тиотриазолин в дозе 117,4 мг/кг/сутки [4].

Сроки эксперимента составили 3, 10, 15, 24 и 45 суток после 
окончания затравки, что соответствует стадиям формирования 
костного регенерата [2]. По окончании сроков эксперимента крыс 
эвтаназировали под эфирным наркозом, выделяли нижнюю че-
люсть, и измеряли проводили ее органометрию штангенциркулем 
ШЦ-0,1 с точностью до 0,1 мм [3].

Полученные цифровые данные обрабатывали методами вари-
ационной статистики с использованием стандартных прикладных 
программ. Использовали t-критерий Стьюдента с поправкой Бонф-
ферони; статистически значимыми различия считали при p<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
Внутрижелудочное введение подопытным животных бензоата на-

трия в дозе 1000 мг/кг/сутки либо тартразина 1500 мг/кг/сутки в те-
чение 60 суток сопровождалось угнетением роста нижних челюстей. 

В группе НБ1000 высота ветви нижней челюсти отставала от по-
казателей группы КБК с 3 по 45 сутки после окончания затравки на 
10,04%, 9,06%,7,78%, 7,29% и 5,24%, а максимальная длина нижней 
челюсти к 3 и 10 суткам – на 6,34% и 7,36% (Рисунок 1). В результате 
высотно-продольное соотношение нижней челюсти крыс группы 
НБ1000 к 3, 15 и 24 суткам по окончании затравки было меньше зна-
чений группы КБК на 3,91%, 3,71% и 3,83%. Поскольку замедление 
прироста продольных размеров нижней челюсти у крыс группы 
НБ1000 сопровождалось и значительным замедлением набора ее 
массы, индекс Симона с 3 по 15 сутки по окончании затравки был 
больше значений группы КБК на 2,76%, 3,09% и 2,82%.

Вместе с этим толщина нижней челюсти в области восходящего 
контрфорса отставала от показателей группы КБК с 3 по 45 сутки по 
окончанию затравки на 9,37%, 12,28%, 6,52%, 6,41% и 5,49%, а толщина 
в области альвеолярного контрфорса с 3 по 24 сутки – на 8,48%, 6,37%, 
7,48% и 5,02%. Наконец, при отсутствии статистически значимых из-
менений высоты тела нижней челюсти, высота альвеолярного отрост-
ка уменьшалась и с 3 по 45 сутки по окончании затравки была меньше 
значений группы КБК на 8,98%, 7,65%, 6,86%, 5,65% и 5,49%.
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Рисунок 1. Динамика высоты ветви нижней челюсти в зависимости от сро-
ков реадаптации после 60-суточной затравки натрия бензоатом либо тар-
тразином, в % по отношению к группе КБК (* - обозначает статистически 
значимые отличия от группы КБК).

В группе ТТЗ1500 с 3 по 45 сутки по окончании затравки макси-
мальная длина нижней челюсти и высота ее ветви отставали от зна-
чений группы КБК на 6,94%, 7,41%, 6,04%, 4,53% и 4,36%, а также 
на 12,40%, 12,94%, 10,69%, 9,25% и 8,29% соответственно. Поскольку 
темпы роста ветви нижней челюсти у подопытных животных группы 
ТТЗ1500 угнетались сильнее, высотно-продольное соотношение с 3 
по 24 сутки по окончании затравки было меньше значений группы 
КБК на 5,84%, 5,99%, 5,93% и 5,02%. Также, поскольку прирост массы 
нижней челюсти угнетался сильнее, чем прирост продольных разме-
ров, индекс Симона с 3 по 24 сутки по окончании затравки превышал 
значения группы КБК на 3,18%, 4,06%, 3,60% и 2,52%.

Толщина нижней челюсти в области альвеолярного и восходя-
щего контрфорсов во все сроки нашего эксперимента также отста-
вала от значений группы КБК на 10,88%, 10,95%, 10,75%, 7,76% и 
8,04%, а также на 10,27%, 10,53%, 8,26%, 6,84% и 5,06% соответствен-
но. При этом высота альвеолярного отростка также была меньше 
значений группы КБК с 3 по 45 сутки по окончании затравки на 
11,38%, 11,76%, 10,29%, 7,91% и 7,69%, а высота тела нижней челюсти 
к 3 и 10 суткам – на 5,21% и 4,45%. 

Внутрибрюшинное введение мексидола в дозе 50 мг/кг/сут-
ки либо тиотриазолина в дозе 117,4 мг/кг/сутки одновременно с 
60-суточной затравкой бензоатом натрия либо тартразином после 
нанесения дефектов большеберцовых костей сопровождалось тен-
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денцией к восстановлению ростовых процессов в нижнем резце в 
период реадаптации.

При одновременном внутрижелудочном введении натрия бензоата 
в дозе 1000 мг/кг/сутки тела и внутримышечном введении 5% раство-
ра мексидола из расчета 50 мг/кг/сутки (группа НБ1000М) негативное 
влияние условий эксперимента на темпы роста нижней челюсти в зна-
чительной степени сглаживалось. При сравнении с группой НБ1000 
достоверные отклонения возникали с 15 суток периода реадаптации – к 
15 суткам толщина нижней челюсти в области альвеолярного контр-
форса была больше значений сравнения на 6,06%, а высота ветви ниж-
ней челюсти к 24 и 45 суткам – на 5,17% и 4,21% (Рисунок 2). В результате 
к 24 суткам периода реадаптации и высотно-продольное соотношение 
превышало значения группы НБ1000 на 2,79%.

Рисунок 2. Динамика высоты ветви нижней челюсти после 60-суточной 
затравки натрия бензоатом либо тартразином в зависимости от вида кор-
ректора, в % по отношению к группе КБК (* - обозначает статистически 
значимые отличия от группы КБК; ^ - обозначает статистически значимое 
отличие от соответствующей группы без коррекции).

Внутрибрюшинное введение тиотриазолина в дозе 117,4 мг/кг/
сутки одновременно 60-суточной затравкой натрия бензоатом в 
дозе 1000 мг/кг/сутки сопровождалось тенденцией к восстановле-
нию темпов роста нижней челюсти в период реадаптации. 

Сравнение со значениями группы НБ1000 показало, что в группе 
НБ1000Т статистически значимые отличия показателей органоме-
трии нижней челюсти регистрировались с 3 суток периода реадап-
тации. При этом высота ветви нижней челюсти превышала значе-
ния сравнения с 3 по 45 сутки эксперимента на 4,99%, 5,30%, 4,53%, 

-12

-10

-8

-6

-4

-2

0

3 10 15 24 45суткисутки

%

БН1000М БН1000Т ТТЗ1500М ТТЗ1500Т

**** ^^^^^^^ *^*^*^*^*^*^*^*^*^*^*^*^*^*^



26

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

6,03% и 4,81%, а высотно-продольное соотношение к 24 суткам – на 
3,87%. Также, толщина нижней челюсти в области альвеолярного 
контрфорса превышала значения группы НБ1000к 15 и 24 суткам 
эксперимента на 7,07% и 6,73%, а толщина в области восходящего 
контрфорса к 45 суткам – на 4,91%. Наконец, высота альвеолярного 
отростка у животных группы НБ1000Т к 45 суткам превышала зна-
чения групп НБ1000 на 4,65%.

При одновременном внутрижелудочном введении тартрази-
на в дозе 1500 мг/кг/сутки тела и внутримышечном введении 5% 
раствора мексидола из расчета 50 мг/кг/сутки (группа ТТЗ1000М) 
негативное влияние условий эксперимента на темпы роста ниж-
ней челюсти в значительной степени сглаживалось. В сравнении с 
группой ТТЗ1500, установили, что статистически значимые отли-
чия показателей органометрии нижней челюсти регистрировались 
с 10 по 45 сутки периода реадаптации.

Высота ветви нижней челюсти у подопытных животных группы 
ТТЗ1500М с 10 по 45 сутки периода реадаптации превышала значе-
ния группы ТТЗ1500 на 5,00%, 5,33%, 5,28% и 4,55%, а толщина ниж-
ней челюсти в области альвеолярного контрфорса – на 5,88%, 5,76%, 
4,46% и 6,31%. Также высотно-продольное соотношение превышало 
значения групп ТТЗ1500 к 10 и 15 суткам на 3,13% и 3,11%.

Внутрибрюшинное введение тиотриазолина в дозе 117,4 мг/кг/
сутки одновременно 60-суточной затравкой тартразином в дозе 
1500 мг/кг/сутки после нанесения дефектов большеберцовых кос-
тей также сопровождалось тенденцией к восстановлению ростовых 
процессов в нижней челюсти в период реадаптации. При сравне-
нии с группой ТТЗ1500, установили, что статистически значимые 
отличия показателей органометрии нижней челюсти регистриро-
вались с 3 по 45 сутки периода реадаптации.

Высота ветви нижней челюсти подопытных животных группы 
ТТЗ1500Т превышала значения группы ТТЗ1500 к 3, 10, 24 и 45 сут-
кам периода реадаптации на 4,72%, 5,00%, 6,67% и 4,42%, а высотно-
продольное соотношение к 3,10. и 24 суткам – на 2,13%, 2.63% и 
3,59%. Также, толщина нижней челюсти в области альвеолярного 
контрфорса превышала значения группы ТТЗ1500 с 10 по 45 сут-
ки периода реадаптации на 6,95%, 8,38%, 6,44% и 8,25%, а толщина 
в области восходящего контрфорса к 10 суткам – на 5,88%. Нако-
нец, высота альвеолярного отростка превышала значения группы 



27

Экологические аспекты современной биологии, анатомии и медицинской генетики

ТТЗ1500 с 3 по 45 сутки эксперимента на 5,41%, 6,67%, 6,37%, 9, 20% 
и 8,33%, а высота тела нижней челюсти к 3 суткам – на 5,13%.

Из полученных данных следует, что внутрижелудочное введе-
ние бензоата натрия в дозе 1000 мг/кг/сутки либо тартразина в 
дозе 1500 мг/кг/массы в течение 60 суток сопровождается угнете-
нием ростовых процессов в нижней челюсти, которое максимально 
выражено на 3 сутки по окончании затравки, а затем постепенно 
восстанавливается. После введения бензоата натрия к 45 суткам 
эксперимента сохраняются единичные статистически значимые 
отличия от группы КБК, а после введения тартразина сохраняются 
статистически значимые отличия большинства показателей остео-
метрии нижней челюсти от значений группы КБК.

Следует учитывать, что оба вышеуказанных препарата 
вызывают прямое повреждение молекулы ДНК митохондрий, 
что ведет к нарушению синтеза АТФ в клетках организма [11] и, 
вероятно, в хондробластах мыщелковых хрящей и остеобластах 
надкостницы. Это сопровождается нарушением ростовых про-
цессов в нижних челюстях.

В то же время тартразин выступает еще и как хелатообразую-
щий агент с молекулами меди, цинка и марганца [10], а следова-
тельно связывает их. Указанные микроэлементы выступают как 
кофакторы различных ферментов и энергетических циклов. В 
результате их недостаток также может негативно сказываться на 
морфо-функциональной активности хондробластов мыщелковых 
хрящей и остеобластов надкостницы нижней челюсти.

Также из полученных нами данных следует, что примене-
ние мексидола либо тиотриазолина одновременно с затравкой 
лабораторных животных бензоатом натрия либо тиотриазолином 
сопровождалось восстановлением ростовых процессов в нижней 
челюсти. Более эффективным, по нашим данным было примене-
ние тиориазолина. Профилактическое корригирующее влияние 
мексидола на ростовые процессы в нижних челюстях может быть 
объяснено его мембранопротекторными, антиоксидантными и ан-
тигипоксическими свойствами [1]. При этом аналогичные свойства 
тиотриазолина являются более выраженными [7].

Выводы
1. Внутрижелудочное введение бензоата натрия в дозе 1000 мг/

кг/сутки либо тартразина в дозе 1500 мг/кг/массы в течение 60 су-
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ток сопровождается угнетением ростовых процессов в нижней че-
люсти. После введения тартразина выявленные изменения являют-
ся более выраженными и медленнее восстанавливаются.

2. Внутрибрюшинное введение мексидола в дозе 50 мг/кг/сут-
ки либо тиотриазолина в дозе 117,4 мг/кг/сутки одновременно с 
60-суточной затравкой бензоатом натрия либо тартразином после 
нанесения дефектов большеберцовых костей сопровождалось тен-
денцией к восстановлению ростовых процессов в нижней челюсти 
в период реадаптации. Применение тиотриазолина является более 
эффективным.
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Резюме
Бибик В.В., Лузин В.И., Савенко Л.Д.  Влияние 60-суточного введения на-

трия бензоата либо тартразина на рост и формообразование нижней челюсти у 
белых крыс и некоторые возможности их коррекции.

Цель исследования: установить изменения роста и формообразования 
нижней челюсти у белых крыс после 60-суточного введения натрия бензоата 
либо тартразина и обосновать возможности корреции выявленных изменений 
мексидолом либо тиотриазолином. Материал и методы: Использовано 245 
белых крыс массой 200–210 г; группу КБК составили контрольные животные; 
группы БН1000 и ТТЗ1500 - крысы, которым внутрижелудочно вводили бен-
зоат натрия в дозе 1000 мг/кг/сутки либо тартразин в дозе 1500 мг/кг/сутки; 
группы НБ1000М, БН1000Т, ТТЗ1500М и ТТЗ1500Т – крысы, которым одно-
временно с затравкой бензоатом натрия либо тартразином внутрибрюшинно 
вводили мексидол в дозе 50 мг/кг/сутки либо тиотриазолин в дозе 117,4 мг/
кг/сутки. Сроки эксперимента составили 3, 10, 15, 24 и 45 суток. По окончании 
сроков эксперимента крыс эвтаназировали под эфирным наркозом, выделяли 
нижнюю челюсть, и измеряли проводили ее органометрию штангенцирку-
лем ШЦ-0,1 с точностью до 0,1 мм. Результаты: Внутрижелудочное введение 
бензоата натрия в дозе 1000 мг/кг/сутки в течение 60 суток сопровождалось 
угнетением темпов роста нижней челюсти, которое максимально выражено на 
3 сутки по окончании затравки, а затем постепенно восстанавливается. К 45 
суткам эксперимента сохраняются единичные статистически значимые отли-
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чия от группы КБК. Введение подопытным лабораторным животным тартра-
зина в дозе 1500 мг/кг/сутки в течение 60 суток сопровождалось угнетением 
темпов роста нижней челюсти, которое сохраняется до 15 суток окончании 
затравки, а затем постепенно восстанавливается. К 45 суткам эксперимента 
сохраняются статистически значимые отличия большинства показателей ос-
теометрии нижней челсюсти от значений группы КБК. Внутрибрюшинное 
введение мексидола в дозе 50 мг/кг/сутки либо тиотриазолина в дозе 117,4 
мг/кг/сутки одновременно с 60-суточной затравкой бензоатом натрия либо 
тартразином после нанесения дефектов большеберцовых костей сопровожда-
лось восстановлением ростовых процессов в нижней челюсти в период реадап-
тации. Заключение: Длительное применение пищевых красителей и консер-
вантов сопровождается нарушением ростовых процессов в нижней челюсти, 
что требует мер профилактики и коррекции. В качестве корректором могут 
быть использованы мексидол и тиотриазолин. 

Ключевые слова: крысы, бензоат натрия, тартразин, мексидол, тиотриазолин, 
нижняя челюсть, рост.

Summary
Bibik V.V., Luzin V.I., Savenko L.D. The effect of 60-day administration of sodium 

benzoate or tartrazine on the growth and shaping of the mandible in white rats and some 
possibilities for their correction.

Purpose of the study: to establish changes in the growth and shaping of the lower 
jaw in white rats after a 60-day administration of sodium benzoate or tartrazine and 
to substantiate the possibility of correlating the identifi ed changes with mexidol or 
thiotriazoline. Material and methods: 245 white rats weighing 200–210 g were used; 
the CWR group consisted of control animals; groups BN1000 and TTZ1500 - rats that 
were intragastrically injected with sodium benzoate at a dose of 1000 mg/kg/day 
or tartrazine at a dose of 1500 mg/kg/day; NB1000M, BN1000T, TTZ1500M, and 
TTZ1500T groups were rats that were intraperitoneally injected simultaneously with 
sodium benzoate or tartrazine at a dose of 50 mg/kg/day or thiotriazoline at a dose 
of 117.4 mg/kg/day. The terms of the experiment were 3, 10, 15, 24 and 45 days. At 
the end of the experiment, the rats were euthanized under ether anesthesia, the lower 
jaw was isolated, and its organometry was measured using a ShTs-0.1 caliper with 
an accuracy of 0.1 mm. Results: Intragastric administration of sodium benzoate at a 
dose of 1000 mg/kg/day for 60 days was accompanied by inhibition of the growth 
rate of the lower jaw, which was most pronounced on the 3rd day after the end of the 
inoculation, and then gradually recovered. By the 45th day of the experiment, single 
statistically signifi cant differences from the CWR group remain. The introduction 
of tartrazine at a dose of 1500 mg/kg/day to experimental laboratory animals for 
60 days was accompanied by inhibition of the growth rate of the lower jaw, which 
persists until the 15th day of the end of the inoculation, and then gradually recovers. 
By the 45th day of the experiment, there are statistically signifi cant differences in most 
of the parameters of osteometry of the lower jaw from the values of the CWR group. 
Intraperitoneal administration of mexidol at a dose of 50 mg/kg/day or thiotriazoline 
at a dose of 117.4 mg/kg/day simultaneously with a 60-day inoculation with sodium 
benzoate or tartrazine after the infl iction of tibial defects was accompanied by the 
restoration of growth processes in the lower jaw during readaptation. Conclusion: 
Long-term use of food dyes and preservatives is accompanied by a violation of growth 
processes in the lower jaw, which requires preventive and corrective measures. 
Mexidol and thiotriazoline can be used as a corrector.

Key words: rats, sodium benzoate, tartrazine, mexidol, thiotriazoline, mandible, 
growth.
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ПОКАЗАТЕЛИ МАКРО-МИКРОМОРФОМЕТРИИ 
СЕЛЕЗЕНКИ КРЫС РАЗЛИЧНОГО ВОЗРАСТА НА ФОНЕ 

ИЗБЫТОЧНОГО ПОТРЕБЛЕНИЯ КОФЕИНА 
ПРИ ВОЗМОЖНОЙ КОРРЕКЦИИ МЕКСИДОЛОМ

А.А. Грищенко
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
Кофе – один из наиболее широко потребляемых напитков во 

всём мире. Около 80% населения мира принимают кофе и другие 
кофейные продукты ежедневно. Кофе состоит из большого числа хи-
мических компонентов, в том числе кофеина, хлорогеновых кислот, 
дитерпенов и тригонеллинов, которые являются наиболее биологи-
чески активными и наиболее важными составляющими напитка [5]. 

Таким образом, всё больший интерес среди исследователей 
вызывает влияние кофеина на организм, в том числе на морфоло-
гическую структуру органов и тканей. В мировой литературе встре-
чается не так много данных о воздействии кофеина на иммунную 
систему, в частности на морфологическую структуру селезёнки, 
что позволяет нам широко исследовать данное направление [2, 3].

Оптимальное функционирование иммунной системы – это за-
лог постоянства гомеостаза и поддержания здоровья организма 
[11]. Особую роль в выполнении данных функций играет селезёнка 
– вторичный лимфоидный орган во многом ещё не изученный 
и загадочный для современной науки [8]. Помимо своей функ-
ции по очистке крови от твердых частиц и других антигенов, 
микроорганизмов и старых эритроцитов, селезенка участвует в 
заключительных этапах созревания В-клеток у мышей, тогда как у 
людей это важный резервуар В-клеток памяти, тромбоцитов и, ско-
рее всего, также моноцитов [12].

Цель исследования – установить динамику изменения   макро-
микроморфометрических параметров селезёнки у крыс различно-
го возраста при избыточном потреблении кофеина и возможной 
коррекции мексидолом на 90 сутки.
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Материалы и методы исследования
Эксперимент проведен на 144 белых крысах-самцах (72 

инфантильные крысы-самцы с исходной массой тела 70-75г и 
72 ювенильные крысы-самцы с исходной массой тела 130-140г), 
распределенных на 3 группы: 1-я группа - контроль, 2-я группа - 
крысы, которые употребляли кофеин (Кофеин-бензоат натрия, 
«Дарница», раствор для инъекций, № UA/7534/01/01 от 21.03.2018) 
в дозе 120мг/кг/сутки без коррекции, 3-я группа – употребляли ко-
феин на фоне коррекции мексидолом (производитель ЗиО-ЗДО-
РОВЬЕ, ЗАО (Россия), рег. №: ЛП-N (000086)-(РГ-RU) от 30.10.20 – 
Бессрочно) в дозе 50 мг/кг/сутки. Через 7, 14, 30 и 90 суток после 
начала приёма препарата животных выводили из эксперимента 
путем декапитации под эфирным наркозом, выделяли селезёнку, 
отделяли капсулу и определяли их массу на лабораторных весах 
ВЛР-200 с точностью до 0,25 мг, измеряли длину, ширину и тол-
щину органа с помощью измерительной сетки микроскопа МБС-
10 с точностью до 0,05 мм, а также рассчитывали её объем [2]. 

Селезёнку крыс резали на кусочки диаметром до 1см, фиксация 
проводилась в формалине без предварительного промывания в воде. 
Затем после промывания – фиксация спиртами восходящей концен-
трации и заливка хлороформом, а затем фиксация в парафине. Гис-
тологические срезы толщиной 4-6 мкм, окрашенные гeматоксилин-
эозином, исследовали при помощи микроскопа МБС-10. Калибров-
ку измерительной сетки производили с помощью миллиметрового 
отрезка ГОСТ 2 07513-55 2. Определяли площадь селезёнки на попе-
речном срезе на уровне ворот селезёнки (общая площадь, площадь 
белой и красной пульпы, площадь стромы) [1].

Полученные цифровые данные обрабатывали методами вариаци-
онной статистики с использованием стандартных прикладных про-
грамм. Использовали t-критерий Стьюдента с поправкой Бонфферо-
ни; статистически значимыми различия считали при p<0,05 [6].

Полученные результаты и их обсуждение
Все полученные цифровые данные оценивались в первую оче-

редь при сопоставлении с аналогичными показателями группы 
контрольных животных (Таблица 1).

За период наблюдения (с 7 по 90 сутки) общая площадь селезёнки 
неполовозрелых крыс контрольной группы увеличилась с 7,39±0,09 
мм2 до 10,53±0,13 мм2.
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Наряду с этим у контрольных животных в ходе наблюдения уве-
личивались: площадь белой пульпы – с 1,43±0,02 мм2 до 2,12±0,03 
мм2, площадь красной пульпы – с 5,78±0,01 мм2 до 8,13±0,13 мм2, и 
площадь стромы – с 0,178±0,002 мм2 до 0,27±0,004 мм2. 

Таблица 1
Морфометрические показатели селезенки неполовозрелых крыс 

Группа Сроки, 
сут.

Общая 
площадь, 

мм2

Площадь 
белой 
пульпы, 
мм2

Площадь 
красной 
пульпы, 
мм2

Площадь 
стромы, мм2

Контроль

7 7,39±0,09 1,43±0,02 5,78±0,010 0,178±0,002
14 7,72±0,10 1,51±0,02 6,01±0,10 0,20±0,003
30 7,95±0,10 1,58±0,02 6,17±0,11 0,21±0,003
90 10,53±0,13 2,12±0,03 8,13±0,13 0,27±0,004

Кофеин

7 6,60±0,08* 1,50±0,02* 4,92±0,09* 0,180±0,003
14 6,70±0,09* 1,58±0,02* 4,91±0,09* 0,209±0,003
30 6,81±0,09* 1,70±0,02* 4,89±0,10* 0,220±0,003*
90 9,38±0,13* 2,26±0,03* 6,83±0,13* 0,290±0,004*

Кофеин + 
Мексидол

7 6,71±0,08* 1,51±0,02* 5,02±0,08* 0,181±0,003*
14 7,05±0,10*# 1,54±0,02 5,30±0,10*# 0,205±0,004
30 7,46±0,10*# 1,63±0,02# 5,61±0,10*# 0,214±0,004
90 10,22±0,13# 2,17±0,03 7,77±0,13# 0,281±0,004

Примечание: здесь и далее * - обозначает статистически значимое отли-
чие от группы «Контроль»; # - обозначает статистически значимое отли-
чие от группы «Кофеин».

При избыточном употреблении кофеина общая площадь 
селезёнки была меньше значений контроля с 7 по 90 сутки на 10,71%, 
13,22%, 14,35% и 10,97% соответственно. При этом площадь белой 
пульпы селезёнки с 7 по 90 сутки эксперимента была выше значений 
1-й группы на 4,69%, 4,78%, 7,77% и 6,24%, а площадь красной пульпы 
уменьшалась – на 14,89%, 18,27%, 20,66% и 16,05% соответственно. 
Площадь стромы подопытных животных также увеличивалась с 
максимальной амплитудой к 90 суткам эксперимента – на 6,42%.

Таким образом, избыточное потребление кофеина сопро-
вождается уменьшением общей площади селезёнки и пло-
щади красной пульпы, однако увеличением площади белой 
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пульпы и стромы органа в период с 7 по 90 сутки эксперимента. 
Максимальные отклонения исследуемых показателей регистри-
ровались преимущественно к 30 суткам. 

При подкожном введении мексидола на фоне избыточного 
потребления кофеина статистически значимые отличия от 
контрольных животных (1-я группа) регистрировались с 7 по 90 
сутки эксперимента. В ходе эксперимента с 7 по 90 сутки общая 
площадь селезёнки была меньше контрольных значений на 9,31%, 
8,63%, 6,27% и 2,96%. К 7 и 90 суткам эксперимента меньше значе-
ний контроля также была площадь красной пульпы на 13,29% и 
4,47%, а площадь белой пульпы наоборот  – на 5,28% и 2,09% выше. 

При сравнении полученных данных с показателями морфоме-
трии селезёнки у животных 2-й группы установили, что измене-
ния носили следующий характер: к 14 и 30 суткам общая площадь 
селезёнки и площадь красной пульпы были больше показателей 
2-й группы на 5,28% и 7,99%, и на 9,44% и 14,74%. 

Таким образом, подкожное введение мексидола на фоне 
избыточного потребления кофеина сопровождается положи-
тельной динамикой изменения морфометрических показателей 
селезёнки в сравнении со 2-й группой. Данная коррекция дости-
гает максимального эффекта к 14 и 30 суткам.

Были проанализированы показатели селезёнки половозрелых 
животных (Таблица 2). 

За период наблюдения (с 7 по 90 сутки) общая площадь селезёнки 
половозрелых крыс контрольной группы увеличилась с  10,79±0,14 
мм2 до 13,77±0,17 мм2. При этом морфометрические показатели из-
менялись следующим образом: площадь белой пульпы – с 2,38±0,03 
мм2 до 3,46±0,05 мм2, площадь красной пульпы – с 8,09±0,14 мм2 до 
9,94±0,18 мм2, и площадь стромы – с 0,320±0,005 мм2 до 0,381±0,006 мм2. 
Характерным для 2-й группы стало уменьшение общей площади 
селезёнки и площади красной пульпы по сравнению со значениями 
контроля с 7 по 90 сутки на 3,79%, 6,35%, 9,71%, 12,96% и 5,82%, 9,78%, 
14,92%, 19,83% соответственно. Площадь белой пульпы селезёнки с 7 
по 90 сутки эксперимента была выше значений 1-й группы на 2,17%, 
3,59%, 4,71% 4,81% , площадь стромы органа также была выше значе-
ний контроля на 3,12%, 2,96%, 3,19%, 5,10% соответственно.

Таким образом, избыточное потребление кофеина сопро-
вождается уменьшением общей площади селезёнки и площади 
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красной пульпы, однако увеличением площади белой пульпы 
и стромы органа в период с 7 по 90 сутки эксперимента как и у 
неполовозрелых особей, однако со сдвигом максимальной мани-
фестации к 90 суткам. 

Таблица 2
Морфометрические показатели селезенки половозрелых крыс

Группа Сроки, 
сут.

Общая 
площадь, мм2

Площадь 
белой 
пульпы, 
мм2

Площадь 
красной 
пульпы, 
мм2

Площадь 
стромы, мм2

Конт роль

7 10,79±0,14 2,38±0,03 8,09±0,14 0,320±0,005
14 11,41±0,14 2,62±0,04 8,47±0,14 0,310±0,005
30 12,30±0,15 2,95±0,04 9,00±0,15 0,339±0,005
90 13,77±0,17 3,46±0,05 9,94±0,18 0,381±0,006

Кофеин

7 10,38±0,14 2,43±0,03 7,62±0,16* 0,330±0,006
14 10,68±0,15* 2,72±0,04 7,64±0,16* 0,319±0,006
30 11,10±0,15* 3,09±0,04* 7,66±0,15* 0,350±0,006
90 11,99±0,16* 3,62±0,05* 7,97±0,16* 0,401±0,006*

Кофеин + 
Мексидол

7 10,42±0,14 2,44±0,03 7,65±0,14* 0,331±0,006
14 10,89±0,14* 2,68±0,03 7,90±0,14* 0,316±0,005
30 11,70±0,15*# 3,04±0,04 8,32±0,15*# 0,344±0,006
90 12,93±0,17*# 3,55±0,05 8,99±0,19 0,392±0,006*#

Примечание: здесь и далее * - обозначает статистически значимое отли-
чие от группы «Контроль»; # - обозначает статистически значимое отли-
чие от группы «Кофеин».

При подкожном введении корректора мексидола на фоне 
избыточного потребления кофеина статистически значимые 
отличия от контрольных животных (1-я группа) регистрирова-
лись  с 7 по 90 сутки эксперимента, однако наиболее выраженными 
были на сроках 30 и 90 суток.

На 30 и 90 сутки общая площадь селезёнки была меньше 
контрольных значений на 4,88% и 6,11%, а площадь красной 
пульпы была меньше на 7,63% и 9,51% соответственно. К 30 и 90 
суткам эксперимента больше значений контроля была площадь 
белой пульпы на 2,79% и 2,68%.

При дальнейшем сравнении полученных данных с показате-
лями морфометрии селезёнки у животных 2-й группы устано-
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вили следующие изменения: к 30 и 90 суткам общая площадь 
селезёнки была больше показателей 2-й группы на 5,35% и 7,88%, 
а площадь красной пульпы на 8,58% и 12,88%. 

Таким образом, подкожное введение мексидола на фоне 
избыточного потребления кофеина сопровождается положи-
тельной динамикой изменения морфометрических показателей 
селезёнки в сравнении со 2-й группой. Данная коррекция дости-
гает максимального эффекта к 30 и 90 суткам.

Выявленные изменения следует рассматривать как явления ги-
потрофии селезёнки на фоне влияния кофеина на тонус сосудов 
селезёнки и как следствие недостаточное кровоснабжение органа, 
что может отражаться в увеличении площади стромы селезёнки на 
фоне уменьшения общей площади и площади красной пульпы [2, 3]

Кофеин - это лекарственное средство, относящееся к семей-
ству метилксантинов, способ воздействия которого заключается в 
связывании с аналогами пурина [10], а именно с аденозиновыми ре-
цепторами, которые в изобилии содержатся в Т- и В-лимфоцитах, 
макрофагах, мозге, сердце, сосудах, почках и в селезёнке [7]. В лите-
ратуре встречается информация о возможности кофеина влиять на 
миграцию иммунных клеток, что таким образом может объяснять 
увеличение площади белой пульпы органа [9]. 

Наличие 3-гидроксипиридина в структуре мексидола обеспечи-
вает комплекс его антиоксидантных и мембранотропных эффектов, 
способность уменьшать глутаматную эксайтотоксичность, моду-
лировать функционирование рецепторов, что принципиально 
отличает мексидол от других препаратов, содержащих янтарную 
кислоту [4]. Наличие сукцината в структуре мексидола отличает 
его от эмоксипина и других производных 3-оксипиридина, по-
скольку сукцинат функционально значим для многих процессов, 
протекающих в организме и, в частности, является субстратом для 
повышения энергетического обмена в клетке [4]. 

Выводы
Избыточное потребление кофеина сопровождается явлени-

ем уменьшения общей площади и площади красной пульпы 
селезёнки при одновременном увеличении площади белой 
пульпы и площади стромы органа. У неполовозрелых животных 
данный эффект достигает максимума к 30 суткам воздействия, 
в то время как у половозрелых – к 90 суткам эксперимента. У 
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неполовозрелых животных подкожное введение мексидола к 7 и 
90 суткам сопровождается слабой динамикой улучшения показа-
телей, однако к 14 и 30 суткам наблюдается более выраженный 
эффект коррекции. У половозрелых особей максимальный 
эффект коррекции наблюдается к 30 и 90 суткам, а на 7 и 14 имеет 
слабоположительную динамику.
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Резюме
Грищенко А.А. Показатели макро-микроморфометрии селезенки крыс различ-

ного возраста на фоне избыточного потребления кофеина при возможной коррекции 
мексидолом.

Цель исследования – установить динамику изменения макро-микро-
морфометрических параметров селезёнки у крыс различного возраста при 
избыточном потреблении кофеина и возможной коррекции мексидолом на 
90 сутки. Материалы и методы: Эксперимент проведен на 144 белых крысах-
самцах (72 инфантильные крысы-самцы с исходной массой тела 70-75 г и 72 
ювенильные крысы-самцы с исходной массой тела 130-140 г), распределенных 
на 3 группы: 1-я группа - контроль, 2-я группа - крысы, которые употребляли 
кофеин в дозе 120 мг/кг/сутки без коррекции, 3-я группа – употребляли кофе-
ин на фоне коррекции мексидолом в дозе 50 мг/кг/сутки. Сроки эксперимента 
составили 7, 14, 30 и 90 суток. Оценка макро-микроморфометрических показа-
телей проводилась на гистологических срезах (поперечные срезы на уровне 
ворот селезёнки). Результаты: избыточное потребление кофеина сопровож-
дается уменьшением общей площади селезёнки на 10,71%, 13,22%, 14,35% и 
10,97% с 7 по 90 сутки эксперимента у неполовозрелых крыс, однако  с уве-
личением площади белой пульпы на 4,69%, 4,78%, 7,77% и 6,24% в период с 7 
по 90 сутки. Максимальные отклонения исследуемых показателей регистри-
ровались преимущественно к 30 суткам. У половозрелых крыс наблюдалось 
уменьшение общей площади селезенки на 3,79%, 6,35%, 9,71% и 12,96% с 7 по 
90 сутки, при этом увеличение площади белой пульпы на 2,17%, 3,59%, 4,71% 
и 4,81%. Заключение. Избыточное потребление кофеина сопровождается яв-
лением уменьшения общей площади и площади красной пульпы селезёнки 
при одновременном увеличении площади белой пульпы и стромы органа. 
У неполовозрелых животных данный эффект достигает максимума к 30 сут-
кам воздействия, в то время как у половозрелых – к 90 суткам эксперимента. 
У неполовозрелых животных подкожное введение мексидола к 7 и 90 суткам 
сопровождается слабой динамикой улучшения показателей, однако к 14 и 30 
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суткам наблюдается более выраженный эффект коррекции. У половозрелых 
особей максимальный эффект коррекции наблюдается к 30 и 90 суткам, а на 
7 и 14 имеет слабоположительную динамику.

Ключевые слова: селезёнка, крысы, белая пульпа, красная пульпа, строма, 
кофеин, мексидол.

Summary
Grishchenko A.A. Parameters of macro-micromorphometry of the spleen of rats of dif-

ferent ages against the background of excessive consumption of caffeine with possible correc-
tion with mexidol.

The aim of the study was to establish the dynamics of changes in macro–
micromorphometric parameters of the spleen in rats of different ages with excessive 
caffeine consumption and possible correction with mexidol for 90 days. Materials and 
methods: The experiment was carried out on 144 white male rats (72 infantile male 
rats with an initial body weight of 70-75 g and 72 juvenile male rats with an initial 
body weight of 130-140 g), divided into 3 groups: group 1 - control, group 2 - rats 
that caffeine was consumed at a dose of 120 mg/kg/day without correction, group 
3 – caffeine was consumed against the background of correction with mexidol at a 
dose of 50 mg/kg/day. The terms of the experiment were 7, 14, 30 and 90 days. The 
evaluation of macro-micromorphometric parameters was carried out on histological 
sections (cross sections at the level of the spleen gate). Results: excessive caffeine 
consumption is accompanied by a decrease in the total area of the spleen by 10.71%, 
13.22%, 14.35% and 10.97% from day 7 to 90 of the experiment in immature rats, but an 
increase in the area of white pulp by 4.69%, 4.78%, 7.77% and 6.24% in the period from 
day 7 to 90. The maximum deviations of the studied parameters were recorded mainly 
by 30 days. In mature rats, a decrease in the total area of the spleen was observed by 
3.79%, 6.35%, 9.71% and 12.96% from day 7 to 90, while an increase in the area of the 
white pulp by 2.17%, 3.59%, 4.71% and 4.81%. Conclusion. Excessive consumption 
of caffeine is accompanied by the phenomenon of a decrease in the total area and 
area of the red pulp of the spleen, while increasing the area of the white pulp and 
stroma of the organ. In immature animals, this effect reaches a maximum by 30 days 
of exposure, while in mature animals – by 90 days of the experiment. In immature 
animals, subcutaneous administration of mexidol by 7 and 90 days is accompanied by 
a weak dynamics of improvement in indicators, but by 14 and 30 days there is a more 
pronounced correction effect. In mature individuals, the maximum correction effect is 
observed by 30 and 90 days, and at 7 and 14 it has a weakly positive dynamics.

Key words: spleen, rats, white pulp, red pulp, stroma, caffeine, mexidol.
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ГИСТОМОРФОМЕТРИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ СТРОЕНИЯ 
АДЕНОГИПОФИЗА КРЫС ПОСЛЕ НАНЕСЕНИЯ ДЕФЕКТА 

БОЛЬШЕБЕРЦОВЫХ КОСТЕЙ И ВНУТРИВЕННОГО 
ВВЕДЕНИЯ АЛЛОГЕННЫХ МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ 

СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК НА РАЗНЫХ СТАДИЯХ 
ФОРМИРОВАНИЯ КОСТНОГО РЕГЕНЕРАТА

И.В. Соловьева, С.Н. Федченко, И.А. Ладыш 
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»
ГОУ ВО «Луганский государственный аграрный университет»

Введение
Ежегодно во всем мире свыше 20 миллионов человек страдают 

от потери костной ткани по той или иной причине, а патологи-
ческие изменения в костях сопровождаются еще и серьезными 
медицинскими, социальными и экономическими последствиями 
[11]. При этом приблизительно 10% переломов костей нормально 
не срастаются, что чаще всего происходит после резекций кости по 
поводу остеосаркомы, остеопороза, остеомаляции, остеомиелита, 
аваскулярного некроза и атрофического несращения, то есть при 
формировании крупных костных дефектов [10].

Чтобы избежать этого в тканевой инженерии используются 
аллогенные мезенхимальные стволовые клетки (АМСК), характери-
зующиеся мультипотентностью, устойчивым самообновлением и 
экспансией, противовоспалительным и иммуномодулирующим дей-
ствием, в дополнение к секреции молекул, которые могут запускать 
или поддерживать регенерацию и замещение тканей [9]. В частности, 
АМСК использовались для восстановления различных поврежденных 
тканей и органов, включая кости, связки и сердце [2, 12]. 

Костно-пластические операции также сопровождаются 
сложными гормональными, метаболическими и иммунологичес-
кими изменениями в организме [13]. Если изменения иммунно-
го ответа организма после переломов костей достаточно подроб-
но описаны в доступной для изучения литературе [8], то изменения 
гормонального фона в этих условиях описаны только на самых 
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ранних этапах после травмы скелета [5]. Изменения морфогенеза 
эндокринных желез как после нанесения костных дефектов, так и 
после введения АМСК в доступной литературе не описаны вообще.

Цель данного исследования – установить изменения гисто-
морфометрических параметров аденогипофиза у крыс после внут-
ривенного введения АМСК на разных стадиях формирования реге-
нерата большеберцовых костей.

Материал и методы исследования
Исследование было проведено на 162 белых лабораторных 

крысах-самцах с исходной массой тела 190–225 г, распределенных 
на 7 групп: К-группа - интактные животные (виварный контр-
оль), Д-группа - крысы, которым наносили сквозной дефект диа-
метром 2,0 мм на границе проксимального метафиза и диафиза 
обеих большеберцовых костей. В АМСКД3-АМСКД45- группах 
животным после формирования костного дефекта на 3-и, 10-е, 15-е, 
24-е и 45-сутки после операции вводили по 5×106 АМСК в хвостовое 
венозное сплетение. АМСК костно-мозгового происхождения полу-
чали из полостей большеберцовых и бедренных костей крыс после 
их декапитации под эфирным наркозом, клетки помещали в пи-
тательную среду «Игла-МЕМ» («Биолот», Россия) с L-глютамином, 
10% эмбриональной телячьей сывороткой и антибиотиками, куль-
тивировали 14 суток при температуре 37°, в условиях СО2–инкуба-
тора со сменой среды 1 раз в неделю. Культуру фенотипировали 
непрямым иммунофлюоресцентным методом с помощью специ-
фических маркеров к МСК [6].

Через 7, 15, 30, 60 и 90 суток после нанесения дефекта 
большеберцовых костей животных выводили из эксперимента 
путем декапитации под эфирным наркозом. Хирургическими 
ножницами отделяли свод черепа от основания, отделяли голов-
ной мозг и после удаления диафрагмы турецкого седла извлека-
ли гипофиз. Выделенный гипофиз фиксировали его в 5% раство-
ре нейтрального формалина и заливали в парафин. Гистологи-
ческие срезы на уровне ворот толщиной 4-6 мкм, окрашенные 
гeматоксилином-эозином, исследовали и фотографировали на 
цифровом морфометрическом комплексе на базе микроскопа 
Olympus BX 41. Использовали стандартную программу гистомор-
фометрии [1]. Анализ цифровых данных проводили с помощью 
компьютерной программы для морфометрических исследований 
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«Master of Morphology» («Свідоцтво про реєстрацію авторського 
права № 9604», авторы; В.В, Овчаренко, В.В. Маврич, 2004) [4].

Полученные цифровые данные обрабатывали методами вариаци-
онной статистики с использованием стандартных прикладных про-
грамм. Использовали t-критерий Стьюдента с поправкой Бонфферо-
ни; статистически значимыми различия считали при p<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
У животных контрольной группы все клеточные элементы аде-

ногипофиза подразделяются на две основные группы в зависимости 
от интенсивности окрашиваемости их цитоплазмы - хромофобные 
и хромофильные. В свою очередь, хромофильные эндокриноциты 
включают в себя две разновидности клеток, различающихся по 
окраске их секреторных гранул — ацидофильные и базофильные.

Популяция ацидофильных эндокриноцитов состоит из со-
матотропоцитов, секретирующих гормон роста, и маммотро-
поцитов, вырабатывающих лактогенный гормон (пролактин). 
Соматотропоциты имеют округлую форму с ядром расположенным 
центрально. Маммотропоциты напоминают соматотропоциты, но 
имеют большине размеры и эксцентричн расположенное ядро. При 
окраске гематоксилин-эозином дифференцировать их невозможно.

Базофильные эндокриноциты представлены тремя разновид-
ностями клеток. Тиреотропоциты отличаются полигональной фор-
мой и центрально расположенным овальным ядром, а в цитоплаз-
ме визуализируются секреторные гранулы сферической формы, 
расположенные вблизи клеточной мембраны. Гонадотропоциты 
имеют круглую форму и такое же ядро, смещенное относи-
тельно центра. Третья разновидность базофильных клеток - 
кортикотропоциты, они характеризуются неправильной формой 
и дольчатым центрально расположенным ядром [1].

У животных К-группы площадь ацидофильных эндокриноцитов 
с 7 по 90 сутки наблюдения незначительно увеличивалась – с 
49,47±0,61 мкм2 до50,03±0,62 мкм2, а площади их ядер – с 16,73±0,14 
мкм2 до 16,97±0,21 мкм2. При этом ядерно-цитоплазматическое 
отношение для ацидофильных эндокриноцитов колебалось от 
0,520±0,013 до 0,521±0,012.

Площади кортикотропных и гонадотропных эндокриноцитов 
аденогипофиза у животных К-группы в ходе наблюдения также 
незначительно увеличивались – с 51,58±0,25 мкм2 до 52,16±0,63 мкм2 
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и с 52,59±0,63 мкм2 до 53,15±0,64 мкм2. Увеличивались и площади 
их ядер – с 19,08±0,13 мкм2 до 19,69±0,28 мкм2 и с 20,06±0,24 мкм2 до 
21,08±0,27 мкм2 соответственно. В результате ядерно-цитоплазмати-
ческое отношение для кортикотропных эндокриноцитов К-группы 
возрастало с 0,589±0,008 до 0,621±0,020, а для гонадотропных 
эндокриноцитов – с 0,627±0,017 до 0,667±0,017.

Для тиреотропных эндокриноцитов площадь клеток за период 
наблюдения уменьшилась с 118,81±0,42 мкм2 до 118,12±1,43 мкм2, 
а площадь ядер – с 39,64±0,19 мкм2 до 39,10±0,50 мкм2. В резуль-
тате ядерно-цитоплазмати ческое отношение для тиротропных 
эндокриноцитов контрольных животных было неизменным и ко-
лебалось в пределах с 0,502±0,005 до 0,505±0,016.

Наконец, для хромофобных эндокриноцитов площадь клеток 
в ходе наблюдения уменьшилась с 34,37±0,40 мкм2 до 33,33±0,35 
мкм2, а площадь ядер увеличилась с 19,09±0,22 мкм2 до 19,81±0,20 
мкм2. В результате ядерно-цитоплазматическое отношение для 
хромофобных эндокриноцитов контрольных животных увеличи-
лось с 1,306±0,053 до 1,502±0,045.

Полученные нами данные гистоморфометрии аденогипофи-
за у контрольных животных в целом соответствуют результатам 
морфометрического исследования аденогипофиза в возрастном 
аспекте [1]: кортикотропные эндокриноциты, отвечающие за 
адаптационный потенциал организма, сохраняют относительную 
стабильность строения и функции; ацидофильные и тиреотропные 
эндокриноциты характеризуются тенденцией к снижению их мор-
фофункциональной активности с увеличением возраста животных, 
гонадотропные эндокриноциты характеризуются тенденцией к 
увеличению их морфофункциональной активности, что может 
служит компенсаторной реакцией на возрастную гипофункцию 
половых желез. Наконец, у хромофобных эндокриноцитов аде-
ногипофиза контрольных животных в данной возрастной группе 
морфофункциональная активность несколько возрастает.

В Д-группе через 7 и 15 суток после операции площадь ядер 
ацидофильных эндокриноцитов превышала значения К-группы на 
4,96% и 3,62%, а через 30 и 60 суток уже отставала от них на 3,97% и 3,28%.

Одним из гормонов, выделяемых ацидофильными 
эндокриноцитами является соматотропный гормон. Его концен-
трация в начальные периоды после повреждения кости возрастает 
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(стадия мобилизации адаптационных возможностей организма) с 
максимумом на 8-е сутки после повреждения, а позднее, в пери-
од неустойчивой адаптации, понижается. Изменения площади 
ядра ядер ацидофильных эндокриноцитов, характеризующие 
секреторную активность эндокриноцитов соответствуют этим 
функциональным изменениям [7].

Наиболее значимо у животных Д-группы изменялись пока-
затели тиреотропных и кортикотропных эндокриноцитов. Для 
тиреотропных эндокриноцитов площадь клеток превышала пока-
затели К-группы к 7 и 15 суткам после операции на 3,60% и 4,96%, а 
площадь ядер с 7 по 30 сутки – на 6,73%, 8,42% и 5,57%. В результате 
ядерно-цитоплазматическое отношение с 7 по 30 сутки после опе-
рации было больше значений К-руппы на 4,55%, 5,08% и 4,24%.

В то же время для кортикотропных эндокриноцитов к 7 суткам 
после повреждения большеберцовых костей площадь клеток и ядер 
превышала значения К-группы на 4,36% и 5,53%. В дальнейшем мор-
фо-функциональная активность кортикотропных эндокриноцитов 
аденогипофиза понижалась и площадь их ядер с 15 по 60 сутки после 
хирургического повреждения большеберцовых костей отставала от 
значений К-группы на 6,07%, 7,35% и 2,72%, а площадь самих клеток 
была меньше к 15 и 30 суткам – на 2,42% и 3,76%. В результате ядер-
но-цитоплазматическое отношение к 15 и 30 суткам после операции 
было меньше значений К-группы на 6,02% и 5,64%.

Таким образом, хирургическое повреждение большеберцовых 
костей сопровождается признаками усиления морфо-функцио-
нальной активности тиреотропных эндокриноцитов гипофиза с 7 
по 30 сутки после операции. Изменения морфо-функциональной 
активности кортикотропных и ацидофильных эндокриноцитов 
носили двухфазный характер: к 7 и 15 суткам после операции 
для ацидофильных клеток и к 7 суткам для кортикотропных 
эндокриноцитов она увеличивалась, а к 30 и 60 суткам после опе-
рации для ацидофильных эндокриноцитов и с 15 по 60 сутки для 
кортикотропных эндокриноцитов она снижалась.

В АМСКД3-группе площадь ядер ацидофильных 
эндокриноцитов к 7 суткам после операции превышала значения 
Д-группы на 3,77%. Для тиреотропных эндокриноцитов животных 
АМСКД3-группы к 15 и 30 суткам после операции площадь клеток 
была меньше значений Д-группы на 5,11% и 4,14%, а к 15 суткам 
ядерно-цитоплазматическое отношение – на 5,27%.
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Для кортикотропных эндокриноцитов животных АМСКД3-
группы площадь их ядер к 7 суткам после операции была меньше 
значений Д-группы на 4,28%. Но, в дальнейшем, с 15 по 60 сутки 
после операции площадь ядер кортикотропных эндокриноцитов 
животных АМСКД3-группы уже превышала показатели Д-группы 
на 5,23%, 6,07% и 3,68%. К 15 и 60 суткам после операции больше 
значений Д-группы было и ядерно-цитоплазматическое отноше-
ние в них. Наконец, для гонадотропных эндокриноцитов аденоги-
пофиза животных АМСКД3-группы площадь ядер превышала зна-
чения Д-группы к 7 суткам после операции на 3,43% и 6,88%. Гисто-
морфометрическое исследование хромофобных эндокриноцитов у 
животных АМСКД3-группы не выявили статистически значимых 
отличий от показателей Д-группы животных.

Таким образом, внутривенное введение АМСК на 3-и сутки 
после хирургического повреждения большеберцовых костей в 
сравнении с Д-группой более быстрым восстановлением струк-
турно-функционального состояния аденогипофиза.

После введения АМСК на 10-е сутки после хирургического по-
вреждения большеберцовых костей площадь ядер ацидофильных 
эндокриноцитов и ядерно-цитоплазматическое отношение в них 
к 15 суткам после операции превышали значения Д-группы на 
4,61% и 7,39%. К 30 и 60 суткам после хирургического повреждения 
большеберцовых костей эти показатели были уже меньше значе-
ний Д-группы на 3,79% и 6,27% и на 5,79% и 6,47%.

Для тиреотропных эндокриноцитов аденогипофиза животных 
АМСКД10-группы к 15 и 30 суткам после операции площадь ядер и 
ядерно-цитоплазматическое отношение в них отставали от показа-
телей Д-группы на 6,67% и 6,54% и на 6,25% и 6,14%. При гистомор-
фометрическом исследовании кортикотропных эндокриноцитов 
животных АМСКД10-группы установили, что площадь ядер и 
ядерно-цитоплазматическое отношение в них возрастали в сравне-
нии с Д-группой с 15 по 60 сутки после операции на 6,77%, 6,22% и 
4,85% и на 8,47%, 5,05% и 6,37%.

Таким образом, внутривенное введение АМСК на 10-е сутки 
после хирургического повреждения большеберцовых костей в 
сравнении с Д-группой с 15 по 60 сутки после операции сопро-
вождается более быстрым восстановлением структурно-функци-
онального состояния аденогипофиза.
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После введения МСК на 15-е сутки после хирургического по-
вреждения большеберцовых костей площадь ядер ацидофильных 
эндокриноцитов к 60 суткам после операции отставала от значений 
сравнения 4,41%. 

Для тиреотропных эндокриноцитов аденогипофиза площадь 
их ядер и ядерно-цитоплазматическое отношение к 30 суткам по-
сле операции были меньше значений Д-группы на 5,87% и 4,76%. 
Наконец, для кортикотропных эндокриноцитов площадь их ядер 
к 30 и 60 суткам после операции была больше значений Д-группы 
на 5,29% и 3,38%, площадь клеток к 30 суткам – на 3,23%, а ядерно-
цитоплазматическое соотношение к 60 суткам – на 5,16%.

При гистоморфометрическом исследовании гонадотропных и 
ацидофильных эндокриноцитов статистически значимые отличия 
от значений Д-группы не были выявлены.

Таким образом, внутривенное введение АМСК на 15-е сутки 
после хирургического повреждения большеберцовых костей в 
сравнении со 2-й группой с 30 по 60 сутки после операции сопро-
вождается признаками более быстрого восстановлением струк-
турно-функционального состояния аденогипофиза.

После введения АМСК на 24-е сутки после хирургического по-
вреждения большеберцовых костей площадь ядер ацидофильных 
эндокриноцитов к 30 и 60 суткам после операции отставала от зна-
чений Д-группы 4,65% и 4,24%, а ядерно-цитоплазматическое отно-
шение к 30 суткам – на 5,99%.

Для тиреотропных эндокриноцитов к 30 суткам после опера-
ции площадь их ядер и ядерно-цитоплазматическое отношение 
отставали от показателей Д-группы на 5,99% и 2,49%. Наконец, для 
кортикотропных эндокриноцитов площадь их ядер и ядерно-ци-
топлазматическое отношение отставали от показателей Д-группы 
к 30 и 60 суткам после операции превышали значения Д-группы 
на 7,15% и 5,59% и на 7,44% и 9,09%, а площадь самих клеток к 30 
суткам – на 3,12%.

При гистоморфометрическом исследовании гонадотропных и 
хромофобных эндокриноцитов статистически значимые отличия 
от значений Д-группы не были выявлены.

Таким образом, внутривенное введение АМСК на 24-е сут-
ки после повреждения большеберцовых костей в сравнении с 
Д-группой с 30 по 60 сутки после операции сопровождается при-
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знаками более быстрого восстановлением структурно-функцио-
нального состояния аденогипофиза.

После введения АМСК на 45-е сутки после хирургического по-
вреждения большеберцовых костей статистически значимые отли-
чия исследуемых гистоморфометрических показателей аденогипо-
физа от значений Д-группы эксперимента не наблюдались.

Таким образом, введение АМСК на разных стадиях формиро-
вания регенерата большеберцовых костей сопровождается восста-
новлением гистоморфометрических параметров аденогипофиза. 
Динамика восстановления также зависит от стадии формирования 
костно-керамического регенерата.

При проведении клеточной терапии на 15-е и 24-е сутки (стадии 
реорганизации тканевых структур и ремоделирования) признаки 
восстановления незначительны, а при введении на 45-е сутки (ста-
дия исхода) [3] признаки восстановления практически отсутствуют. 
Оптимальным является введение АМСК на 10-е сутки после костно-
пластической операции (стадия формирования клеточной бластемы).

Выводы 
1. Из полученных данных следует, что нанесение дефекта 

большеберцовых костей сопровождается признаками усиления мор-
фо-функциональной активности тиреотропных эндокриноцитов 
гипофиза с 7 по 30 сутки после операции. Изменения морфо-
функциональной активности кортикотропных и ацидофильных 
эндокриноцитов носили двухфазный характер: к 7 и 15 сут-
кам после операции для ацидофильных клеток и к 7 суткам для 
кортикотропных эндокриноцитов она увеличивалась, а к 30 и 60 сут-
кам после операции для ацидофильных эндокриноцитов и с 15 по 60 
сутки для кортикотропных эндокриноцитов она снижалась.

2. Введение АМСК на разных стадиях формирования регене-
рата большеберцовых костей сопровождается восстановлением 
исследуемых морфометрических показателей аденогипофиза. 
Динамика восстановления морфометрических параметров адено-
гипофиза зависит от стадии формирования костного регенерата, 
на которой вводились АМСК. Оптимальным является введение 
АМСК на 10-е сутки после операции (стадия формирования кле-
точной бластемы).
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Резюме
Соловьева И.В., Федченко С.Н., Ладыш И.А. Гистоморфометрические по-

казатели строения аденогипофиза крыс после нанесения дефекта большеберцовых 
костей и внутривенного введения аллогенных мезенхимальных стволовых клеток на 
разных стадиях формирования костного регенерата.

В эксперименте на 162 половозрелых белых крысах самцах установили, что 
нанесение дефекта большеберцовых костей сопровождается признаками уси-
ления морфо-функциональной активности тиреотропных эндокриноцитов 
гипофиза с 7 по 30 сутки после операции. Изменения морфо-функциональ-
ной активности кортикотропных и ацидофильных эндокриноцитов носят 
двухфазный характер: к 7 и 15 суткам после операции для ацидофильных кле-
ток и к 7 суткам для кортикотропных эндокриноцитов она увеличивалась, а 
к 30 и 60 суткам после операции для ацидофильных эндокриноцитов и с 15 
по 60 сутки для кортикотропных эндокриноцитов она снижалась. Введение 
аллогенных мезенхимальных стволовых клеток (АМСК) на разных стадиях 
формирования регенерата большеберцовых костей сопровождается восста-
новлением исследуемых морфометрических показателей аденогипофиза. 
Динамика восстановления морфометрических параметров аденогипофиза за-
висит от стадии формирования костного регенерата, на которой вводились 
АМСК. Оптимальным является введение АМСК на 10-е сутки после операции 
(стадия формирования клеточной бластемы).

Ключевые слова: аденогипофиз, гистоморфометрия, костный дефект, 
аллогенные мезенхимальные стволовые клетки.
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Summary
Solov’yova I.V., Fedchenko S.N., Ladysh I.A. Histomorphometric parameters 

of the structure of the adenohypophysis in rats after infl iction of a defect in the tibia and 
intravenous injection of allogeneic mesenchymal stem cells at different stages of bone 
regenerate formation.

In an experiment on 162 mature white male rats, it was found that the infl iction 
of a defect in the tibia is accompanied by signs of increased morpho-functional 
activity of thyrotropic endocrinocytes of the pituitary gland from 7 to 30 days after 
surgery. Changes in the morpho-functional activity of corticotropic and acidophilic 
endocrinocytes are biphasic: by days 7 and 15 after surgery for acidophilic cells and by 
days 7 for corticotropic endocrinocytes, it increased, and by days 30 and 60 after surgery 
for acidophilic endocrinocytes and 15 to 60 days for corticotropic endocrinocytes, it 
decreased. The introduction of allogeneic mesenchymal stem cells (AMSC) at different 
stages of the formation of the tibial regenerate is accompanied by the restoration of 
the studied morphometric parameters of the adenohypophysis. The dynamics of the 
recovery of morphometric parameters of the adenohypophysis depends on the stage 
of formation of the bone regenerate, at which AMSK was introduced. The optimal is 
the introduction of AMSK on the 10th day after the operation (the stage of formation 
of the cell blastema).

Key words: adenohypophysis, histomorphometry, bone defect, bone grafting, 
mesenchymal stem cells.
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НАРУШЕНИЕ ОБМЕНА КАЛЬЦИЯ В РАЗВИТИИ 
ОСТЕОПОРОЗА И ЕГО КОРРЕКЦИЯ У ЖЕНЩИН

 В ПОСТМЕНОПАУЗЕ

И.И. Гаврилов, С.Л. Кучеренко, Е.А. Коробкова, Е.Б. Комарова 
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
Кальций необходим для достижения необходимого пика кост-

ной массы, а также для дальнейшего её поддержания в течение 
жизни. В подростковом возрасте оптимальное потребление каль-
ция – около 1100 мг/сут. Пик костной массы достигается к 25–30 
годам, после чего процесс метаболизма костной ткани стабили-
зируется, и это равновесие сохраняется до 45–50 лет у женщин и 
до 55–60 лет у мужчин. Недостаток кальция приводит к стиму-
ляции резорбции костной ткани и повышает риск развития ос-
теопороза [1]. Так же кальций занимает важное место в процессах 
электромеханического сопряжения, сокращения и расслабления 
миокарда и его энергетического метаболизма, участвует в синтезе 
компонентов свёртывания крови [2].

К основным кальцийрегулирующим гормонам относятся 
паратиреоидный гормон (ПТГ), витамины группы Д и тиреокаль-
цитонин [3]. Действие ПТГ и витаминов группы Д направлено на 
увеличение концентрации кальция в крови, а противоположный 
процесс обеспечивается тиреокальцитонином и глюкагоном. 
Гуморальными регуляторами метаболизма кальция в организме 
являются также другие гормоны. К ним относятся соматотропный 
и адренокортикотропные гормоны, глюкокортикоиды, эстрогены 
и андрогены. Они опосредованно модулируют кальциевый обмен, 
воздействуя на основные кальцийрегулирующие гормоны [4].

Множество рекламных программ по телевидению и рекламных 
статей в периодической печати о применении отдельных каль-
цийсодержащих препаратов (кальций Д-никомед, кальцемин и 
др.) способствуют самолечению людей и бесконтрольному при-
менению этих препаратов. Такой подход к применению препара-
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тов кальция может усугубить кальциевый гомеостаз в организме. 
Нарушение кальциевого гомеостаза приводит с одной стороны к 
«вымыванию» солей кальция из костной ткани и развитию остео-
пороза, а с другой – к отложению солей кальция в тканях организма 
и развитию кальциноза [5].

Нарушение обмена кальция в организме может происходить 
в результате различных заболеваний, или как закономерный 
процесс, связанный со старением самого организма. Наиболее 
подверженными к нарушению кальциевого обмена являются 
женщины в постменопаузальном периоде. Учитывая, отчётливо 
проявившуюся, начиная со второй половины ХХ столетия, тенден-
цию к увеличению продолжительности жизни населения, поэтому 
большинство женщин  одну треть своей жизни проводят в постме-
нопаузальном периоде. Улучшение здоровья женщин в этом пе-
риоде жизни, путем коррекции кальциевого обмена, способствует  
сохранению их работоспособности и качества жизни, что является 
актуальной медицинской и социальной проблемой [6].

Обмен кальция и гормональная перестройка у женщин в 
климактерическом периоде

В жизни женщины, на фоне общих возрастных изменений в орга-
низме, преобладают процессы инволюции в репродуктивной систе-
ме, характеризующиеся прекращением сначала детородной, а затем и 
менструальной функции. В связи с особой напряжённостью системных 
изменений, обусловленных угасанием функции яичников, выделение 
климактерического периода и отдельных его фаз в жизненном цикле 
организма женщины, приобретает особое практическое значение [7].

В гормональном статусе происходят определённые изменения: 
увеличивается уровень гонадотропинов в крови, причём вначале 
повышается уровень фолликулостимулирущего гормона (ФСГ). 
Признаком скорого наступления менопаузы является подъём со-
держания ФСГ выше 30 МЕ/л. Уровень лютеинизирующего гор-
мона (ЛГ) в сравнении с уровнем ФСГ повышается в меньшей сте-
пени. Так, содержание ФСГ возрастает в 14 раз, а ЛГ – в 3-4. При 
этом  стимуляции синтеза эстрогенов в яичниках при этом не 
происходит, так как число рецепторов эстрогенов в клетках фол-
ликулов снижается. Число фолликулов уменьшается, и они ста-
новятся резистентными к гонадотропной стимуляции. В этом 
периоде нерегулярные менструации ещё имеют место, но они 
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носят ановуляторный характер. Процесс фолликулогенеза нару-
шается, преобладает атрезия фолликулов и усиливается процесс 
апоптоза – запрограммированной гибели клеток, синтезирующих 
половые гормоны. После менопаузы продукция эстрогенов падает 
до ничтожных количеств (не превышает 50 пг/мл), в то время как в 
репродуктивном возрасте в течение менструального цикла оно ко-
леблется от 300 до 1000 пг/мл. Эстрогены образуются за счёт арома-
тизации андрогенов надпочечников и андрогенов, образующихся 
в строме яичников. Процесс ароматизации андрогенов в эстрогены 
происходит в жировой ткани [8].

На фоне дефицита эстрогенов в организме женщины происхо-
дят изменения, объединяемые в так называемый климактеричес-
кий синдром [9]. К поздним метаболическим нарушениям отно-
сится постменопаузальный остеопороз. Костная масса достигает 
максимума к 30 годам, после чего начинается медленная потеря 
костной массы – примерно на 0,1-1% в год. В первые 5 лет после 
менопаузы потеря костной массы ускоряется, и к 70 годам женщи-
на теряет около 50% костной массы [10].

Роль менопаузальной гормональной терапии в профилакти-
ке остеопороза

Учитывая частое бессимптомное или малосимптомное течение 
процесса нарушения обмена кальция и развития остеопороза, даже 
при отсутствии клинических проявлений, а ориентируясь только 
на факторы риска развития данного процесса, гинеколог должен 
выделить таких пациентов в отдельную группу. Им необходимо на-
значить инструментальное и лабораторное обследование с целью ре-
шения вопроса о назначении менопаузальной гормональной терапии 
(МГТ) [11].  Минеральная плотность костной ткани определяется рент-
генологическими исследованиями, двухэнергетической рентгеноден-
ситометрии (DЕXA), ультразвуковой денситометрией. Лабораторные 
методы позволяют оценить состояние костного метаболизма, наруше-
ние обмена кальция, провести дифференциальную диагностику ос-
теодистрофических процессов и контролировать эффективность ле-
чения. Исследуют содержание в сыворотке крови кальция, фосфора, 
кальцитонина, определяют содержание кальция в моче, паратгормон, 
щелочную фосфатазу, половые гормоны и др [12].

При назначении МГТ обязательным является обследование па-
циента по следующей схеме [13, 14]:
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Тщательное гинекологическое исследование – УЗИ вагинальным 
датчиком.

• Кольпоскопия и цитологическое исследование эпителия 
шейки матки.

• Маммография и/или УЗИ молочных желёз.
• УЗИ печени и жёлчного пузыря.
• Определение толерантности к глюкозе.
• Определение ЛПНП, ЛПВП, холестерина, триглицеридов, 

фибринолитической активности крови, антитромбина.
Женщинам в постменопаузальном периоде при наличии по-

казаний, необходимо назначать МГТ в непрерывном режиме. При 
этом могут быть назначены монофазные эстроген-гестагенные 
препараты или синтетический препарат – Тиболон [15].

В период проведения МГТ женщина дважды в год должна обсле-
доваться у  гинеколога. При обследовании выполняется цитология, 
УЗИ органов малого таза, молочных желёз и исследования биохи-
мических показателей крови [16].

Следует отметить, что МГТ является эффективным средством 
профилактики нарушения обмена кальция и развития остеопороза 
только в климактерическом периоде, который состоит из премено-
паузального, менопаузального и постменопаузального периодов. 
Кроме этого следует учитывать, что существуют противопоказания 
к МГТ, обусловленные целым рядом заболеваний [17]:

Для эстрогенов:
- рак молочной железы в анамнезе;
- рак эндометрия в анамнезе;
- тяжелая дисфункция печени;
- порфирия;
- эстрогензависимые опухоли в анамнезе.
Для гестагенов: менингиома.
МГТ одобрена для профилактики постменопаузального остео-

пороза, облегчения вазомоторных симптомов и вульвовагиналь-
ной атрофии, ассоциированных с менопаузой [18]. Женщины, у 
которых не было гистерэктомии, нуждаются в МГТ, содержащей 
прогестагены для протекции эндометрия. МГТ рекомендована для 
профилактики остеопороза у женщин в возрасте до 60 лет с дли-
тельностью постменопаузы до 10 лет. Рекомендуется использовать 
наименьшие эффективные дозы МГТ: по мере увеличения возраста 
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женщины снижать дозу препарата и проводить ежегодную оценку 
соотношения польза/риск в каждом конкретном случае [14, 19]. В воз-
расте 50-60 лет, или в течение 10 лет после наступления менопаузы, 
преимущества МГТ с наибольшей вероятностью превосходят какой-
либо риск, и МГТ может рассматриваться в качестве терапии первой 
линии. Не следует начинать МГТ в возрасте после 60 лет [20].

Пути коррекции обмена кальция
Одним из направлений в решении этой проблемы является профи-

лактика переломов, которые происходят на фоне остеопороза, а значит 
на фоне потери костной массы. Уменьшение количества костного ве-
щества в единице объёма, т.е. снижение плотности костной ткани не-
посредственно связано с нарушением обмена кальция в организме [21].

Для определения путей коррекции обмена кальция в организме 
прежде всего необходимо диагностировать степень данного процес-
са и определить факторы, от которых он зависит. Постановка диаг-
ноза основывается на клинической картине, лабораторных показа-
телях и измерении минеральной плотности костной ткани (МПК). 
Остеопороз, как правило, диагностируется поздно, так как длитель-
ное время протекает бессимптомно и поэтому называется «безмолв-
ной эпидемией». Процесс развивается медленно и длительное время 
жалобы носят общий характер: быстрая утомляемость, слабость, вя-
лость, частые простуды с герпетическими высыпаниями, аллергии, 
апатия, ноющие боли в крестце, пояснице, в суставах, загрудинная 
боль. Может развиваться сутулость, шаркающая походка [22].

Критерии установления диагноза остеопороз: 1. Наличие 
патологических переломов: бедренной кости, тел позвонков, 
множественных переломов в анамнезе или выявленных при обсле-
довании, независимо от результатов рентгеноденситометрии или 
расчета FRAX® (при условии исключения других заболеваний ске-
лета). 2. Наличие высокой индивидуальной 10-летней вероятности 
основных патологических переломов (оценка FRAX® ) независимо от 
показателя рентгеноденситометрии. 3. Снижение МПК, измеренной 
в ходе DЕXA, на 2,5 и более стандартных отклонений  по Т-критерию 
в шейке бедренной кости, и/или в целом в проксимальном отделе 
бедренной кости, и/или в поясничных позвонках (L1-L4, L2-L4) у 
женщин в постменопаузе и мужчин старше 50 лет [23].

Всем пациентам (женщины в постменопаузе и мужчины старше 50 
лет) рекомендуется проводить физикальное обследование, включаю-
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щее измерение роста, оценку формы грудной клетки и осанки, нали-
чия складок кожи на задней поверхности спины для выявления кли-
нических признаков компрессионных переломов тел позвонков [24].

Многие пациенты «мужественно» переносят этот период остео-
пороза, игнорируя консультации врачей. В большинстве случа-
ев лечение остеопороза начинается после того, когда нарушение 
кальциевого обмена приводит к возникновению переломов. На-
иболее часто у людей старших возрастных групп диагностируются 
переломы проксимального отдела бедренной кости, лучевой кости 
в типичном месте, позвонков грудо-поясничного отдела позвоноч-
ника [25]. Лечение переломов, возникших на фоне остеопороза и 
лечение непосредственно остеопороза представляет собой труд-
ную задачу. Прежде всего это связано с тем, что в данных случаях 
врачи сталкиваются со значительным разрежением костной ткани, 
а нарушенная целостность кости не позволяет обеспечить адекват-
ную механическую нагрузку на кость, которая является одним из 
важных моментов лечения остеопороза [26]

Не стоит обсуждений тот факт, что сохранение костной массы – за-
дача более лёгкая, чем её восстановление. Из этого следует, что в про-
блеме остеопороза особую значимость имеет его профилактика [27].

Наши взгляды на проблему нарушения обмена кальция в ор-
ганизме и развитие остеопороза заключаются в том, что её необ-
ходимо решать в тесном сотрудничестве между гинекологами, 
травматологами-ортопедами, ревматологами, кардиологами, те-
рапевтами, невропатологами, герантологами и врачами других 
специальностей. Так, если лечение инволюционного остеопороза 
является прерогативой герантологов и травматологов-ортопедов, 
то профилактика этого процесса несомненно находится в компе-
тенции гинекологов и терапевтов.

Необходимо отметить, что важными факторами, определяющи-
ми нарушение обмена кальция и потерю костной массы являются 
дефицит эстрогенов у женщин, поздний менархе, длительная лакта-
ция женщин (более 12 месяцев), ранняя менопауза, недостаток каль-
ция и белка в пище, недостаточная инсоляция и физическая, а также 
сексуальная активность, хрупкое телосложение, курение, злоупотре-
бление алкоголем, приём лекарственных препаратов, влияющих на 
обменные процессы в костной ткани и некоторые заболевания [28].

Необходимо помнить о роли витамина Д, который важен для 
абсорбции кальция в кишечнике и для минерализации костной 
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ткани. Основным источником витамина Д в организме является 
его синтез в коже под действием ультрафиолетового облучения. 
Получение данного витамина из пищи в необходимом объеме за-
труднительно ввиду ограниченного числа продуктов, которые его 
содержат в значимом количестве [29]. 

Лечение дефицита витамина Д рекомендуется препаратом ко-
лекальциферола при установленном его дефиците и назначается 
курсом в лечебных дозах с последующим переводом на профилак-
тическую терапию [30]. Активные метаболиты витамина Д (аль-
факальцидол, кальцитриол) рекомендованы в группах пациентов 
с относительными или абсолютными показаниями для их назна-
чения, а также могут быть рекомендованы у пожилых пациентов 
с высоким риском падений как монотерапия или в комбинации с 
антирезорбтивной терапией для улучшения МПК [31].

Пациентам рекомендуется достаточное потребление кальция с 
продуктами питания или прием препаратов кальция при его недоста-
точном содержании в пищевом рационе. Нормы потребления каль-
ция для различных возрастных групп сведены в табл. 1. Для здорового 
населения нормы потребления кальция учитывают все источники: 
кальций с пищей и с добавками/препаратами кальция [23].

Таблица 1
Возрастные нормы потребления кальция

Возрастная группа Норма 
потребления 
кальция (мг)

Дети до 3 лет 700
Дети 4-10 лет 1000
Дети 10-13 лет 1300
Подростки от 13 до 16 лет 1300
Лица старше 16 и до 50 лет 1000
Женщины в постменопаузе или лица старше 50 лет 1000-1200
Беременные и кормящие 1000-1300

Кальций, обладая слабым антирезорбтивным действием, по-
тенцирует эффект основных препаратов для лечения остеопоро-
за (бифосфонаты, деносумаб, терипаратид), предотвращает ги-
покальциемию и рекомендуется при любых терапевтических ре-
жимах и схемах. Достаточным суточным потреблением кальция с 
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продуктами питания считается присутствие в рационе не менее 
трех порций молочных продуктов в день. К одной порции можно 
отнести 30 г сыра, 100 г творога, 150 г йогурта, 200 мл молока [32].

Поскольку патогенетическая терапия даёт ощутимые 
результаты спустя 6 и более месяцев, целесообразно параллельно 
назначать  симптоматическую терапию. К ней относятся: обезболи-
вающие средства (нестероидные противовоспалительные средства, 
транквилизаторы, миорелаксанты), ЛФК. При этом особое внима-
ние следует уделять диете и организации образа жизни.

Вывод
Таким образом, вышеизложенное указывает на то, что коррек-

ция обмена кальция в организме является важным моментом в про-
цессе ремоделирования костной ткани, а значит в профилактике 
и комплексном лечении остеопороза. Коррекцию обмена кальция 
у женщин необходимо начинать проводить в пременопаузальном 
периоде, до появления клинических симптомов.
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Резюме
Гаврилов И.И., Кучеренко С. Л., Коробкова Е.А., Комарова Е.Б. Нарушение 

обмена кальция в развитии остеопороза и его коррекция у женщин в постменопаузе.
Кальций необходим для достижения необходимого пика костной массы, а 

также для дальнейшего её поддержания в течение жизни. Недостаток кальция 
приводит к стимуляции резорбции костной ткани и повышает риск развития 
остеопороза. К кальцийрегулирующим гормонам относятся паратиреоидный 
гормон, витамины группы Д и тиреокальцитонин, соматотропный и 
адренокортикотропные гормоны, глюкокортикоиды, эстрогены и андрогены. 
Наиболее подверженными к нарушению кальциевого обмена являются 
женщины в постменопаузальном периоде, что в большинстве случаев приво-
дит к развитию остеопороза с низкоэнергитическими переломами. Поэтому, 
улучшение здоровья женщин в этом периоде жизни, путем коррекции каль-
циевого обмена и профилактика развития остеопороза, способствует сохране-
нию их работоспособности и качества жизни, что является актуальной меди-
цинской и социальной проблемой.

Ключевые слова: обмен кальция, витамин Д, остеопороз, эстрогены 

Summary
Gavrilov I.I., Kucherenko S.L., Korobkova E.A., Komarova E.B. Calcium me-

tabolism disorders in the development of osteoporosis and its correction in postmenopausal 
women.

Calcium is needed to achieve the required peak bone mass, as well as to further 
maintain it throughout life. Calcium defi ciency leads to stimulation of bone resorp-
tion and increases the risk of osteoporosis. Calcium-regulating hormones include 
parathyroid hormone, vitamin D and thyrocalcitonin, somatotropic and adrenocor-
ticotropic hormones, glucocorticoids, estrogens, and androgens. Women in the post-
menopausal period are most susceptible to calcium metabolism disorders, which 
in most cases leads to the development of osteoporosis with low-energy fractures. 
Therefore, improving the health of women in this period of life, by correcting cal-
cium metabolism and preventing the development of osteoporosis, contributes to 
the preservation of their working capacity and quality of life, which is an important 
medical and social problem.

Key words: calcium metabolism, vitamin D, osteoporosis, estrogens, 
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ФЕРМЕНТАТИВНАЯ АКТИВНОСТЬ ГЛУТАТИОНОВОГО 
ЗВЕНА И СОСТОЯНИЕ ТИОЛДИСУЛЬФИДНОГО 
РАВНОВЕСИЯ У БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ 

БОЛЕЗНЬЮ, СОЧЕТАННОЙ С ХРОНИЧЕСКОЙ 
ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ НА 

ФОНЕ ПОСТТРАВМАТИЧЕСКОГО СТРЕССОВОГО 
РАССТРОЙСТВА

В.В. Демидов, Ю.В. Сидоренко 
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
Гипертоническая болезнь (ГБ) является главным фактором риска 

болезней системы кровообращения и заслуживает первостепенного 
внимания не только с медико-социальной точки зрения, но и из-за 
реальных возможностей воздействия на нее [2]. Кроме этого, 3-й лиди-
рующей причиной смерти в мире является хроническое обструктив-
ное заболевание легких (ХОБЛ), что составляет 4.8% всех причин смер-
ти взрослого населения [10]. Высокая распространенность ГХ и ХОБЛ 
среди населения разных стран привела к тому, что в последнее деся-
тилетие по результатам эпидемиологических исследований отмечен 
рост числа сочетаний бронхолегочной и сердечно-сосудистой пато-
логии. Ряд авторов отмечает синдром взаимного отягощения течения 
данных заболеваний, что приводит к более ранней инвалидизации 
больных [3,6,9]. Следует подчеркнуть, что наиболее часто симптомы 
хронической бронхолегочной патологии и ее осложнения определя-
ют общую клиническую картину, оставляя в «тени» формирования 
ГБ. Поэтому данная категория больных нуждается в комплексном, 
углубленном обследовании для своевременного выявления ГБ [4,7]. 
Психоэмоциональные воздействия входят в число ведущих факторов 
риска ГБ, среди которых выделяют неблагоприятные жизненные и 
часто повторяющиеся стрессовые ситуации, в том числе и посттрав-
матического стрессового расстройства (ПТСР) [1].

Известно, что гипоксия является одной из причин нарушения 
метаболизма тиолов и активации оксидативного стресса, являюще-
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гося патогенетической цепью между ХОБЛ и ГБ наряду с дисфунк-
цией васкулярного эндотелия и системным воспалением [5,8].

Этиологические и патогенетические механизмы ГБ и ХОБЛ во 
многом сходны, поэтому при ассоциации этих заболеваний воз-
можно взаимное потенциальное негативное влияние, что затруд-
няет течение каждого из них и обуславливает важность поиска 
новых аспектов патофизиологической сопряженности нарушений 
кардиоваскулярной системы и бронхолегочных изменений [8].

Цель работы - изучить особенности ферментативной актив-
ность глутатионового звена и состояние тиолдисульфидного рав-
новесия у больных ГБ, сочетанной с ХОБЛ на фоне ПТСР.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 147 больных ГБ, которые прохо-

дили лечение на клинических базах кафедры пропедевтики вну-
тренней медицины (125 мужчин - 85%; 22 женщины - 15%), средний 
возраст которых составлял 52,7±3,17 лет. У 110 пациентов ГБ проте-
кала в сочетании с ХОБЛ на фоне ПТСР (1-я группа), а у 37 носила 
изолированный характер (2-я группа). 

При постановке диагноза ГБ руководствовались рекомендациями 
Европейской ассоциации кардиологов (2015); XOБЛ - Международной 
программой «Глобальная инициатива по ХОБЛ (GOLD), 2011,2014»; 
ПТСР - МКБ 10 (F43.1). Комплексное обследование всех пациентов осу-
ществлялось при первичном поступлении, больные 1-й группы обсле-
довались в динамике стационарного лечения и в периоде медицинской 
реабилитации. Все пациенты дали согласие на участие в исследовании. 

Состояние тиол-дисульфидной системы изучалось по со-
держанию окисленного (ОГ) и восстановленного глутатио-
на (ВГ) и активности ферментов - глутатион-S-трансферазы 
(ГТ), глутатионредуктазы (ГР) и глутатионпероксидазы (ГПО) в 
сыворотке крови. Статистическую обработку полученных резуль-
татов исследования осуществляли на персональном компьютере 
(пакеты лицензионных программ Microsoft Offi ce 2007 (Microsoft 
Exel) и Statistica 6.0). Для проверки статистических гипотез применя-
ли параметрические и непараметрические методы, используемые в 
медико-биологических исследованиях.

Полученные результаты и их обсуждение
Результаты изучения активности ферментов глутатионового 

звена тиолдисульфидной системы приведены в таблице 1.
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Таблица 1
Энзиматическая активность глутатионового звена тиолдисуль-

фидной системы у больных разных групп, M±m 

Показатели Первая группа
(n=110)

Вторая группа
(n=37) Р

ГТ мкмоль/(мин*г белка) 1,37±0,11 2,61±0,19 <0,05
ГР мкмоль/(мин*г белка) 0,89±0,08 2,63±0,25 <0,01
ГПО мкмоль/(мин*г белка) 4,23±0,35 9,51±0,93 <0,05
Примечание: в столбце Р – достоверность различий между показателями 
исследованных групп.

Энзиматическая активность ГТ в группе больных с ГБ была мак-
симальной, составляя 2,61±0,19 мкмоль/(мин*г белка), при этом 
была достоверно выше, чем аналогичный показатель пациентов с 
коморбидностью. Разница составила 1,86 раза (1,37±0,11 мкмоль/
(мин*г белка); р<0,05). Активность ГР также проявилась на макси-
мальном уровне у больных с изолированной ГБ по сравнению с рес-
пондентами 1-й группы, составляя 2,63±0,25 мкмоль/(мин*г белка). 
При коморбидном состоянии активность ГР составляла 0,89±0,08 
мкмоль/(мин*г белка), т.е. меньше аналогичного показателя у па-
циентов второй группы в 3 раза (р<0,01).

Активность ГПО при ГБ составляла 9,51±0,93 мкмоль/(мин*г 
белка). При сочетанном течении ГБ и ХОБЛ на фоне ПТСР значе-
ние энзима ГПО демонстрировало низшую активность на уровне 
4,23±0,35 мкмоль/(мин*г белка), что статистически значимо ниже 
аналогичного показателя второй группы больных в 2,2 раза (р<0,05). 

Изменения тиолдисульфидного баланса в соответствующих 
группах приведены в таблице 2. ВГ, как маркер функциональ-
ной активности тиол-дисульфидной системы до восстановления 
израсходованных ресурсов на фоне активации свободно-радикаль-
ного повреждения клеток, демонстрировал наивысшие значения 
при изолированной ГБ, составляя 8,87±0,63 мкмоль/(мин*г белка). 
При сочетании ГБ и ХОБЛ на фоне ПТСР мы наблюдали значитель-
но низкий уровень ВГ - 4,71±0,37 мкмоль/(мин*г белка), что статис-
тически значимо ниже уровня во второй группе в 1,88 раза (р<0,05).

ОГ, как признак функциональной декомпенсации антиокси-
дантной активности тиол-дисульфидной системы, напротив, был 
максимальным в первой группе пациентов - 1,97±0,17 мкмоль/(мин*г 
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белка), превышая аналогичный показатель второй группы в 1,76 раза 
(р<0,05). ОГ определялся на уровне 1,12±0,09 мкмоль/(мин*г белка) 
при изолированной ГБ. Соотношение восстановленных/окисленных 
форм глутатиона полностью отражает вышеупомянутую динамику 
данных показателей в группах, демонстрируя наибольший потен-
циал тиол-дисульфидной системы при ГБ – 7,85±0,73 у.е., и значит-
тельно более низкие значения при коморбидности – 2,39±0,19 у.е., 
причем кратность разница между группами составила 3,28 раза и 
была статистически значимой (р<0,05).

Таблица 2 
Показатели тиол-дисульфидного баланса у обследованных лиц 

в зависимости от группы, M±m

Показатели Первая группа
(n=110)

Вторая группа
(n=37) Р

ВГ мкмоль/(мин*г белка) 4,71±0,37 8,87±0,63 <0,05
ОГ мкмоль/(мин*г белка) 1,97±0,17 1,13±0,41 <0,05
ВГ/ОГ 2,39±0,19 7,85±0,73 <0,05
SH-группы 
мкмоль/(мин*г белка) 37,11±1,43 75,23±5,37 <0,05

Значение SH -групп установлено на уровне 37,11±1,43 мкмоль/
(мин*г белка) при коморбидности, что в 2 раза ниже чем во первой 
группе при изолированном течение ГБ (75,23±5,37 мкмоль/(мин*г 
белка)) (р<0,05).

Полученные результаты свидетельствуют, что при сочетании ГБ 
и обструктивных вентиляционных нарушений у больных с ПТСР 
наблюдаются выраженные изменения со стороны активности фер-
ментов, обеспечивающие инактивацию активных форм кислорода 
и снижение индукции свободных радикалов по глутатион-зависи-
мому пути. Регистрировалось снижение активности ГП в 1-й груп-
пе (коморбидные пациенты) по сравнению с аналогичным показа-
телем во 2-й в 1,86 раза (р<0,05), ГР - почти в 3 раза (р<0,05) и ГТ в 2,2 
раза (р<0,05). Это свидетельствует о пониженной активности анти-
оксидантной ферментативной активности в патогенезе данной ко-
морбидности и может являться одним из ключевых потенциальных 
патогенетических путей прогрессирования заболевания и наруше-
ниях систем регуляции гомеостаза организма этих больных.

Указанный негативный факт наличия неблагоприятного про-
оксидантного фона за счет низкого окислительно-восстановительного 
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потенциала тиол-дисульфидной пары вследствие нарушения фер-
ментной активности глутатион-зависимых энзимов сопровождался 
закономерным глутатионовым дисбалансом звена тиол-дисульфидной 
системы, характеризовавшийся достоверно резким падением уровня 
ВГ в 1,88 раза (р<0,05) по сравнению с больными с изолированной ГБ, 
при параллельной элевации его окисленной дисульфидной изоформы 
(ОГ) в 1,76 (р<0,05), что приводит к статистически значимому уменьше-
нию их соотношения ВГ/ОГ в 3,28 раза (р<0,05) и снижению уровня об-
щих восстановленных (SH)-групп тиолов в 2 раза (р<0,05).

Таким образом, полученные данные свидетельствуют о наруше-
нии процессов глутатионирования со смещением редокс-статуса кле-
ток в сторону ОГ (снижение показателя ВГ/ОГ), когда восстановлен-
ная форма трипептида не способна высвобождаться из связи с проте-
инами, формируя пул свободного ВГ, необходимого для адекватного 
функционирования энзимов антиоксидантной защиты организма 
пациентов. Депривация глутатионовой системы в условиях комор-
бидного заболевания приводит к формированию митохондриальной 
дисфункции. Очевидно, дефицит восстановленного глутатиона в ми-
тохондриях приводит к усилению образования активных форм кис-
лорода и азота, что необходимо исследовать в дальнейшем.

Выводы
1. При ГБ в сочетании с ХОБЛ на фоне ПТСР у больных отмечает-

ся рост показателей системного воспаления (СРБ), снижение актив-
ности глутатион-зависимых ферментов (ГП, ГР и ГТ), сопровожда-
ющееся закономерным глутатионовым дисбалансом: резкое паде-
ние уровня ВГ при параллельной элевации ОГ, что приводит к зна-
чимому уменьшению ВГ/ОГ и снижению общих восстановленных 
(SH)-групп тиолов.

2. В дальнейшем необходимо продолжить исследование мета-
болических процессов при коморбидности, в том числе системы 
оксида азота, учитывая что дефицит ВГ в митохондриях приводит 
к усилению образования активных форм кислорода и азота.
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Резюме
Демидов В.В., Сидоренко Ю.В. Ферментативная активность глутатионового 

звена и состояние тиолдисульфидного равновесия у больных гипертонической болез-
нью, сочетанной с хронической обструктивной болезнью легких на фоне посттравма-
тического стрессового расстройства.

Полученные результаты дополнительного биохимического обследования 
свидетельствуют, что при сочетании ГБ и обструктивных вентиляционных нару-
шений у больных с ПТСР наблюдаются выраженные изменения со стороны ак-
тивности ферментов, обеспечивающих инактивацию активных форм кислорода 
и снижение индукции свободных радикалов по глутатион-зависимому пути. Ре-
гистрируется снижение активности ГП в 1-й группе по сравнению с аналогичным 
показателем во 2-й в 1,86 раза (р<0,05), ГР - почти в 3 раза (р<0,05) и ГТ в 2,2 раза 



70

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

(р<0,05). Указанный факт наличия неблагоприятного прооксидантного фона за 
счет низкого окислительно-восстановительного потенциала тиол-дисульфид-
ной пары вследствие нарушения ферментной активности глутатион-зависимых 
энзимов сопровождается закономерным глутатионовым дисбалансом звена ти-
ол-дисульфидной системы, характеризующимся достоверно резким падением 
уровня ВГ в 1,88 раза (р<0,05) по сравнению с больными с изолированной ГБ, при 
параллельной элевации его окисленной дисульфидной изоформы (ОГ) в 1,76 
(р<0,05), что приводит к статистически значимому уменьшению их соотноше-
ния ВГ/ОГ в 3,28 раза (р<0,05) и снижению уровня общих восстановленных (SH)-
групп тиолов в 2 раза (р<0,05). Таким образом, полученные данные свидетель-
ствуют о нарушении процессов глутатионирования со смещением редокс-статуса 
клеток в сторону ОГ (снижение показателя ВГ/ОГ), когда восстановленная форма 
трипептида не способна высвобождаться из связи с протеинами, формируя пул 
свободного ВГ, необходимого для адекватного функционирования энзимов анти-
оксидантной защиты организма пациентов. 

Ключевые слова: гипертоническая болезнь, хроническая обструктивная 
болезнь легких, посттравматическое стрессовое расстройство, ферменты глу-
татионового звена, тиолдисульфидное равновесие.

Summary
Demidov V.V., Sidorenko Yu.V. Enzymatic activity of the glutathione unit and the state 

of thiol-disulfi de equilibrium in patients with arterial hypertension combined with chronic ob-
structive pulmonary disease against the background of post-traumatic stress disorder.

  Pronounced changes in the activity of enzymes that ensure the inactivation of 
reactive oxygen species and a decrease in the induction of free radicals along the 
glutathione-dependent pathway are observed in patients with arterial hypertension 
combined with chronic obstructive pulmonary disease against the background of 
post-traumatic stress disorder. A decrease in GP activity in group 1 was recorded 
compared to the same indicator in group 2 by 1.86 times (p<0.05), GR by almost 3 
times (p<0.05) and HT by 2.2 times (p<0.05). The indicated fact of the presence of 
an unfavorable pro-oxidant background due to the low redox potential of the thiol-
disulfi de pair due to a violation of the enzymatic activity of glutathione-dependent 
enzymes is accompanied by a natural glutathione imbalance of the thiol-disulfi de 
system unit, characterized by a signifi cantly sharp drop in the level of VG by 1.88 
times (p<0.05) compared to patients with isolated hypertension, with a parallel el-
evation of its oxidized disulfi de isoform (OG) by 1.76 (p<0.05), which leads to a 
statistically signifi cant decrease in their AG/OG ratio by 3.28 times ( p<0.05) and a 
2-fold decrease in the level of total reduced (SH) groups of thiols (p<0.05).

Thus, the data obtained indicate a disruption of glutathionation processes with a 
shift in the redox status of cells towards OG (decrease in the GH/OG ratio).

Key words: arterial hypertension, chronic obstructive pulmonary disease, post-
traumatic stress disorder, glutathione enzymes, thiol-disulfi de balance.
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МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ У БОЛЬНЫХ С 
ХРОНИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ПЕЧЕНИ НА ФОНЕ 

РЕЦИДИВИРУЮЩЕЙ ГЕРПЕТИЧЕСКОЙ ИНФЕКЦИИ  

М.Ю.Перфильева, В.В. Симрок 
ГУ ЛНР «ЛГМУ им. Святителя Луки»

ФГБОУ ВО РостГМУ МЗ РФ

Введение
Хроническая патология печени и желчевыводящих путей в 

современных условиях достаточно широко распространена среди 
населения, особенно в регионах с экологически неблагоприятной 
ситуацией, что свидетельствует об актуальности проблемы изуче-
ния патогенетических особенностей и разработки рациональных 
подходов в лечении и медицинской реабилитации больных хро-
нической патологией гепатобилиарной системы (ГБС) [1]. Хро-
нический токсический гепатит (ХТГ) в настоящее время не редко 
встречается среди жителей экологически неблагоприятных ре-
гионов с высоким уровнем загрязнения окружающей среды ксе-
нобиотиками, что связано с негативным влиянием на печень хи-
мически вредных веществ, которые содержатся в окружающей 
среде и попадают в организм с воздухом и продуктами питания 
[2]. Необходимо также подчеркнуть значимую роль в возникно-
вении токсических поражений печени лекарственных препаратов 
при их длительном введении в организм, особенно нестероидных 
противовоспалительных средств, антибиотиков, сульфанилами-
дов, анаболиков и других [3,4,5]. ХПП часто сочетается с хрони-
ческой персистирующей вирусной инфекцией, которая обладает 
иммуносупрессивным действием на организм [6]. Вирусом про-
стого герпеса (ВПГ) инфицировано более 90% общей популяции 
населения земного шара, причем у 10–20% из них имеются клини-
ческие проявления болезни. Рецидивирующими формами герпе-
са страдают от 10 до 20% населения, а ежегодный прирост равен 
15–17%. Следует также отметить значительную распространен-
ность среди населения развитых стран герпетической инфекции 
(ГИ), что приобрело уже характер не только медицинской, а также 
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и социальной проблемы. [7]. Клинический опыт позволяет считать, 
что для сегодняшнего времени достаточно характерно сочетания 
ХПП и рецидивирующей герпетической инфекции (РГИ), особен-
но у людей молодого, наиболее трудоспособного возраста старше 
19-52 лет, которые проживают в экологически неблагоприятном ре-
гионе и часто контактируют на производстве и в быту с химичес-
ки вредными веществами и (или) часто принимают лекарственные 
средства, которые по своей структуре являются ксенобиотиками [8].

В патогенезе хронических заболеваний ГБС, в том числе ХПП и РГИ 
значительная роль принадлежит метаболическим нарушениям [9]. 

Цель работы: изучить метаболические нарушения у больных 
хронической патологией печени на фоне рецидивирующей гер-
петической инфекции. 

Материал и методы исследования
Под наблюдением находилось 69 больных ХПП (38 мужчин и 

31 женщина) в стадии обострения, в возрасте от 19 до 54 лет, нахо-
дившихся на лечении в терапевтическом отделении 4-й городской 
клинической больницы г.Луганска. У всех больных клиническая 
картина заболевания в стадию обострения была типичной. Контр-
ольную группу составили практически здоровые лица 30 человек. 
В стадии ремиссии были 32 пациента.  В сыворотке крови опред-
еляли: содержание диеновых конъюгатов (ДК), малонового диаль-
дегида, активность каталазы (КТ) и супероксиддисмутазы (СОД). В 
эритроцитах определяли активность КТ и СОД [10,11]. Статисти-
ческую обработку данных проводили с использованием программ-
ного обеспечения Statistica 10.0, Microsoft Excel 2010. 

Полученные результаты и их обсуждения
У больных ХПП в периоде клинической манифестации заболе-

вания регистрировали активацию процессов перекисного окисле-
ния липидов (ПОЛ) (таблица 1). 

В биохимическом плане повышение содержания в крови законо-
мерно сопровождается также активацией процессов липопероксида-
ции и антиоксидантной защиты, а также накоплением вследствии 
этого в сыворотке продуктов ПОЛ (МДА и ДК). Выраженное изме-
нение обменных процессов у больных ХПП протекало с изменением 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной защиты 
(АОЗ), что находилось в зависимости от активности воспалительных 
и патологических изменений в печени, а также тяжести течения 
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заболевания. Состояние ПОЛ характеризовалось достоверным 
повышением содержания МДА в сыворотке крови и эритроцитах. 

Таблица 1
Метаболические нарушения у больных с хроническими 

поражениями печени на фоне рецидивирующей 
герпетической инфекции 

Показатели Контрольная 
группа 
(n=30)

Стадия 
обострения 

(n=69)

Стадия 
ремиссии 

(n=32)
ДК, мкмоль/л 4,6±0,25 7,0+0,33*** 5,3±0,27*
МДА, мкмоль/л 1,7±0,15 3,5±0,2*** 2,3±0,11**
КТ сыворотки, мкат/ч•л 18,5±1,3 46,3±2,3*** 27,2±1,4***
СОД сыворотки, МЕ/мг 
гемоглобина 2,5±0,16 4,5±0,23*** 2,9±0,15

КТ эритроцитов, мкат/ч•л 35,2±2,5 26,6±1,3** 31,0±1,6
СОД эритроцитов, МЕ/мг 
гемоглобина 8,3±0,4 6,6±0,3** 7,5±0,38

Примечание. * - р<0,05; **- р<0,01; *** - р<0,001 по отношению к контроль-
ной группе.

Продукты ПОЛ из очага воспаления поступали в кровь, что приво-
дило к увеличению их концентрации в остром периоде болезни. Так, 
у больных ХПП в стадии обострения имело место накопление в крови 
промежуточных – ДК и конечного – МДА продуктов ПОЛ. Содержа-
ние ДК превышало показатель у лиц контрольной группы на 52 %, 
МДА – на 105 %. В периоде ремиссии уровни ДК и МДА в сыворотке 
крови снижались, однако полной их нормализации не наступало. На 
момент выписки из стационара содержание ДК превышал показатель 
контрольной группы в 1,15 раза, а уровень МДА – в 1,35 раза.

Сохранение активности процессов ПОЛ на высоком уровне мо-
жет свидетельствовать о незавершённости патологического про-
цесса в печени, что являлось показанием для использования при 
ХПП препаратов с актиокислительной активностью [12]. Акти-
вация ПОЛ при ХПП сочеталась с увеличением в сыворотке кро-
ви больных ферментативной активности ключевых ферментов 
системы антиокислительной защиты (АОЗ) – КТ и СОД. Как следу-
ет из приведенных материалов, активность СОД сыворотки крови 
в стадии обострения при ХПП превышала показатель у лиц контр-
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ольной группы в 1,8 раза, сывороточной КТ – в 2,5 раза. Увеличе-
ние активности указанных ферментов, по-видимому, происходило 
вследствие их поступления из разрушенных клеток очага воспа-
ления, а также, возможно, в связи с диапедезом через цитоплазма-
тические мембраны, дестабилизированные процессами ПОЛ. По-
следнее обстоятельство может служить косвенным доказательством 
недостаточности внутриклеточной системы АОЗ.

Под влиянием патологических факторов происходит 
повышенное образование продуктов окисления в печени, что 
вызывает повреждение биомолекул и снижение рН тканей, а также 
стимулирует продукцию активных форм кислорода и активного 
железа, которые в свою очередь вызывают повреждение клеточных 
структур в очаге воспаления. Следует отметить, что изменение 
параметров прооксидантно-антиоксидантной системы в печени 
относится к патогенетическим механизмам хронической патоло-
гии печени. Показатели ПОЛ и АОЗ у больных ХПП и РГИ позво-
ляют достоверно судить об активности патологического процесса в 
печени, степени выраженности синдрома цитолиза и прогнозиро-
вать особенности течения заболевания.

Результаты проведенных биохимических исследований у 
больных ХПП с РГИ, характеризующие состояние пигментного, 
белкового, липидного, ферментного обменов, состояние ПОЛ и 
АОЗ, достоверно отражают функциональное состояние печени. 
Выявленные изменения биохимических показателей указывают на 
различную степень выраженности синдромов цитолиза, холестаза, 
иммунного воспаления и печеночноклеточной недостаточности, 
состояние ПОЛ и АОЗ у больных. Совокупность проведенных ис-
следований наиболее достоверно отражает степень активности вос-
палительного процесса в печени, выраженность функциональных 
нарушений и тяжесть течения заболевания.

Изучая активность КТ и СОД в эритроцитах больных ХПП было 
установлено, что активность КТ в стадии обострения заболевания 
была в 1,3 раза, а СОД – в 1,25 раза ниже значений контрольной 
группы. В период ремиссии активность КТ и СОД в эритроцитах 
снижалась, однако полной ее нормализации не происходило.

Выводы
Таким образом, у больных с хроническими поражениями пе-

чени на фоне рецидивирующей герпетической инфекции имела 
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место активация ПОЛ, сопровождавшаяся накоплением в кро-
ви ДК и МДА, а также повышение ферментативной активности 
сывороточной СОД и КТ. 

У обследованных больных, особенно во время ее обострения, 
происходит более значительная стимуляция свободнорадикаль-
ного окисления липидов, что более существенно увеличивает со-
держание в крови метаболитов перекисного окисления липидов 
– ДК и МДА. Это коррелирует с выраженностью синдрома мета-
болической интоксикации. В целом, у больных, показатели ПОЛ 
отличались достоверно от показателей нормы. В норме равновесие 
процессов пероксидации липидов в организме поддерживается 
благодаря системе АОЗ, к которому относится ряд ферментов – ка-
талаза, которая предотвращает аккумуляцию перекиси водорода, 
образующейся при аэробном окислении, и СОД, что катализирует 
процесс дисмутации супероксидных радикалов. Нарушение этого 
равновесия лежит в основе развития ХПП. В дальнейших работах 
хотелось бы рассмотреть включение в комплексную терапию паци-
ентов с ХПП и РГИ препаратов антиоксидантного действия.
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Резюме
Перфильева М.Ю., Симрок В.В. Метаболические нарушения у больных с хро-

нической патологией печени на фоне рецидивирующей герпетической инфекции.  
Целью исследования было изучить метаболические нарушения у больных 

хронической патологией печени на фоне рецидивирующей герпетической 
инфекции. Материал и методы. Под наблюдением находилось 69 больных 
ХПП (38 мужчин и 31 женщина) в стадии обострения, в возрасте от 19 до 54 
лет. Контрольную группу составили практически здоровые лица 30 человек. В 
стадии ремиссии были 32 пациента.  В сыворотке крови определяли: содержа-
ние диеновых конъюгатов (ДК), малонового диальдегида, активность каталазы 
(КТ) и супероксиддисмутазы (СОД). В эритроцитах определяли активность КТ 
и СОД. Результаты исследования. У больных ХПП в периоде клинической ма-
нифестации заболевания регистрировали активацию процессов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ). В результате исследования было установлено, что 
активация пероксидации липидов сопровождается уменьшением активности 
внутриклеточных ферментов системы антиоксидантной защиты – каталазы и 
супероксиддисмутазы и увеличением активности этих ферментов в сыворотке 
крови больных. Выводы. У больных с хроническими поражениями печени 
на фоне рецидивирующей герпетической инфекции имела место активация 
ПОЛ, сопровождавшаяся накоплением в крови ДК и МДА, а также повышение 
ферментативной активности сывороточной СОД и КТ.

Ключевые слова: хроническая патология печени, метаболические наруше-
ния, рецидивирующая герпетическая инфекция, метаболические нарушения.

Summary
Perfi lieva M.Y., Simrok V.V. Metabolic disorders in patients with chronic liver 

pathology on the background of recurrent herpetic infection.
The aim of the study was to study metabolic disorders in patients with chronic 

liver pathology (CKD) against the background of recurrent herpes infection. 
Material and methods. 69 patients with CPD (38 men and 31 women) in the acute 
stage, aged from 19 to 54 years, were under observation. The blood serum was 
determined by: the content of diene conjugates (DC), malondialdehyde, catalase 
activity (CT) and superoxide dismutase (SOD). The activity of CT and SOD was 
determined in erythrocytes. The results of the study. Activation of lipid peroxidation 
(POL) processes was recorded in patients with CP during the period of clinical 
manifestation of the disease. As a result of the study, it was found that the activation 
of lipid peroxidation is accompanied by a decrease in the activity of intracellular 
enzymes of the antioxidant defense system – catalase and superoxide dismutase 
and an increase in the activity of these enzymes in the blood serum of patients. 
Conclusions. In patients with chronic liver lesions on the background of recurrent 
herpetic infection, there was an activation of POL, accompanied by the accumulation 
of DC and MDA in the blood, as well as an increase in the enzymatic activity of 
serum SOD and CT, and a decrease in the activity of SOD and CT in erythrocytes.

Key words: chronic liver pathology, metabolic disorders, recurrent herpetic 
infection, metabolic disorders.
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СОСТОЯНИЕ ОКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНОГО 
ГОМЕОСТАЗА У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ 

ВИРУСНЫМ ГЕПАТИТОМ В НА ФОНЕ НАРУШЕНИЙ 
МИКРОБИОЦЕНОЗА КИШЕЧНИКА

А.В. Хабарова, Я.А. Соцкая, В.В. Симрок 
ГУ ЛНР «ЛГМУ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

ФГБОУ ВО РостГМУ МЗ РФ

Введение
Патология печени продолжает занимать ведущее место среди 

заболеваний органов пищеварения в клинике внутренних болез-
ней. Вирусные гепатиты с хроническим течением относятся к на-
иболее широко распространенным видам патологии, имеющим 
необычайно высокую социальную значимость. При наличии хро-
нического вирусного гепатита В (ХВГВ) кумулятивный риск разви-
тия цирроза печени в течение каждых 5 лет составляет 8-20% [1, 2]. 
У пациентов с наличием цирроза на фоне ХВГВ риск развития де-
компенсации функции печени составляет 20% ежегодно, при этом 
риск развития гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК) составляет 
1-5%. Вирус гепатита В (HBV) является причиной 45% случаев ГЦК, 
30% всех случаев цирроза печени [2].

У пациентов с хроническими заболеваниями печени как вирус-
ного, так и другого характера выявлены значительные изменения 
микроэкологии толстой кишки [3]. Микрофлора желудочно-ки-
шечного тракта и печень неразрывно взаимодействуют в процес-
сах детоксикации, метаболизма, формировании и регуляции об-
щего и местного иммунитета. Состояние микрофлоры кишечника 
у больных хроническими гепатитами и циррозом печени разной 
этиологии, изменения микрофлоры толстой кишки в зависимости 
от тяжести течения этих заболеваний мало изучены [4]. 

В последнее время наблюдается дефицит научных работ по изу-
чению взаимоотягощающего механизма поражения гепатобилиар-
ной системы при наличии нарушений микробиоты кишечника. 

Известно, что в патогенезе вирусных гепатитов существен-
ное значение имеют нарушения метаболического гомеостаза, в 
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частности активация процессов липопероксидации [5, 6]. Анализ 
результатов исследований различных звеньев патогенеза двух 
отдельных патологий – ХВГB и дисбиоза кишечника, проведенных 
отечественными и зарубежными учеными, указывает на суще-
ственную роль нарушения оксидантно - антиоксидантного гоме-
остаза (ОАГ) с активацией оксидативного стресса (ОС) на фоне 
дефицита природных антиоксидантов и агентов детоксикации [6, 
7, 8, 9], которые являются универсальным механизмом поврежде-
ния клеточных мембран, ускорения апоптоза гепатоцитов, их ци-
толиза, торможение процессов репарации и активации фибрози-
рования. В то же время патогенетические особенности хроничес-
кого вирусного гепатита В, сочетанного с дисбиозом кишечника, 
остаются недостаточно известными. Исходя из этого, мы считали 
целесообразным проанализировать активность ферментов пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ) и функциональное состояние 
ферментативного звена системы антиоксидантной защиты (АОЗ) у 
больных ХВГВ, сочетанным с нарушениями микробиоты кишечни-
ка, в динамике общепринятого лечения. 

Целью работы было изучение активности процессов липопе-
роксидации и состояния системы АОЗ у больных ХВГВ, сочетанным 
с дисбиозом кишечника, в динамике лечения.

Материалы и методы исследования
Было обследовано 46 больных ХВГВ, сочетанным с дисбиозом 

кишечника. Возраст обследованных пациентов составлял от 28 до 
55 лет, из них было 16 мужчин (34,8%) и 30 женщин (65,2%). Следу-
ет отметить, что все больные, которые были под наблюдением, по-
стоянно проживали в крупном промышленном регионе Донбасса 
при наличии экологически вредных факторов окружающей среды, 
а также в неблагоприятной обстановке, детерминирующей состо-
яние дезадаптации личности в экстремальных условиях военного 
времени, оказывающих влияние на развитие посттравматических 
стрессовых расстройств.

При постановке диагнозов учитывали анамнестические, 
клинико-эпидемиологические данные, а также результаты лабора-
торного рутинного обследования больных, и сугубо специфических 
маркёров вирусного гепатита В (HBsAg, анти-HBcIgM, анти-HBcIgG, 
анти-HBs, HBeAg, анти-HBe, определение генетического материала 
- HBV-DNA). Из исследования исключались больные с гепатитами 
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невирусной этиологии (токсической, в том числе этаноловой и ятро-
генной, аутоиммунной, криптогенной). При этом, по результатам 
исследуемых показателей большинство обследованных до начала 
лечения имели умеренное обострение хронического патологическо-
го процесса в печени (повышенная ферментативная активность), в 
ряде случаев -  активация репликации HBV-DNA. 

Состояние микробиоты толстой кишки изучали микробиологи-
чески путем засева десятикратных разведений стула на дифферен-
циально-диагностические питательные среды. 

Все обследованные получали классическую схему терапии 
ХВГВ, включавшую соответствующую диету, аналоги нукле-
отитов/нуклеозиодов в качестве противовирусной терапии 
(энтекавир 0,5 мг/сут), препараты эссенциальных фосфолипидов, 
гепатопротекторы растительного происхождения, детоксикацион-
ного действия (L-орнитина-L-аспартат), препараты урсодезокси-
холиевой кислоты, ингибиторы протеолиза (апротинин), а также 
антиоксиданты (аскорбиновая кислота, токоферол).

Для реализации цели исследования помимо общепринятого 
клинико-лабораторного обследования, у больных определяли со-
держание продуктов оксидантно-антиоксидантного гомеостаза: 
промежуточных - диеновых конъюгат (ДК) и конечного – малоно-
вого диальдегида (МДА), а также активность ферментов системы 
АОЗ – супероксиддисмутазы (СОД) и каталазы (КТ) спектрофото-
метрично. Изучали также интегральный показатель перекисного 
гемолиза эритроцитов (ПГЭ).

Математическая обработка полученных цифровых данных про-
водилась на компьютере Celeron 400 A с использованием стандарт-
ного пакета прикладных программ, рассчитанного на обработку 
медицинской информации [10].

Полученные результаты и их обсуждение
К моменту начала лечения большинство обследованных больных 

ХВГВ, сочетанным с дисбактериозом кишечника жаловались на об-
щую слабость, недомогание, повышенную утомляемость, снижение 
аппетита и работоспособности, низкий эмоциональный тонус. Из 
субъективной симптоматики, характерной для умеренного обостре-
ния хронической патологии гепатобилиарной системы, отмечалось 
наличие тяжести в правом подреберье, довольно часто (почти треть 
больных), жаловались также на горечь во рту, неустойчивый характер 



81

Актуальные проблемы экологической и клинической биохимии

стула, монотонные боли в животе тянущего, распирающего характера 
в нижнем отделе восходящей ободочной кишки, или коликообразные, 
сопровождающиеся метеоризмом, не связанные с приемом пищи. На-
ходившиеся под наблюдением пациенты отмечали также неустой-
чивость настроения, повышенную эмоциональную лабильность, 
нередко неадекватную эмоциональную реакцию на окружающую в 
виде эксплозивности, что отягощало их взаимоотношения с члена-
ми семьи и коллегами по работе. При объективном обследовании у 
пациентов с ХВГВ, сочетанным с дисбактериозом кишечника отмеча-
лось наличие субиктеричности и голубого оттенка склер, язык у зна-
чительного количества обследованных был густо обложен грязным 
белым, желтоватым или серым налетом. Имела место умеренная гепа-
томегалия (печень выступала на 3–4 см из-под реберного края, была 
повышенной плотности), нередко отмечалась чувствительность пе-
ченочного края. Отмечалась болезненность при пальпации живота: в 
околопупочной области и по ходу толстого кишечника. 

По данным сонографического исследования органов брюшной 
полости установлено наличие увеличения размеров печени, из-
менения ее эхоплотности и другие изменения. При биохимичес-
ком исследовании, было установлено, что содержание в сыворотке 
крови фракции прямого билирубина было в большинстве случаев 
умеренно повышенным и составляло от 8,3 до 8,9 мкмоль. /л, ак-
тивность АЛТ превышала верхний предел нормы в 1,9-2,3 раза и 
АСТ - в 1,7-2,0 раза, значения показателя тимоловой пробы также 
были умеренно повышенными и составляли от 6,4 ед. до 8,8 ед; у 
большинства пациентов, наблюдавшихся, была умеренно увели-
чена активность экскреторных ферментов – ЩФ и ГГТП (Р<0,05) 
и в ряде случаев отмечалось повышение уровня холестерина и 
β-липопротеидов в сыворотке крови. До лечения у всех больных 
обеих групп установлено наличие дисбиоза кишечника, что 
выражалось в проявлениях дефицита бифидобактерий, лактобак-
терий, энтерококков и появлением условнопатогенных эшерихий.

При проведении специального биохимического исследования 
до начала лечения у обследованных больных с ХВГВ, сочетанным 
с дисбиозом кишечника было установлено четко выраженное 
повышение активности процессов липопероксидации, и в то же 
время угнетение активности ферментов системы антиоксидант-
ного гомеостаза. Действительно, концентрация конечного продук-



82

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

та ПОЛ - МДА в этот период обследования составляла в среднем 
7,6± 0,18 мкмоль/л, то есть превышала нормальные значения (3,2±0,2 
мкмоль/л) в 2,4 раза (Р<0,01). Концентрация промежуточных мета-
болитов липопероксидации - ДК была также достоверно повышена 
у подавляющего большинства обследованных больных и составля-
ла в среднем 16,6±0,22 мкмоль/л, то есть была выше нормы (6,2±0,15 
мкмоль/л) в 2,7 раза (Р<0,01). Интегральный показатель ПГЕ до нача-
ла проведения лечения составлял 9,2±0,35%, что превышало нормаль-
ные значения (3,5±0,15%) в среднем в 2,6 раза (Р<0,01) (Рисунок 1).

Рисунок 1. Показатели липопероксидации у больных ХВГВ, сочетанным с 
дисбиозом кишечника до лечения

Проведение биохимического обследование показало, что до на-
чала лечения у больных ХВГВ, сочетанным с дисбиозом кишечни-
ка, наряду с активацией процессов ПОЛ имели место существенные 
сдвиги и со стороны активности ферментов системы АОЗ – КТ и 
СОД. При этом были отмечены разнонаправленные изменения ак-
тивности КТ, а именно повышение активности этого энзима уста-
новлено у 7 (15,2%) пациентов; снижение - у 33 (71,7%) больных, в 
пределах нормы - у 6 человек (13,1%). Однако в целом средний по-
казатель активности КТ до начала проведения лечения составлял 
251,8±13 МЕ/мгHb, то есть был в среднем ниже нормы 365,2±10,0 
МЕ/мгHb в 1,5 раза (Р<0,05). Активность СОД в сыворотке крови 
большинства обследованных до начала лечения была достоверно 
снижена. При этом значения активности СОД было в среднем в 1,38 
раза ниже показателя нормы (28,4±1,2 МЕ/мгHb) и равнялось при 
этом 20,6±1,1 МО/мгHb; P<0,05 (Рисунок 2, 3).
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Рисунок 2, 3. Показатели антиоксидантного гомеостаза у больных ХВГВ, 
сочетанным с дисбиозом кишечника до лечения

После завершения общепринятого лечения у пациентов с ХВГВ, 
сочетанным с дисбиозом кишечника отмечено определенное сниже-
ние концентрации метаболитов ПОЛ, но при этом содержание как 
МДА, так и ДК в крови оставались вероятно выше нормы. Так, уро-
вень МДА снизился в среднем в 1,6 раза по сравнению с исходным, 
но оставался при этом в 1,5 раза выше показателя нормы и составил 
4,7±0,08 мкмоль/л (Р<0,05). Концентрация ДК снизилась в ходе лече-
ния в среднем в 1,3 раза, составляя при этом 12,8±0,3 мкмоль/л, что, 
однако, было выше нормы в 2,1 раза (Р<0,01). Интегральный пока-
затель ПГЭ на момент завершения общепринятого лечения состав-
лял 7,4±0,24 %, что было ниже начального значения в 1,24 раза, но 
превышало норму в 2,1 раза (Р<0,05) (Рисунок 4).

Рисунок 4. Показатели липопероксидации у больных ХВГВ, сочетанным с 
дисбиозом кишечника после лечения
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На момент завершения основного курса лечения больных ХВГВ, 
сочетанным с дисбиозом кишечника отмечена некоторая поло-
жительная динамика активности ферментов системы АОЗ – КТ и 
СОД; однако при этом средние показатели их активности были до-
стоверно ниже нормы. Действительно, в этот период обследования, 
активность КТ составляла 305,4±8,3 МЕ/мгHb, что было в среднем 
в 1,2 раза ниже нормы (Р<0,05), активность СОД составляла 22,7±0,9 
МЕ/мгHb, то есть оставалась в среднем в 1,3 раза ниже нормы 
(Р<0,05) (Рисунок 5, 6).

Рисунок 5, 6. Показатели антиоксидантного гомеостаза у больных ХВГВ, 
сочетанным с дисбиозом кишечника после лечения

Установлено, что в клиническом плане у 39 пациентов (84,8%) на 
момент завершения лечения отмечалось наличие остаточных явле-
ний обострения ХВГВ, сочетанным с дисбиозом кишечника в виде 
сохранения астенического или астено-невротического синдрома, 
гепатомегалии, умеренной гипертрансфераземии и повышение 
фракции прямого билирубина. Это свидетельствует о наличии не-
устойчивой ремиссии ХВГВ и необходимости дальнейшего прове-
дения медицинской реабилитации больных. 

Следовательно, проведение общепринятой терапии у больных 
ХВГВ, сочетанным с дисбиозом кишечника имеет определенное 
положительное влияние на изученные клинические и биохими-
ческие показатели, в частности на состояние оксидантно-антиокси-
дантного гомеостаза в целом, но не обеспечивает полной нормали-
зации изученных показателей более чем у 80% пациентов. Поэтому 
можно считать перспективным изучение эффективности примене-
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ния в комплексе терапевтических мероприятий у больных ХВГВ, 
сочетанным с дисбиозом кишечника дополнительно лекарственных 
средств, которые обладают антиоксидантными свойствами, а так-
же, вероятно, пробиотических препаратов, что в патогенетическом 
плане может способствовать восстановлению метаболического го-
меостаза, и прежде всего, соотношения ПОЛ-АОЗ, а в клиническом 
отношении – достижению стойкой ремиссии ХВГВ.

Выводы
1. При биохимическом обследовании у больных ХВГВ, 

сочетанным с дисбиозом кишечника, до начала лечения установле-
но накопление в крови продуктов липопероксидации, в частности 
конечного продукта ПОЛ – МДА, содержимое которого был в 2,4 
раза более нормы и промежуточных – ДК, уровень которых состав-
лял в 2,7 раза выше нормы. В то же время отмечалось увеличение 
интегрального показателя ПГЕ в 2,6 раза по отношению к норме, 
что свидетельствует об активации процессов ПОЛ. 

2. У больных ХВГВ, сочетанным с дисбиозом кишечника до про-
ведения лечения наряду с активацией процессов ПОЛ установлены 
разнонаправленные сдвиги активности КТ - повышение у 15,2% па-
циентов; снижение - у 71,7% больных, в пределах нормы - 13,1%; 
в целом средний показатель активности КТ до начала проведения 
лечения был в 1,5 раза ниже нормы. Активность СОД в сыворотке 
крови обследованных больных была ниже нормы в среднем в 1,4 
раза. Это свидетельствует об угнетении функциональной актив-
ности ферментативного звена системы АОЗ.

3. Проведение лечения больных ХВГВ, сочетанным с дисбиозом 
кишечника общепринятыми методами имело определенное поло-
жительное влияние на изученные биохимические показатели, тем 
не менее содержание продуктов ПОЛ в крови оставался в этот пе-
риод обследования достоверно выше нормы: МДА - в среднем 1,5 
раза, ДК - в 1,3 раза. Значение показателя ПГЕ на момент заверше-
ния лечения было в 2,1 раза более нормы, что свидетельствовало о 
сохранении чрезмерной активности процессов липопероксидации. 

4. На момент завершения лечения активность ферментов 
системы АОЗ оставалась достоверно ниже нормы: КТ - в среднем 
в 1,2 раза и СОД - в 1,3 раза, что давало основание для заключения 
о угнетенияи ферментативной активности звена антиоксидантной 
системы в этот период обследования. 
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5. Исходя из полученных данных, можно считать целесообразным 
проведение дальнейших исследований в плане изучения 
эффективности метаболически активных препаратов, направленных 
на восстановление метаболического гомеостаза у обследованных 
больных с сообщающейся патологией в виде НАСГ, соединенный с 
Ож, и прежде всего, на нормализацию соотношения ПОЛ-АОЗ.
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Резюме
Хабарова А.В., Соцкая Я.А., Симрок В.В. Состояние оксидантно-антиокси-

дантного гомеостаза у больных хроническим вирусным гепатитом В на фоне нару-
шений микробиоценоза кишечника.

У больных хроническим вирусным гепатитом В, сочетанным с дисбиозом 
кишечнка до начала лечения отмечается повышение содержанияв сыворотке 
крови продуктов перекисного окисления липидов (ПОЛ) - малонового диаль-
дегида (МДА) и диеновых коньюгат (ДК), а также увеличение показателя пере-
кисного гемолиза эритроцитов (ПГЕ). Одновременно отмечалось снижение ак-
тивности ферментов системы антиоксидантной защиты (АОЗ) – каталазы (КТ) 
и супероксиддисмутазы (СОД). При использованной общепринятой схемы 
лечения отмечается снижение содержанияМДА, ДК, показателя ПГЕ, а также 
повышение активности КТ и СОД, тем не менее их уровень по-прежнему отли-
чался от нормы, что свидетельствовало о сохранении дисбаланса ПОЛ-АОЗ и 
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целесообразности применения препаратов с антиоксидантной активностью.
Ключевые слова: хронический вирусный гепатит В, дисбактериоз кишечни-

ка, оксидантно-антиоксидантный гомеостаз, патогенез.

Summary
Khabarova A.V., Sotskaya Y.A.? Simrok V.V. The state of oxidant-antioxidant 

homeostasis in patients with chronic viral hepatitis B against the background of intestinal 
microbiocenosis disorders.

In patients with chronic viral hepatitis B, combined with intestinal dysbiosis, 
before treatment, there is an increase in the content of lipid peroxidation products 
(LPO) in the blood serum - malondialdehyde (MDA) and diene conjugates (DC), 
as well as an increase in the rate of erythrocyte peroxide hemolysis (PGE). At the 
same time, there was a decrease in the activity of enzymes of the antioxidant defense 
system (AOD) - catalase (CT) and superoxide dismutase (SOD). With the generally 
accepted treatment regimen used, there was a decrease in the content of MDA, DC, 
PGE, as well as an increase in the activity of CT and SOD, however, their level still 
differed from the norm, which indicated the persistence of the LPO-AOD imbalance 
and the advisability of using drugs with antioxidant activity.

Key words: chronic viral hepatitis B, intestinal dysbacteriosis, oxidant-antioxidant 
homeostasis, pathogenesis.
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Одной из важнейших задач современной онкологии является 
ранняя диагностика злокачественных новообразований и их доопе-
рационное стадирование, лежащее в основе выбора эффективной 
лечебной тактики. Начало специфического лечения напрямую за-
висит от получения достоверных данных о строении опухоли и ее 
нозологической принадлежности [13]. 

Используемые методы медицинской визуализации – уль-
тразвуковая диагностика (УЗД), магнитно-резонансная (МРТ) 
или рентгеновская компьютерная томография (РКТ) с высокой 
эффективностью выявляют новообразования, но не всегда 
информативны в определении его злокачественности [4, 19]. 
Основным методом онкологической верификации является мор-
фологический анализ материала из опухоли, полученного тем 
или иным способом [13]. Материал для исследования может быть 
получен: интраоперационно в ходе оперативного лечения, при 
открытой биопсии или миниинвазивными методами, и представ-
ляет собой жидкость, клеточный или тканевой материал из пато-
логического очага [12]. В настоящее время полученный материал 
подвергают не только цитологическому и гистологическому, но и 
иммуногистохимическому, иммуноцитохимическому, молекуляр-
ному и другим исследованиям [15]. 

Чрескожные диагностические вмешательства могут быть 
выполнены «вслепую», по анатомическим ориентирам либо резуль-
татам пальпации, эндоскопическим или пункционным доступом под 
контролем лучевых методов визуализации. К пункционному методу 
можно отнести два принципиально разных подхода. Первый под-
ход предполагает выполнение биопсии по данным предварительно 
проведенного лучевого исследования (рентгенография, ультразву-
ковое исследование (УЗИ), РКТ, МРТ) с определением точки пунк-
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ции, глубины и направления пункционного канала, с возможными 
контрольными снимками в ходе выполнения вмешательства. Вторым 
подходом, возможным только при использовании ультразвуковой 
(УЗ) визуализации, является непрерывная навигация вмешательства 
в реальном времени на всех этапах его выполнения (от позициониро-
вания до осмотра зоны пункции после извлечения инструмента). Та-
кие вмешательства являются более информативными и безопасными, 
однако ограничены зонами, доступными для УЗ визуализации. Диаг-
ностические пункции под УЗ контролем – эффективный инструмент 
для решения основной задачи – получения в максимально короткие 
сроки морфологического подтверждения диагноза как основы специ-
фического лечения [15, 18]. 

Первое упоминание в литературе о пункции под УЗ контр-
олем относится к 1961 г., когда G.M. Berlyne сообщил об использо-
вании аппарата А-режима при биопсии почки [17]. Чрескожные 
УЗ-контролируемые диагностические пункции характеризуются 
высокой точностью и имеют ряд преимуществ перед открытой биоп-
сией. Так, для МЖ риск осложнений составляет, соответственно, 1% 
и 2-10% [8]. Также отмечаются лучшие косметические результаты и 
меньшая стоимость [8]. Полученные данные позволяют стадировать 
выявленную опухоль, выбрать лечебную тактику, определить необ-
ходимость неоадъювантного лечения, возможности выполнения ор-
ганосберегающей операции и пр. [29]. Преимуществами УЗ контр-
оля по сравнению в МРТ и РКТ являются, прежде всего, возможность 
непрерывной навигации в реальном времени, доступность и рен-
табельность, мобильность оборудования, отсутствие лучевой на-
грузки [15], низкий уровень осложнений, относительная простота 
выполнения, уверенное УЗ позиционирование иглы, хорошая пере-
носимость пациентами, в большинстве случаев отсутствие потребнос-
ти в анестезиологическом пособии и возможность выполнения амбу-
латорно или в условиях дневного стационара [12]. Кроме того, УЗИ 
позволяет быстро выявлять такие осложнения, как кровотечение. УЗИ 
контроль позволяет выполнить биопсию непальпируемых или пло-
хо пальпируемых узлов и получить из них оптимальное количество 
качественного материала [1]. По этим причинам УЗИ стало наиболее 
распространенным методом контроля чрескожной биопсии. 

Диагностические пункции под УЗ контролем получили широкое 
распространение в клинической практике не только благодаря мало-
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травматичности и высокой эффективности, но и вследствие возможнос-
ти полипозиционного сканирования, обеспечивающего мультипроек-
ционную визуализацию в реальном времени. В этом с УЗИ способно 
конкурировать только МРТ, однако она невозможна в реальном време-
ни, требует специального совместимого оборудования и игл, следует 
учитывать также высокую стоимость и ограниченную доступность МРТ 
в лечебных учреждениях [21, 22]. Включение эхоконтролируемых пунк-
ций в диагностические алгоритмы позволяет улучшить результаты ди-
агностики и лечения пациентов с онкологической патологией, снизить 
затраты временных и финансовых ресурсов [12]. 

Основным недостатком УЗИ в навигации интервенций является 
ограничение визуализации цели и/или иглы, причинами которого 
являются: глубокое расположение очага, перекрытие содержащими 
воздух структурами (легкие), скопление газов в полых органах, а так-
же интерпозиция костных структур [20]. Однако, по мнению ряда 
авторов, этот недостаток носит субъективный характер и устраним 
по мере накопления опыта [21]. О важности пункционных биоп-
сий говорят практически все исследователи, однако лишь немногие 
работы посвящены алгоритмизации  диагностического процесса, 
включающего биопсию. В целях улучшения качества миниинвазив-
ной диагностики необходимо обеспечить подготовку и взаимодей-
ствие специалистов ИУЗ с другими участниками диагностического 
процесса, интеграцию их в единую службу, как на уровне отдельно-
го медицинского учреждения, так и в более крупных масштабах [16].

В настоящее время в ДНР и ЛНР деятельность службы интервен-
ционного ультразвука (ИУЗ) законодательно не регламентирована. 
В РФ и ДНР существует «Положение о кабинете интервенционного 
ультразвука» в составе отделения УЗД. Однако анализ литературных 
источников показывает, что эхоконтролируемые вмешательства мо-
гут выполняться в организационно различных структурных подраз-
делениях. Имеются сообщения о кабинетах и отделениях ИУЗ в со-
ставе профильного или многопрофильного (областные больницы) 
лечебного учреждения, а также выполнение пункций в хирургичес-
ких, онкологических отделениях, частных медицинских центрах [3, 
6, 7, 10, 12], однако в большинстве публикаций организационные 
вопросы не оговариваются. В зарубежных публикациях вопросы ор-
ганизации службы ИУЗ практически не освещаются. ИУЗ в онколо-
гической практике посвящены единичные работы [11], в которых, 
однако, не отображены организационные вопросы. 
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Проведение биопсии требует большого количества взаимодей-
ствий, технических мероприятий, участия людей и принятия ре-
шений [13]. Отдельные ошибки в диагностическом процессе воз-
никают из-за небрежности, но чаще они связаны с несоблюдением 
методологии манипуляции и могут быть минимизированы путем 
налаживания организационно-методических аспектов в клинике, 
занимающейся диагностикой онкологических заболеваний [13]. 
Важную роль играет последовательность диагностических меро-
приятий. Так, выполнение биопсии может привести к изменению, в 
частности, лабораторных показателей (например, биопсия ЩЖ – к 
изменению уровня Т3 и Т4) и, наоборот, проведенные исследования 
(в частности, радиоизотопные) могут повлиять на информативность 
биопсии, что указывает на важность определения оптимального 
места инвазивной диагностики в диагностических схемах при пора-
жениях конкретных органов. Требования к помещению, в котором 
выполняются эхоконтролируемые миниинвазивные вмешательства, 
до настоящего времени не стандартизированы. Вмешательства, по 
данным разных авторов, выполняются в условиях кабинета УЗД, 
процедурного кабинета, перевязочной или операционной [15]. 
Открытым остается вопрос о необходимости госпитализации паци-
ентов при выполнении «глубоких» пункций – имеются рекоменда-
ции как об амбулаторной [14], так и стационарной практике [5]. 

В литературе приведены единичные диагностические алгоритмы, 
включающие эхоконтролируемые биопсии, однако они не являются 
универсальными. Так, при заболеваниях слюнных желез в настоя-
щее время рекомендуют следующий алгоритм [4]: клиническое ис-
следование, лабораторная диагностика, УЗИ, РКТ/МРТ и/или ПЭТ, 
пункционная биопсия, рентгеновская или КТ-ангиография. А при 
заболеваниях печени - клиническое исследование, лабораторная ди-
агностика, исследование на α-фетопротеин, УЗИ, РКТ/МРТ и/или 
ПЭТ, пункционная биопсия, рентгеновская или КТ-ангиография. 

Важным является унификация подхода к интерпретации морфоло-
гических заключений. Так, по мнению специалистов, диагностическое 
значение имеют только положительные результаты; отрицательные 
результаты морфологического исследования не исключают наличие 
опухоли, а при убедительных клинико-инструментальных данных 
побуждают к повторной биопсии. Выполнение пункционного обсле-
дования больше трех раз обычно нецелесообразно [13].
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Заключение. Таким образом, анализ литературных данных по-
казал, что методологические аспекты интервенционного ультраз-
вука в диагностике онкостоматологической патологии в настоя-
щее время недостаточно изучены и недостаточно внедрены, что 
указывает на важность исследований данной проблемы.
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Резюме
Азаб Х. А., Гаврилов В.А., Юсеф Я.Р. Интервенционный ультразвук, 

перспективы его использования в онкостоматологии
Цель исследования: На основании анализа литературных источников дать 

общую характеристику интервенционного ультразвука в медицине и в онкос-
томатологии в частности. Материал и методы. Материалом для исследования 
послужили источники литературы за последние годы и опыт применения ин-
тервенционного ультразвука в условиях ГУ ЛНР «Луганский республиканский 
клинический онкологический диспансер». Результаты исследования. Анализ 
литературных источников свидетельствует, что основным методом верифика-
ции при выявлении или подозрении на онкологическую патологию органов 
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челюстно-лицевой области является морфологический анализ материала, полу-
ченного тем или иным способом. Эхоконтролируемая чрескожная биопсия по-
зволяет получить материал для малотравматичной верификации опухоли и по-
лучения в максимально короткие сроки морфологического подтверждения ди-
агноза. Включение эхоконтролируемых пункций в диагностические алгоритмы 
при верификации онкопатологии челюстно-лицевой области позволяет улуч-
шить результаты диагностики и лечения пациентов со стоматоонкологической 
патологией, сократить затрату временных и финансовых ресурсов. Вопрос о 
показаниях к эхоконтролируемой биопсии опухолей различных локализаций 
решается разными исследователями и практическими врачами неоднознач-
но и субъективно. В отношении онкообразований слюнных желез, щитовид-
ной (ЩЖ) и молочной железы (МЖ), диагностические пункции (чрескожные 
биопсии) являются наиболее распространенными. Сведения об осложнениях 
чрескожных биопсий разрозненны и неоднозначны, работы, посвященные 
обобщению и систематизации сведений об осложнениях эхоконтролируемых 
диагностических пункций, а также их комплексной профилактике практически 
отсутствуют. Заключение. Анализ литературных данных показал, что методо-
логические аспекты интервенционного ультразвука в диагностике онкостома-
тологической патологии в настоящее время недостаточно изучены и недоста-
точно внедрены, что указывает на важность исследований данной проблемы.

Ключевые слова: онкостоматологическая патология, интервенционный 
ультразвук, чрескожая биопсия. 

Summary
Azab H. A., Gavrilov V.A., Yusef Ya.R. Interventional ultrasound, prospects of its 

use in oncostomatology
The purpose of the study: Based on the analysis of literary sources to give a general 

description of interventional ultrasound in medicine and in oncostomatology in particu-
lar. Material and methods. The material for the study was the sources of literature in 
recent years and the experience of using interventional ultrasound in the conditions of 
the State Institution of the LPR “Lugansk Republican Clinical Oncological Dispensary”. 
The results of the study. The analysis of literary sources indicates that the main veri-
fi cation method for detecting or suspecting oncological pathology of the organs of the 
maxillofacial region is a morphological analysis of the material obtained in one way or 
another. Echocontrol percutaneous biopsy allows obtaining material for low-traumatic 
verifi cation of the tumor and obtaining morphological confi rmation of the diagnosis in 
the shortest possible time. The inclusion of echocontrol punctures in diagnostic algo-
rithms for the verifi cation of maxillofacial oncopathology makes it possible to improve 
the results of diagnosis and treatment of patients with stomato-oncological pathology, 
reduce the cost of time and fi nancial resources. The question of indications for echocon-
trol biopsy of tumors of various localizations is solved ambiguously and subjectively 
by different researchers and practitioners. With regard to cancer of the salivary glands, 
thyroid (thyroid) and breast (breast), diagnostic punctures (percutaneous biopsies) are 
the most common. Information about complications of percutaneous biopsies is scat-
tered and ambiguous, there are practically no works devoted to generalization and sys-
tematization of information about complications of echocontrol diagnostic punctures, as 
well as their comprehensive prevention. Conclusion. The analysis of the literature data 
showed that the methodological aspects of interventional ultrasound in the diagnosis 
of oncostomatological pathology are currently insuffi ciently studied and insuffi ciently 
implemented, which indicates the importance of research on this problem.

Key words: oncostomatological pathology, interventional ultrasound, 
percutaneous biopsy. 
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ВОЗМОЖНОСТИ КОРРЕКЦИИ ЦИТОКИНОВОГО 
ПРОФИЛЯ КРОВИ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ 

ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ, СОЧЕТАННОЙ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2-ГО ТИПА НА ФОНЕ 

ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
ПРЕПАРАТОВ КАРБОЦИСТЕИНА И ТАУРИНА

Н.В. Балабаева
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
В настоящее время в терапевтической клинике можно считать 

перспективным изучение сочетанной патологии внутренних ор-
ганов, распространенность которой неуклонно растет, а подходы 
к лечению еще не в совершенстве разработаны, в том числе в свя-
зи с недостаточной изученностью общих звеньев патогенеза таких 
коморбидных состояний. В наших предыдущих исследованиях 
изучены некоторые патогенетические особенности хронической 
обструктивной болезни легких (ХОБЛ), сочетанной с сахарным ди-
абетом (СД) 2-го типа на фоне туберкулеза легких (ТД) [1,7]. 

Во взаимодействие возбудителя туберкулеза с организмом чело-
века вовлечены многие звенья иммунной системы: в ряде публика-
ций отмечена значимость цитокинов (ЦК) при туберкулезе легких 
[3,10,11]. Активная экспрессия гена IL-6 коррелирует с замедлен-
ной динамикой рассасывания инфильтратов в легочной ткани и 
длительным сохранением респираторных жалоб у больных в про-
цессе лечения [6], экспрессия гена IL-1β - с уменьшением сроков 
ликвидации интоксикации и респираторных жалоб у больных в 
процессе лечения [3]. 

В настоящее время известно, что синтез ЦК не ограничи-
вается только иммунной системой. Оказалось, что они также 
экспрессируются неиммунными клетками, обеспечивая межкле-
точное взаимодействие путем формирования цитокиновой сети 
[2]. Многие органы и ткани, такие как жировая, мышечная, кост-
ная ткань, печень, плацента секретируют специфический спектр 
ЦК, названных в последующем органокинами. Органокины, осу-
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ществляют внутриорганную и межорганную коммуникации. Эти 
взаимодействия играют значительную роль при различных пато-
логических состояниях, в том числе при ожирении и СД 2-го типа 
[4,9]. Следует отметить, что с участием ЦК не только запускается 
воспаление, но и изменяется обмен глюкозы и липидов, приводя к 
метаболическим расстройствам [13,14]. 

Нарушения в работе цитокинового контура, обычно в сторону 
превалирования провоспалительных ЦК, ведут к развитию инсу-
линорезистентности в жировой, мышечной ткани и печени [5]. 
Интересен следующий факт- с помощью фармпрепаратов можно 
ослабить инсулинорезистентность в мышечной ткани и печени, а 
также ослабить продукцию воспалительных цитокинов [12].

Знания о нарушениях в цитокиновой регуляторной сети 
при коморбидных заболеваниях органов дыхания, сочетанных 
с сахарным диабетом 2-го типа необходимы для определе-
ния динамики развития клинической симптоматики и оценки 
эффективности лечения [8].

Цель исследования - изучение цитокинового профиля крови 
при ХОБЛ, сочетанной с СД 2-го типа на фоне ТЛ до начала ле-
чения и после его завершения с добавлением к базисной терапии 
карбоцистеина и таурина. 

Материалы и методы исследования
Для достижения сформулированной цели было проведено 

углубленное клиническое и лабораторно-инструментальное об-
следование 80 больных ХОБЛ в фазе обострения, сочетанной с СД 
2-го на фоне ТЛ, которые методом слепой рандомизации были 
распределены на две группы: основную – 43 чел., и сопоставления 
– 37 чел. для изучения эффективности предлагаемого лечения. 
Диагноз устанавливался по данным комплексного обследования с 
использованием объективных клинических, микробиологических, 
рентгенологических, лабораторных и инструментальных методов. 

Больным основной группы дополнительно к базисному лече-
нию ХОБЛ, сочетанной с СД 2-го типа, на фоне ТЛ на начальном 
этапе назначали препараты карбоцистеина (АО "ВЕРТЕКС" РФ) 
- 50 мг/мл по одной столовой ложке (750 мг) 3 раза в день (2250 
мг в сутки) 8 дней, и таурина (дибикор) – таблетки по 250 мг по 
2 таблетки (500 мг) 2 раза в день в течение 3 недель. Карбоцисте-
ин, является муколитиком, он оказывает действие на гель-фазу 
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эндоброхиального секрета, разрывая дисульфидные мостики гли-
копротеидов и, таким образом, уменьшает вязкость и повышает 
эластичность секрета. Способствует регенерации слизистой обо-
лочки, нормализует ее структуру, редуцирует число бокаловидных 
клеток, особенно в терминальных бронхах и, как следствие, умень-
шает выработку слизи, активизирует деятельность реснитчатого 
эпителия, восстанавливает секрецию иммунологически активного 
IgA (специфическая защита), улучшает мукоцилиарный клиренс.  
Таурин повышает чувствительность к инсулину за счет влияния 
на уровень внутриклеточного кальция. Он помогает нормально-
му функционированию мышц, регулирует углеводный и жировой 
обмен и повышает не только физическую работоспособность, но и 
в целом энергию. Так же способен повышать эластичность и про-
чность сосудистой стенки, укрепляет сердечную мышцу, регули-
рует артериальное давление. Улучшает метаболические процессы 
и микроциркуляции в тканях. 

Уровень ЦК в крови – IL-1β, ФНОа, IL-2 и IL-4 определяли с ис-
пользованием тест-систем производства АО «Вектор-Бест» (Россия).

Статистическую обработку полученных результатов исследова-
ния проводили на персональном компьютере с помощью пакета 
лицензионных программ Microsoft Exel, Stadia 6.1/prof и Statistica), 
рассчитанных на анализ медицинской информации [4].

Полученные результаты и их обсуждение
У больных ХОБЛ, сочетанной с СД 2-го типа на фоне ТЛ был 

обнаружен дисбаланс цитокинового профиля крови в виде суще-
ственного повышение содержания провоспалительных ЦК (IL-lβ, 
IL-2, ФНОα) на фоне относительной недостаточности противо-
воспалительного ЦК IL-4. Как видно из таблицы 1, у больных всех 
исследуемых групп отмечалось существенное повышение концен-
трации провоспалительных ЦК в крови. Так, в основной группе па-
циентов с ХОБЛ, сочетанной с СД 2-го типа на фоне ТЛ содержа-
ние IL-1β был в среднем в 2,4 раза выше нормы (Р<0,01) и составлял 
45,1±2,1 пг/мл, уровень IL-2 составил 67,4±3,4 пг/мл, что в среднем 
было выше нормы в 3,2 раза (Р<0,01) и концентрация ФНОα была 
выше нормы в 2,83 раза и равнялась 112±7,5 пг/мл (Р<0,001). У паци-
ентов группы сопоставления отмечались аналогичные результаты. 
Действительно, у больных этой группы содержание IL - 1β в крови 
было выше нормы в среднем в 2,47 раза (46,5±1,8 пг/мл; Р<0,01), IL-2 
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- в 3,3 раза (68,6±2,0 пг/мл; р<0,01) и ФНОα - в 2,88 раза (114±8,0 пг/
мл; р<0,001). Что касается содержания противовоспалительного ЦК 
IL-4, то при анализе иммунограмм установлено, что его концентра-
ция имела обратную корреляцию с тяжестью течения ХОБЛ, соче-
танной с СД 2-го типа на фоне ТЛ. 

Среднее содержание противовоспалительного ЦК IL-4 состав-
ляло у больных основной группы 56,4±2,5 пг/мл, что было выше 
нормы в 1,2 раза (Р<0,05), и у пациентов группы сопоставления - 
54,2±2,2 пг/мл, при этом кратность разницы с нормой составляла 
1,16 раза (Р<0,05).

Таблица 1
Цитокиновый профиль крови больных ХОБЛ, сочетанной с СД 

2-го типа на фоне ТЛ до начала лечения (М±m)

Показатели Норма
Группы больных

основная 
(n=43)

сопоставления 
(n=37) Р

IL-1β, пг/мл 18,8±1,2 45,1±2,1** 46,5±1,8** >0,1
IL-2, пг/мл 20,8±2,1 67,4±3,4** 68,6±2,0** >0,1
ФНОα, пг/мл 39,6±2,2 112±7,5** 114±8,0** >0,1
IL-4, пг/мл 47,2±1,2 56,4±2,5* 54,8±2,2* >0,1
IL-1β/IL-4 0,4±0,03 0,8±0,04** 0,84±0,05* >0,1
IL-2/IL-4 0,44±0,03 1,2±0,12** 1,25±0,1* >0,1
ФНОα/IL-4 0,84±0,04 2,0 ±0,1** 2,1±0,04* >0,1
Примечание: в табл. -2 достоверность различия с показателем нормы * - 
при Р<0,05, ** - при Р<0,01, *** - при Р<0,001, в столбце Р – между группами 
наблюдения.

Исходя из этого, коэффициенты, которые отражают соотношение 
ЦК в крови с провоспалительной и противовоспалительной активнос-
тью, значительно увеличены относительно нормы в обеих группах: 
индекс IL-1β/IL-4 в основной группе в среднем в 2,0 раза (Р<0,01), в 
группе сопоставления – в 2,1 раза (Р<0,01); IL-2/IL-4– в 2,7 раза (Р<0,01) 
и в 2,8 раза, ФНОα/IL-4 – в 2,4 раза (Р<0,01) и в 2,5 раза (Р<0,01) соответ-
стветственно. Это свидетельствовало, по нашему мнению, о дисбалан-
се продукции провоспалительных и противовоспалительных ЦК в 
сторону активации воспалительного процесса.

Следовательно, у обследованных больных ХОБЛ, сочетанной 
с СД 2-го типа на фоне ТЛ до начала лечения выявлен дисбаланс 
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цитокинового профиля крови в виде существенного повышения 
содержания провоспалительных ЦК на фоне относительной не-
достаточности противовоспалительного IL-4, при этом нарушения 
иммунологических показателей в группах, находящихся под на-
блюдением, носили однотипный характер (Р>0,1). 

Повторное изучение ЦК крови у больных ХОБЛ, сочетанной с 
СД 2-го типа на фоне ТЛ основной группы позволило установить 
положительное влияние карбоцистеина и таурина на изучаемые 
иммуннологические показатели (табл.2). У пациентов этой группы 
предложенная комбинация препаратов способствовала ликвидации 
дисбаланса ЦК крови. Так, содержание противовоспалительных 
ЦК составлял: IL-1β - 21,2±1,4 пг/мл (Р>0,05); IL-2 - 21,3±1,6 пг/мл 
(Р>0,05); ФНПα - 42,7±2,1 пг/мл (Р>0,05).

Концентрация IL - 4 также снизилась до верхней границы 
нормы - 49,6±1,8 пг/мл (Р>0,05). Исходя из этого, коэффициенты, 
которые отражают соотношение ЦК с провоспалительной и про-
тивовоспалительной активностью, существенно снизились относи-
тельно исходных значений и достоверно не отличались от показа-
телей нормы: индекс IL-1β/IL-4 достиг 0,43±0,02 (Р>0,1); IL-2/IL-4 
– 0,43±0,03 (Р>0,1), ФНПα/ІL-4 – 0,86±0,03 (Р>0,1).

Под влиянием общепринятого лечения у пациентов с сочетан-
ной патологией бронхолегочной и эндокринной систем группы 
сопоставления и контрольной также наблюдалась определенная 
положительная динамика ЦК крови. Однако после проведения 
курса лечения у этих больных сохранялись достоверные различия 
ряда изученных иммунологических показателей как относитель-
но нормы, так и соответствующих показателей пациентов осно-
вной группы. Так, концентрация ЦК IL-1β в крови обследованных 
больных снизилось относительно начального уровня в среднем в 
1,57 раза (до 29,7±1,5 пг/мл), однако оставалась выше нормы в 1,58 
раза (Р<0,05) и показателя основной группы в 1,4 раза (Р<0,05). Со-
держание IL-2 также снизилось в среднем в 1,65 раза по отношению 
к исходному значению и достигло 41,8±2,4 пг/мл, что в среднем в 
2 раза превышало норму (р<0,05) и в 1,96 раза уровень у пациентов 
основной группы (Р<0,05). Содержание ФНОα (70,4±5,7 пг/мл) пре-
терпел аналогичные изменения, то есть снизился в среднем в 1,62 
раза по сравнению с начальным уровнем, оставаясь при этом выше 
нормы в среднем в 1,65 раза (Р<0,05) и в 1,78 раза выше уровня в 
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основной группе (Р<0,05). Касательно концентрации противовос-
палительного ЦК IL-4 в крови больных группы сопоставления по-
сле завершения лечения, то она снизилась едва заметно, достигая 
53,5±0,8 пг/мл, что было выше нормы в среднем в 1,11 раза (Р<0,05) 
и показателя основной группы – в 1,1 раза (Р<0,05).

Таблица 2
Цитокиновый профиль крови больных ХОБЛ, сочетанной с СД 

2-го типа на фоне ТЛ после завершения лечения (М±m)

Показатели Норма
Группы больных

Росновная
(n=43)

сопоставления
(n=37)

IL-1β,       пг/мл 18,8±1,2 21,2±1,4 29,7±1,5* <0,05
IL-2,         пг/мл 20,8±2,1 21,3±1,6 41,8±2,4* <0,05
ФНОα,     пг/мл 39,6±2,2 42,7±2,1 70,4±5,7* <0,05
IL-4,         пг/мл 47,2±1,2 49,6±1,8 53,5±0,8* <0,05
IL-1β/IL-4 0,4±0,03 0,43±0,02 0,55±0,02* <0,05
IL-2/IL-4 0,44±0,03 0,43±0,03 0,78±0,06* <0,05
ФНОα/IL-4 0,84±0,04 0,86±0,03 1,32±0,11* <0,05

Учитывая динамику содержания провоспалительных и противо-
воспалительных ЦК под влиянием проведенного общепринятого ле-
чения в группе сопоставления коэффициенты, которые отражают их 
соотношение также претерпели определенные положительные изме-
нения, но оставались выше нормы и индексов основной группы: IL-1β/
IL-4 в среднем в 1,37 раза и в 1,28 раза (Р<0,05), IL-2/IL-4 – в 1,82 раза и 
в 1,77 раза (Р<0,05) и ФНПα/IL-4 – в 1,57 раза и в 1,53 раза (Р<0,05) (в со-
ответствии от нормы и показателя основной группы). 

Проведенное исследование свидетельствует о том, что при ис-
пользовании только традиционной терапии сочетанной патологии 
органов дыхания и СД 2-го типа, остаются иммунологические сдви-
ги, в частности существенное превалирования провоспалительных 
ЦК в сыворотке крови на фоне относительной недостаточности 
противовоспалительного IL-4, а в клиническом плане – о сохране-
нии активности воспалительного процесса в легких, его хрониза-
ции и сохранение условий для дальнейшего прогрессирования СД 
2-го типа у больных с сочетанной патологией дыхательной системы 
неспецифического и туберкулезного характера.
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Выводы
1. Таким образом, у больных ХОБЛ, сочетанной с СД 2-го типа 

на фоне ТЛ был выявлен дисбаланс цитокинового профиля крови 
в виде существенного повышения содержания провоспалительных 
ЦК (IL-1β, IL-2, ФНОα) на фоне относительной недостаточности 
противовоспалительного ЦК IL-4, что можно считать одним из 
патогенетических механизмов развития очередного обострения 
ХОБЛ, сочетанной с СД 2-го типа на фоне ТЛ. 

2. Включение в комплекс лечения дополнительных препаратов 
карбоцистеина и таурина способствует положительной динамике 
ЦП крови больных с сочетанной патологией органов дыхания и СД 
2-го типа, в том числе обеспечивает ликвидацию дисбаланса ЦК с 
противовоспалительного и провоспалительного действием.

3. В дальнейшем планируем изучить влияние предложенной 
комбинации препаратов на биохимические показатели у пациен-
тов с коморбидной патологией.
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Резюме
Балабаева Н.В. Возможности коррекции цитокинового профиля крови у больных 

хронической обструктивной болезнью легких, сочетанной с сахарным диабетом 2-го 
типа на фоне туберкулеза легких с применением препаратов карбоцистеина и таурина. 

У пациентов с хронической обструктивной болезнью легких, сочетан-
ной с сахарным диабетом 2-го типа на фоне туберкулеза легких выявлен дисба-
ланс цитокинов (ЦК) крови в виде существенного повышения концентрации 
провоспалительных ЦК: IL-1β в среднем в 2,4 раза (р<0,01), IL-2 в 3,2 раза (р<0,001), 
ФНОα в 2,8 раза (р<0,01) на фоне относительной недостаточности противовоспали-
тельного ЦК – IL-4, содержание которого в крови увеличился до 56,4±2,5 пг/мл, что 
было больше нормы в среднем в 1,2 раза (р<0,05). Исходя из этого, коэффициенты, 
отражающие соотношение ЦК с провоспалительной и противовоспалительной 
активностью, были существенно увеличены (р<0,01). Проводимое лечение у паци-
ентов основной группы способствовало в большинстве случаев ликвидации дис-
баланса цитокинового профиля крови: содержание IL-1β составлял 21,2±1,4 г/мл 
(р>0,05); ФНОа - 42,7±2,1 г/мл (р>0,05); IL-4 - 49,6±1,8 г/мл (р>0,05).

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, сахарный ди-
абет 2-го типа, туберкулез легких, цитокины, лечение, карбоцистеин, таурин.

Summary
Balabaeva N.V. Possibilities for correcting the cytokine profi le of the blood in patients 

with chronic obstructive pulmonary disease combined with type 2 diabetes mellitus against 
the background of pulmonary tuberculosis using carbocisteine and taurine drugs.

In patients with chronic obstructive pulmonary disease combined with type 2 
diabetes mellitus against the background of pulmonary tuberculosis, an imbalance 
of blood cytokines (CK) was detected. A signifi cant increase in the concentration of 
pro-infl ammatory CKs was observed: IL-1β on average by 2.4 times (p<0.01), IL-2 by 
3.2 times (p<0.001), TNFα by 2.8 times (p<0.01). 01) and relative defi ciency of anti-in-
fl ammatory CK – IL-4. The content of IL-4 in the blood increased to 56.4±2.5 pg/ml, 
which was an average of 1.2 times higher than normal (p<0.05). Based on this, the 
coeffi cients refl ecting the ratio of CK with pro-infl ammatory and anti-infl ammatory 
activity were signifi cantly increased (p<0.01). The treatment carried out in patients 
of the main group contributed in most cases to the elimination of the imbalance in 
the blood cytokine profi le: the content of IL-1β was 21.2±1.4 g/ml (p>0.05); TNFa - 
42.7±2.1 g/ml (p>0.05); IL-4 - 49.6±1.8 g/ml (p>0.05).

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, type 2 diabetes mellitus, pul-
monary tuberculosis, cytokines, treatment, carbocisteine, taurine.
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ОРГАНИЗАЦИИ ПИТАНИЯ 
ПАЦИЕНТОВ С ПСИХИЧЕСКИМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ

И ЗДОРОВЫХ ЛЮДЕЙ

О.А. Бобык 1, С.В. Капранов2, Д.В. Тарабцев2

1 – ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 
имени Святителя Луки»

2 – ГУ «Алчевская городская санитарно-эпидемиологическая
 станция» ЛНР

Введение
Сохранение и укрепление здоровья населения является одной из 

наиболее актуальных и приоритетных социально значимых задач 
государства и общества. На организм влияет комплекс различных 
факторов среды жизнедеятельности. Общеизвестно, что здоровье 
человека на 50-57% зависит от образа жизни [1]. Образ жизни со-
бирательное понятие, которое охватывает проявление материаль-
ного, социального и духовного бытия в мире и, следовательно, на-
ходит свое выражение в его деятельности, интересах, убеждениях, 
непосредственных потребностях [2, 3]. В соответствии с определе-
нием ученых Донецкого национального медицинского универси-
тета им. М. Горького, здоровый образ жизни (ЗОЖ) человека — это 
искусственно сформированный вид жизнедеятельности, обеспечи-
вающий сохранение его здоровья и профилактику заболеваний [4].

ЗОЖ определяет, так называемая «здоровая» модель поведения, 
которая для конкретных условий уменьшает риск возникновения 
заболевания [5]. К проявлениям «здоровой» модели поведения отно-
сятся: отказ от курения и злоупотребления алкоголем, рациональное 
питание, двигательная активность, соблюдение режима дня и т. д.

Таким образом, одним из основных проявлений здорового образа 
жизни является рациональное питание, которое предусматривает 
соблюдение режима питания (употребление продуктов ежедневно 
в одно и то же время), кратности приема продуктов (3-4 раза в сутки) 
и употребление разнообразных продуктов питания с оптимальным 
содержанием белков, жиров, углеводов, микроэлементов и витами-
нов [6-10]. В то же время, в изученной литературе крайне мало ре-
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зультатов исследований, посвященных оценке характера питания 
пациентов с психическими заболеваниями. 

Учитывая вышеизложенное, а также то обстоятельство, что ор-
ганизация питания является значимой составной частью образа 
жизни, представляется важным проведение данной научно-иссле-
довательской работы.

Цель исследования: изучение организации питания пациентов 
с психическими заболеваниями в сравнении со здоровыми людьми 
с последующей разработкой профилактических мероприятий.

Материалы и методы исследования
Исследования проведены в Луганской Народной Республике в 

условиях сложной социально-политической ситуации, сложившейся 
в регионе. Врачом-психиатром Луганской республиканской клини-
ческой психоневрологической больницы на добровольных условиях 
выполнено анкетирование 1038 взрослых жителей (510 больных психи-
ческими заболеваниями и 528 здоровых жителей) в возрасте от 18 до 83 
лет. Возрастной и половой состав пациентов и здоровых лиц не имеет 
существенных отличий. При этом анкетируемыми лицами в письмен-
ной форме было дано согласие на использование анкетных данных в 
обобщенном виде для последующего использования в научных целях.

Анкета включала всего 67 вопросов и состояла из нескольких 
разделов, одним из которых (раздел IV) являлись вопросы, характе-
ризующие организацию питания.

При этом для оценки режима питания были использованы 
результаты ответов на вопросы о кратности питания и количестве 
приемов пищи. Для оценки полноценности пищевого рациона 
применялись ответы на вопросы, характеризующие частоту упо-
требления следующих продуктов питания: свежие фрукты и ово-
щи, молоко и молочные продукты, творог и сыр, мясо и мясные 
продукты, рыба, морепродукты, сладкие продукты (пирожные, 
торты, печенье, конфеты), мёд, острые продукты и блюда. 

По результатам анкетирования все жители распределены на группы: 
пациенты с психическими заболеваниями и здоровые люди, а также по 
полу – мужчины и женщины. Проведен расчет удельного веса лиц в 
зависимости от соответствующих вариантов ответов на вопросы. Срав-
нение полученных данных выполнено по критерию Стьюдента.

Также, для оценки характера связи между психическим здоро-
вьем и употреблением различных продуктов питания жителями ис-
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пользован метод «хи-квадрат» (χ2). Кроме того, с использованием кор-
реляционного анализа выполнена оценка связи между уровнем мате-
риального обеспечения жителей и частотой употребления различных 
продуктов питания. Для этого были использованы результаты ответов 
пациентов с психическими заболеваниями и здоровых людей на во-
прос о среднем доходе на 1 члена семьи (в месяц): менее 7,5 тыс. рубл., 
7,5-15 тыс. рубл., 15-22,5 тыс. рубл., более 22,5 тыс. рубл.

Полученные результаты и их обсуждение
В результате проведенных исследований установлено, что удельный 

вес жителей, соблюдающих режим питания, то есть питающихся ежед-
невно в одно и то же время, среди лиц с различным психическим здо-
ровьем достоверно не отличается и составляет в группах больных 
психическими заболеваниями – 50,39±2,21% и здоровых жителей – 
52,46±2,17%, в том числе, среди мужчин, соответственно, – 51,52±3,08% 
и – 57,41±2,78%, среди женщин – 49,19±3,19% и – 45,02±3,43% (р > 0,05). 
В результате проведения корреляционного анализа достоверной связи 
между уровнем доходов и соблюдением режима питания пациента-
ми с психическими заболеваниями не обнаружено – r=-0,014 (р > 0,05); 
в то же время, указанная прямая достоверная связь выявлена среди 
здоровых лиц, при этом указанная связь слабая – r=+0,109 (р<0,05). Про-
цент больных психическими заболеваниями и здоровых лиц, принима-
ющих пищу 1-2 раза, 3 раза, 4 раза, 5 и более раз в сутки, среди мужчин 
и женщин существенно не различаются (р>0,05). В результате проведе-
ния корреляционного анализа достоверной связи между уровнем дохо-
дов и кратностью питания пациентов с психическими заболеваниями, 
а также здоровых лиц не выявлено (р>0,05).

Таким образом, согласно результатам проведенных исследова-
ний, значимое влияние режима и кратности питания на психи-
ческое здоровье не обнаружено. Также, отсутствуют достаточные 
основания для утверждения, что наличие психических заболева-
ний приводит к нарушению режима или недостаточной (менее 3 
раз в сутки) кратности питания.

На следующем этапе выполнена оценка употребления паци-
ентами с психическими заболеваниями и здоровыми лицами 
различных продуктов питания.

Установлено, что удельных вес лиц, регулярно употреблявших 
свежие фрукты, овощи и ягоды, достоверно выше среди здоровых лю-
дей – 48,30±2,17%, по сравнению с пациентами с психическими забо-
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леваниями – 30,98±2,05%, в том числе в группах мужчин – 46,69±2,80% 
по сравнению с – 31,05±2,85% и женщин – 50,71±3,44% по сравнению 
с – 30,89±2,95% (р<0,001). В то же время, лиц, редко употреблявших 
свежие фрукты, овощи и ягоды, наоборот, больше среди пациен-
тов с психическими заболеваниями – 29,22±2,01%, по сравнению со 
здоровыми людьми – 10,98±1,36%, в том числе в группах мужчин – 
35,61±2,95% по сравнению с – 11,04±1,76% и женщин – 22,36±2,66% по 
сравнению с – 10,90±2,15% (р<0,001). Связь между психическим здо-
ровьем и употреблением взрослыми людьми свежих фруктов, ово-
щей и ягод доказана с использованием метода «хи-квадрат» в общей 
группе (мужчины + женщины) – χ2=72,574, среди мужчин – χ2=55,514 
и женщин – χ2=25,978 (р<0,001). Данные приведены в табл. 1.

Таблица 1
Употребление свежих фруктов, овощей и ягод пациентами с 

психическими заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления 
фруктов, овощей 

и ягод

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=72,574, р<0,001, n=3
Не употребляют 0 1,76±0,58 < 0,01
Редко 10,98±1,36 29,22±2,01 < 0,001
Часто 40,72±2,14 38,04±2,15 > 0,05
Регулярно 48,30±2,17 30,98±2,05 < 0,001

Мужчины, χ2=55,514, р<0,001, n=3
Не употребляют 0 1,14±0,65 > 0,05
Редко 11,04±1,76 35,61±2,95 < 0,001
Часто 42,27±2,77 32,20±2,88 < 0,02
Регулярно 46,69±2,80 31,05±2,85 < 0,001

Женщины, χ2=25,978, р<0,001, n=3
Не употребляют 0 2,44±0,98 < 0,02
Редко 10,90±2,15 22,36±2,66 < 0,001
Часто 38,39±3,35 44,31±3,17 > 0,05
Регулярно 50,71±3,44 30,89±2,95 < 0,001

Лиц, которые регулярно употребляли молоко и молочные 
продукты, больше среди здоровых людей – 36,55±2,10%, по сравнению 
с пациентами с психическими заболеваниями – 21,77±1,83%, в том 
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числе в группах мужчин – 34,07±2,66% по сравнению с – 18,94±2,41% 
и женщин – 40,28±3,38% по сравнению с – 24,80±2,75% (р<0,001). В 
то же время, жителей, редко употреблявших молоко и молочные 
продукты, больше среди пациентов с психическими заболеваниями – 
46,86±2,21%, по сравнению со здоровыми людьми – 28,79±1,97%, в том 
числе в группах мужчин – 48,86±3,08% по сравнению с – 31,86±2,62% 
и женщин – 44,71±3,17% по сравнению с – 24,17±2,95% (р<0,001). Связь 
между психическим здоровьем и употреблением молока и молочных 
продуктов доказана с использованием метода «хи-квадрат» в общей 
группе (мужчины + женщины) – χ2=43,634, среди мужчин – χ2=23,423 и 
женщин – χ2=23,385 (р<0,001). Данные в табл. 2.

Таблица 2
Употребление молока и молочных продуктов пациентами с 

психическими заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления 
молока и 
молочных 
продуктов

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=43,634, р<0,001, n=3
Не употребляют 2,65±0,70 3,33±0,79 > 0,05
Редко 28,79±1,97 46,86±2,21 < 0,001
Часто 32,01±2,03 28,04±1,99 > 0,05
Регулярно 36,55±2,10 21,77±1,83 < 0,001

Мужчины, χ2=23,423, р<0,001, n=3
Не употребляют 2,84±0,93 3,79±1,17 > 0,05
Редко 31,86±2,62 48,86±3,08 < 0,001
Часто 31,23±2,60 28,41±2,78 > 0,05
Регулярно 34,07±2,66 18,94±2,41 < 0,001

Женщины, χ2=23,385, р<0,001, n=3
Не употребляют 2,37±1,05 2,85±1,06 > 0,05
Редко 24,17±2,95 44,71±3,17 < 0,001
Часто 33,18±3,24 27,64±2,85 > 0,05
Регулярно 40,28±3,38 24,80±2,75 < 0,001

Жителей, регулярно употреблявших творог и сыр, больше сре-
ди здоровых людей – 31,44±2,02%, по сравнению с пациентами с 
психическими заболеваниями – 12,55±1,47%, в том числе в груп-
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пах мужчин – 28,71±2,54% по сравнению с – 10,98±1,92% и женщин 
– 35,55±3,30% по сравнению с – 14,23±2,23%; аналогичная законо-
мерность также характерна для лиц, часто употреблявших эти 
продукты (р от<0,05 до<0,001). Лиц, которые редко употребляли 
творог и сыр, или не употребляли эти продукты, наоборот, боль-
ше среди пациентов с психическими заболеваниями по сравне-
нию со здоровыми людьми, включая мужчин и женщин (р от<0,01 
до<0,001). Связь между психическим здоровьем и употреблением 
творога и сыра доказана с использованием метода «хи-квадрат» в 
общей группе (мужчины + женщины) –χ2=101,799, среди мужчин 
–χ2=48,906 и женщин – χ2=57,953 (р<0,001). Данные в табл. 3.

Таблица 3
Употребление творога и сыра пациентами с психическими

 заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления 
творога и сыра

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=101,799, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,52±0,53 6,47±1,09 < 0,001
Редко 30,11±2,00 54,12±2,21 < 0,001
Часто 36,93±2,10 26,86±1,96 < 0,001
Регулярно 31,44±2,02 12,55±1,47 < 0,001

Мужчины, χ2=48,906, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,89±0,77 7,20±1,59 < 0,01
Редко 33,75±2,66 54,55±3,06 < 0,001
Часто 35,65±2,69 27,27±2,74 < 0,05
Регулярно 28,71±2,54 10,98±1,92 < 0,001

Женщины, χ2=57,953, р<0,001, n=3
Не употребляют 0,95±0,67 5,69±1,48 < 0,01
Редко 24,64±2,97 53,66±3,18 < 0,001
Часто 38,86±3,36 26,42±2,81 < 0,01
Регулярно 35,55±3,30 14,23±2,23 < 0,001

Лиц, которые регулярно употребляли мясо и мясные продукты, 
больше среди здоровых людей – 57,58±2,15%, по сравнению с па-
циентами с психическими заболеваниями – 33,53±2,09%, в том чис-
ле в группах мужчин – 55,52±2,79% по сравнению с – 35,61±2,95% 
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и женщин – 60,66±3,36% по сравнению с – 31,30±2,96% (р<0,001). 
В то же время, жителей, редко употреблявших мясо и мясные 
продукты, больше среди пациентов с психическими заболевания-
ми – 27,84±1,98%, по сравнению со здоровыми людьми – 7,20±1,12%, 
в том числе в группах мужчин – 21,97±2,55% по сравнению с – 
7,89±1,51% и женщин – 34,15±3,02% по сравнению с – 6,16±1,66% 
(р<0,001). Связь между психическим здоровьем и употреблением 
мяса и мясных продуктов доказана с использованием метода «хи-
квадрат» в общей группе (мужчины + женщины) – χ2=97,517, среди 
мужчин – χ2=33,695 и женщин – χ2=63,818 (р<0,001). Данные в табл. 4.

Таблица 4
Употребление мяса и мясных продуктов пациентами 

с психическими заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления 
мяса и мясных 
продуктов 

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=97,517, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,32±0,50 1,77±0,58 > 0,05
Редко 7,20±1,12 27,84±1,98 < 0,001
Часто 33,90±2,06 36,86±2,14 > 0,05
Регулярно 57,58±2,15 33,53±2,09 < 0,001

Мужчины, χ2=33,695, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,26±0,63 1,89±0,84 > 0,05
Редко 7,89±1,51 21,97±2,55 < 0,001
Часто 35,33±2,68 40,53±3,02 > 0,05
Регулярно 55,52±2,79 35,61±2,95 < 0,001

Женщины, χ2=63,818, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,42±0,82 1,62±0,81 > 0,05
Редко 6,16±1,66 34,15±3,02 < 0,001
Часто 31,76±3,20 32,93±3,00 > 0,05
Регулярно 60,66±3,36 31,30±2,96 < 0,001

Жителей, регулярно употреблявших рыбу и рыбные продукты, 
больше среди здоровых людей – 33,52±2,05%, по сравнению с па-
циентами с психическими заболеваниями – 15,88±1,62%, в том чис-
ле в группах мужчин – 31,54±2,61% по сравнению с – 15,91±2,25% и 
женщин – 36,49±3,31% по сравнению с – 15,85±2,33%; аналогичная 
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закономерность также характерна для лиц, часто употреблявших 
эти продукты (р<0,01). Лиц, которые редко употребляли рыбу и 
рыбные продукты, или не употребляли эти продукты, наоборот, 
больше среди пациентов с психическими заболеваниями по срав-
нению со здоровыми людьми (р от <0,05 до <0,001). Связь между 
психическим здоровьем и употреблением рыбы и рыбных продук-
тов доказана с использованием метода «хи-квадрат» в общей груп-
пе (мужчины + женщины) – χ2=89,283, среди мужчин – χ2=44,671 и 
женщин – χ2=45,073 (р<0,001). Данные в табл. 5.

Таблица 5
Употребление рыбы и рыбных продуктов пациентами 

с психическими заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления 
рыбы и рыбных 

продуктов

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=89,283, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,33±0,50 3,33±0,79 < 0,05
Редко 23,29±1,84 48,43±2,21 < 0,001
Часто 41,86±2,15 32,35±2,07 < 0,01
Регулярно 33,52±2,05 15,88±1,62 < 0,001

Мужчины, χ2=44,671, р<0,001, n=3
Не употребляют 1,58±0,70 2,65±0,99 > 0,05
Редко 23,03±2,36 47,73±3,07 < 0,001
Часто 43,85±2,79 33,71±2,91 < 0,02
Регулярно 31,54±2,61 15,91±2,25 < 0,001

Женщины, χ2=45,073, р<0,001, n=3
Не употребляют 0,95±0,67 4,07±1,26 < 0,05
Редко 23,70±2,93 49,19±3,19 < 0,001
Часто 38,86±3,36 30,89±2,95 > 0,05
Регулярно 36,49±3,31 15,85±2,33 < 0,001

Лиц, которые регулярно употребляли морепродукты, боль-
ше среди здоровых людей – 11,93±1,41%, по сравнению с пациен-
тами с психическими заболеваниями – 3,92±0,86%, в том числе в 
группах мужчин – 10,73±1,74% по сравнению с – 3,03±1,06% и жен-
щин – 13,74±2,37% по сравнению с – 4,88±1,37%; аналогичная за-
кономерность также характерна для лиц, часто употреблявших 
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эти продукты (р<0,001). В то же время, жителей, не употребляв-
ших морепродукты, больше среди пациентов с психическими за-
болеваниями – 38,23±2,15%, по сравнению со здоровыми людь-
ми – 13,64±1,49%, в том числе в группах мужчин – 35,98±2,95% по 
сравнению с – 13,88±1,94% и женщин – 40,65±3,13% по сравнению с 
– 13,27±2,34% (р<0,001). Связь между психическим здоровьем и упо-
треблением морепродуктов доказана с использованием метода «хи-
квадрат» в общей группе (мужчины + женщины) –χ2=111,728, среди 
мужчин – χ2=52,121 и женщин – χ2=60,616 (р<0,001). Данные в табл. 6.

Таблица 6
Употребление морепродуктов пациентами с психическими

 заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления
морепродуктов

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=111,728, р<0,001, n=3
Не употребляют 13,64±1,49 38,23±2,15 < 0,001
Редко 48,67±2,18 46,67±2,21 > 0,05
Часто 25,76±1,90 11,18±1,40 < 0,001
Регулярно 11,93±1,41 3,92±0,86 < 0,001

Мужчины, χ2=52,121, р<0,001, n=3
Не употребляют 13,88±1,94 35,98±2,95 < 0,001
Редко 50,47±2,81 48,11±3,08 > 0,05
Часто 24,92±2,43 12,88±2,06 < 0,001
Регулярно 10,73±1,74 3,03±1,06 < 0,001

Женщины, χ2=60,616, р<0,001, n=3
Не употребляют 13,27±2,34 40,65±3,13 < 0,001
Редко 45,97±3,43 45,12±3,17 > 0,05
Часто 27,02±3,06 9,35±1,86 < 0,001
Регулярно 13,74±2,37 4,88±1,37 < 0,01

В результате проведенных исследований установлено, что в отличие 
от всех ранее перечисленных продуктов питания, сладкие продукты 
(конфеты, пирожные т. д.) чаще употребляют пациенты, особенно 
мужчины, с психическими заболеваниями, чем здоровые люди. Так 
лиц, которые часто употребляли сладкие продукты, больше среди па-
циентов с психическими заболеваниями – 43,92±2,20%, по сравнению 



116

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

со здоровыми людьми – 32,57±2,04%, в том числе в группе мужчин – 
46,59±3,07% по сравнению с – 29,02±2,55% (р<0,001). Больных мужчин, 
регулярно употреблявших сладкие продукты, также больше среди па-
циентов с психическими заболеваниями – 13,64±2,11%, по сравнению 
со здоровыми – 7,89±1,51% (р<0,05). В то же время, лиц, редко употре-
блявших сладкие продукты, наоборот, больше среди здоровых людей 
– 50,95±2,18%, по сравнению с пациентами с психическими заболевани-
ями – 36,67±2,13%, в том числе в группе мужчин – 56,15±2,79% по срав-
нению с 33,71±2,91% (р<0,001). В группе женщин подобные закономер-
ности недостоверны (р > 0,05). Связь между психическим здоровьем и 
употреблением сладких продуктов доказана с использованием метода 
«хи-квадрат» в общей группе (мужчины + женщины) – χ2=23,016 и сре-
ди мужчин – χ2=31,717 (р<0,001). Данные в табл. 7.

Таблица 7
Употребление сладких продуктов пациентами с психическими 

заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления
сладких 
продуктов

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р
психически
больные

психически 
здоровые

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=23,016, р<0,001, n=3
Не употребляют 6,67±1,10 6,82±1,10 > 0,05
Редко 36,67±2,13 50,95±2,18 < 0,001
Часто 43,92±2,20 32,57±2,04 < 0,001
Регулярно 12,74±1,48 9,66±1,29 > 0,05

Мужчины, χ2=31,717, р<0,001, n=3
Не употребляют 6,06±1,47 6,94±1,43 > 0,05
Редко 33,71±2,91 56,15±2,79 < 0,001
Часто 46,59±3,07 29,02±2,55 < 0,001
Регулярно 13,64±2,11 7,89±1,51 < 0,05

Женщины, χ2=0,683, р > 0,05, n=3
Не употребляют 7,32±1,66 6,64±1,71 > 0,05
Редко 39,84±3,12 43,13±3,41 > 0,05
Часто 41,05±3,14 37,91±3,34 > 0,05
Регулярно 11,79±2,06 12,32±2,26 > 0,05

Несмотря на то, что сладкие продукты чаще употребляют пациенты 
с психическими заболеваниями, указанная закономерность не отно-
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сится к меду. Лиц, которые часто употребляли мед, больше среди 
здоровых людей – 21,78±1,80%, по сравнению с пациентами с психи-
ческими заболеваниями – 13,73±1,52%, в том числе в группах мужчин 
– 20,51±2,27% по сравнению с – 12,12±2,01% и женщин – 23,70±2,93% по 
сравнению с – 15,45±2,30%; аналогичная закономерность также харак-
терна для общей группы лиц (мужчины + женщины), регулярно упо-
треблявших мед – 7,39±1,14% по сравнению с – 4,51±0,92% (р от <0,05 до 
<0,001). В то же время, жителей, не употреблявших мед, больше среди 
пациентов с психическими заболеваниями – 25,29±1,92%, по сравне-
нию со здоровыми людьми – 11,17±1,37%, в том числе в группах муж-
чин – 21,97±2,55% по сравнению с – 8,83±1,59% и женщин – 28,86±2,89% 
по сравнению с – 14,69±2,44% (р<0,001). Связь между психическим здо-
ровьем и употреблением меда доказана с использованием метода «хи-
квадрат» в общей группе (мужчины + женщины) – χ2=42,048, среди 
мужчин – χ2=24,397 и женщин – χ2=16,733 (р<0,001). 

Таблица 8
Употребление острых продуктов и блюд пациентами с 

психическими заболеваниями и здоровыми людьми (n=1038)
Частота 

употребления
острых продуктов 

и блюд

Удельный вес жителей с различным 
психическим здоровьем, % р

психически 
здоровые

психически
больные

Общая группа (мужчины + женщины), χ2=13,225, р<0,01, n=3
Не употребляют 12,12±1,42 19,80±1,76 < 0,001
Редко 47,54±2,17 40,39±2,17 < 0,05
Часто 29,92±1,99 30,79±2,04 > 0,05
Регулярно 10,42±1,33 9,02±1,27 > 0,05

Мужчины, χ2=9,062, р<0,05, n=3
Не употребляют 10,41±1,72 16,67±2,29 < 0,05
Редко 47,32±2,80 36,36±2,96 < 0,01
Часто 32,18±2,62 35,99±2,95 > 0,05
Регулярно 10,09±1,69 10,98±1,92 > 0,05

Женщины, χ2=6,629, р > 0,05, n=3
Не употребляют 14,69±2,44 23,17±2,69 < 0,02
Редко 47,87±3,44 44,72±3,17 > 0,05
Часто 26,54±3,04 25,20±2,77 > 0,05
Регулярно 10,90±1,15 6,91±1,62 > 0,05
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На заключительном этапе оценки употребления различных 
продуктов питания установлено, что лиц, которые не употребля-
ли острые продукты и блюда, больше среди пациентов с психи-
ческими заболеваниями – 19,80±1,76%, чем среди здоровых лю-
дей – 12,12±1,42%, в том числе в группах мужчин – 16,67±2,29% по 
сравнению с – 10,41±1,72% и женщин – 23,17±2,69% по сравнению 
с – 14,69±2,44% (р от <0,05 до <0,001). Связь между психическим 
здоровьем и употреблением острых продуктов и блюд доказана с 
использованием метода «хи-квадрат» в общей группе (мужчины + 
женщины) – χ2=13,225 (р<0,01) и среди мужчин – χ2=9,062 (р<0,05).

Таким образом, согласно результатам проведенных исследо-
ваний, пациенты с психическими заболеваниями по сравнению 
со здоровыми людьми значительно реже употребляют основные 
продукты питания: свежие фрукты, овощи и ягоды, молоко и 
молочные продукты, творог и сыр, мясо и мясные продукты, рыбу и 
рыбные продукты, морепродукты, а также мед, содержащие важные 
для организма вещества – белки, жиры, углеводы, микроэлементы и 
витамины. С целью установления причин более редкого употребле-
ния указанных продуктов пациентами с психическими заболевани-
ями, нами выполнена сравнительная оценка уровней доходов семей, 
в которых проживают данные пациенты и здоровые люди. 

Установлено, что семей с очень низкими доходами (менее 7,5 
тыс. рубл. на 1 члена семьи) в 2,7 раза больше в тех случаях, когда 
членами семей являются пациенты с психическими заболеваниями, 
по сравнению с семьями, где проживают здоровые люди (р<0,001). 
В то же время, для семей с психически здоровыми людьми, по срав-
нению с семьями, в которых проживали пациенты с психическими 
заболеваниями, в значительной степени более характерен высокий 
уровень дохода (более 22,5 тыс. рубл. на 1 члена семьи), выявленные 
различия в 5,5 раза достоверны (р<0,001). Связь между психическим 
здоровьем и уровнем доходов на 1 члена семьи доказана с использо-
ванием метода «хи-квадрат» в общей группе (мужчины + женщины) 
– χ2=149,006, среди мужчин – χ2=70,055 и женщин – χ2=76,072 (р<0,001). 

Таким образом, для семей с психически больными людьми по 
сравнению с психически здоровыми, характерны более низкие 
доходы, более низкий уровень жизни, а, следовательно, не высокая 
покупательная способность в приобретении продуктов питания. 

На заключительном этапе с использованием корреляционно-
го анализа выполнена оценка связи между уровнем доходов жи-
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телей и частотой употребления различных продуктов питания. В 
результате установлена слабая прямая достоверная корреляцион-
ная связь между доходами на 1 члена семьи, в которых проживают 
пациенты с психическими заболеваниями, и кратностью употре-
бления следующих продуктов питания: свежие фрукты, овощи и 
ягоды – r=+0,148, молоко и молочные продукты – r=+0,097, творог и 
сыр – r=+0,141, мясо и мясные продукты – r=+0,229, рыба и рыбные 
продукты – r=+0,132, морепродукты – r=+0,193, мед – r=+0,119, а так-
же острые продукты и блюда – r=+0,171 (р<0,05). В то же время, в 
семьях с психически здоровыми людьми, достоверная связь между 
доходами на 1 члена семьи и кратностью употребления продуктов 
питания выявлено только в отношении мяса и мясных продуктов – 
r=+0,130 (р<0,05). А в отношении остальных продуктов достоверная 
связь не обнаружена (p>0,05).

Полученные результаты исследований свидетельствуют о недо-
статочном употреблении основных продуктов питания пациента-
ми с психическими заболеваниями в связи с низкими доходами. 

В то же время, уровень доходов существенно не отражается на ре-
шении вопроса приобретения и употребления пациентами с психи-
ческими заболеваниями сладких продуктов (пирожные, торты, пече-
нье, конфеты и т. д.), за исключением меда, то есть указанные лица 
отдают первоочередное предпочтение этим продуктам. По нашему 
мнению, сладкие продукты оказывают положительное влияние на 
психологическое состояние, настроение больных с психическими за-
болеваниями и употребление сладостей может рассматриваться как 
одно из проявлений компенсации отклонений в душевном равнове-
сии людей. Мед реже употребляют пациенты с психическими забо-
леваниями, чем здоровые люди, по-видимому, в связи со значитель-
ной стоимостью этого продукта при низких доходах больных людей.

По нашему мнению, лиц, которые не употребляли острые 
продукты и блюда, больше среди пациентов с психическими заболе-
ваниями, чем среди здоровых людей в связи с тем, что острые блюда 
и продукты обладают возбуждающим, раздражающим действием на 
организм, что нежелательно при наличии данной патологии.

Выводы
1. Пациенты с психическими заболеваниями по сравнению 

со здоровыми людьми значительно реже употребляют основные 
продукты питания: свежие фрукты, овощи и ягоды, молоко и 
молочные продукты, творог и сыр, мясо и мясные продукты, 
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рыбу и рыбные продукты, морепродукты, а также мед, содержа-
щие важные для организма вещества – белки, жиры, углеводы, 
микроэлементы и витамины.

2. Для семей с психически больными людьми по сравнению с 
психически здоровыми, характерны более низкие доходы, более 
низкий уровень жизни, а, следовательно, не высокая покупатель-
ная способность в приобретении продуктов питания. 

3. Установлена слабая прямая достоверная корреляционная 
связь между доходами на 1 члена семьи, в которых проживают 
пациенты с психическими заболеваниями, и кратностью употре-
бления свежих фруктов, овощей и ягод, молока и молочных про-
дуктов, творога и сыра, мяса и мясных продуктов, рыбы и рыбных 
продуктов, морепродуктов и меда.

4. В отличие от всех ранее перечисленных продуктов питания, 
сладкие продукты (конфеты, пирожные т. д.) чаще употребляют 
пациенты, особенно мужчины, с психическими заболеваниями, 
чем здоровые люди. Очевидно, сладкие продукты оказывают по-
ложительное влияние на психологическое состояние, настроение 
больных с психическими заболеваниями и употребление сладос-
тей может рассматриваться как одно из проявлений компенсации 
отклонений в душевном равновесии людей.

5. Лиц, которые не употребляли острые продукты и блюда, боль-
ше среди пациентов с психическими заболеваниями, чем среди 
здоровых людей в связи с тем, что острые блюда и продукты обла-
дают возбуждающим, раздражающим действием на организм.

6. Полученные результаты исследований свидетельствуют о 
прямой зависимости употребления основных продуктов питания 
пациентами с психическими заболеваниями от уровня доходов. В 
связи с тем, что уровни доходов граждан разных категорий опред-
еляются на государственном уровне, пациентам с психически-
ми заболеваниями представляется затруднительным повлиять на 
данный экономических фактор среды жизнедеятельности.

В то же время, по тем проявлениям образа жизни, которые по-
лностью зависят о воли человека – соблюдение режима дня и крат-
ность питания, пациенты с психическими заболеваниями в сред-
нем существенно не отличаются от здоровых людей.

Рекомендации
Учитывая недостаточное употребление основных продуктов пи-
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тания пациентами с психическими заболеваниями по сравнению 
со здоровыми людьми, необходимо на государственном уровне 
принятие решения улучшения питания лиц с указанной патологи-
ей путем увеличения доходов на содержание или предоставления 
наиболее необходимых продуктов по определенной схеме.
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Выполнен сравнительный анализ организации питания пациентов с психичес-

кими заболеваниями и здоровых людей. На добровольных условиях выполнено 
анкетирование 1038 взрослых жителей (510 больных психическими заболевания-
ми и 528 здоровых жителей) в возрасте от 18 до 83 лет. Установлено, что пациенты 
с психическими заболеваниями по сравнению со здоровыми людьми значи-
тельно реже употребляют основные продукты питания: свежие фрукты, овощи 
и ягоды, молоко и молочные продукты, творог и сыр, мясо и мясные продукты, 
рыбу и рыбные продукты, морепродукты, а также мед, содержащие важные для 
организма вещества – белки, жиры, углеводы, микроэлементы и витамины. Для 
семей с психически больными людьми по сравнению с психически здоровыми, 
характерны более низкие доходы, более низкий уровень жизни, а, следовательно, 
не высокая покупательная способность в приобретении продуктов питания. Уста-
новлена слабая прямая достоверная корреляционная связь между доходами на 1 
члена семьи, в которых проживают пациенты с психическими заболеваниями, и 
кратностью употребления свежих фруктов, овощей и ягод, молока и молочных 
продуктов, творога и сыра, мяса и мясных продуктов, рыбы и рыбных продуктов, 
морепродуктов и меда. В отличие от всех ранее перечисленных продуктов пита-
ния, сладкие продукты (конфеты, пирожные т. д.) чаще употребляют пациенты, 
особенно мужчины, с психическими заболеваниями, чем здоровые люди. Очевид-
но, сладкие продукты оказывают положительное влияние на психологическое 
состояние, настроение больных с психическими заболеваниями и употребление 
сладостей может рассматриваться как одно из проявлений компенсации откло-
нений в душевном равновесии людей. Полученные результаты исследований 
свидетельствуют о прямой зависимости употребления основных продуктов пита-
ния пациентами с психическими заболеваниями от уровня доходов. Предложены 
практические рекомендации по данной проблеме.

Ключевые слова: пациенты с психическими заболеваниями, образ жизни, 
сбалансированное питание, уровень доходов.
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Summary
Bobuk O. A., Kapranov S. V., Tarabtsev D. V. Comparative analysis of the 

organization of nutrition in patients with mental illness and healthy people.
A comparative analysis of the organization of nutrition in patients with mental 

illness and healthy people was carried out. On a voluntary basis, a survey of 1038 
adult residents (510 mentally ill and 528 healthy residents) aged 18 to 83 years was 
completed. It has been established that patients with mental illness, compared with 
healthy people, are much less likely to consume basic foods: fresh fruits, vegetables 
and berries, milk and dairy products, cottage cheese and cheese, meat and meat 
products, fi sh and fi sh products, seafood, and honey. containing substances 
important for the body - proteins, fats, carbohydrates, trace elements and vitamins. 
Families with mentally ill people, compared with mentally healthy people, are 
characterized by lower incomes, a lower standard of living, and, consequently, a 
low purchasing power in purchasing food. A weak direct signifi cant correlation was 
established between the income per 1 member of the family in which patients with 
mental illness live and the frequency of consumption of fresh fruits, vegetables and 
berries, milk and dairy products, cottage cheese and cheese, meat and meat products, 
fi sh and fi sh products, seafood and honey. Unlike all previously listed foods, sugary 
foods (sweets, cakes, etc.) are consumed more often by patients, especially men, 
with mental illness than by healthy people. Obviously, sweet foods have a positive 
effect on the psychological state, the mood of patients with mental illness, and the 
use of sweets can be considered as one of the manifestations of compensation for 
deviations in the mental balance of people. The results of the studies indicate a direct 
relationship between the consumption of staple foods by patients with mental illness 
and the level of income. Practical recommendations on this problem are offered.

Key words: patients with mental illness, lifestyle, balanced diet, income level.
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Введение
На фоне общей тенденции снижения заболеваемости и смертнос-

ти от туберкулеза в мире (127 случаев на 100 тыс в 2020г  и 142 случаев 
на 100 тыс. населения в 2016 г.), туберкулез даже в период пандемии 
COVID -19 остается важной медико-социальной проблемой [1, 2]. В 
Российской Федерации регистрируются быстрые темпы снижения 
заболеваемость, в 1,7 раза за 5 лет, (53,3 случаев на 100 тыс. населе-
ния в 2016г., 32,0 случаев на 100 тыс. населения в 2020г.). Динамика 
эпидемических показателей, отражающая ситуацию по туберкуле-
зу коррелируют с уровнем инвалидность среди пациентов. На этом 
фоне первичный выход на инвалидность вследствие туберкулеза в 
РФ составил в 2020г. 0,8 на 10 тыс. (1,4 случая на 10 тыс в 2016 г.) [3]. На 
территории Луганской Народной Республики зарегистрированы 
аналогичные тенденции снижения основных эпидемических пока-
зателей в период пандемии COVID – 19, в том числе, из-за наруше-
ния принципов профилактикой работы по раннему выявлению ту-
беркулеза среди населения. Так,  заболеваемость составила 40,4 слу-
чаев на 100 тыс. населения в 2020 (68,2 случаев на 100 тыс. населения 
в 2016 г);  первичный выход на инвалидность составил в 2020 г. – 1,8 
на 10 тыс. взрослого населения (в 2016г. – 3,3 на 10 тыс.).

Среди проблем современной фтизиатрии вопросы инвалиднос-
ти и реабилитации занимает особое место. Это связано не только 
с распространенностью данного заболевания, но и с преоблада-
нием среди заболевших лиц трудоспособного возраста у которых 
снижается качество жизни и страдает социальный статус. Поэтому 
реабилитация больных туберкулезом – важная медико-социальная 
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проблема, в которой тесно переплетаются вопросы медицинской, 
социальной и трудовой реабилитации [4, 5].

Комитет Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) еще 
в 1980 дал определение медицинской реабилитации – как актив-
ного процесса, целью которого является достижение полного 
восстановления нарушенных, вследствие заболевания физичес-
кого, психического и социального потенциала инвалида и на-
иболее адекватная интеграция его в обществе [6]. Акцентируется 
внимание на комплексном и всестороннем подходе к восстано-
вительному лечению, представляющему медико-социо-психоло-
гичекую проблему [7]. Одним из путей ее решения является не 
только лечение пациента и обеспечение его эпидемиологической 
безопасности в обществе, но полноценность реализации объема 
реабилитационных мероприятий [8]. Конечной целью лечения 
больного является восстановление его соматического и психичес-
кого здоровья, позволяющее добиться всестороннего улучшения 
качества жизни [9]. К важнейшим принципам медицинской реаби-
литации следует отнести непрерывность, индивидуальность, мно-
гокомпонентность, этапность и систематический контроль [11, 13, 
14]. В ходе реабилитации больного должны широко использоваться 
немедикаментозные средства и методы лечения, в том числе физи-
ческие тренировки, физиотерапия, массаж и психотерапия [11, 12, 
15]. По данным специалистов Российской Федерации медицинская 
эффективность лечения больных туберкулезом напрямую зависит 
от дополнительной социальной помощи больным туберкулезом, 
так как это позволяет сэкономить прямые затраты на химиотера-
пию за счет сокращения повторных курсов лечения и мотивирует 
больных к соблюдению режима [10]. Но на сегодняшний день, на-
ряду с признанием социальной значимости борьбы с туберкулезом, 
реабилитация больных с данной патологией осуществляется почти 
исключительно системой здравоохранения при недостаточном вза-
имодействии с другими социальными институтами. В результате 
остается недостаточно эффективной социальная адаптация и реа-
билитация больных туберкулезом по возвращению их с активной 
жизненной позицией в современное общество [16]. Так как реаби-
литация инвалидов – это система и процесс полного или частично-
го восстановления способностей инвалидов к бытовой, профессио-
нальной и иной деятельности каждому инвалиду выдается инди-
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видуальная программа реабилитации (ИПР) с отражением в ней 
всех необходимых реабилитационных мероприятий. 

Целью работы было проанализировать выполнение 
реабилитационных мероприятий, рекомендованных в ИПР лиц 
признанным инвалидами вследствие туберкулеза.

Материалы и методы исследования
Проведен анализ реабилитационных мероприятий, по данным 

индивидуальных программ реабилитации (ИПР), рекомендованных 
1664 инвалидам вследствие туберкулеза специализированной фти-
зиопульмонологической МСЭК г. Луганска за 2019-2021 годы. 

Полученные результаты и их обсуждение 
Реабилитационный прогноз при туберкулезе определяет ряд фак-

торов: степень тяжести заболевания, своевременность и качество ле-
чения, общее состояние больного, его желание вернуться к полноцен-
ной жизни, соблюдение всех рекомендаций врача. Эффективность 
реабилитационных мероприятий зависит от полноты их выполнения, 
к сожалению, за анализируемый период по ряду причин сохраняется 
тенденция выполнения чуть более половины ИПР (таблица 1).

Таблица 1
Анализ полноты выполнения ИПР за 2019-2021 г., (%)

2019г. 2020г. 2021г.
Признано инвалидами 642 591 431
Составлено ИПР 642 591 431
Выполнение ИПР:
в полном объеме 59,1% 61,4% 57,2%
частично 37,0% 36,6% 38,3%
не выполнено 18 (3,8%) 9 (2,0%) 7 (1,9%)

При проведении грамотных реабилитационных мероприятий, 
можно добиться физического здоровья, предотвращения рецидива 
заболевания и полного или частичного восстановления трудоспособ-
ности за 1 - 2 года. Всем инвалидам, проходящим освидетельствование 
на специализированной фтизиопульмонологической МСЭК, даются 
рекомендации по медицинской реабилитации. Их выполнение у ин-
валидов вследствие туберкулеза является основой лечебных меропри-
ятий пациента туберкулезом и стабильно регистрируется на высоком 
уровне – около 90% за 2019 – 2021г. (таблица 2).

Таблица 2
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Выполнение рекомендаций по медицинской реабилитации (в %)
Медицинская реабилитация 2019г. 2020г. 2021г.

Всего: 90,0 92,8 90,2
в т.ч. восстановительная терапия в 
стационарных условиях 81,7 86,9 79,6

реконструктивная операция 33,3 20,0 0
амбулаторное лечение 89,1 92,1 90,0

Не проведено стационарное лечение в 2021г. каждому пятому 
больному (21,1% случаев), в 2020г. – 13,0%, в 2019г. – 16,6. Основной 
проблемой было отказ от лечения в стационаре по различным 
личным причинам пациента: в 2021г. 81,2%, 2020г. – 76,1%, 2019г. 
– 85,7%. В 2021г. были госпитализированы, но в течение короткого 
срока пребывания в стационаре выписаны за нарушение больнич-
ного режима (в основном за пьянство в отделении) – 18,8%, в 2020г. 
– 23,9%, в 2019г. – 14,3% соответственно. 

Таким образом, более чем в 75% случаев причинами частично-
го выполнения и невыполнения медицинской реабилитации были 
отказ от лечения в стационаре. Часть пациентов самовольно поки-
дают отделение, так как не выдерживают длительности основного 
курса лечения. Около 20% больных были выписаны досрочно из 
стационара за нарушение больничного режима (в основном из-за 
пьянства в отделении, употребления наркотиков). 

Следующей причиной было уклонение больных от дальней-
шего приема антибактериальных препаратов в фазе продолжения 
на амбулаторном этапе лечения, что в ряде случаев нивелирует 
достигнутый ранее терапевтический эффект и является причиной 
рецидивов туберкулеза и формирования мультирезистентных и 
полихимиорезистентных форм туберкулеза. Не выполнено амбу-
латорное лечение в 2021г. – в 10,0% случаях, в 2020г. – 7,8%, в 2019г. 
– 10,9% по различным причинам (таблица 3). 

Таблица 3
Причины невыполнения рекомендаций 

по амбулаторному лечению, (%)
Причина 2019г. 2020г. 2021г.

Вредные привычки 33,4 50,0 50,0
Выезд на заработки за пределы ЛНР 52,9 25,0 33,3
Частое отсутствие по месту проживания 13,7 25,0 16,7
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В 2021 году каждому второму инвалиду (50,0% в 2021г., 2020г. – 
50,0%, 2019г - 33,4%) провести амбулаторное лечение не представля-
лось возможным из-за наличия у больных вредных привычек (пьян-
ство, наркомания). У каждого третьего пациента в 2021 г (33,3% слу-
чая) амбулаторное лечение не проведено в связи с выездом больных 
на заработки, в 2020г. –  25,0%, в 2019г. – 52,9%, соответственно. В 2021 
году в 16,7% случаях инвалидов привлечь к амбулаторному лечению 
не представлялось возможным ввиду их частого отсутствия по мес-
ту регистрации (в 2020г. – 25,0%, в 2019г. – 13,7%). Перечисленные 
выше причины подчеркивают, что туберкулез остается болезнью 
социальных проблем среди дезадаптированых слоев населения.

Профессиональный аспект реабилитации затрагивает вопросы 
трудоустройства, профессионального обучения и переобучения, 
определения трудоспособности больных и инвалидов. Профес-
сиональное обучение было рекомендовано в единичных случаях, 
поскольку основная масса инвалидов вследствие туберкулеза про-
фессию уже имели. Основной причиной невыполнения профес-
сиональной реабилитации является нежелание самих инвалидов 
приобретать новую профессию (таблице 4).

Таблица 4
Выполнение рекомендаций по трудовой реабилитации, (%).

2019г. 2020г. 2021г.
Всего,
                                                                     в том числе: 11,5 10,6 15,0

Рациональное трудоустройство по месту работы 50,0 30,0 66,7
Рациональное трудоустройство через РЦЗ 5,1 2,7 2,8
Работу нашли самостоятельно 2,5 4,0 5,6

Трудовая реабилитация в 2021г. выполнена на 15%, в 2020г. на 
10,6%, в 2019г. – на 11,5%. То есть трудоустроено всего в 2021г. всего 
8,5%, 2020г. – 8,0%, 2019г. – 7,6%.

Причины невыполнения по трудоустройству:
- нет вакансий по месту работы: 2021г. – 11,1%, 2020г. – 20,0%, 

2019г. – 37,5%; 
- отказ от работы в предложенных условиях (низкая зарплата) 

по месту основной работы: 2021 году – 11,1%, 2020г. – 70,0%, 2019г. 
– 12,5%; 

- ликвидация предприятия: в 2021г. – 11,1%, 2020-19гг. – 0.
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- нет вакансий в Республиканском центре занятости по имею-
щейся специальности: 2021 – 53,8%, 2020г. – 63,0%, 2019г. – 40%;

- отказ от работы в предложенных условиях (низкая зарплата, 
отдаленность от места жительства): 2021г. – 30,8%, 2020г. – 29,6%, 
2019г. – 40%;

- не обращались по поводу трудоустройства в 2021г. – 76,1%, 
2020г. – 58,6%, 2019г. – 72,1%.

Среди больных туберкулезом, значительная часть пациентов 
трудоспособного возраста и до заболевания не имели постоян-
ной работы, и после определения группы инвалидности, у них не 
было заинтересованности в своем трудоустройстве. Значительный 
удельный вес среди больных туберкулезом составляют лица асоци-
ального поведения и образа жизни, имеющих отрицательную уста-
новку на труд. Поэтому, отказались от направления в РЦЗ еще на 
этапе составления ИПР в 2021г. – 42,3%, в 2020г. – 50,0%, 2019г. – 35,8%.

Социальная реабилитация подразумевает возвращение челове-
ка к общественной и бытовой жизни, психологическую адаптацию 
и возвращение навыков самообслуживания. Социально-бытовая 
реабилитация инвалидов дополняется использованием средств 
бытовой реабилитации, представляемых инвалиду средств перед-
вижения (коляски, комнатные ходунки, костыли и др.), спецтран-
спорта, обустройство жилья, социальные услуги. В зависимости от 
типов проблем на сегодня применяется сразу несколько основных 
видов восстановления. В первую очередь это формирование у па-
циента новых навыков для полноценной жизни, а также помощь в 
организации быта и ведении домашнего хозяйства. Это особенно 
актуально в отношении больных с туберкулезом опорно-двига-
тельного аппарата, который может сопровождаться различной сте-
пени ограничениями жизнедеятельности больного.

Технические средства реабилитации были рекомендованы в 
2021 году 37 инвалидам, в 2020г. – 53 инвалидам, в 2019г. – 58 инва-
лидам. Обеспечение инвалидов техническими средствами реаби-
литации в большем объеме выполнено для инвалидов I группы: по-
лностью обеспечено в УСЗН в 2021г. – 37,8% (14 чел.), в 2020г.– 32,1% 
(17 чел.), в 2019г. – 32,8% (19 чел.) (таблице 5).

Всего в ИПР, возвращенных в 2021г., было рекомендовано 93 
единицы технических средств, выдано в УСЗН – 49,5% (46 единиц), 
в 2020г. была рекомендована 121 единица технических средств, 



130

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

выдано в УТСЗН – 43,0% (52 единицы). В ИПР, возвращенных 
в 2019г., было рекомендовано 136 единиц технических средств, 
выдано – 41,9% (57 единиц). Виды технических средств реабилита-
ции, выданные в УСЗН, представлены в таблице 6.

Таблица 5
Обеспечение техническими средствами.

Группы
инвалид-
ности

2019 г. 2020 г. 2021 г.
рекомен-
довано 
(абс. ч.)

выпол-
нено,

(%)

рекомен-
довано 
(абс. ч.)

выпол-
нено,

(%)

рекомен-
довано 
(абс. ч.)

выпол-
нено,

(%)
I 9 22,2% 10 70,0% 3 66,7%
II 35 37,1% 31 25,8% 19 47,4%
III 14 28,6% 12 16,7% 15 20,0%

Таблица 6
Виды технических средств, выданных в УСЗН.

Рекомендуемые 
технические 
средства

2019 г. 2020 г. 2021 г.
рекомен-
довано
(абс. ч.)

выпол-
нено
(в %)

рекомен-
довано
(абс. ч.)

выпол-
нено
(в %)

рекомен-
довано
(абс. ч.)

выпол-
нено
(в %)

Трость 35 45,7% 34 50,0% 23 47,8%
Костыли 25 56,0% 22 72,7% 12 66,7%
Ходунки 3 33,3% - - - -
Ортез на сустав 2 0 1 0 1 100%
Ортопедическая 
обувь, пар 50 32,0% 46 34,8% 36 38,9%

Ортопедические 
стельки - - - - 1 0

Корсет 19 42,1% 11 9,1% 15 53,3%
протез на 
н/конечность - - 2 50,0% 2 100%

набор чехлов на 
культю 
н/конечности

- - 2 50,0% 2 100%

мобильный 
телефон для 
письменного 
общения

2 100% 3 0 1 0
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Не выполнены рекомендации по обеспечению техническими 
средствами реабилитации в 2021г. у 62,3%, в 2020г. – у 67,9%, в 2019г. 
– у 67,2%.

Причины невыполнения следующие:
- не обеспечили в УСЗН в 2021г. – 34,8% (8 чел.), в 2020г. – 36,1% 

(13 чел.), 2019г. – 51,3% (20 чел.);
- за техническими средствами не обращались в 2021г. – 65,8% (15 

чел.), 2020г. – 63,9% (23 чел.), 2019г. – 48,7% (19 чел.)
Основной причиной невыполнения рекомендаций по обеспече-

нию техническими средствами реабилитации является отсутствие 
желания у инвалидов обращаться за техническими средствами в 
УТСЗН (более 50%).

Профессиональная, социально–экономическая реабилитация 
инвалидов вследствие туберкулеза реализуется не только меди-
цинскими учреждениями, но и органами соцобеспечения, являясь 
многогранным процессом восстановления здоровья человека и ре-
интеграции его в трудовую и социальную жизнь (таблице 7).

Таблица 7
Показатели реабилитации инвалидов

2019г. 2020г. 2021г.
Суммарная 52,8% 45,3% 55,3%
Частичная 49,7% 43,0% 51,5%
Полная 17,2% 16,3% 21,4%

Выводы
Таким образом, для всех пациентов, признанных инвалидами в 

100% случаев были составлены индивидуальная программа реаби-
литации (ИПР). Количество ИПР выполненных в полном объеме 
составляет более 55%.

Более чем в 90,0% случаев регистрировалось выполнение реко-
мендаций по медицинской реабилитации. Основными причинами, 
препятствующими полной медицинской реабилитации, являются 
в 56,3 % случаях недостаточная эффективность лечения больных, 
наличие у больных туберкулезом в 25,6 % случаев тяжелых сопут-
ствующих заболеваний (хронический алкоголизм, наркомания, 
ВИЧ-инфекция и др.). Выполнены рекомендации по трудовой ре-
абилитации только в 15 % случаев среди инвалидов, нуждающихся 
в трудоустройстве. Невыполнение рекомендаций по трудовой реа-
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билитации в среднем в 50% случаях регистрировалось из-за отсут-
ствия вакансий в центрах занятости населения и в 70% обусловлено 
нежеланием самих больных заниматься трудоустройством из-за 
отрицательной трудовой направленности. 

Литература
1. Global tuberculosis report 2017. Geneva: WHO; 2017; Licence: CC BY-

NCSA; 262р.
2. Global tuberculosis report: 2021. WHO. 2021; Licence: 57p.
3. Бородина Г.Л., Антонова Н.П., Сороковик Ю.А. Медицинская ре-

абилитацияпациентов с туберкулезом органов дыхания. Материалы 
республиканской научно-практической конференции с международным 
участием «Актуальные проблемы пульмонологии». Медицинская панорама. 
2014; №7 (151): 55-56 [Borodina G.L., Antonova N.P., Sorokovik Yu.A. Medical 
rehabilitation of patients with respiratory tuberculosis. Materials of the republican 
scientifi c and practical conference with international participation “Actual prob-
lems of pulmonology”. Medical panorama. 2014; №7 (151): 55-56 (In Russ.)].

4. Рябокон А.Г., Божков И.А., Владимирова О.Н., Корнева Н.В. Медико-
социальные  последствия социально-опасных  заболеваний: COVID-19, туберкулез 
и ВИЧ-инфекция Материалы VI ежегодной межрегиональной научно-практичес-
кой конференции «Междисциплинарный альянс. Межведомственное и междисци-
плинарное взаимодействие при оценке здоровья и жизнедеятельности». СПб; 2021: 
[элект. ресурс] [Ryabokon A.G., Bozhkov I.A., Vladimirova O.N., Korneva N.V. Medi-
cal and social consequences of socially dangerous diseases: COVID-19, tuberculosis and 
HIV infection Materials of the VI annual interregional scientifi c and practical conference 
“Interdisciplinary Alliance. Interdepartmental and interdisciplinary interaction in the as-
sessment of health and vital activity”. St. Petersburg; 2021. (In Russ.)].

5. Шурыгина Ю.Ю. Об особенностях организации социально-медицинской 
реабилитации. Поволжский торгово-экономический журнал. 2019; № 6: 104-115. 
[Shurygina Yu. Yu. About the peculiarities of the organization of social and medical 
rehabilitation. Volga Trade and Economic Journal. 2019; № 6: 104-115. (In Russ.)].

6. NLM classifi cation: W 15. Международной классификации наруше-
ний, ограничений жизнедеятельности и социальной недостаточности (МКН) 
54-я сессия ассамблеи ВОЗ (резолюция WHA54.21). World Health Organization.  
2001; 351 с. [International Classifi cation of Disorders, Disability and Social Disabil-
ity (ICN). 54th Session of the WHO Assembly (resolution WHA54.21) (In Russ.)].

7. Saranchuk P., Makakole L., Goemaere E. Development of indicators and 
instruments for advocacy, communication and social mobilisation in tuberculosis. 
Int. J. Tuberc. Lung Dis. Abstract book. 38th World Conference on Lung Health 
of the International Union Against Tuberculosis and Lung Disease (The Union). 
2007; 11:S250-251.



133

Экологические проблемы экспериментальной и клинической медицины

8. Рублева Н.В. Лечение и возможности реабилитации больных 
фиброзно-кавернозным туберкулезом легких в стационаре. Материалы 1 го 
Конгресса Ассоциации «Национальная Ассоциация фтизиатров»  под ред. 
П.К. Яблонского. Актуальные проблемы и перспективы развития противо-
туберкулезной службы в Российской Федерации. Спб.; 2012; 34-36. [Rubleva 
N.V. Treatment and rehabilitation possibilities of patients with fi brotic-cavernous 
pulmonary tuberculosis in a hospital. Materials of the 1st Congress of the Associa-
tion “National Association of Phthisiologists” edited by P.K. Yablonsky. Actual 
problems and prospects for the development of the tuberculosis service in the Rus-
sian Federation. St. Petersburg.; 2012; 34-36 (In Russ.)].

9. Николаева Л.Ф. Основы медико-социальной реабилитации. Меди-
цинская реабилитация. Под редакцией акад. В.М Боголюбова. Пермь: Звезда; 
1998; Т.1.: 6-34. [(In Russ.)]

10. Богородская Е.М., Алексеева В.М., Агапова В.А. Экономическая 
эффективностбь социальной помощи больным туберкулеза. Материалы IX 
Съезда фтизиатров России. Туберкулез и болезни легких. 2011; №4: 57-58. 
[Bogorodskaya E.M., Alekseeva V.M., Agapova V.A. Economic effi ciency of social 
assistance to tuberculosis patients. Materials of the IX Congress of Phthisiologists 
of Russia. Tuberculosis and lung diseases. 2011; №4: 57-58 (In Russ.)]

11. Вальчук З.А. Патогенез, саногенез и реабилитация. Медико-социаль-
ная экспертиза и реабилитация. Минск. 2002; 4: 174-180. [Vovalchuk, Z.A. 
Pathogenesis, sanogenesis and rehabilitation Medical and social expertise and reha-
bilitation. Minsk. 2002; 4: 174-180 (In Russ.)].

12. Ильина И. В. Медицинская реабилитация. Практикум: учеб. пособие 
для СПО. М: Издательство Юрайт; 2019; 393. [Ilyina I. V. Medical rehabilita-
tion. Workshop: study. manual for PDF. Moscow: Yurayt Publishing House; 2019; 
393 (In Russ.)].

13. Ильницкий, И.Л. Подходы к формированию протоколов реабили-
тации на этапах организации медицинской помощи. Медико-социальная 
экспертиза и реабилитация: сб. науч. ст. Минск; 2002; 4: 89-91. [Ilnitsky, I.L. 
Approaches to the formation of rehabilitation protocols at the stages of organization 
of medical care. Medico-social expertise and rehabilitation: collection of scientifi c 
articles. Minsk; 2002; 4: 89-91 (In Russ.)].

14. Медведев А. С. Основы медицинской реабилитологии. Минск: Бела-
рус. наука; 2018: 435. [Medvedev A. S. Fundamentals of medical rehabilitation. 
Minsk: Belorusskaya nauka; 2018: 435 (In Russ.)].

15. Швиренко И. Р. Проблемные вопросы медицинской реабилитации в 
современных условиях. Университетская клиника. 2017; 3-1 (24): 181-187. 
[Shvirenko I. R. Problematic issues of medical rehabilitation in modern conditions. 
University clinic. 2017; 3-1 (24): 181-187. (In Russ.)].



134

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

16. Пономаренко Г.Н. Медицинская реабилитация: Учебник. 
М.:ГЭОТАР–Медиа. 2018. 362 с. [Ponomarenko G.N. Medical rehabilitation: 
Textbook. M.:GEOTAR–Media. 2018 362 p. (In Russ.)].

Резюме
Дюбанов С. М., Выприцкая И. Л., Полякова В.Г., Назина Е. В., Клишина 

Л.С., Баранова В. В. Анализ реабилитационных мероприятий у инвалидов вслед-
ствие туберкулеза.

Проведен анализ реабилитационных мероприятий, по данным 
индивидуальных программ реабилитации (ИПР), рекомендованных 1664 
инвалидам вследствие туберкулеза специализированной фтизиопульмоно-
логической МСЭК г. Луганска за 2019-2021 годы, с целью проанализировать 
объем их выполнение и выявить причины невыполнения. Для всех пациентов, 
признанных инвалидами в 100% случаев были составлены ИПР. Количество ИПР, 
выполненных в полном объеме составляет более 55%. Выполнение рекомендаций 
по медицинской реабилитации регистрировалось более чем в 90,0% случаев. 
Основными причинами, препятствующими полной медицинской реабилитации, 
являются в 56,3 % случаях недостаточная эффективность лечения больных, нали-
чие у больных туберкулезом в 25,6 % случаев тяжелых сопутствующих заболева-
ний (хронический алкоголизм, наркомания, ВИЧ-инфекция и др.). Выполнены 
рекомендации по трудовой реабилитации только в 15 % случаев среди инвали-
дов, нуждающихся в трудоустройстве. Невыполнение рекомендаций по трудо-
вой реабилитации в среднем в 50% случаях отмечено из-за отсутствия вакансий 
в центрах занятости населения и в 70% обусловлено нежеланием самих больных 
заниматься трудоустройством из-за отрицательной трудовой направленности. 

Ключевые слова: туберкулез, виды реабилитации: медицинская, социаль-
ная, профессиональная.

Summary
Dyubanov S.M., Vypritskaya I.L., Polyakova V.G., Nazina E.V., Baranova V.V.  

Analysis of rehabilitation measures in people with disabilities due to tuberculosis.
The analysis of rehabilitation measures, was carried according to individual 

rehabilitation programs (IPR), which due to tuberculosis were recommended to 
1664 disabled people by the specialized phthisiopulmonological MSEC of the city 
of Lugansk for 2019-2021, in order to analyze the scope of their implementation 
and identify the reasons of non-fulfi llment. For all patients recognized as disabled, 
IPR was compiled in 100% of cases. The number of fully performed IPR is more 
than 55%. The implementation of recommendations for medical rehabilitation 
was registered in more than 90.0% cases. The main reasons hindering full medical 
rehabilitation are in 56.3% of cases insuffi cient effectiveness of patients’ treatment, 
the presence of severe concomitant diseases in tuberculosis patients in 25.6% of 
cases (chronic alcoholism, drug addiction, HIV infection, etc.). Recommendations 
on labor rehabilitation have been implemented only in 15% of cases among disabled 
people in need of employment. Non-compliance with recommendations on labor 
rehabilitation in an average of 50% of cases was noted due to the lack of vacancies 
in employment centers, and in 70% due to patients’ unwillingness to engage in 
employment due to negative labor orientation.

Key words: tuberculosis, types of rehabilitation: medical, social, professional.
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ПРИМЕНЕНИЕ АЛГОРИТМА ВЕДЕНИЯ 
ОРТОПЕДИЧЕСКИХ ПАЦИЕНТОВ С ЦЕЛЬЮ СНИЖЕНИЯ 
РИСКА ВОЗНИКНОВЕНИЯ ПРОТЕЗНЫХ СТОМАТИТОВ

Э.А. Майлян, А.А. Ворожко, И.Г. Ганич, Л.В. Яворская
ГОО ВПО «Донецкий Национальный медицинский университет 

им.М.Горького»

Введение
Частичная вторичная адентия стала одним из самых 

распространенных стоматологических заболеваний [1;2;3]. В настоящее 
время нуждается в зубопротезировании более половины взрослого на-
селения во всем мире. В России в возрасте 20-50 лет частичное или по-
лное отсутствие зубов встречается у 70% населения [4]. В 72% случаев для 
изготовления зубных протезов используются акриловые пластмассы, 
которые отличаются доступностью, дешевизной, эстетичностью, име-
ют простую технологию изготовления, не требуют дорогостоящего 
оборудования, легко поддаются ремонту и перебазировке [5;6]. Вместе 
с тем необходимо учитывать, что на акриловые базисные полимеры 
могут развиваться протезные стоматиты, среди которых наибольшей 
актуальностью характеризуются воспалительные реакции аллергичес-
кого генеза [7]. Результаты различных исследований свидетельствуют 
о том, что аллергическая непереносимость протезных материалов с 
каждым годом увеличивается, и сейчас распространенность протезных 
стоматитов достигает 40% [8;9].

Поэтому возникает необходимость разработки современных спо-
собов предупреждения протезных стоматитов. Особенно актуальным 
является проведение исследований, направленных на создание 
инновационных подходов в их прогнозировании, основанных на 
глубоком понимании этиопатогенеза заболевания [10]. 

Цель работы – оценить клиническую эффективность предло-
женного алгоритма ведения ортопедических пациентов, cнизить 
частоту протезных стоматитов при установке частичных съемных 
пластиночных протезов.

Материалы и методы исследования 
Согласно данному алгоритму каждый пациент перед ортопеди-
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ческим лечением с использованием акриловых протезов проходит 
клиническое обследование у врача стоматолога, при котором, в том 
числе, производится оценка его аллергологического анамнеза.

По результатам клинического обследования исключаются про-
тивопоказания к ортопедическому лечению и принимается реше-
ние о целесообразности и возможности выполнения протезирова-
ния. Затем пациент направляется на лабораторное обследование с 
обязательным определением концентраций в сыворотке крови ци-
токина IL-4 и специфических к акрилу антител класса IgE.

Полученные клинико-анамнестические данные и результаты 
лабораторного тестирования анализируются врачом. Для каждо-
го пациента рассчитывается вероятность протезного стоматита на 
акриловые конструкции с помощью разработанного интерактив-
ного калькулятора. В калькуляторе используется формула:

Р = 1 / (1+е-z),

где Р – вероятность того, что произойдет развитие протезного 
стоматита; е – основание натуральных логарифмов 2,71…; Z – стан-
дартное уравнение регрессии.

А значение Z рассчитывается по представленной ранее формуле: 

Z = 1,674×АА + 0,151×IL-4 – 2,078,

где АА – аллергологический анамнез (наличие аллергии в анам-
незе обозначается цифрой «1», а отсутствие ее – «0»); IL-4 – концен-
трация IL-4 в сыворотке крови в пг/мл.

В случае наличия риска развития протезного стоматита на 
акриловые протезы пациентам предлагается использовать протезы 
из полиоксиметилена. При отсутствии же риска осложнения паци-
ентам назначаются частичные съемные пластиночные протезы из 
акрилового полимера.

Для оценки эффективности предложенного алгоритма было 
обследовано 80 пациентов, нуждающихся в частичном съемном 
пластиночном протезировании. Перед протезированием все 80 лиц 
прошли полное клинико-анамнестическое и лабораторное обсле-
дование. Согласно разработанному алгоритму, в том числе исполь-
зованию математической модели для расчета риска протезных сто-
матитов, для каждого пациента индивидуально определялся риск 
развития стоматита на акриловые протезы.
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Рисунок 1. Алгоритм выбора материала для изготовления частичных 
съёмных пластиночных протезов с целью снижения риска развития 
протезных стоматитов.

У 59 пациентов был установлен низкий риск (Р<50,0%) раз-
вития осложнения, поэтому протезирование им выполнялось 
акриловыми конструкциями. Остальные же лица (n=21) имели 
высокий риск (>50,0%) стоматита на акриловые протезы. В связи с 
этим им устанавливались протезы из полиоксиметилена. Причем, 
в 19-ти случаях вышеуказанный риск был установлен с помощью 
разработанной математической модели, а в 2-х случаях – на осно-
вании выявления у них положительных тестов на наличие специ-
фических к акрилу антител класса IgE в сыворотке крови.

Изготовление и установка частичных съемных пластиночных 
протезов осуществлялась по стандартным методикам.

Полученные результаты и их обсуждение
При клиническим осмотре пациентов через 1 месяц после про-

тезирования было установлено, что признаки стоматита имели 10 
пациентов из 80 (12,5%), что было значительно реже (р=0,025), чем в 
группе сравнения (в 16 случаях из 54; 29,6%). 
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Рисунок 2. Оценка клинической эффективности использования разрабо-
танного алгоритма в общей группе пациентов.

Причем, среди протезированных только акриловыми конструк-
циями (n=59) было зарегистрировано 7 случаев протезного стома-
тита (11,9%), что также имело достоверное отличие от аналогичного 
показателя группы сравнения (р=0,035). Протезирование же мате-
риалами из полиоксиметилена пациентов, которые имели высокий 
риск осложнений на акриловые протезы, сопровождалось наличием 
симптомов стоматита через 1 месяц после лечения у 13,4% пациентов 
(в 3-х случаях из 21), что не превышало (p>0,05) показатель осложне-
ний (в 5 случаях из 50; 10,0%) в группе лиц, получавших аналогичные 
протезы без учета индивидуальных особенностей пациента.

Выводы
Использование разработанного алгоритма ведения ортопедичес-

ких больных, в основе которого лежит математическая модель для 
расчета риска развития стоматита на акриловые протезы, дает воз-
можность научно-обоснованно выбирать материал для протезирова-
ния (акрил или полиоксиметилен) и позволяет существенно снизить 
частоту развития протезных стоматитов. Благодаря предложенной 
тактике ортопедического лечения показатель осложнений в общей 
группе пациентов после протезирования снижается до 12,5%, а в по-
дгруппе лиц, которым были установлены протезы из акрила, – до 
11,9%, что существенно ниже, чем в группе сравнения – 29,6% (p<0,05).
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Результаты использования алгоритма в практической деятельнос-
ти демонстрируют высокую его эффективность и актуальность для 
снижения количества протезных стоматитов. А снижение частоты 
вышеуказанного осложнения у пациентов после протезирования 
имеет важное медико-социальное и экономическое значение, реали-
зуемое посредством повышения эффективности стоматологической 
помощи населению и увеличения качества жизни пациентов.
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Резюме
Майлян Э.А., Ворожко А.А., Ганич И. Г., Яворская Л.В. Применение алго-

ритма ведения ортопедических пациентов с целью снижения риска возникновения 
протезных стоматитов.

Целью работы является cнижение частоты протезных стоматитов при уста-
новке частичных съемных пластиночных протезов путем использования раз-
работанного алгоритма ведения ортопедических пациентов. На основании 
модели составлен алгоритм ведения пациентов, нуждающихся в установке 
частичных съемных пластиночных протезов: каждый пациент перед ортопе-
дическим лечением с использованием акриловых протезов проходит клини-
ческое обследование с оценкой аллергологического анамнеза, и определение 
сывороточных уровней IL-4 и специфических к акрилу антител класса IgE. 

Согласно разработанной математической модели рассчитывается вероят-
ность развития протезного стоматита. В случае наличия риска развития про-
тезного стоматита (Р>0,50) на акриловые протезы пациентам предлагается 
использовать протезы из полиоксиметилена. При отсутствии же риска ослож-
нения (Р<0,50) пациентам назначаются частичные съемные пластиночные 
протезы из акрилового полимера. Использование разработанного алгоритма 
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ведения ортопедических больных, в основе которого лежит математическая мо-
дель для расчета риска развития стоматита на акриловые протезы, дает возмож-
ность научно-обоснованно выбирать материал для протезирования (акрил или 
полиоксиметилен) и позволяет существенно снизить частоту развития протезных 
стоматитов. Благодаря предложенной тактике ортопедического лечения показа-
тель осложнений в общей группе пациентов после протезирования снижается до 
12,5%, а в подгруппе лиц, которым были установлены протезы из акрила, – до 
11,9%, что существенно ниже, чем в группе сравнения – 29,6% (p<0,05).

Ключевые слова: зубные протезы, акрил, протезный стоматит, алгоритм ве-
дения ортопедических пациентов.

Summary
Maylyan E.A., Vorozhko A.A., Ganich I.G., Yavorskaya L.V. Application of an 

algorithm for the management of orthopedic patients in order to reduce the risk of prosthetic 
stomatitis.

The aim of the work is to reduce the frequency of prosthetic stomatitis when 
installing partial removable plate dentures.

Based on the model, an algorithm for the management of patients requiring the 
installation of partial removable plate prostheses has been compiled: each patient 
undergoes a clinical examination with an assessment of an allergic history before 
orthopedic treatment using acrylic prostheses, and the determination of serum 
levels of IL-4 and acrylic-specifi c antibodies of the IgE class.

According to the developed mathematical model, the probability of developing 
prosthetic stomatitis is calculated. If there is a risk of prosthetic stomatitis (P>0.50), 
patients are offered to use polyoxymethylene prostheses for acrylic prostheses. In 
the absence of the risk of complications (P< 0.50), patients are prescribed partial 
removable plate prostheses made of acrylic polymer.

For the fi rst time, a mathematical model was developed to determine the risk of 
developing stomatitis on removable acrylic dentures, which includes as predictors 
(p<0.05) allergic history and IL-4 concentrations in blood serum, the predictive 
effectiveness of which is 78.4%. This allowed us to create a patient management 
algorithm for denture treatment with partial removable laminar dentures made of 
acrylic and polyoxymethylene. Using the algorithm allows to reduce the frequency 
of denture stomatitis from 29.6% to 12.5% (p<0.05).

Key words: removable dentures, intolerance to acrylic plastics, prosthetic 
stomatitis, algorithm for managing orthopedic patients.
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УДК 618.3:616-003.826 

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И РОДОВ У 
ЖЕНЩИН С ОЖИРЕНИЕМ

А.А. Победенный, П.Т. Лещинский, Л.В. Лагутина 
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
Беременность - это сложный динамический процесс, который мо-

жет подвергаться различным неблагоприятным факторам внешней 
среды и требует пристального внимания со стороны врачей. Этими 
факторами могут являться вредные привычки, инфекции, травмы, а 
также стрессы и эндокринопатии. От того, как протекает беременность, 
зависит не только здоровье будущего ребенка, но и самой женщины 
[1].  Ожирение - глобальная угроза здоровью человека в мире, которое 
наблюдается у более, чем 30% трудоспособного населения [10], в т.ч. у 
женщин детородного возраста. Женщины с избыточным весом и ожи-
рением до беременности превышают нормы прироста массы тела во 
время беременности и имеют большой риск осложнений беременнос-
ти и родов. Ожирение может спровоцировать различные осложнения 
в период беременности, в т.ч. со стороны материнского организма 
в дородовом периоде, такие как ранний токсикоз, невынашивание 
беременности, снижение иммунологической резистентности, а в по-
слеродовом - родовой травматизм и кровотечения. Со стороны плода 
можно ожидать риск возникновения таких осложнений, как пороки 
развития плода, макросомия, фетоплацентарная недостаточность. 
Фетоплацентарная недостаточность распространенный синдром аку-
шерской практики. Его развитие - универсальная реакция функци-
ональной системы «мать–плацента–плод» на течение беременности, 
осложненной акушерскими и экстрагенитальными заболеваниями 
матери (в частности, ожирением) [6]. 

При нормальной беременности в сосудах системы «мать-плацента-
плод» отмечены следующие изменения: тенденция к гиперкоагу-
ляции крови, которая увеличивается к концу III триместра, гипер-
волемия, снижение периферического сосудистого сопротивления, 
которые носят адаптационно-защитный характер. 
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Однако при осложнении течения беременности дальнейшая ак-
тивация системы гемостаза и множественное тромбообразование 
приводят к срыву адаптационно-защитной функции и обусловлива-
ют возникновение и/или усугубление плацентарной дисфункции. 
Следует отметить, что бассейн маточных артерий является частью 
системы кровообращения организма в целом. При этом причины 
нарушения кровотока в маточных артериях взаимосвязаны с рас-
стройствами кровотока в сосудах организма матери, а также с явле-
ниями дезадаптации материнского организма к развивающейся бе-
ременности. Предполагается, что более чем в 70% случаев акушер-
ская патология обусловлена наследственными и приобретенными 
нарушениями в системе гемостаза [5]. Среди нарушений в системе 
гемостаза рассматривают тромбообразование, причинами которо-
го могут быть: формирование антифосфолипидного синдрома, 
хроническая артериальная гипертензия, воспалительные заболева-
ния, заболевания эндокринной системы и т.д.

Ухудшение плацентарного кровообращения обусловливает 
плацентарная недостаточность, которая в, частности, связана не 
только и не столько уменьшением числа сосудов в единице объема 
плаценты, сколько снижением через них потока крови [3], что 
может быть обусловлено микрореологическими нарушениями, 
которые формируются в организме у беременных с ожирением.

Цель исследования – выявить клинические особенности тече-
ния беременности у женщин с ожирением и предпосылки их фор-
мирования.

Материал и методы исследования
Под наблюдением были 167 беременных женщин в 3-м три-

местре беременности, в т.ч.: І группа – 107 беременных женщин 
с нормальной массой тела в возрасте (29,3±2,7) лет, ІІ группа – 63 
беременные женщины с ожирением І-ІІ степени (ИМТ 30-35 кг/м2) 
в возрасте (28,6±2,4) лет.

Во ІІ группе 39 беременных (62%) имели “сидячие” профессии, 
что было в в 1,2 раза - больше, чем в I группе 52 (52%). Наряду с 
общеклиническими и акушерскими методами, использовались 
лабораторные с определением клинического и биохимических ана-
лизов крови, клинического анализа мочи. В клиническом анализе 
крови определяли количественные и структурные характеристики 
тромбоцитов, которые включали определение содержания тром-
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боцитов в периферической крови, тромбоцитарных индексов: 
MPV (mean platelet volume) – средний объем тромбоцитов, PDW 
(platelet size distribution width) – ширина распределения тромбо-
цитов по объему и P-LCR (platelet large cell ratio) – отношение ко-
личества крупных тромбоцитов к общему количеству тромбоцитов 
(коэффициент больших тромбоцитов), определяли гематокритное 
число, оценивался средний корпускулярный объем эритроцитов 
(MCV), сорбционная способность их мембран (ССМЭ) по методике 
А.А. Тогайбаева и др. (1988) [7]. 

С помощью инструментальных методов (ультразвуковое исследо-
вание – УЗИ) осуществляли фетометрию, допплерометрию крово-
тока в основных артериях функциональной системы «мать–плацен-
та–плод», бульбарную биомикроскопию конъюнктивы матери (ще-
левой лампой ЩЛ-2М, ЗОМЗ, РФ), морфофункциональное состоя-
ние эритроцитов и тромбоцитов – на анализаторе К-1000 («Sysmex», 
Япония). Математическая обработка полученных результатов 
выполнялась на IBM-совместимой ЭВМ Pentium II 450 Intel MMX 
Technology c использованием лицензионных программ «Microsoft 
Excel» и «Statistica» (пакет Mathcad 7 Professional, MathSoft Inc. 1997).

Полученные результаты и их обсуждение
В І группе возрастных первородящих было 11 (10,6%), во ІІ груп-

пе - возрастные первородящие составляли 17,5% (11 женщин). 
Экстрагенитальная патология (анемии беременных легкой сте-

пени, вегето-сосудистая дистония, варикозное расширение вен 
ног) диагностировалась у 19 женщин І группы (18,3%), во ІІ груп-
пе – у 16 беременных (25,4%). У 7 беременных (14,3%) ІІ группы до 
беременности наблюдалась артериальная гипертензия (АГ). Эти 
пациентки были в возрастной категории старше 30 лет, и у 1 бере-
менной (3,1%) из І группы также в возрасте 36 лет. 

При исследовании липидного спектра во ІІ группе была выявлена 
дислипидемия с повышением уровня общего холестерина в 1,4 раза 
(p<0,05), ХС ЛПНП – в 1,2 раза, ХС ЛПОНП - в 1,3 раза (p<0,01) и три-
глицеридов – в 1,4 раза (p<0,01) по сравнению с беременными жен-
щинами с нормальной массой тела, однако, кроме уровня триглице-
ридов, ни один из показателей не превышал общепринятого верхне-
го уровня нормы (таблица 1). У пациенток с ожирением отмечалось 
повышение уровня глюкозы в 1,6 раза (p<0,01) и индекса НОМА - в 
1,3 раза по сравнению с беременными без ожирения. 
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Таблица 1
Основные биохимические показатели у беременных пациенток

Показатель крови Практически 
здоровые (n=33)

І группа 
(n=107)

II группа 
(n=63)

Холестерин, ммоль/л 3,2±0,21 3,3±0,32 4,62±0,26*
ТГ, ммоль/л 1,58±0,1 1,62±0,21 2,07±0,17*
ЛПНП, ммоль/л 2,02±0,12 2,36±0,22 2,42±0,17*
ЛПОНП ммоль/л 0,60±0,11 0,63±0,05 0,82±0,08*
ЛПВП, ммоль /л 1,2±0,1 1,34±0,12 1,22±0,171
Глюкоза, ммоль/л 3,12±0,32 3,79±0,24 5,02±0,27
Индекс НОМА, у.е. 2,74±0,81 2,84±0,45 3,56±0,29
Примечание: 1) * р<0,05 – при сравнении со здоровыми лицами;  2)__
р<0,05 – при сравнении между группами пациенток.

Выявленные изменения в крови беременных с ожирением согла-
суются с данными, полученными в исследованиях других авторов и 
могут служить предрасположенностью к нарушениям липидного об-
мена как у матери, так и у будущего ребенка. Формирующаяся дис-
липидемия матери, сочетанная с ожирением, является предпосылкой 
метаболического дистресса у плода [8] и связанного с ним риска раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний в дальнейшей жизни [9]. 

У беременных ІІ группы величина MCV превысила аналогичный в 
І группе - на 7%, а у здоровых лиц, в среднем, на 5%, р<0,05 (Таблица 2). 

Таблица 2
Структурно-функциональное состояние клеток крови у 

исследованных больных ВП, сочетанной с ожирением (M±m)

Исследованные
показатели

Показатель 
здоровых 

лиц

І группа 
(n=107)

ІІ группа 
(n=63)

MCV, fL 82,3±3,4 86,41±2,32 88,62±2,23*
ССМЭ,% 29,6±1,2 29,82±1,31 34,21±1,22*
MРV, fL 8,37±0,43 8,82±0,46* 9,58±0,27*
PDW, fL 10,88±0,62 10,86±0,47 12,94±0,65*
P-LCR.% 23,11±3,14 23,42±3,27 27,52±1,42*

Примечание: 1) * р<0,05 – при сравнении со здоровыми лицами; 2)__р<0,05 
– при сравнении между группами пациенток.
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Увеличение MCV потенциально снижает деформируемость 
красных кровяных клеток при их движении по микрососудам, 
вызывая нарушения микрогемореологии [2].

У беременных с ожирением при отсутствии изменений в количе-
ственном составе тромбоцитов отмечено увеличение объема тром-
боцитов MPV и количества крупных тромбоцитов P-LCR в общем 
пуле в 1,2 раза (p<0,05) по сравнению с беременными с нормальной 
массой тела, а индекс распределения тромбоцитов по объему PDW 
был выше также в 1,2 раза (p<0,05) по сравнению с пациентками І 
группы, что характеризовало склонность крови беременных c ожи-
рением к гиперагрегационному состоянию. 

Во ІІ группе гиперплазия ЩЖ диагностировалась в среднем, в 
1,5 раза чаще, чем в І группе: у 10 беременных ІІ группы (15,9%) про-
тив 11 женщин (10,6%) в І группе. У пациенток II группы наличие 
узлов в правой или левой долях органа диаметром до 5 мм диагнос-
тировали в 12 случаях (19,0%), в т.ч. в сочетаниях – у 6 пациенток 
(9,5%), а у беременных І группы узлы ЩЖ при УЗ-исследовании 
были выявлены у 5 женщин (5%), в том числе сочетания гиперпла-
зии и узлов – у 3 беременных (3%). УЗИ-признаки аутоиммунного 
тиреоидита наблюдались у 2-х пациенток (3,2%) ІІ группы. 

Следует отметить, что увеличение объема ЩЖ до 10-40% во вре-
мя беременности является физиологически обоснованным, особен-
но в регионах с умеренным йодным дефицитом, однако, у пациен-
ток с ожирением объем органа выявился увеличенным по сравне-
нию с беременными без увеличенной массы тела, в 1,2 раза (p<0,05).

При УЗИ органов малого таза маловодие было выявлено, в сред-
нем, у 36% беременных ІІ группы или в 1,3 раза (p<0,05) чаще, чем 
у беременных в І группе (в среднем, у 27%), гипоплазия плаценты 
диагностирована во ІІ группе в 23% случаев или в 1,4 раза чаще, чем 
в І группе ( у 16 % женщин), - дегенеративные изменения плаценты 
– в среднем, в 12% случаев или в 1,2 раза чаще по сравнению с І 
группой, синдром задержки роста плода – у 47% женщин или в 1,4 
раза чаще, чем в І группе. 

При биомикроскопии бульбарной конъюнктивы у беременных с 
ожирением отмечались признаки изменения архитектоники артери-
олярного звена микрогемодинамики с развитием спазма и расшире-
ния сосудов, значительное замедление кровотока в микрососудах, а 
также в отдельных сосудах наблюдался сладж-синдром различной ин-
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тенсивности с уменьшением количества функционирующих капил-
ляров. У 2-х женщин с ожирением и выявленной АГ были отмечены 
периваскулярные изменения с появлением микрогеморрагий. 

У пациенток с ожирением при изучении состояния маточно-
го кровотока отмечены снижение кровотока в центральной части 
плаценты по сравнению с беременными с нормальной массой тела, 
нарушения маточного кровотока в виде асимметрии систоло-диас-
толического отношения в правой и левой маточных артериях, на-
рушения плодово-плацентарного кровотока.

Выявленные изменения характеризуют дисрегуляцию маточно-
го кровотока, а изучение микрогемодинамики как модели всех ми-
крососудов в организме беременных женщин выявило предпосылки 
к гиперагрегационному состоянию микроциркуляторного русла, в 
т.ч. системы «мать-плацента-плод». Этот факт может быть предик-
тором осложненного течения беременности и родов у беременных 
с ожирением [3, 5]. 

Выводы
1. Среди беременных с ожирением наиболее часто отмечены 

возрастные первородящие. 
2. Экстрагенитальная патология у беременных с ожирением 

встречается в 25,4% случаев, при этом беременность с ожирением в 
21,9% случаев сопровождают признаки субклинического гипотире-
оза, дислипидемия.

3. У беременных с ожирением отмечены структурно-
функциональные нарушения основных клеток крови: увеличе-
ние MCV и ССМЭ эритроцитов, увеличение объема и количества 
крупных тромбоцитов в тромбоцитарном пуле.

4. Изменения микрогемодинамики, выявленные при биоми-
кроскопии бульбарной конъюнктивы и изучение состояния ма-
точного кровотока продемонстрировали системное нарушение 
микроциркуляции у беременных пациенток с ожирением и потен-
циально возникают на фоне структурно- функциональных нару-
шений основных клеток крови. 
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Резюме
Победенный А.А., Лещинский П.Т., Лагутина Л.В. Особенности течения 

беременности и родов у женщин с ожирением.
На течение беременности, родов и на здоровье будущего ребенка негатив-

но влияет ожирение матери. При ожирении у беременной часто возникают 
нарушения в системе гемостаза такие, как тромбообразование, которое при-
водит к ухудшению плацентарного кровообращения. Целью исследования 
было выявить клинические особенности течения беременности у женщин с 
ожирением и предпосылки их формирования. Под наблюдением были 167 
беременных женщин в 3-м триместре беременности, в т.ч.: І группа – 107 
беременных женщин с нормальной массой тела, ІІ группа – 63 беременные 
женщины с ожирением І-ІІ степени. Проведение исследования позволило 
установить, что среди беременных с ожирением наиболее часто отмечены 
возрастные первородящие. Экстрагенитальная патология у беременных с 
ожирением встречается в 25,4% случаев, при этом беременность с ожирением в 
21,9% случаев сопровождают признаки субклинического гипотиреоза, дисли-
пидемия. У беременных с ожирением отмечены структурно-функциональные 
нарушения основных клеток крови: увеличение MCV и ССМЭ эритроцитов, 
увеличение объема и количества крупных тромбоцитов в тромбоцитарном 
пуле. Изменения микрогемодинамики, выявленные при биомикроскопии 
бульбарной конъюнктивы и изучение состояния маточного кровотока про-
демонстрировали системное нарушение микроциркуляции у беременных 
пациенток с ожирением и потенциально возникают на фоне структурно- 
функциональных нарушений основных клеток крови. 

Ключевые слова: беременность, ожирение, течение беременности, родов.

Summary
Pobedyonniy A.A., Leshchinsky P.T., Lagutina L.V. Features of the course of preg-

nancy and childbirth in obese women.
Maternal obesity negatively affects the course of pregnancy, childbirth and the 

health of the unborn child. With obesity, a pregnant woman often has disorders 
in the hemostasis system, such as thrombosis, which leads to a deterioration of 
placental blood circulation. The aim of the study was to identify the clinical features 
of pregnancy in obese women and the prerequisites for their formation. Under ob-
servation were 167 pregnant women in the 3rd trimester of pregnancy, including: 
group I - 107 pregnant women with normal body, group II – 63 pregnant women 
with obesity I–II degree. The study allowed us to establish that among pregnant 
women with obesity, age-related primiparous are most often noted. Extragenital 
pathology in obese pregnant women occurs in 25.4% of cases, while pregnancy with 
obesity in 21.9% of cases is accompanied by signs of subclinical hypothyroidism, 
dyslipidemia. Structural and functional disorders of the main blood cells were noted 
in obese pregnant women: an increase in the MCV and SSME of erythrocytes, an 
increase in the volume and number of large platelets in the platelet pool. Changes 
in microhemodynamics revealed by biomicroscopy of the bulbar conjunctiva and 
the study of the state of uterine blood fl ow demonstrated systemic microcirculation 
disorders in pregnant obese patients and potentially occur against the background 
of structural and functional disorders of the main blood cells. 

Keywords: pregnancy, obesity, pregnancy, childbirth.

Рецензент: к.мед.н., доцент Е.А. Коробкова
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ЛЕЧЕНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗА С 
ШИРОКОЙ ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТЬЮ 
(СОГЛАСНО КРИТЕРИЯМ ВОЗ) ПРИ ВКЛЮЧЕНИИ 

ДЕЛАМАНИДА В СХЕМУ ХИМИОТЕРАПИИ.

Ю.Г.Пустовой1, В.В.Баранова1, Г.Н. Роенко2, Л.Н. Насиковская2, 
М.В. Коркишко2, О.В. Александрова2, К.А. Бочалова1

1ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 
УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

2ГУ «Луганский республиканский противотуберкулезный 
диспансер» ЛНР

Введение
В настоящее время во всем мире успех лечения туберкулеза 

МЛУ-ТБ достигается у 54%, ШЛУ-Т - у 30% больных. В 2016 г., то есть 
пациенты с туберкулезом (ТБ) при наличии множественной (МЛУ) 
и широкой лекарственной устойчивости (ШЛУ) микобактерий ту-
беркулеза (МБТ) демонстрируют существенно худшие результаты 
лечения и более высокую смертность, чем пациенты с лекарственно-
чувствительными МБТ. Недостаточная эффективность лече-
ния столь многочисленной группы пациентов ставит под угрозу 
общемировые успехи в достижении целей, закрепленных в Страте-
гии по ликвидации туберкулеза Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ) [1]. Настойчивой рекомендацией экспертов ВОЗ яв-
ляется применение новых лекарственных противотуберкулезных 
препаратов при лечении пациентов с ШЛУ-ТБ [2, 3]. Появление 
новых противотуберкулезных и перепрофилированных препара-
тов сыграло решающую роль в формировании современной кон-
цепции лечения резистентного ТБ. Ранее считалось, что следует 
избегать одновременного применения противотуберкулезных 
препаратов с потенциальным усилением кардиотоксичности 
(бедаквилин+деламанид) [4, 5]. Но в соответствии с клиническими 
рекомендациями по лечению туберкулеза при персонализирован-
ном подходе возможно назначение совместно деламанида и бедак-
вилина при постоянном мониторинге состояния больного [6, 7, 8, 9, 
10, 11]. В Луганской Народной Республике туберкулез остается ак-
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туальной проблемой здравоохранения. Последовательная реали-
зация мер по борьбе с этим заболеванием позволила в Республике 
достичь существенных эпидемиологических успехов. На фоне сни-
жения показателя заболеваемости туберкулезом среди населения, 
среди впервые выявленных больных на первое место выходит про-
блема туберкулеза с множественной (МЛУ-ТБ) и широкой (ШЛУ-
ТБ) лекарственной устойчивость возбудителя. В 2022 году частота 
больных ШЛУ-ТБ превысила 10 % от всех зарегистрированных слу-
чаев лекарственно устойчивого туберкулеза.

Цель: оценить эффективность результатов лечения больных с пре 
– широкой лекарственной устойчивостью микобактерий туберкулеза 
с применением комбинированной химиотерапии при приоритетом 
выборе деламанида из препаратов резервной группы (группа С).

Материалы и методы исследования
Проанализированы результаты интенсивной фазы химиотерапии у 

21 пациентов с пре-ШЛУ-ТБ, которым в схему лечения были включены 
линезалид, бедаквилин, клофазамин, циклосерин и деламанид.

Согласно действующих клинических рекомендаций ис-
следование мокроты на лекарственную устойчивость к 
противотуберкулёзным препаратам первого и второго ряда было 
проведено с выполнением молекулярно-генетическим методом ис-
следований MBT/R и MBT/XDR и культуральным методом путем 
посева на твердую среду Левенштейна-Йенсена. Для регистрации 
пре-ШЛУ-ТБ, назначения схемы химиотерапии и в дальнейшем 
мониторинга результатов лечения, пациенты представлялись на 
центральную врачебную комиссию в Луганский республиканский 
противотуберкулёзный диспансер (ГУ «ЛРПТД» МЗ ЛНР). Оценка 
результатов лечения проводилась на основании бактериологичес-
кого и клинико-рентгенологического обследований.

Критериями назначения лечения было наличие туберкулеза с под-
твержденной устойчивостью широкой лекарственной устойчивостью 
и согласие пациента на применение новых лекарственных препаратов. 

За 2022 году интенсивную фазу лечения в стационаре пре-ШЛУ-
ТБ в в ЛРПТД завершили 21 пациент (85,9% мужчин и 14,1% жен-
щин) в возрасте от 24 до 59 года. Среди больных преобладали лица 
в возрастной категории 35 - 44 года (54,8%).

У 11 из 21 пациентов (47,8%) зарегистрирован пре-ШЛУ-ТБ с 
устойчивостью к канамицину и фторхинолону, и 12 из 21 пациен-
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тов (33,2 %) имели преШЛУ-ТБ с устойчивостью к фторхинолону. 
Следует отметить, что ШЛУ-ТБ и пре-ШЛУ-ТБ был диагностиро-
ван в 52,1% случаях с впервые диагностированным туберкулезом, 
в 23,8% – с рецидивом заболевания, в 14,1% - «неэффективное 
лечение первого курса химиотерапии первого ряда», и в 10,1% - 
«неэффективное лечение МЛУ-ТБ». Таким образом, на долю по-
вторного и третьего подходов к лечению пришлось около половины 
(48%) анализируемых случаев. 

По клиническим формам преобладал практически с одинаковой 
частотой регистрировались фиброзно-кавернозный туберкулез – 
33,1%, одинаково часто инфильтративный - 28,8% и немного чаще 
диссеминированный туберкулез легких в 38,1%. Наличие деструк-
тивного процесса в легких определялось в 95,7%. Лабораторное 
подтверждение диагноза методом микроскопии мазка имело место 
у 20 (95,7%) больных, методом посева и молекулярно-генетическим 
методом у всех пациентов (100%). Результаты лекарственной чув-
ствительности возбудителя к противотуберкулезным препаратам у 
больных ШЛУ-ТБ приведена в таблице 1.

Таблица 1
Лекарственная устойчивость МБТ у больных с пре-ШЛУ ТБ

Лекарственная 
устойчивость МБТ 

Число больных завершивших ИФ, n=21
Абсолютный показатель Удельный вес, (%)

НRQ 2 9,5% 
НRЕQ 4 19% 
НRSQ 2 9,5% 
НRЕZQ 1 4,7% 
НRZSQ 1 4,7% 
НRЕSQ 2 9,5% 
НREZSQ 1 4,7% 
НRЕQKm 2 9,5% 
НRЕSQKm 1 4,7% 
НRЕZSQKmEt 1 4,7% 
НRЕQKmAmCm 1 4,7% 

Примечание: Н-изониазид, R- рифампицин, E-этамбутол, Z-пиразинамид, 
S-стрептомицин, Km-канамицин, Qfl -офлоксацин, Mfx-моксифлоксацин.

Схема химиотерапии с ШЛУ-ТБ состояла из Bdq Lzd Cfz Cs 
Dlm и включила: 2 препарата группы А (Bdq -бедаквилин, Lzd-
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линезолид), препараты группы В (Cfz -клофазимин и Cs- циклосе-
рин) и 1 препарат группы С ( Dlm -деламанид).

Полученные результаты и их обсуждение
Эффективность лечения с использованием бедаквилина и дела-

манида подведена в конце 8-го месяца химиотерапии.
Ежемесячно пациентам проводился мониторинг бактериоско-

пического и бактериологического исследований мокроты.
Конверсия мазка мокроты в конце первого месяца лечения про-

изошла у 12 больных (54,5%), по окончании второго месяца лече-
ния ещё у 9 больных (41%) и у 1 больного (4,5%) в конце пятого 
месяца лечения.

Конверсия мокроты методом посева в конце первого месяца ле-
чения произошла у 10 больных( 43,5%), по окончании второго ме-
сяца лечения ещё у 12 больных (52,2%) и у 1 больного( 4,3%) посев 
мокроты остается в работе (Рисунок1).

Рис. 1. Конверсия мокроты, подтвержденная бактериологическим методом.

Таким образом, в 100 % случаев регистрируется абациллирова-
ние мокроты, подтвержденное культуральными ( BACTЕC, посев 
на твердой среде) исследованиями.

Положительная рентгенологическая динамика в виде частично-
го рассасывания очагово-инфильтративных изменений в легких и 
уменьшения полостей распада отмечена у 100% пациентов. 

Отрицательной клинико-рентгенологической и бактериологи-
ческой динамики не установлено.
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На фоне приема выше указанной комбинации химиопрепаратов 
у больных определялись следующие побочные реакции (таблица 2).

Таблица 2
Побочные реакции на противотуберкулезные препараты 

группы А, В и С.

Побочная реакция
Предполагаемый 

препарат, вызывающий 
ПР

Число пациентов, 
n= 23

 (абс.-%)
Кардиотоксичность Bdq Cfz Dlm Lfx 8 (20%) 
Гепатотоксичность Bdq Lzd 7 (17,5%) 
Нефротоксичность Lzd 10 (25%) 
Нейротоксичность Lzd Cs 7 (17,5%) 
Артралгии Bdq 4 (10%) 
Диспепсия Bdq Lzd Cs 2 (5%) 
Вторичная анемия Lzd 1 (2,5%) 
Ототоксичность Lfx Cs 1 (2,5%) 

В процессе лечения пациентам выполнялась электрокардио-
графия на первом месяце 1 раз в 2 недели, затем ежемесячно. Удлине-
ние интервала- QT наблюдалось у 8 (20,0%) пациентов. Своевременное 
(до клинических проявлений) назначение кардиотропной терапии не 
потребовало полной отмены препаратов и позволило не прерывать 
курс химиотерапии. На втором месте по частоте возникновения 
побочных реакций регистрировалась нейротоксичность, которая со-
ставила 17,5% и проявлялась в виде полинейропатии, бессонницы, 
чувства тревоги и т.д. Гепатотоксичность регистрировалась у 17,5% 
пациентов и проявлялась в виде повышения уровня трансаминаз и 
биллирубина. У 2/3 больных были зарегистрированы две и более 
побочные реакции. Своевременное назначение препаратов сопро-
вождения позволяет быстро и эффективно устранить нежелательные 
явления противотуберкулезных препаратов, что имеет существенное 
значение для регрессии туберкулезного процесса.

Выводы
1. Применение деламанида в схемах лечения больных пре-

ШЛУ-ТБ показало высокую эффективность стойкой конверсии 
мокроты через 3 месяца (76,3% случаев), а к концу 6-го месяца – в 
100% случаях, т.е. в рекордно короткие сроки в т.ч. у пациентов с 
ранее неэффективным курсом химиотерапии. 
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2. Как следствие высокого бактериостатического влияния ком-
бинации антибактериальных препаратов: бедаквилин, деламанид, 
линезолид, клофазимин, циклосерин, в очагах специфического вос-
паления регистрируется угасание активности туберкулезного про-
цесса, проявляющееся выраженной положительной рентгенологи-
ческой динамикой, включая регрессию деструктивных изменений.
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Резюме
Пустовой Ю.Г., Баранова В.В., Роенко Г.Н., Насиковская Л.Н., Коркишко 

М.В., Александрова О.В., Бочалова К.А. Эффективность лечения туберкулеза 
с широкой лекарственной устойчивостью (согласно критериям воз) при включении 
деламанида в схему химиотерапии.

Проанализированы результаты интенсивной фазы химиотерапии у 23 паци-
ентов с ШЛУ-ТБ и пре-ШЛУ-ТБ, которым в схему лечения были включены и бе-
даквилин, и деламанид с целью оценки результатов лечения больных ШЛУ-ТБ, 
пре-ШЛУ-ТБ с применением бедаквилина и деламанида. На втором месте по час-
тоте возникновения побочных реакций регистрировалась нейротоксичность, ко-
торая составила 17,5% и чаще проявлялась в виде полинейропатии, бессонницы, 
чувства тревоги. Гепатотоксичность регистрировалась в 17,5% случаях и проявля-
лась в виде повышения уровня трансаминаз и биллирубина. У 2/3 больных были 
зарегистрированы две и более побочные реакции. В результате применение бе-
даквилина и деламанида в схемах лечения больных ШЛУ-ТБ к концу 8-го месяца 
лечения показало высокую (100%) эффективность стойкой конверсии мокроты 
в рекордно короткие сроки - через 6 месяца, в том числе у пациентов с ранее 
неэффективным курсом химиотерапии. Положительная рентгенологическая ди-
намика в виде частичного рассасывания очагово-инфильтративных изменений в 
легких и уменьшения полостей распада отмечена у 100% пациентов. Применение 
бедаквилина и деламанида в схемах лечения больных ШЛУ-ТБ к концу 8-го меся-
ца лечения показало высокую (100%) эффективность стойкой конверсии мокроты 
через 6 месяца, т.е. в рекордно короткие сроки.

Ключевые слова. Туберкулез, туберкулез с широкой лекарственной устойчивос-
тью (ШЛУ-ТБ), бедаквилин, деламанид, конверсия мокроты, побочные реакции.

Summary
Pustovoy Yu.G., Baranova V.V., Roenko G.N., Nasikovskaya L.N., Korkishko 

M.V., Alexandrova O.V., Bochalova K.A. The effectiveness of treatment of extensively 
drug-resistant tuberculosis (according to WHO criteria) when delamanide is included in the 
chemotherapy regimen.

The analyze was done of results of the intensive phase of chemotherapy 
in 21 patients with XDR-TB and pre-XDR-TB, for whom both bedaquiline and 
delamanide were included in the treatment regimen in order to evaluate the results 
of treatment of XDR-TB, pre-XDR-TB patients using bedaquiline and delamanide. 
Neurotoxicity was recorded in the second place in terms of the frequency of adverse 
reactions, which amounted to 17,5% and was more often manifested in the form 
of polyneuropathy, insomnia, feelings of anxiety. Hepatotoxicity was registered 
in 17,5% of patients and manifested as an increase in the level of transaminases and 
billirubin. Two or more side effects were registered in 2/3 of the patients. As a result, the 
use of bedaquiline and delamanide in the treatment regimens of XDR-TB patients by the 
end of the 8th month of treatment showed a high (100%) effectiveness of persistent sputum 
conversion in record time - after 6 months, including in patients with a previously ineffective 
course of chemotherapy. Positive radiological dynamics in the form of partial resorption of 
focal infi ltrative changes in the lungs and reduction of decay cavities were noted in 100% 
of patients. The use of bedaquiline and delamanide in the treatment regimens of XDR-TB 
patients by the end of the 8th month of treatment showed a high (100%) effectiveness of 
persistent sputum conversion after 6 months, i.e. in record time. 

Key words: Tuberculosis, tuberculosis with extensive drug resistant tuberculosis 
(XDR-TB), bedaquiline, delamanide, sputum conversion, side effects.
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НОВЫЕ ПЕРСПЕКТИВЫ ЭНДОСКОПИЧЕСКОГО 
ЛЕЧЕНИЯ ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ 

РЕФЛЮКСНОЙ БОЛЕЗНИ

А.В. Торба, Х.А. Азаб 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ УНИВЕРСИТЕТ 

ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение 
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) является 

распространенным заболеванием желудочно-кишечного тракта, 
распространенность которого оценивается в 20% во всем мире и 
имеет географическую тенденцию к западным странам. За послед-
ние 30 лет наблюдался рост его распространенности почти на 80%, 
что в основном связано со старением населения и изменениями в 
образе жизни и пищевых привычках, связанными с эпидемией ожи-
рения [1]. Его хроническое и рецидивирующее течение оказывает 
заметное влияние на физическое и психическое здоровье паци-
ентов. Кроме того, соответствующее социально-экономическое 
бремя сопровождается как прямыми, так и косвенными затрата-
ми [2,3]. ГЭРБ возникает вследствие неспособности нормальных 
антирефлюксных барьеров защитить слизистую оболочку пи-
щевода от рефлюкса желудочного содержимого, что приводит к 
неприятным симптомам или местным осложнениям, вторичным 
по отношению к повреждению слизистой оболочки, как указано в 
Монреальском консенсусе 2006 г. [4]. Нижний пищеводный сфинк-
тер (НПС) вместе с диафрагмой действует как «зона высокого дав-
ления», которая предотвращает аномальный ретроградный поток 
желудочного содержимого в пищевод. У здоровых людей НПС и 
диафрагмальное отверстие открываются синхронно в ответ на 
глотание или отрыжку: в этом случае ГЭРБ представляет собой 
физиологическое событие и может возникать много раз в день. 
При возникновении дисфункции этой «зоны высокого давления» 
транзиторная полная релаксация НПС (TLESR), не инициируемая 
глотанием, может стать частым явлением в постпрандиальном (по-
сле приема пищи) периоде и способствовать до 90% эпизодов реф-
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люкса [5]. Основные механизмы, участвующие в патофизиологии 
ГЭРБ, также включают механическую несостоятельность НПС из-за 
короткой длины или низкого давления в состоянии покоя, наруше-
ние пищеводного клиренса, нарушение слизистого барьера и за-
держку опорожнения желудка. Дополнительными факторами рис-
ка являются наличие грыжи пищеводного отверстия диафрагмы 
или повышение внутрибрюшного давления, что наблюдается при 
ожирении, рефлюксе желчных кислот, чрезмерном употребле-
нии алкоголя или кофеина, привычке курить и использовании 
некоторых лекарств, таких как нитраты, блокаторы кальциевых 
каналов, антидепрессанты, бензодиазепины и нестероидные 
противовоспалительные препараты [2]. Клинические проявле-
ния ГЭРБ неоднородны. Основная картина включает «типичные» 
пищеводные симптомы изжоги и срыгивания, которые в разной 
степени сопровождаются болью в эпигастрии, диспепсией, вздути-
ем живота и дисфагией. Также известно множество «атипичных» 
проявлений, определяемых как внепищеводные синдромы, вклю-
чая сердечные (например, некардиальные боли в груди, аритмии) 
и гортаноглоточные или легочные симптомы (например, хрони-
ческий кашель, боль в горле, охриплость голоса, ощущение комка, 
астма) [4]. Клинический анамнез типичных симптомов в сочетании 
с эффективным ответом на лечение традиционно использовался 
в качестве экономически эффективного решения для постановки 
предварительного диагноза ГЭРБ без дальнейшего исследования 
[6,7]. Считается, что самоотчет пациента о симптомах более над-
ежен, чем оценка врача. Многие анкеты для самостоятельного за-
полнения, ориентированные на симптомы, были проверены на 
протяжении многих лет в качестве меры ответа на лечение. Эти 
опросники играют более важную роль в клинических исследовани-
ях, чем в клинической практике, и наиболее часто используемыми 
являются «Качество жизни, связанное со здоровьем при 
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни» (GERD-HRQL) [8,9], 
«Опросник по ГЭРБ» (GERD-Q). ) [10], шкала частоты симптомов 
ГЭРБ (FSSG или F-шкала) [11] и индекс симптомов рефлюкса (RSI) 
для гортанно-глоточных симптомов [12]. Когда клиническая карти-
на ГЭРБ атипична или реакция на подавление кислоты недостаточ-
на, в диагностике играют роль инструментальные тесты, а именно 
эндоскопия верхних отделов и амбулаторные функциональные 
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тесты. Верхняя эндоскопия должна быть предложена при наличии 
любого тревожного признака (например, возраст > 50 лет, дисфа-
гия или одинофагия, необъяснимая анемия или явное кровоте-
чение, непреднамеренная потеря веса, рецидивирующая рвота, 
положительный семейный анамнез рака) в течение длительного 
периода заболевания и /или при внепищеводных синдромах по-
сле исключения сердечно-сосудистых или легочных причин симп-
томов. Эндоскопия может выявить признаки рефлюкса, такие как 
эзофагит по классификации Лос-Анджелеса [13], пищевод Баррет-
та или пептические стриктуры. На основании отсутствия или нали-
чия одного или нескольких из этих признаков ГЭРБ подразделяют 
на неэрозивное (НЭРБ) или эрозивное заболевание соответственно 
[7]. Манометрия высокого разрешения (HRM) измеряет расслабле-
ние пищеводно-желудочного соединения (EGJ) и, в частности, дав-
ление LES; он также может продемонстрировать пространственную 
диссоциацию внутреннего НПС и диафрагмы или исключить ано-
мальную моторику пищевода [14]. Комбинированный 24-часовой 
мониторинг импеданса pH может продемонстрировать либо ано-
мальное время воздействия кислоты в пищеводе (AET), либо ано-
мальное количество рефлюксов, различая кислые, слабокислые и 
слабощелочные рефлюксы, и использоваться для оценки корреля-
ции между эпизодами рефлюкса и симптомами пациентов (индекс 
симптомов, SI, и вероятность ассоциации симптомов, SAP) [6]. При-
менение мониторинга импеданса позволило идентифицировать 
две подгруппы в группе пациентов, ранее классифицированных 
как НЭРБ: пациенты с нормальным АЭТ, но с положительной ас-
социацией симптомов рефлюкса, определяемой как гиперчувстви-
тельность к рефлюксу (РГ), и пациенты без патологической АЭТ и 
положительной ассоциации симптомов, теперь определяемые как 
функциональная изжога (СГ) и у которых нет ГЭРБ [15]. 

Нашей целью является обсуждение основных эндоскопических 
методов лечения ГЭРБ, появившихся в последние годы, и рассмо-
трение их возможной роли наряду с консолидированными фарма-
кологическими и хирургическими методами лечения. 

Консервативное лечение 
Изменение образа жизни и медикаментозное лечение широ-

ко признаны в качестве начальной стратегии лечения ГЭРБ, по-
скольку они эффективны для облегчения симптомов и заживления 
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слизистых оболочек у значительной части пациентов. Пациентам 
обычно рекомендуют снижение веса и физическую активность, 
соблюдение правил гигиены сна, изменение привычек питания и 
ограничение потребления «триггерных» продуктов, несмотря на 
противоречивые данные [16,17]. 

Медицинское лечение фокусируется на использовании 
антисекреторных препаратов, в том числе блокаторов гистаминовых 
рецепторов (H2RA), которые действуют посредством конкурентно-
го ингибирования стимулируемой гистамином секреции кислоты, 
и ингибиторов протонной помпы (ИПП), которые ковалентно 
связывают и отключают активированную водородно-калиевую 
АТФазу. Также доступен ряд сопутствующих препаратов, включая 
комбинации антацидов на основе альгината, средства защиты сли-
зистой оболочки и прокинетики. 

Антисекреторные препараты H2RA играли ключевую роль до 
появления ИПП. Они могут подавлять как базальную, так и сти-
мулированную секрецию желудочной кислоты путем обратимого 
связывания с гистаминовыми H2-рецепторами, расположенными 
на париетальных клетках желудка; начало действия занимает око-
ло 60 мин, продолжительность от 4 до 10 ч. Имеющиеся на рынке 
H2RA включают циметидин, фамотидин и низатидин; ранитидин 
был отозван из-за загрязнения канцерогенами во время производ-
ства. H2RA обычно хорошо переносятся, с легкими побочными 
эффектами, включая головную боль, сонливость, утомляемость, 
боль в животе, запор или диарею; побочные эффекты со стороны 
центральной нервной системы, такие как делирий или спутан-
ность сознания, были описаны у пожилых пациентов с почечной 
или печеночной недостаточностью.

H2RA одобрены для кратковременного применения (периоди-
ческого или по мере необходимости) при неосложненной ГЭРБ как в 
монотерапии, так и в сочетании с антацидами или ИПП в дозе один 
раз в день в ночное время для устранения ночных эпизодов прорыва 
кислоты. За последние 30 лет ИПП (омепразол, лансопразол, рабе-
празол, пантопразол и эзомепразол) постепенно стали краеугольным 
камнем лечения ГЭРБ, доказав свое превосходство над H2RA с точки 
зрения подавления кислотности. Поскольку они непосредственно 
блокируют сам кислотный насос, секреция кислоты ингибируется 
на срок до 36 часов, пока не будет синтезирована запасная помпа; 
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они способны поддерживать внутрижелудочный pH > 4 в течение от 
15 до 21 часа в день, демонстрируют превосходную эффективность 
в постпрандиальном и ночном контроле внутрижелудочного pH 
и могут использоваться для длительного поддержания без необхо-
димости повышения дозы. Однако неоптимальное время введения 
дозы может ограничить их эффективность из-за короткого периода 
полувыведения из сыворотки и необходимости активации АТФазы, 
индуцированной приемом пищи; это приводит к необходимости 
препрандиального введения дозы (примерно за 30–60 минут до еды) 
и многодневного лечения [18,19,20]. 4-8-недельный курс ИПП в стан-
дартной дозе высокоэффективен для ремиссии изжоги и заживления 
слизистой оболочки при эрозивном эзофагите, с вероятностью успе-
ха более 80%. Тем не менее, поддержание эндоскопической ремиссии 
снижается примерно до 65% через 12 месяцев. При сосредоточении 
внимания на симптомах наблюдаются неоднозначные результаты. 
Для пациентов с полным ответом на первый курс ИПП в долгосроч-
ной перспективе рекомендуется снижение дозы до минимальной, 
эффективной для контроля симптомов. Кроме того, определенная 
группа пациентов может хорошо справиться с прерывистым лечени-
ем или лечением по требованию, что опровергает поговорку «один 
раз на ИПП, всегда на ИПП». При этом около трети пациентов в 
какой-то момент все равно будут испытывать неадекватный контр-
оль симптомов, особенно у пациентов с НЭРБ или атипичными 
симптомами [21,22]. Частичная или полная неэффективность 
ежедневной терапии ИПП называется рефрактерной ГЭРБ. Мно-
гие факторы могут способствовать отсутствию реакции на ИПП, в 
том числе неадекватная дозировка или неправильное назначение, 
несоблюдение режима терапии, быстрый метаболизм лекарств, 
остаточный кислотный рефлюкс из-за неадекватного подавления 
кислоты, ночной выход кислоты или некислотный рефлюкс. Тем не 
менее, не следует недооценивать возможность ошибочного диагно-
за, рассматривая в первую очередь СГ [22,23]. Одновременно с этим 
за последнее десятилетие все большее число публикаций предупре-
ждает о потенциальных побочных эффектах долгосрочной терапии 
ИПП, таких как риск избыточного бактериального роста в тонком 
кишечнике (SIBO) и мальабсорбции микроэлементов, кишечные ин-
фекции, включая Clostridium diffi cile, остеопороз и т. д. связанные 
переломы, заболевания почек, деменция, сердечно-сосудистые за-
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болевания и рак желудка [24]. Несмотря на то, что не было установ-
лено определенной причинно-следственной связи, клиницисты и 
пациенты все чаще ощущали желание исследовать альтернативные 
немедикаментозные терапевтические подходы. 

Антациды, альгинат и средства защиты слизистой оболочки 
Антациды представляют собой соединения, содержащие бикарбо-

нат натрия, гидроксид алюминия, гидроксид магния, карбонат магния 
или карбонат кальция, которые буферизуют избыток желудочной со-
ляной кислоты и ингибируют активность пепсина; они предлагают 
быстрое, но временное облегчение симптомов. Для пролонгирован-
ного эффекта применяют комбинации альгината и антацидов в низ-
ких дозах. Альгинат представляет собой природный полисахаридный 
полимер, который действует как механический барьер, образуя геле-
вую основу, которая вытесняет и нейтрализует постпрандиальный 
«кислотный карман» в проксимальном отделе желудка. Последние 
разработанные составы содержат гиалуроновую кислоту и хондрои-
тинсульфат на биоадгезивном носителе, которые образуют защитный 
слой, способствующий гидратации, заживлению и регенерации сли-
зистой оболочки [25,26,27]. Пациенты, сообщающие о симптомах ин-
термиттирующего рефлюкса от легкой до умеренной степени тяжес-
ти, могут рассматривать комбинации антацидов на основе альгината 
и средств, защищающих слизистую оболочку, в качестве начальной 
терапии из-за их эффективности при необходимости, профиля без-
опасности и доступности, отпускаемой без рецепта. Эти препараты 
полезны для облегчения симптомов изжоги и гортаноглотки; они 
также могут играть роль дополнения к H2RA или ИПП у пациентов 
с неполным ответом. Центральное место в их эффективности занима-
ет способность воздействовать на механизмы рефлюкса, не связанные 
строго с содержанием кислоты, такие как протеолитическая активность 
пепсина, нарушение барьера слизистой оболочки или висцеральная 
гиперчувствительность [25,27,28]. Что касается прокинетиков, таких как 
метоклопрамид, домперидон или левосульпирид, то нет доказательств 
высокого качества, позволяющих рекомендовать их рутинное исполь-
зование при ГЭРБ. Однако польза от их использования существует для 
пациентов с задержкой опорожнения желудка или гастропарезом [29]. 

Блокаторы кислоты, конкурирующие с калием (PCAB) 
Последней инновацией в медицинском лечении ГЭРБ являются 

блокаторы калий-конкурентной кислоты (PCAB), первый в своем 
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классе препарат называется Вонопразен. Механизм их действия за-
ключается в предотвращении связывания ионов калия с желудоч-
ной АТФазой, обеспечивая обратимое подавление кислотности. 
Вонопразен одобрен в Японии с 2015 года для лечения ГЭРБ, язвен-
ной болезни и инфекции Helicobacter pylori. Совсем недавно его 
безопасность и эффективность были доказаны при рефрактерной 
к ИПП ГЭРБ. Одобрение Управления по контролю за продуктами 
и лекарствами (FDA) было получено в 2022 году, но препарат еще 
не продается в Европе [30,31]. 

Хирургическое лечение
Антирефлюксная хирургия традиционно предлагается в ка-

честве альтернативы медикаментозному лечению. В основном он 
основан на лапароскопической фундопликации (LARS), которая за-
ключается в воссоздании компетентного антиэзофагеального реф-
люксного клапана, обертывающего дно желудка вокруг дистального 
отдела пищевода, с одновременной реконструкцией диафрагмаль-
ного отверстия диафрагмы и уменьшением хиатальной грыжи, 
если таковая имеется. Методика Ниссена, включающая тотальное 
обертывание на 360 градусов, стала золотым стандартом в антиреф-
люксной хирургии с момента ее внедрения в начале 1990-х годов 
[32]. Также используются частичные фундопликации, в том числе 
задняя фундопликация по Тупе (Toupet) на 270 градусов и передняя 
фундопликация по Дору на 180 градусов. Хотя метод Ниссена гаран-
тирует более длительный срок службы, частичное обертывание мо-
жет уменьшить послеоперационные жалобы [33,34]. 

В настоящее время принято решение рекомендовать ЛАРС па-
циентам с типичными или атипичными симптомами, реагиру-
ющими на ИПП, желающим прекратить терапию или у которых 
развились побочные эффекты лекарств, и/или при наличии 
скользящей грыжи пищеводного отверстия диафрагмы, пищево-
да Барретта или эзофагита (степень Лос-Анджелеса). B или выше) 
от PPI. Хирургическое вмешательство является разумным вари-
антом при регургитации, не контролируемой медикаментозной 
терапией. Тем не менее, к пациентам, не реагирующим на ИПП, 
следует подходить с осторожностью, поскольку это может быть 
объяснено неправильным первоначальным диагнозом. Пациенты 
с РГ также могут быть благоприятными кандидатами на ЛАРС, но 
только не пациенты с СГ [35]. Перед ЛАРС необходимо провести 
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комплексную диагностическую оценку, включающую эндоскопию 
верхних отделов, бариевую эзофагографию, HRM и 24-часовой 
мониторинг импеданса pH, чтобы подтвердить объективные до-
казательства ГЭРБ, исключить причины, не связанные с ГЭРБ, для 
рефрактерных симптомов ИПП и исключить противопоказания к 
хирургическому вмешательству [36]. 

Показатели успеха LARS варьируются от 67% до 95%, но во мно-
гом зависят от хирургического опыта и соответствующего отбора 
пациентов. Смертность редка (<1%), а ранние осложнения в осно-
вном включают инфекцию (1,1%), кровотечение (0,9%) и перфора-
цию пищевода (0,9%) [36,37]. 

Описана частота появления новых послеоперационных симпто-
мов, таких как дисфагия, синдром вздутия живота или дисфункция 
кишечника, до 25%. Дисфагия является наиболее распространен-
ной жалобой. До 50% пациентов могут испытывать раннюю дис-
фагию, связанную с послеоперационным отеком, которая обычно 
проходит в течение 3 месяцев. Тем не менее, в 10% случаев дисфа-
гия носит стойкий характер, что в основном связано с очень тугой 
или длительной фундопликацией и реже с нарушением моторики 
пищевода. Синдром вздутия живота может проявляться вздутием 
живота, невозможностью отрыжки или рвоты, чувством полноты 
после еды, тошнотой, метеоризмом и болью в эпигастрии. Этот 
комплекс симптомов может быть связан с нарушением релаксации 
воссозданного створчатого клапана в ответ на растяжение желудка 
и изменение рецептивного расслабления и аккомодации желудка. 
Механизм, который еще не совсем понятен, примерно у 18–33% па-
циентов могут иметь диарею [36,38].

Показатели успеха в контроле симптомов, похоже, со временем 
снижаются, в основном из-за прогрессирующей структурной дис-
функции фундопликации, такой как грыжа пищеводного отверстия 
диафрагмы как следствие разрыва обертки. Недавний метаанализ по-
казал, что пациенты, перенесшие хирургическое лечение, имели луч-
шее краткосрочное, но не долгосрочное (>5 лет наблюдения) качество 
жизни по сравнению с пациентами, получавшими медикаментозное 
лечение. Контроль симптомов был лучше при хирургическом вмеша-
тельстве, чем при применении ИПП, даже при длительном наблюде-
нии, но 28% пациентов все еще использовали ИПП после ЛАРС [39]. 
По данным долгосрочных последующих исследований, через 5–15 лет 
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после антирефлюксной операции, от 25% до 62% пациентов снова 
принимают те или иные препараты, подавляющие кислоту. В случае 
неэффективности фундопликации хирургическую ревизию следует 
оставить в качестве крайней меры для опытных хирургов, посколь-
ку повторная операция увеличивает заболеваемость и смертность по 
сравнению с первичной операцией, что частично связано с образова-
нием спаек и изменением анатомии [36,40]. 

Эндоскопические методики
Внутрипросветное антирефлюксное лечение привлекло внимание 

как минимально инвазивный вариант по сравнению с классическим 
хирургическим вмешательством для пациентов с незначительными 
анатомическими нарушениями антирефлюксного барьера (от-
сутствие или очень небольшая грыжа пищеводного отверстия 
диафрагмы). Доступные методы можно объединить в три группы: 
(1) доставка радиочастотной энергии в EGJ, (2) эндоскопическая 
фундопликация и (3) резекционные и абляционные варианты. 

Система Стретта 
Первым эндоскопическим методом лечения ГЭРБ, одобренным 

FDA, является система Stretta (Mederi Therapeutics, США). Радио-
частотная энергия доставляется к собственной мышечной пластин-
ке на 2 см выше и ниже EGJ, применяется на низкой частоте (465 
МГц) и малой выходной мощности (5 Вт) в температурном диапа-
зоне 65–85 °C. Эта настройка радиочастоты не вызывает абляцию 
тканей, но, предположительно, работает, вызывая гипертрофию 
мышцы НПС и, таким образом, снижая TLESR и чувствительность 
пищевода к кислоте [41]. Литературные данные подтверждают, что 
лечение Стреттой безопасно, повторяемо, хорошо переносится и 
имеет длительный эффект. Рекомендации Общества американ-
ских гастроинтестинальных и эндоскопических хирургов (SAGES) 
по ГЭРБ, опубликованные в начале 2013 года, дали этой процедуре 
высокий уровень доказательности и настоятельную рекомендацию 
только для пациентов с хроническими симптомами ГЭРБ, реагиру-
ющими на ИПП [42,43]. Тем не менее, из-за низкой частоты ослож-
нений, Стретта также рассматривается в клинической практике 
при рефрактерной к ИПП ГЭРБ, РЗ и СГ [41]. 

Эндоскопическая фундопликация 
Эндоскопическая фундопликация — это минимально 

инвазивный подход, который повторяет LARS с точки зрения 



167

Экологические проблемы экспериментальной и клинической медицины

восстановления компетентного антирефлюксного клапана пу-
тем фиксации дна желудка вокруг нижнего отдела пищевода. За 
последние десятилетия было разработано множество устройств, 
но большинство из них было снято с рынка из-за опасений отно-
сительно безопасности и эффективности. В настоящее время к 
наиболее популярным системам относятся EsophyX (EndoGastric 
Solutions, Редмонд, Вашингтон, США), GERD-X (G-SURG GmbH, 
Seeon-Seebruck, Германия) и MUSE (Medigus, Израиль). 

Трансоральная безоперационная фундопликация (TIF) - 
EsophyX Устройство EsophyX было впервые одобрено FDA в 2007 
году. За прошедшие годы устройство и сама процедура претерпели 
некоторые модификации. Первоначальная процедура (TIF 1.0) по 
существу состояла из короткой сердечно-желудочной пликации. 
Переход на TIF 2.0 с самой последней версией устройства, EsophyX 
Z+, позволяет воссоздать вращающуюся на 270 градусов обертку 
длиной от 3 до 5 см, выполненную в форме омеги, что аналогично 
тому, что получается с помощью LARS [44]. Процедура проводится 
под общей анестезией посредством эндотрахеальной интубации, 
требуются два оператора, и у самых опытных специалистов про-
цедура занимает около 40 минут. Платформа EsophyX работает 
как трубка, надеваемая на стандартный гастроскоп, и оснащена 
системой вакуумной аспирации, которая при необходимости ста-
билизирует нижний отдел пищевода через диафрагму, уменьшая 
при необходимости небольшую грыжу пищеводного отверстия 
диафрагмы. Процедура стандартизируется следующим образом: 
при полной визуализации из ретрофлексированного положе-
ния в желудке по две (сначала по задней стенке), а затем по пере-
дней стенке раскладывают от шести до восьми нерезорбируемых 
полипропиленовых фиксаторов; дополнительные восемь или бо-
лее крепежных элементов размещаются вдоль большой кривизны 
для стабилизации длины клапана [45,46].

Поскольку фундопликация является частичной и просвет пи-
щевода контролируется диаметром устройства, предотвращается 
чрезмерное затягивание [47]. По этой причине TIF очень редко ас-
социируется с дисфагией и практически никогда не вызывает син-
дром вздутия живота.

Предполагается, что выздоровление пациентов будет быстрее, 
чем при LARS; обычно требуется пребывание в больнице только на 
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одну ночь. Общие послеоперационные осложнения в первый день 
были описаны как легкие и преходящие, включая боль в горле, ка-
шель, отрыжку, боль, тошноту, рвоту, вздутие живота, запор и боль 
в левом плече [48]. После процедуры обычно вводятся анальгети-
ки и противорвотные средства для снятия боли и предотвращения 
ранней рвоты, которая может поставить под угрозу эффективность 
развернутых застежек. Пациентов выписывают с коротким курсом 
ИПП и на жидкой диете в течение нескольких недель, затем они 
могут постепенно возобновить обычную диету.

 Данные постмаркетингового наблюдения из базы данных FDA 
по опыту использования устройств производителей и пользова-
телей (MAUDE) сообщают о 131 осложнении из примерно 22 000 
процедур за 10-летний период, включая 26 случаев перфорации 
(19,8%), 12 случаев кровотечения. (9,2%), 12 случаев плеврального 
выпота (9,2%), 2 случая пневмоторакса (1,5%), 1 случая легочной 
эмболии (0,8%) и 1 случая пневмомедиастинума (0,8%). Осложне-
ния в основном лечились консервативно или эндоскопически, но в 
девяти случаях потребовалась экстренная открытая операция [49]. 

Согласно метаанализу, опубликованному Хуангом в 2016 году 
и включающему 4 РКИ и 12 проспективных наблюдательных ис-
следований, совокупная частота серьезных нежелательных явле-
ний (СНЯ) у пациентов, перенесших ТИФ, составила 2,4%. Важно 
отметить, что в эту статью включены данные независимо от версии 
используемого устройства [50]. 

Идеальный кандидат на TIF имеет типичные симптомы рефлюк-
са, реагирующие на ИПП, AET > 4% и степень I или II по Хиллу. TIF 
также может быть обоснованно выполнен при наличии небольшой 
вправимой грыжи пищеводного отверстия диафрагмы (<2 см) или лег-
кого эзофагита (степень A и B по LA) [41]. Интересные данные также 
стали доступны для пациентов, не ответивших на ИПП, и пациентов, 
испытывающих атипичные или внепищеводные симптомы. Критери-
ями исключения являются грыжа пищеводного отверстия диафрагмы 
>2 см, эзофагит степени C или D по Лос-Анджелесской классификации, 
пищевод Барретта >2 см и ожирение 2-й степени и далее. Основными 
причинами неудачи лечения оказались неправильный отбор пациен-
тов и особенно неточная идентификация хиатальной грыжи. 

Первое многоцентровое проспективное одиночное исследование 
EsophyX было проведено в 2010 году на 100 последовательных паци-
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ентах, страдающих ГЭРБ в течение более года и с историей ежеднев-
ного применения ИПП в течение более 6 месяцев. Процедуры TIF 
прошли без осложнений. Через 6 месяцев наблюдения показатель 
качества жизни ГЭРБ-HRQ нормализовался у 73% пациентов. Меди-
ана изжоги, регургитации и RSI значительно улучшилась, а 80% па-
циентов полностью прекратили использование ИПП [51]. 

В 2015 году было опубликовано многоцентровое исследование 
TIF 2.0 EsophyX и Medical PPI Open label (TEMPO), в котором срав-
нивалась эффективность TIF против ИПП [52]. Пациенты были 
рандомизированы для получения либо TIF 2.0, либо максимальной 
дозы ИПП. После 6-месячного наблюдения все пациенты в группе ИПП 
были отобраны для перехода на процедуру TIF; поэтому всем 63 паци-
ентам было проведено эндоскопическое лечение, и каждый пациент 
служил собственным контролем при сравнении эффективности TIF с 
ИПП. СНЯ зарегистрировано не было, хотя к концу наблюдения троим 
пациентам была проведена повторная операция. Результаты регистри-
ровались при наблюдении через 6 месяцев, 3 года и 5 лет. Данные через 6 
месяцев показали превосходство TIF над ИПП в отношении улучшения 
регургитации (97% против 50%), а также, что интересно, в уменьшении 
внепищеводных проявлений (62% против 5%). Через 5 лет 44 пациента 
были доступны для наблюдения: у 86% сохранялся клинический ответ 
на регургитацию и у 80% — на атипичные симптомы. В общей слож-
ности 10% пациентов потребовалось возобновить ежедневный при-
ем ИПП через 6 месяцев, а через 5 лет эта цифра увеличилась до 34%. 
Авторы пришли к выводу, что у большинства пациентов, перенесших 
TIF, наблюдался устойчивый ответ с долгосрочным контролем симпто-
мов и высокой удовлетворенностью пациентов [53]. 

Еще одним крупным исследованием, сравнивающим TIF и 
ИПП, является рандомизированное исследование EsophyX по срав-
нению с плацебо-контролируемым исследованием TIF (RESPECT). 
В этом проспективном одинарном слепом исследовании 129 па-
циентов были рандомизированы либо на TIF 2.0 с последующим 
6-месячным приемом плацебо, либо на имитацию эндоскопии с 
6-месячной терапией омепразолом в максимальной дозировке. В 
конце исследования TIF устранял регургитацию у большей части 
пациентов, чем ИПП (67% против 47%, p = 0,023), а мониторинг рН 
пищевода улучшился только в группе TIF (9,3% до процедуры про-
тив 6,3%) после процедуры, р = 0,001) [54].
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В 2017 году Хуанг и др. опубликовали метаанализ 18 ис-
следований, проведенных в период с 2007 по 2015 год, вклю-
чая 5 рандомизированных контролируемых исследований и 13 
проспективных наблюдательных исследований. По сравнению 
с процедурами ИПП или имитацией TIF продемонстрировал бо-
лее высокий уровень ответа (объединенный относительный риск 
2,44, 95% ДИ 1,25–4,79, p = 0,0009) со снижением общего количества 
рефлюксов даже без значительного улучшения показателей AET. В 
ходе долгосрочного наблюдения пациентам часто приходилось во-
зобновлять прием ИПП в уменьшенных дозах, что свидетельствует 
о снижении эффективности процедуры со временем [55]. 

Несмотря на растущее число недавних публикаций, 
эффективность TIF 2.0 при рефрактерной ГЭРБ практически не изу-
чалась. В 2011 году в проспективное итальянское исследование были 
включены 20 пациентов с постоянной изжогой и регургитацией по-
сле, как минимум, 4 недель терапии высокими дозами: 10 решили 
пройти TIF 2.0 и 10 LARS. Пациентам было предложено провести 
мониторинг импеданса pH при приеме ИПП до вмешательства и 
при отказе от ИПП через 3 месяца после вмешательства. АЭТ была 
нормальной в 100% случаев после ЛАРС и только в 50% после ТИФ 
(р = 0,033). Аналогичным образом, количество как дистальных, так 
и проксимальных рефлюксов чаще было нормальным в хирурги-
ческой, чем в эндоскопической группе (90% против 20%, р = 0,005 и 
100% против 40% р = 0,011 соответственно). Стойко-положительные 
SI и SAP были обнаружены у 6 из 10 пациентов в группе TIF, но не 
в группе LARS. По данным этого исследования, несмотря на огра-
ничения, связанные с небольшим размером выборки и отсутствием 
рандомизации, EsophyX оказался значительно менее эффективным, 
чем LARS, при рефрактерной ГЭРБ [55]. 

В самом продолжительном на сегодняшний день когортном 
исследовании Testoni et al. описали стабильные и постоянные 
результаты TIF в отношении срыгивания и использования ИПП в 
небольшой когорте (14 пациентов) за периодом до 10 лет [56]. 

Расширенные области интересов TIF 
Поскольку текущие публикуемые данные подкрепляют дока-

зательства эффективности TIF, область интересов, по-видимому, 
расширяется за пределы утвержденных приложений и включает 
фундопликацию после пероральной эндоскопической миотомии 
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(POEM) или лапароскопической рукавной гастрэктомии (LSG). 
Исследования этих расширенных приложений в настоящее вре-
мя ограничены. Развитие ГЭРБ после POEM является актуаль-
ной проблемой, связанной с процедурой, которая все чаще при-
меняется для лечения ахалазии. TIF может представлять собой 
эндоскопическое решение симптомов рефлюкса после ПОЭМ у па-
циентов, резистентных к ИПП. Опубликована серия случаев пяти 
пациентов со 100% техническим и клиническим успехом [57]. 

МЛС, выполняемая у пациентов с ожирением, также показывает 
высокую частоту ГЭРБ. Поскольку LSG по-прежнему технически 
осуществим после процедуры TIF, можно рассмотреть возможность 
TIF до операции для уменьшения симптомов послеоперационного 
рефлюкса [58]. 

Антирефлюксные вмешательства на слизистой оболочке (ARMI)
Антирефлюксные вмешательства на слизистой оболочке (ARMI) 

представляют собой новейшие предлагаемые внутрипросветные 
методы лечения и включают антирефлюксную мукозэктомию 
(ARMS) и антирефлюксную абляцию слизистой оболочки (ARMA). 
Их цель состоит в том, чтобы, соответственно, резецировать или 
аблировать слизистую оболочку кардии, чтобы вызвать процесс 
рубцевания, приводящий к сужению желудочно-пищеводного кла-
пана. Поскольку методы резекции и абляции обычно применяются 
в терапевтической эндоскопии, ARMI, по-видимому, не требует ни 
специальных технических знаний, ни дополнительного оборудо-
вания, предлагая привлекательный вариант лечения ГЭРБ с упро-
щенной кривой обучения и ограниченными затратами. 

Антирефлюксная мукозэктомия (ARMS) 
Inoue et al. впервые применил метод ARMS в 2014 году. Идея 

возникла в результате наблюдения за улучшением и сохранением 
симптомов рефлюкса с течением времени у пациента, перенесшего 
круговую резекцию слизистой оболочки пищевода Барретта с дис-
плазией высокой степени около 10 лет назад [59]. 

При первом описании процедура ARMS заключалась в резек-
ции примерно двух третей слизистой оболочки ЭГС вдоль малой 
кривизны желудка, выполняемой в ретрофлексной проекции по по-
лукругу («серповидной» формы) на общую длину 3 см. (1 см в пище-
воде и 2 см в желудке). На большой кривизне был оставлен участок 
шириной от 1 до 2 см, чтобы сохранить нетронутым угол Гиса [60]. 
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Обработанную область предварительно размечали с помощью Dual 
Knife (Olympus, Токио, Япония) в режиме мягкой коагуляции (50 Вт, 
эффект 3) в пищеводе и в режиме принудительной коагуляции (30 
Вт, эффект 3) в желудке. Перед резекцией проводили подслизистую 
инъекцию. Были приняты различные методы резекции: частичная 
резекция слизистой оболочки (EMR), резекция слизистой оболочки 
с помощью колпачка (EMR-C) и подслизистая диссекция (ESD). Для 
ЭСР использовали Dual Knife или ITknife nano (Olympus, Токио, Япо-
ния) в режиме принудительной коагуляции (40 Вт, эффект 3).

 Процесс заживления образовавшейся искусственной язвы при-
вел к ремоделированию и сужению лоскутного клапана при по-
следующей эндоскопии. В этом пилотном исследовании Inoue et 
al. описали отсутствие внутрипроцедурных осложнений ARMS, 
выполненного у 10 пациентов с рефрактерной к ИПП ГЭРБ и без 
скользящей грыжи. Тем не менее, у первых двух пациентов, пере-
несших периферическую ARMS, развилась значительная стрикту-
ра кардии, что потребовало повторных эндоскопических дилата-
ций. В документе подтверждена безопасность процедуры в руках 
экспертов и высокий потенциал клинической пользы, но данных 
было недостаточно, чтобы давать какие-либо рекомендации. В 2017 
году та же группа опубликовала серию обновлений, включающих 
в общей сложности 67 последовательных случаев, подкрепляя свои 
первоначальные выводы. Они показали статистически значимое 
снижение классификации Хилла при последующей эндоскопии, 
снижение оценки симптомов через 2 месяца (шкала F от 26,8 до 8,3, 
p < 0,01; оценка GerdQ от 9,9 до 5,7, p < 0,01) и улучшение AET ( от 
22,8% до 7,0%, р<0,05). Прием ИПП был прекращен или снижен у 
55% и 23% пациентов соответственно через 2 месяца, аналогичные 
результаты были подтверждены при наблюдении через 1 год [61].

 С момента первого появления в литературе было проведе-
но несколько модификаций оригинальной методики с целью 
повышения безопасности, главным образом для предотвращения 
развития патологической стриктуры кардии. Резекция была изме-
нена с «серповидной» (резекция 270 градусов) на форму «бабочки» 
(резекция 180 градусов) с сохранением небольшого количества сли-
зистой оболочки как на большой, так и на малой кривизне желудка. 
Было продемонстрировано, что ограничение диапазона резекции 
слизистой оболочки от 270 до 180 градусов снижает жалобы паци-
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ентов на впервые возникшую дисфагию, не влияя ни на герметич-
ность и надежность вновь созданного антирефлюксного барьера, 
ни на улучшение симптоматики [62]. Развитие преходящего стено-
за является частым явлением через 2–3 недели после процедуры, но 
только 14,4% пациентов, получавших «серповидную» резекцию, и 
5% пациентов, получавших резекцию «бабочка», потребовали по-
вторной баллонной дилатации [63,64]. Кроме того, рекомендуется 
избегать резекции плоскоклеточной слизистой оболочки пищево-
да, чтобы минимизировать частоту стриктур [65]. 

В настоящее время ARM-C, по-видимому, является наиболее 
распространенным подходом, в то время как ESD больше не по-
ощряется, поскольку он может быть технически сложным и трудо-
емким, а также иметь более высокий уровень побочных эффектов 
[63,66]. Еще одним широко распространенным вариантом ЭМИ 
является ЭМИ с лигированием (ARM-B), заключающийся в разме-
щении примерно четырех полос вдоль трех четвертей EGJ после 
подслизистой инъекции. Затем захваченную слизистую оболочку 
можно резецировать с помощью диатермической шестиугольной 
петли или же бандажи можно оставить на месте до тех пор, пока 
они не отпадут самопроизвольно [67,68].

 Доступные данные по ARMS были обобщены Garg Rajat et al. в 
метаанализе, опубликованном в прошлом году, включающем 10 
исследований и в общей сложности 307 пациентов с рефрактерной 
ГЭРБ. Они сообщили о 97,7% технических успехов с сопоставимыми 
результатами независимо от принятой технологии (98,1% для ЭМИ 
против 96,8% для ЭМИ-Б). Описана частота нежелательных явлений 
в 17,2% случаев, наиболее частыми из которых были кровотечения 
(5%), за которыми следовали перфорация, повреждение мышц и ас-
пирационная пневмония. Частота дисфагии, вторичной по отноше-
нию к развитию стриктуры ЭГС, составила 11,4%, и на нее влияла 
степень резекции, согласно вариантам указанной выше методики. В 
сроки от 1 до 12 месяцев до 65,3% пролеченных пациентов прекрати-
ли прием ИПП, а дополнительные 21,5% снизили их дозу. Уменьше-
ние симптомов, о которых сообщали сами пациенты, по оценке с ис-
пользованием шкалы GERD-HRQL или GERD-Q, достигло статисти-
ческой значимости. Среднее значение AET значительно снизилось 
на 2,39%, а показатель DeMeester продемонстрировал тенденцию к 
улучшению, хотя и не достиг статистической значимости [69]. 
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Проспективное исследование, опубликованное в 2020 году, проде-
монстрировало статистически значимое увеличение интегрирован-
ного давления релаксации (IRP) и давления покоя LES после лечения. 
Растяжимость ЭГС снизилась, оставаясь в пределах нормы (от 19,0 до 
13,9, р < 0,001). Интересно, что преимущества процедуры были также 
показаны у пациентов, которым ранее был поставлен диагноз РЗ [66]. 

Согласно недавнему ретроспективному исследованию, 
результаты ARMS аналогичны результатам LARS. Вонг и др. сравни-
ли 33 пациента, перенесших ARMS, с аналогичной группой из 67 па-
циентов, перенесших фундопликацию по Ниссену. Качество жизни, 
измеренное с помощью GERD-HRQL и RSI, было сопоставимым, и 
большинство пациентов (около 90%) смогли прекратить прием ИПП 
в обеих группах. При отсутствии различий в SAE, ARMS имел лучшие 
периоперационные результаты с точки зрения времени операции и 
пребывания в больнице, боли при выписке и потребности в анальге-
тиках. Дисфагия была значимой жалобой через 3 недели после опе-
рации в обеих группах, но ARMS показал лучшие результаты в отно-
шении симптомов газов и вздутия живота во всех запланированных 
наблюдениях (p < 0,05). К сожалению, 10 пациентам (30,3%) в группе 
ARMS потребовалась дополнительная LARS из-за стойких симпто-
мов рефлюкса. Основным ограничением исследования является от-
сутствие объективных послеоперационных данных [65].

Антирефлюксная абляция слизистой оболочки (ARMA)
Методика ARMA была внедрена в 2020 году с целью вызвать руб-

цевание EGJ посредством абляции слизистой оболочки. Впервые за-
думанная как спасательная терапия после неудачи ARMS, Inoue et 
al. проводили ARMA с использованием ножа TriangleTip J (Olympus, 
Токио, Япония) в режиме спрей-коагуляции (50 Вт, эффект 2). Пе-
ред лечением применяли подслизистую инъекцию для снижения 
риска термического повреждения и перфорации. Абляцию слизис-
той оболочки проводили вокруг кардии в форме «бабочки» шири-
ной 1,5 см со стороны желудка, достаточно глубоко, чтобы обнажить 
подслизистый слой. Включенные в исследование пациенты страдали 
хроническими типичными симптомами ГЭРБ, не реагирующими на 
лечение двойной дозой ИПП в течение как минимум 6 месяцев. У них 
было патологическое 24-часовое сопротивление pH после терапии и 
эндоскопическая степень II или III по Хиллу с эрозивным эзофагитом 
степени А или В или без него. Критериями исключения были IV сте-
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пень по Хиллу и большая скользящая грыжа пищеводного отверстия 
диафрагмы (>3 см при оценке на верхнем уровне при эндоскопии, 
первичные нарушения моторики пищевода, подтвержденные при 
HRM, возраст <20 лет и беременность). Технический успех был достиг-
нут в 100% случаев (n 12) без немедленных нежелательных явлений. В 
ходе последующего наблюдения у одного пациента развилась стрик-
тура ЭГС, которую удалось успешно вылечить с помощью пневмати-
ческой дилатации. Через 2 месяца все пациенты сообщили об улуч-
шении симптомов по оценкам GERD-HRQL и FSSG, а 62% прекратили 
прием ИПП. Данные мониторинга pH были доступны только для 
восьми пациентов и показали нормализацию шкалы ДеМейстера в 
62% случаев и тенденцию к снижению AET. Изменения морфологии 
лоскутных клапанов были зафиксированы как улучшение степени 
Хилла у всех пациентов [70,71].

 Похожий метод был описан Hernández Mondragón и др. с ис-
пользованием гибридной аргоноплазменной коагуляции (Hybrid 
APC) для стимулирования контролируемого рубцевания в EGJ. 
Сначала на большой кривизне с помощью мягкой коагуляции 
(40 Вт, эффект 2) проводят две маркировочные линии на рассто-
янии 1–1,5 см друг от друга, чтобы обозначить область абляции. 
После инъекции физиологического раствора с метиленовым си-
ним, Hybrid APC (принудительная коагуляция, 100 Вт, эффект 3) 
наносится вдоль ЭГС (от 270 до 320 градусов) на расстояние 3 см 
со стороны желудка. В это пилотное исследование были включены 
108 пациентов с типичными симптомами ГЭРБ, рефрактерными к 
ИПП и степенью II или III по Хиллу.

Критериями исключения были нарушения моторики пищевода, 
грыжа пищеводного отверстия диафрагмы и осложненная ГЭРБ. 
Технический успех был достигнут во всех случаях без SAE. После 
процедуры пациенты не предъявляли жалоб (76%), болей в грудной 
клетке (12%), одинофагии (8,3%) и болей в животе (5,3%). Почти 25% 
пациентов сообщили о некоторой степени дисфагии при приеме 
твердой или полутвердой пищи, причем у 50% из них (n. 14) были 
подтверждены эндоскопические стриктуры, требующие дилатации. 
Данные последующего наблюдения были представлены в течение 
36 месяцев для 84 пациентов. Показатель GERD-HRQL, AET и показа-
тель DeMeester значительно снизились через 3 месяца и сохранялись 
с течением времени. Более 70% пациентов прекратили прием ИПП 
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и прекратили терапию, а 28% снизили их дозировку. Степень Хилла 
постепенно улучшалась до степени I у всех пациентов [72]. 

Результаты кажутся сопоставимыми между ARMA, выполненным 
с помощью электрохирургического ножа, и гибридным APC. По-
скольку диапазон и глубину абляции можно контролировать, можно 
предположить, что риск внутрипроцедурной перфорации и отсро-
ченной стриктуры ниже, чем при ARMS. Возможность повторения 
процедуры независимо от наличия фиброза от предыдущего лече-
ния может представлять собой еще одну важную особенность этого 
подхода, поскольку ARMA может быть повторно предложена в случае 
симптоматического рецидива после первого сеанса или после любого 
другого лечения, сохраняя при этом хороший профиль безопасности.

 Тайваньская группа опубликовала результаты проспективно-
го исследования небольшой группы из 23 пациентов с хроничес-
кой ИПП-зависимой ГЭРБ, определяемой как пациенты, получав-
шие ИПП в течение не менее 12 месяцев и у которых наблюдался 
симптоматический рецидив или ухудшение состояния через 2 не-
дели после отмены ИПП. В общей сложности 11 пациентам была 
проведена ARMS в форме «бабочки» посредством ESD или час-
тичной EMR, а 12 пациентов прошли ARMA, как ранее описано 
Inoue. У всех пациентов при включении в исследование наблюда-
лась II или III степень по шкале Hill, с эрозивным эзофагитом или 
без него и положительным 24-часовым мониторингом импеданса 
pH. Пациенты исключались из исследования в случае наличия 
серьезных сопутствующих заболеваний или злокачественных но-
вообразований, беременности или лактации, скользящей грыжи 
пищеводного отверстия диафрагмы >3 см, варикозно расширенных 
вен верхних отделов желудочно-кишечного тракта или серьезных 
нарушений моторики пищевода. Среднее время процедуры соста-
вило менее часа. Никаких серьезных осложнений не описано (два 
случая самокупирующейся дисфагии и один случай лихорадки). 
Всем пациентам были назначены ИПП в течение первых 3 месяцев 
после процедуры, затем их прием был прекращен для наблюдения 
за возможным ответом на ARMI. Через 3 мес показатели АЭТ улуч-
шились в 83% случаев, а количество рефлюксов уменьшилось по-
чти в 78% случаев. Около 74% пациентов сообщили о субъективном 
общем улучшении, а 57% отказались от ИПП. Интересно, что 
противоречивые результаты были получены в подгруппе пациен-
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тов: у одного (4,3%) наблюдалось ухудшение эрозивного эзофагита 
и симптомов рефлюкса, а у троих (13%) наблюдалось усиление АЭТ. 
У этих пациентов эндоскопическая оценка подтвердила отсутствие 
или лишь частичное улучшение состояния лоскутного клапана. Ис-
следование пришло к выводу, что ARMI в целом эффективен и безо-
пасен у пациентов, зависимых от ИПП, с многообещающими резуль-
татами с точки зрения улучшения АЭТ и частоты прекращения при-
ема ИПП. Однако следует внимательно наблюдать за негативным 
воздействием ARMI на некоторых пациентов. Объективное тестиро-
вание после ARMI необходимо, чтобы избежать прекращения при-
ема ИПП у пациентов, у которых наблюдается улучшение общих 
симптомов, но ухудшение воздействия кислоты [73]. 

Расширенные области интересов ARMI. 
Что касается TIF, первоначальные исследования расширяются 

за счет более сложной области применения ARMI, включая паци-
ентов после POEM и после LSG. 

Критериями исключения были нарушения моторики пищевода, 
грыжа пищеводного отверстия диафрагмы и осложненная ГЭРБ. 
Технический успех был достигнут во всех случаях без SAE. После 
процедуры пациенты не предъявляли жалоб (76%), болей в груд-
ной клетке (12%), одинофагии (8,3%) и болей в животе (5,3%). По-
чти 25% пациентов сообщили о некоторой степени дисфагии при 
приеме твердой или полутвердой пищи, причем у 50% из них (n 14) 
были подтверждены эндоскопические стриктуры, требующие ди-
латации. Данные последующего наблюдения были представлены 
в течение 36 месяцев для 84 пациентов. Показатель GERD-HRQL, 
AET и показатель DeMeester значительно снизились через 3 меся-
ца и сохранялись с течением времени. Более 70% пациентов пре-
кратили прием ИПП и прекратили терапию, а 28% снизили их 
дозировку. Степень Хилла постепенно улучшалась до степени I 
у всех пациентов [72]. Результаты кажутся сопоставимыми между 
ARMA, выполненным с помощью электрохирургического ножа, и 
гибридным APC. Поскольку диапазон и глубину абляции можно 
контролировать, можно предположить, что риск внутрипроцедур-
ной перфорации и отсроченной стриктуры ниже, чем при ARMS. 
Возможность повторения процедуры независимо от наличия фи-
броза от предыдущего лечения может представлять собой еще 
одну важную особенность этого подхода, поскольку ARMA может 
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быть повторно предложена в случае симптоматического рецидива 
после первого сеанса или после любого другого лечения, сохраняя 
при этом хорошую безопасность. 

Расширенные области интересов ARMI. 
Что касается TIF, первоначальные исследования расширяются за 

счет более сложной области применения ARMI, включая пациентов 
после POEM и после LSG. Эрнандес Мондрагон и др. опубликовали 
предварительные результаты ARMA, примененного к небольшой 
группе пациентов после ПОЭМ с объективными признаками ГЭРБ. 
Удовлетворительный симптоматический контроль был достигнут у 
пяти пациентов из шести [73]. Согласно ретроспективным исследова-
ниям, сравнивающим эндоскопические варианты с хирургическим 
вмешательством, эндоскопия действует одинаково с точки зрения 
контроля симптомов и улучшения качества жизни, с сопоставимой 
частотой нежелательных явлений и преимуществом более короткого 
времени операции и лучшего послеоперационного восстановления. 

Какими бы привлекательными ни были эти результаты, к ним 
следует относиться с осторожностью. Следует принимать во вни-
мание основные ограничения эндоскопического лечения, в первую 
очередь связанные с гетерогенностью популяции больных ГЭРБ и 
отсутствием стандартизации процедур. Результаты доступных ис-
следований в основном сосредоточены на симптоматическом улуч-
шении, основанном на отчетах пациентов, или на снижении потре-
бления ИПП после лечения. Фактически, лишь немногие исследо-
вания предоставляют точные результаты диагностических тестов 
после лечения, а объективные результаты, когда они доступны, в 
основном частичны. Кроме того, размер выборки часто невелик, 
а последующее наблюдение варьируется в зависимости от иссле-
дования. В настоящее время антирефлюксное эндоскопическое 
лечение не одобрено Европейским обществом гастроинтести-
нальной эндоскопии (ESGE), которое рекомендовало воздержать-
ся от его рутинного использования в своих рекомендациях 2020 
года из-за ограниченности данных об отдаленных результатах и 
потенциальных рисках [75]. Напротив, несмотря на низкое каче-
ство доказательств, в клинических рекомендациях Американского 
колледжа гастроэнтерологии (ACG) 2022 года предлагается рассмо-
треть возможность применения TIF у пациентов с неприятной ре-
гургитацией или изжогой, которые не хотят подвергаться хирурги-
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ческому вмешательству и не имеют тяжелого эзофагита или грыж 
пищеводного отверстия диафрагмы > 2. см [7]. 

По нашему мнению, эндоскопическое лечение не следует рассма-
тривать как замену хирургического вмешательства, но оба подхода 
должны быть интегрированы в клиническую практику с учетом осо-
бенностей каждого пациента, чтобы охватить большую часть населе-
ния с ГЭРБ. ARMI может быть принята в качестве процедуры первой 
линии для лечения долговременных рецидивирующих симптомов 
ГЭРБ и снижения потребления ИПП у пациентов с доказанной меха-
нической несостоятельностью НПС и отсутствием других серьезных 
анатомических нарушений. Esophyx можно использовать при нали-
чии небольшой грыжи пищеводного отверстия диафрагмы. Когда 
необходимо восстановление внутрибрюшного сегмента пищевода, 
хирургическое вмешательство может быть проведено для коррекции 
значительных дефектов ножки диафрагмы, например, при большой 
грыже пищеводного отверстия диафрагмы. 

Выводы 
Индивидуально разработанные стратегии являются ключом как 

к успешному лечению хронических и рецидивирующих симптомов 
ГЭРБ, так и к предотвращению возможных долгосрочных ослож-
нений. В частности, интервенционная эндоскопия имеет большой 
потенциал в ближайшем будущем. Однако успешное распро-
странение внутрипросветных антирефлюксных методов требует 
дополнительных исследований с соблюдением строгих критериев 
включения, стандартизации процедур и объективных результатов. 
Доступные в настоящее время результаты обнадеживают, но нам 
все еще нужны подтверждения со стороны проспективных иссле-
дований, более крупных групп и более длительного наблюдения.
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Резюме
Торба А.В., Азаб Х.А. Новые перспективы эндоскопического лечения 

гастроэзофагеальной рефлюксной болезни.
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь имеет высокую заболеваемость и 

распространенность среди населения. Клинические проявления неоднородны, 
как и реакция на медикаментозное лечение. Ингибиторы протонной помпы по-
прежнему являются наиболее распространенными средствами, используемыми 
для контроля симптомов рефлюкса и лечения эзофагита, но они не являют-
ся универсальным решением для лечения этого заболевания. Пациенты с 
постоянными тревожными симптомами, несмотря на медикаментозное лечение, 
те, у кого наблюдаются побочные реакции на лекарства, или те, кто не желает 
принимать лекарства на протяжении всей жизни, заслуживают достойных аль-
тернатив. Антирефлюксная фундопликация по Ниссену является эффективным 
вариантом, но риск побочных эффектов ограничивает его распространение. В 
последние годы были достигнуты успехи в терапевтической эндоскопии, и те-
перь доступны три основные внутрипросветные альтернативы, включая доставку 
радиочастотной энергии к пищеводно-желудочному переходу, трансоральную 
фундопликацию без разреза (TIF) и антирефлюксные вмешательства на слизис-
той оболочке (АРМИ), основанные на методах резекции слизистой оболочки 
(АРМС) и абляции слизистой оболочки (АРМА) с целью ремоделирования кар-
дии. Эндоскопические методы показали интересные результаты, но их распро-
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странение по-прежнему ограничено опытными эндоскопистами в третичных 
центрах. В этом обзоре обсуждается современное состояние эндоскопического 
подхода к лечению гастроэзофагеальной рефлюксной болезни. 

Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), тран-
соральная безоперационная фундопликация (ТИФ), антирефлюксные вмеша-
тельства на слизистой оболочке (АРМИ), антирефлюксная резекция слизистой 
оболочки (АРМС), антирефлюксная абляция слизистой оболочки (АРМА).

Summary
Torba A.V., Azab Kh.A. New perspectives in endoscopic treatment of gastroesophageal 

refl ux disease.
Gastroesophageal refl ux disease has a high incidence and prevalence in the 

general population. Clinical manifestations are heterogenous, and so is the response 
to medical treatment. Proton pump inhibitors are still the most common agents 
used to control refl ux symptoms and for healing esophagitis, but they are not a one-
size-fi ts-all solution for the disease. Patients with persistent troublesome symptoms 
despite medical therapy, those experiencing some adverse drug reaction, or those 
unwilling to take lifelong medications deserve valid alternatives. Anti-refl ux Nissen 
fundoplication is an effective option, but the risk of adverse events has limited its 
spread. In recent years, advancements in therapeutic endoscopy have been made, 
and three major endoluminal alternatives are now available, including the delivery 
of radiofrequency energy to the esophago–gastric junction, transoral incisionless 
fundoplication (TIF), and anti-refl ux mucosal interventions (ARMI) based on 
mucosal resection (ARMS) and mucosal ablation (ARMA) techniques to remodel the 
cardia. Endoscopic techniques have shown interesting results, but their diffusion is 
still limited to expert endoscopists in tertiary centers. This review discusses the state 
of the art in the endoscopic approach to gastroesophageal refl ux disease.

Key words: gastroesophageal refl ux disease (GERD), transoral incisionless 
fundoplication (TIF), anti-refl ux mucosal interventions (ARMI), anti-refl ux mucosal 
resection (ARMS), anti-refl ux mucosal ablation (ARMA).
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КЛИНИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ 
ДИФФЕРЕНЦИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ 

ВНЕГОСПИТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИЕЙ, СОЧЕТАННОЙ С 
СУБКЛИНИЧЕСКИМ ГИПОТИРЕОЗОМ

Н.В. Чайка, Г.П. Победенная, А.С. Бисов, А.Н. Корецкий 
ГУ ЛНР «Луганский государственный медицинский университет 

имени Святителя Луки»

Введение
Внегоспитальная пневмония (ВП) представляет собой социаль-

но-медицинскую проблему из-за значительной распространеннос-
ти и, нередко, серьезности исходов [1]. Исходы пневмонии опред-
еляют своевременность и адекватность терапии и коморбидность. 
Последняя играет значительную роль при выборе места и объема 
терапии. Довольно изученными являются профилактика и лече-
ние сочетания ВП и сердечно-сосудистых заболеваний, болезней 
органов дыхания, эндокринной патологии, в частности с сахарным 
диабетом [2]. Однако, во внутренней медицине встречаются со-
стояния с неманифестными проявлениями, которые, оставаясь 
недиагностированными, могут существенно изменить течение ВП 
в более тяжелую сторону, удлинить период рассасывания пневмо-
нического инфильтрата и, тем самым, оттянуть полное клиничес-
кое выздоровление пациента, увеличить расходы пациента на ле-
чение и затраты государства на пациента. Одним из таких состоя-
ний является субклинический гипотиреоз. Патология щитовидной 
железы (ЩЖ) по данным разных исследований в центральной час-
ти России встречается у 44-76% населения. Клинически значимый 
гипотиреоз в структуре заболеваний ЩЖ составляет у 5–7% [4], од-
нако, истинная распространенность субклинического гипотиреоза 
остается неизученной. Даже у предварительно здорового контин-
гента – военнослужащих, которые имели признаки субклиническо-
го гипотиреоза, ВП протекала более тяжело и длительно [8]. 

Потенциально опасным патогенетическим механизмом, не-
гативно влияющим на скорость процесса выздоровления при ВП, 
является оксидантный стресс [6], который может усугубиться при 
ее сочетании с субклиническим гипотиреозом (СГ). Поиск путей 
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повышения эффективности лечения такого сочетания представ-
ляет важную медицинскую задачу. Риск активации тиреоидных 
процессов с угнетением функции ЩЖ, сопровождается дефи-
цитом селена.  Одним из препаратов, оказывающим антиокси-
дантное действие, а также позитивное на функцию ЩЖ, рассма-
тривают препарат селена. Одними из препаратов, оказывающих 
антиоксидантное действие, рассматривают препараты селена и 
этилметилгидроксипиридина сукцината (Мексидола) – ЭМГПС [8].

Селен и ЭМГПС моделируют иммунитет, являются антиокси-
дантами и обладают защитным влиянием на цитоплазматические 
мембраны, не допуская их повреждения, и противодействуют нару-
шению хромосомного материала [10,11], что может быть полезным 
при ВП, сочетанной с субклиническим гипотиреозом [5].

Цель работы – клиническая и патогенетическая оценка терапии 
ВП, сочетанной с субклиническим гипотиреозом, с дополнением тра-
диционной терапии препаратом с содержанием селена и ЭМГПС.

Материал и методы исследования
Исследование проведено у 188 больных с ВП II-III клинических 

групп в среднем возрасте (41,7±3,6) лет. Среди исследованных жен-
щин было 116 (54,4%), мужчин -   72 (45,6%).

ВП без признаков СГ была диагностирована у 93 пациентов  - 
группа А, 67 больных с признаками диагностированного гипоти-
реоза составили группу Б.  Всем больным, наряду с общеклини-
ческим и биохимическим исследованием анализов крови, мочи, в 
крови определяли уровень С-реактивного белка (СРБ), тиреотроп-
ного гормона (ТТГ), свободного тироксина сыворотки (свТ4), про-
водили ультразвуковое исследование ЩЖ. Состояние перекисного 
окисления липидов изучали по концентрации диеновых конъюгат 
(ДК) и малонового диальдегида (МДА) по описанной методике 
[3]. Активность ферментов антиоксидантной защиты (каталазы) и 
супероксиддисмутазы определяли по имеющимся рекомендациям 
[7]. В зависимости от проводимой терапии больные группы Б мето-
дом слепой рандомизации  были разделены на 2 подгруппы Б1 – 33 
больных и Б2 – 34 пациента. Группа А и подгруппа Б1 получали тра-
диционную терапию ВП согласно существующим рекомендациям, 
подгруппе Б2 на госпитальном этапе лечение дополняли препаратом 
селена (Селен-актив с содержанием селена 100 мг в 1 таб.) и ЭМГПС 
внутривенно по 500 мг и амбулаторно по 250 мг 3 раза в день 10 дней. 
Клинические и биохимические показатели оценивали в начале на-
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блюдения,  при выписке и через 1 мес. Клинические и биохимические 
показатели оценивали в начале наблюдения и при выписке. 

Все исследования также проводили у 34 практически здоровых 
добровольцев в таком же гендерном и возрастном диапазоне 
(контрольная группа). 

Полученные результаты и их обсуждение
У всех пациентов, поступивших для лечения в стационарное те-

рапевтическое отделение, была диагностирована ВП II-III клини-
ческой группы. СГ был диагностирован у 19 больных (28,4%), на 
этапе стационарного лечения ВП – у 48 пациентов (71,6%). У всех 
больных, поступивших на лечение, была диагностирована ВП с 
право- или левосторонним расположением пневмонического ин-
фильтрата с повышением температуры до фебрильных (38,5-38,7оС 
или субфебрильных цифр 37,5-37,8оС). Всех пациентов беспокоил 
кашель с отхождением гнойной или слизисто-гнойной мокроты. 
Пациенты также жаловались на слабость, утомляемость: асте-
нический синдром беспокоил больных из группы А в 47 случаях 
(38,8%), пациентов с СГ – у 44 лиц с ВП (65,7%). После старта те-
рапии у больных группы А эффективность лечения на 3-и сутки 
была отмечена в 86 случаях (71,1%), в подгруппах Б1 и Б2 соответ-
ственно у 21 (63,6%) и у 23 больных (67,6%). После назначения тера-
пии второй линии у всех пациентов группы А и подгрупп Б1 и Б2 
была отмечена эффективность терапии  с признаками клиничес-
кого выздоровления. При этом у больных группы А нормализация 
температуры тела произошла, в среднем, на 5-й день, в группе Б – на 
6-7й день. На 10-й день пребывания в терапевтическом отделении  
полное рассасывание пневмонического инфильтрата состоялось у 
96 больных (79,3%)  из группы А, в подгруппе Б1 – у 24 пациентов 
(72,7%), в подгруппе Б2 – у 27 лиц (79,4%), у остальных пациентов 
была отмечена позитивная рентгенологическая динамика с умень-
шением размеров и интенсивности инфильтрации. 

При анализе показателей, характеризующих процессы липопе-
роксидации-антиоксидантной защиты, было выявлено (см. табл. 1), 
что у пациентов группы А величины ДК и МДА были значительно 
повышенными по сравнению с референтной нормой и значитель-
но возрастали по сравнению с активностью ферментов антиокси-
дантной защиты, что характеризовало состояние оксидантного 
стресса у больных и отмечалось в других исследованиях пациентов 
с ВП и сопутствующей патологией [6]. 
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К завершению стационарного лечения  у больных группы А по-
казатели липопероксидации достигли верхних границ референт-
ной нормы, при этом показатели антиоксидантной защиты каталаза 
и супероксиддисмутаза (СОД) продолжили значительный рост со-
ответственно в 1,2 и 1,2 раза (p<0,05) в ответ на снижение показателей 
липопероксидации. Каталаза и СОД у пациентов группы А стали к 
концу курса терапии превышать референтную норму соответствен-
но в 1,8 и 1,5 раза (p<0,01).  В подгруппах Б1 и Б2 при незначительной 
разнице в клинических показателях в частности, в количестве паци-
ентов с полностью рассосавшимся пневмоническим инфильтратом, 
существенные отличия наблюдались в показателях липопероксида-
ции и антиоксидантной защиты. Так, у больных подгруппы Б2 уро-
вень ДК стал ниже, чем в подгруппе Б1, в 1,2 раза (р<0,05), однако, 
остался выше, чем референтная норма, в 1,3 раза (р<0,05), а МДА к 
выписке стал в 1,2 раза (р<0,05) ниже, чем в подгруппе Б1, но в 1,4 
раза выше (р<0,01), чем у практически здоровых.  

Таблица 1
Содержание показателей перекисного окисления липидов  и 
антиоксидантной защиты в крови исследованных больныx

 в динамике дифференцированного лечения (M±m)
Показатель:
До лечения

После 
лечения

Здоровые 
лица  

(n=34)

Группа Б
(n=67) Группа А

(n=121)Подгруппа Б1
  n=33 

Подгруппа Б2
n=34

ДК, ммоль/л 14,56±0,21 27,53±2,74* **

21,56±1,72*º
27,53±2,74* **

18,32±1,46*º
20,29±2,13* 

15,73±1,24º

МДА, 
ммоль/л 6,24±0,42 14,66±1,24*  **

10,25±0,84*)**º
14,63±1,27*  **

8,49±0,74*º  
10,57±1,12*

7,05±0,49 º

Каталаза, 
мкат/час/л 16,71± 0,9 19,1± 2,13*

22,81±0,69
19,3± 1,91*

27,4±1,58
26,6± 1,2*

31,4±1,65*º
СОД, 

МЕмгНb 28,4± 1,2 29,9± 1,31
32,72± 1,26

29,8± 1,29
36,93± 1,28*º

36,9± 1,2*

43,84± 2,6*º
Примечания: *- р<0,05 при сравнении показателей со здоровыми лицами; 
** – р<0,05 при сравнении показателей между группами; º  – р<0,05 при срав-
нении показателей до и после лечения

В то же время активность каталазы к концу курса лечения у 
больных подгруппы Б2 возросла по сравнению с аналогичной 
подгруппы Б1, в 1,2 раза, но продолжила быть ниже, чем в группе А, 
на 14%. У больных подгруппы Б2 наблюдались однонаправленные 
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с динамикой каталазы изменения СОД: возрастание в 1,13 раза, 
чем у подгруппы Б1, но ниже, чем у пациентов группы А, в 1,2 раза 
(p<0,05). Такую динамику ферментов липопероксидации и анти-
оксидантной защиты мы связывали с антиоксидантной активнос-
тью препарата, содержащего селен  и ЭМГПС [5, 8, 11]. У пациентов 
подгруппы Б2 наблюдалось полное рассасывание пневмониичес-
кого инфильтрата, чего не наблюдалось в подгруппе Б1.

Выводы
1. У пациентов с ВП, сочетанной с субклиническим гипотирео-

зом, отмечалась более торпидная динамика ВП по сравнению с па-
циентами с ВП  без СГ.

2. У больных с ВП и ВП, сочетанной с СГ, в начале лечения ди-
агностировался оксидантный стресс, выраженность которого была 
более значительной, у больных с коморбидностью ВП и СГ.

3. При применении дифференцированной терапии у больных 
с ВП, сочетанной с СГ, были получены результаты по более интен-
сивному снижению активности ферментов липопероксидации со 
значительным повышением активности ферментов антиоксидант-
ной защиты, и более полное клиническое и рентгенологическое 
выздоровление, чем у больных, которые такое лечение не получали.  

4. Дальнейшие исследования будут посвящены изучению мета-
болитов оксида азота у больных с ВП, сочетанной с СГ.
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Резюме
Чайка Н.В., Победенная Г.П., Бисов А.С., Корецкий А.В. Клиническая 

эффективность дифференцированной терапии у больных внегоспитальной пневмо-
нией, сочетанной с субклиническим гипотиреозом

У пациентов с коморбидным субклиническим гипотиреозом (СГ) внегоспи-
тальная пневмония (ВП) протекала более тяжело и длительно. С учетом одного 
из основных патогенетических механизмов ВП – оксидантного стресса, для лечеия 
рекомендуются препараты, позитивно влияющие на функцию ЩЖ и коррекцию 
оксидантного стресса. Целью работы было изучить  клинический и патогенети-
ческий ответ  на терапию ВП, сочетанной с СГ, с дополнением препаратом с со-
держанием селена и мексидола. Исследование проведено у 188 больных с ВП II-III 
клинических групп. ВП без признаков СГ была диагностирована у 121 пациента  
- группа А, 67 больных с признаками CГ составили группу Б.  У пациентов опреде-
ляли концентрации диеновых конъюгат (ДК), малонового диальдегида (МДА), ак-
тивность ферментов антиоксидантной защиты каталазы и супероксиддисмутазы. 
У пациентов с ВП, сочетанной с CГ, отмечалась более торпидная динамика ВП по 
сравнению с пациентами с ВП  без СГ. У больных с ВП, сочетанной с СГ, в начале 
лечения диагностировался оксидантный стресс. При применении дифференци-
рованной терапии у больных с ВП, сочетанной с СГ, были получены результаты 
по более интенсивному снижению активности ферментов липопероксидации со 
значительным повышением активности ферментов антиоксидантной защиты у 
больных, получавших дополнительное лечение препаратом селена и мексидола и 
полное рассасывание пневмонического инфильтрата.

Ключевые слова: внегоспитальная пневмония, субклинический гипотире-
оз, традиционная терапия, селен-актив. 

Summary
Chaika N.V., Pobedyonnaya G.P., Bisov A.S., Koretsky A.V. Clinical effi cacy of 

differentiated therapy in patients with out-hospital pneumonia combined with subclinical 
hypothyroidism.

In patients with comorbid subclinical hypothyroidism (SH), out-hospital 
pneumonia (P) was more severe and prolonged. Taking into account one of the main 
pathogenetic mechanisms of P – oxidant stress, a drug that positively affects the 
function of the thyroid gland and the correction of oxidant stress is recommended for 
treatment. The aim of the work was to study the clinical and pathogenetic response 
to the therapy of  P combined with SG, with the addition of a drug containing 
selenium and mexidol. The study was conducted in 188 patients with P II-III clinical 
groups. P without signs of SH was diagnosed in 121 patients - group A, 67 patients 
with signs of SH were group B. In patients, concentrations of diene conjugates (DC), 
malondialdehyde (MDA), activity of antioxidant defense enzymes catalase and 
superoxide dismutase were determined. Depending on the therapy, the patients of 
group B were divided into 2 subgroups B1 – 33 patients and B2 – 34 patients. Group 
A and subgroup B1 received traditional VP therapy, subgroup B2 was supplemented 
with selenium and mexidol. In patients with P combined with SH, there was a more 
torpid dynamics of VP compared to patients with P without SH. In patients with P 
combined with SH, oxidative stress was diagnosed at the beginning of treatment. 
When using differentiated therapy in patients with P combined with SH, results 
were obtained for a more intensive decrease in the activity of lipoperoxidation 
enzymes with a signifi cant increase in the activity of antioxidant defense enzymes 
in patients receiving additional treatment with selenium and mexidol and complete 
disappearance of pneumonia. 

Keywords: out-hospital pneumonia, subclinical hypothyroidism, traditional 
therapy, selenium-active, mexidol.
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УДК 616-001-002.3-08:616.379-008.64

ПРИМЕНЕНИЕ НИЦЕРГОЛИНА В КОМПЛЕКСНОМ 
ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ОБЛИТЕРИРУЮЩИМИ 

ЗАБОЛЕВАНИЯМИ АРТЕРИЙ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ
 В СТАДИИ ДОКРИТИЧЕСКОЙ ИШЕМИИ 

Н.В. Чернова, В.В. Долгополов 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Лечение хронических облитерирующих заболеваниях артерий 

нижних конечностей (ХОЗАНК) представляет собой значительную 
медико-социальную задачу. Они составляют более 20% всех видов 
сердечно-сосудистой патологии, что соответствует 2 – 3% от общей 
численности населения [9]. Число этих больных увеличивается с 
возрастом, составляя к 70 годам жизни уже 5 – 7% [4]. Особеннос-
тью этих заболеваний является тенденция к неуклонному прогрес-
сированию процесса, высокой степени инвалидизации, ампутаций 
и летальности. При естественном течении атеросклеротического 
поражения, в частности в аорто-подвздошном сегменте, более 1/3 
больных умирает в первые 5 – 8 лет от начала болезни, а в 25 – 50% 
случаев за этот же срок проводится ампутация пораженной конеч-
ности [5]. Даже при лечении пациентов в условиях специализиро-
ванного стационара количество ампутаций достигает 10 – 20%, а 
летальность – 15% [1]. Через 5 лет после ампутации умирает 62% 
больных. Даже в стадии докритической ишемии ХОЗАНК резко 
снижают качество жизни больных [3]. Основным или базисным раз-
делом лечения больных ХОЗАНК является перманентная терапия, 
проводимая в амбулаторных условиях. Дополнением к ней могут 
быть эпизоды интенсивного лечения в стационаре или же хирур-
гическое вмешательство [4]. Наиболее оптимальным методом лече-
ния ХОЗАНК является применение препаратов простагландинов 
Е1 [5,6]. Однако применение альпростадила связано с высокой сто-
имостью, отсутствием его энтеральных форм, что ограничивает его 
применение в качестве препарата базисной терапии. С целью опти-
мизации результатов лечения ХОЗАНК в стадии докритической 
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ишемии мы применили препарат Сермион [2]. Лекарство улучша-
ет периферическое и мозговое кровообращения, а также является 
альфа-адреноблокатором. Основное действующее вещество пре-
парата ницерголин -является производным эрголина и улучша-
ет гемодинамические и метаболические процессы, протекающие 
в головном мозге. Препарат понижает агрегацию тромбоцитов, а 
также улучшает реологию крови, помимо этого он ускоряет крово-
ток в нижних и верхних конечностях. Улучшение кровотока обус-
ловлено альфа 1-адреноблокирующим действием. Сермион напря-
мую воздействует на системы церебральных нейротрансмиттеров 
- допаминергическую, норадренрергическую и ацетилхолинерги-
ческую, что благоприятно отражается на когнитивных процессах. 
При длительном применении препарата у пациентов наблюдалось 
уменьшение выраженности связанных с деменцией поведенческих 
нарушений, а также улучшалась когнитивная функция организма.
Учитывая патогенетическую целесообразность применения ницер-
голина у больных с ХОЗАНК, мы провели настоящее исследование.

Цель исследования - изучить применение ницерголина в комп-
лексном лечении больных облитерирующими заболеваниями ар-
терий нижних конечностей в стадии докритической ишемии.

Материалы и методы исследования
За период 2016-2021 годы мы применили Сермион в комплек-

сном лечении 158 больных с ХОЗАНК в стадии докритической 
ишемии. У всех больных была окклюзия бедренно-подколенного 
сегмента. Состав базисной терапии составлял пентоксифиллин-ре-
тард от 800 до 1200 мг в сутки, аторвастатин 10-20 мг в сутки, аце-
тилсалициловая кислота – 75-100 мг в сутки. Сермион применялся в 
суточной дозе 30 мг. Длительность наблюдения составляла 3месяца. 
У ряда больных предварительно был проведен курс лечения аль-
простадилом (вазапростан) в суммарной дозе 200-400 мкг. Больные 
были разделены на 2 группы: 1-я (74 больных) - у которых не было 
предварительного курса лечения альпростадилом, больные полу-
чали базисную терапию и Сермион (контрольная группа 1-А – 82 
больных, у которых применялась только базисная терапия) и 2-я (84 
больных) – у которых предварительно был проведен курс лечения 
альпростадилом (контроль – группа 2-А – 78 больных, у которых 
после проведения курса альпростадилом применялась только ба-
зисная терапия). Исследовались следующие показатели: динамика 
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дистанции перемежающейся хромоты, показателей регионарно-
го артериального давления (лодыжечно-плечевой индекс – ЛПИ), 
транскутанная оксигемометрия в первом межпальцевом промеж-
утке.  Характеристика групп приведена в Таблице 1.

Таблица 1
Состав групп больных

Группа 1
(n=74)

Группа 1А
(n=82)

Группа 2
(n=84)

Группа 2А
(n=78)

Пол:
Мужчины:
Женщины:

71
3

77
5

80
4

76
2

Степень ишемии 
(по Фонтену-
Покровскому)

2А – 36
2Б – 38

2А – 42
2Б – 40

2А – 40
2Б – 44

2А – 37
2Б – 41

Возраст От 41 до 74
(ср. 56±1,5)

От 42 до 77
(ср. 55±1,7)

От 40 до 74
(ср. 56±1,3)

От 41 до 76
(ср. 55±1,4)

Дистанция 
перемежающейся 
хромоты (м)

156±12 161±21 171±22 168±16

Показатель 
лодыжечно-
плечевого индекса

0,56±0,08 0,54±0,07 0,61±0,11 0,60±0,09

Показатели 
транскутанной 
оксигемометрии 
(мм. рт. ст.)

43,4±1,31 42,9±1,38 43,2±1,34 43,1±1,32

Полученные результаты и их обсуждение 
Полученные результаты приведены в таблице 2.
Как видно из приведенных данных, применение Сермиона в 

комплексной терапии ХОЗАНК позволило существенно оптимизи-
ровать результаты лечения как в первой, так и во второй группе. 
Существенно увеличилась дистанция безболевой ходьбы, показа-
тели ЛПИ и насыщения тканей кислородом (Рисунки 1,2,3). 

Особенно это выражено в группе больных, получавших пред-
варительно курсовое лечение альпростадилом, что позволяет по-
лагать, что Сермион пролонгирует действие альпростадила. Все 
больные первой и второй группы отмечают существенное улучше-
ние качества жизни, особенно выраженное в группе 2.
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Таблица 2
Динамика основных показателей
Группа 1

(n=74)
Группа 1А

(n=82)
Группа 2

(n=84)
Группа 2А

(n=78)

Дистанция 
перемежающейся 

хромоты (м)

1-й месяц
232±14

2-й месяц
311±16

1-й месяц
201±12

2-й месяц
223±14

1-й месяц
423±18

2-й месяц
488±19

1-й месяц
366±14

2-й месяц
412±18

Показатель 
лодыжечно-
плечевого 
индекса

1-й месяц
0,65±0,08
2-й месяц
0,71±0,06

1-й месяц
0,61±0,07
2-й месяц
0,66±0,06

1-й месяц
0,78±0,09
2-й месяц
0,86±0,09

1-й месяц
0,65±0,08
2-й месяц
0,74±0,06

Показатели 
транскутанной 
оксигемометрии 

(мм. рт. ст.)

43,4±1,31
1-й месяц
46,3±1,34
2-й месяц
51,8±1,26

42,9±1,38
1-й месяц
44,7±1,36
2-й месяц
48,7±1,37

43,2±1,34
1-й месяц
51,3±1,41
2-й месяц
58,3±1,37

43,1±1,32
1-й месяц
49,1±1,36
2-й месяц
54,1±1,33

        

Рисунок 1.  Процентный прирост            Рисунок 2.  Процентный прирост
дистанции безболевой ходьбы.           показателей регионарного давления.

Рисунок 3.  Процентный при-
рост показателей транскутан-
ной оксигемометрии.

Выводы
Применение Сермиона в комплексной терапии ХОЗАНК позво-

ляет существенно оптимизировать результаты лечения, увеличить 
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дистанцию безболевой ходьбы, улучшить показатели регионар-
ной гемодинамики и тканевого дыхания, повысить качество жизни 
больных. Препарат может быть рекомендован для применения в 
комплексной терапии больных ХОЗАНК.
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Резюме
Чернова Н.В., Долгополов В.В. Применение ницерголина в комплексном лече-

нии больных облитерирующими заболеваниями артерий нижних конечностей в ста-
дии докритической ишемии.

Применение Сермиона в комплексной терапии больных облитерирующи-
ми заболеваниями артерий нижних конечностей позволяет существенно опти-
мизировать результаты лечения, увеличить дистанцию безболевой ходьбы, 
улучшить показатели регионарной гемодинамики и тканевого дыхания, 
повысить качество жизни больных. Препарат может быть рекомендован для 
применения в комплексной терапии больных облитерирующими заболевани-
ями артерий нижних конечностей в стадии докритической ишемии.
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нижних конечностей, альпростадил.

Summary
Chernova N.V., Dolgopolov V.V. The use of nicergoline in the complex treatment 

of patients with obliterating diseases of the arteries of the lower extremities in the stage of 
subcritical ischemia.

To study the use of nicergoline in the complex treatment of patients with obliterat-
ing diseases of the arteries of the lower extremities in the stage of subcritical ischemia. 
For the period of 2016-2021, we used Sermion in the complex treatment of 158 patients 
with obliterating diseases of the arteries of the lower extremities in the stage of sub-
critical ischemia. All patients had occlusion of the femoropopliteal segment. The com-
position of the basic therapy was pentoxifylline retard from 800 to 1200 mg per day, 
atorvastatin 10-20 mg per day, acetylsalicylic acid - 75-100 mg per day. Sermion was 
used in a daily dose of 30 mg. The duration of observation was 3 months. A number 
of patients were previously treated with alprostadil (vazaprostan) in a total dose of 
200-400 mcg. The patients were divided into 2 groups: group 1 (74 patients) - who did 
not have a preliminary course of treatment with alprostadil, patients received basic 
therapy and Sermion (control group 1-A - 82 patients who received only basic thera-
py) and 2- I (84 patients) - who had previously undergone a course of treatment with 
alprostadil (control - group 2-A - 78 patients in whom only basic therapy was used 
after the course of alprostadil). The following indicators were studied: the dynam-
ics of the distance of intermittent claudication, indicators of regional blood pressure 
(ankle-brachial index - ABI), transcutaneous oximetry in the fi rst interdigital space. 
The use of Sermion in the complex therapy of patients with obliterating diseases of the 
arteries of the lower extremities in the stage of subcritical ischemia made it possible 
to signifi cantly optimize the results of treatment in both the fi rst and second groups. 
Signifi cantly increased the distance of pain-free walking, indicators of ABI and oxy-
gen saturation of tissues. This is especially pronounced in the group of patients who 
received pre-course treatment with alprostadil, which suggests that Sermion prolongs 
the action of alprostadil. All patients of the fi rst and second groups note a signifi cant 
improvement in the quality of life, especially pronounced in group 2. Conclusions. 
The use of Sermion in the complex therapy of patients with obliterating diseases of 
the arteries of the lower extremities can signifi cantly optimize the results of treatment, 
increase the distance of pain-free walking, improve regional hemodynamics and tissue 
respiration, improve the quality of life of patients. The drug can be recommended for 
use in the complex therapy of patients with obliterating diseases of the arteries of the 
lower extremities in the stage of subcritical ischemia.

Key words: nicergoline, obliterating diseases of lower extremity arteries, 
alprostadil. 
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ОСНОВНЫЕ ОСЛОЖНЕНИЯ, РАЗВИВАЮЩИЕСЯ 
ПРИ ОБТУРАЦИОНОЙ ЖЕЛТУХЕ НЕОПУХОЛЕВОЙ 

ЭТИОЛОГИИ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

М.В. Юренко, Е.Р. Балацкий
ГОО ВПО «Донецкий Национальный медицинский университет 

им.М.Горького» 

Обтурационная желтуха – это тяжелое состояние, развиваю-
щееся при нарушении проходимости желчных протоков и посту-
пления желчи в кишечник, по-прежнему остаётся нерешенной 
проблемой абдоминальной хирургии. Причиной возникновения 
обтурационной желтухи неопухолевой этиологии являются: желч-
нокаменная болезнь, стеноз большого дуоденального сосочка, 
панкреатит, рубцовое сужение внепеченочных желчевыводящих 
протоков, паразитарные заболевания печени [6]. Данное состоя-
ние обладает характерными клинико-биохимическими призна-
ками: желтушностью и/или зудом кожи, субфебрильной темпе-
ратурой, повышением в крови содержания холестерина, желчных 
кислот, фосфолипидов, β-липопротеидов, щелочной фосфатазы, 
гаммаглутамилтранспептидазы и других продуктов обмена. Коли-
чество больных с осложненными формами желчнокаменной болез-
ни за последние годы увеличилась до 54-65 % [13, 26]. Количество 
послеоперационных инфекционных осложнений достигает 4 – 36,5% 
[16]. Данная патология наиболее часто встречается у лиц пожилого 
и старческого возраста, с высоким удельным весом тяжелой сопут-
ствующей патологией. Несмотря на внедрение и применение новых 
методов и подходов в диагностике, лечении, частота осложнений об-
турационной желтухи уверенно удерживается на высоких цифрах. 
А диагностические ошибки, допускаемые в 12-38 % наблюдений, 
способствуют быстрому нарастанию печеночной недостаточнос-
ти и развитию тяжелых осложнений, таких как гнойный холангит, 
абсцессы печени, желудочно-кишечные кровотечения, билиарный 
сепсис, приводящих в 14-27 % случаях к летальному исходу [15, 17].

Желчная гипертензия является одной из наиболее частых при-
чин печеночной недостаточности. По сути, обтурационная желтуха 
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и печёночная недостаточность являются неотъемлемыми частями 
единого патологического процесса. Усугубляющаяся в послеопера-
ционном периоде печеночная недостаточность является основной 
причиной летальных исходов. Послеоперационная летальность у 
таких больных остаётся высокой и достигает 7-38% [4, 12, 9].

Понятие печёночной недостаточности достаточно широко ва-
рьирует и ещё не получило окончательного определения, а мно-
гообразие функций печени затрудняет раннюю диагностику и 
выбор критериев оценки степени её недостаточности [2]. Поэтому 
лишь суммарные результаты тестов и лабораторных данных позво-
ляют судить о функциональном состоянии печени, подтвердить 
ее поражение и сделать заключение о степени тяжести [10]. Так, 
Э.И. Гальперин полагает, что под печеночной недостаточностью 
нужно понимать такое состояние «при котором имеется несоответ-
ствие между потребностями организма и возможностью печени в 
удовлетворении этих потребностей», рассматривая печёночную 
недостаточность как более широкое понятие, включающее в себя 
не только различные степени нарушения функций печени, но и 
гепатоцеребральный дефицит [10].

При обтурационной желтухе нарушается отток желчи из 
печёночных ацинусов, а повышение давления выше 2,7 кПа (270 мм 
вод. ст.) в желчных капиллярах приводит к разрыву контактов меж-
ду гепатоцитами и желчь проникает в перисинусоидальное про-
странство (пространство Диссе, Disse space), а далее в лимфу и в 
кровь. При давлении свыше 300 мм вод.ст. желчь может попадать в 
синусоиды. Возможен и трансгепатоцитарный обратный ток жел-
чи за счет изменения электрического заряда на мембранах гепа-
тоцитов. Кроме того, часть желчи под повышенным давлением на 
уровне портальных триад просачивается в соединительную ткань 
триад, а далее – в находящиеся здесь лимфатические капилляры, 
попадая затем в кровь. Повышение давления в желчных прото-
ках приводит к нарушению секреции гепатоцитов, так как для 
выделения секрета в просвет желчных капилляров им приходится 
преодолевать большее сопротивление. Таким образом, происходит 
нарушение крово- и лимфообращения, страдает микроциркуля-
ция печени. У больных с обтурационной желтухой печёночный 
кровоток уменьшается более чем на 50%. При этом снижение обще-
го печеночного кровотока коррелирует с длительностью билиар-
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ного блока [23]. Формируется патологический замкнутый круг, что 
приводит к дистрофическим изменениям в гепатоцитах. Следует 
отметить, что дистрофические изменения могут усугубляться при 
резкой декомпрессии протоков во время операции [5].

При длительном холестазе формируется холестатический гепа-
тит, а при неразрешённом билиарном блоке – билиарный цирроз. 
По данным ряда отечественных и зарубежных авторов, примерно 
через 2 недели степень изменений в печени уже не зависит от про-
должительности холестаза [10]. 

Грозным осложнением течения заболевания являются кровоте-
чения в просвет пищеварительного тракта, источником которых, в 
подавляющем числе случаев, являются острые язвы и эрозии сли-
зистой желудка, 12-перстной кишки, кишечника. В основе развития 
острых язв и эрозий лежит ишемия слизистой оболочки желудка 
или кишечника на фоне недостаточного кровоснабжения стенки. 
Развитие стойкого спазма сосудов приводит к застою крови в сли-
зисто-подслизистом слое желудка и 12-перстной кишки, кишечни-
ка, создающему условия для развития микротромбозов. В дальней-
шем, восстановление регионарного кровообращения приводит к 
нарушению кровотока в стенке желудка или кишечника, наруша-
ется оксигенация и создаются благоприятные условия для повреж-
дения слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта [11]. По 
данным литературы, в результате комплексного исследования па-
циентов с обтурационной желтухой выявлены значительные сдви-
ги в показателях цитокинового статуса и эндотоксемии. Выявлены 
значительные изменения в сыворотке крови и в желчи, а также 
морфофункциональные изменения в печени [7]. 

В ряде случаев обтурационная желтуха сопровождается неста-
бильной гемодинамикой, проявляющейся снижением артериаль-
ного давления, брадикардией. Гипотония обусловлена действием 
желчных кислот на рецепторы и центр блуждающего нерва, на 
синусно-предсердный узел сердца и кровеносных сосудов. Бра-
дикардия объясняется рефлексом, который возникает при меха-
ническом растяжении желчных протоков, повышение сердечного 
выброса, сосудистой проницаемости и вазодилятацию – снижение 
общего периферического сопротивления. [8]. Поэтому так важно 
своевременное проведение комплексной инфузионной терапии. 

Ввиду нарушения функций печени, главным образом 
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выделительной и обезвреживающей, возникает общая эндогенная 
интоксикация, которая приводит к функциональным нарушени-
ям практически всех органов и систем организма человека. В пери-
ферической крови накапливаются: аммиак, билирубин, свободные 
жирные кислоты, полипептиды средней молекулярной массы, 
полиамины, индоловые и феноловые производные, мочевина и креа-
тинин. Продукты обмена, концентрирующиеся в крови при печеноч-
ной недостаточности, также блокируют окислительные ферментные 
системы печени, что определяет возникновение гепатоцеребральной 
недостаточности [25, 21]. При обтурационной желтухе, совместно с 
печеночной недостаточностью, наблюдается и почечная недостаточ-
ность, обусловленная тесной межорганной связью этих двух систем, 
но чаще всего пусковым фактором является инфекционный компо-
нент и септицемия, вызванные холангитом, который неразрывно 
сопровождает обтурационную желтуху. С этим связано снижение 
эффективности перфузии почек с последующим уменьшением 
гломерулярной фильтрации [14, 8]. Обтурационная желтуха также 
приводит к нарушению деятельности свертывающей, фибриноли-
тической, калликреин–кининовой гуморальных регуляторных сис-
тем. Это ведет к возникновению у больных геморрагических ослож-
нений, эмболий и тромбозов. Эти нарушения реологических и 
коагуляторных свойств крови приводят к дестабилизации функций 
жизненно важных органов и являются ведущей причиной их функ-
циональной недостаточности, которая чаще всего проявляется имен-
но в виде печеночно-почечного синдрома [18].

Частым, а, по мнению некоторых исследователей, неотъемлемым 
спутником обтурационной желтухи является холангит, который 
наблюдается у 17-83% больных [5, 9, 24]. Первое и наиболее по-
дробное описание холангита принадлежит J.M. Charkot. В 1877 
г. он вывел триаду клинических признаков острого холангита: 
озноб, лихорадка, желтуха. В основе развития острого холангита 
лежит обструкция желчных протоков, при которой наблюдает-
ся резкое повышение давления (более 200 мм вод. ст.) с последу-
ющим развитием холангио-венозного и холангио-лимфатичес-
кого рефлюкса с массивным поступлением в системный кровоток 
бактерий и эндотоксинов. При увеличении внутрипротокового 
давления эндотоксины и бактерии беспрепятственно попада-
ют в центральный кровоток, нарушая гемодинамику и вызывая 
билиарный сепсис вплоть до «билиарного септического шока», 
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при котором отмечается наибольшая летальность. На сегодняшний 
день под острым холангитом понимают прежде всего морфологи-
ческие изменения в билиарном тракте, а под билиарным сепсисом 
– генерализованный патологический воспалительный процесс с 
быстрым развитием полиорганной недостаточности. Возбудителя-
ми холангитов являются ассоциации микроорганизмов кишечной 
микрофлоры, главным образом энтеробактерии, среди которых 
доминирующая роль принадлежит Е. coli (50-60 %), с меньшей 
частотой встречается Klebsiella spp., Serratia spp., Proteus spp., Entero-
bacter spp., Acinetobacter spp.; грамположительные микроорганизмы 
Streptococcus, Enterococcus, Pseudomonas aeruginosa. Следует отметить, 
что у 13-18 % больных с типичной клинической картиной остро-
го холангита, при исследовании желчи микробный компонент не 
высевается. Доказано, что без хирургического разрешения острый 
гнойный холангит приводит к смерти в 100 % случаев [ 20, 3].

Использование в комплексном хирургическом лечении об-
турационной желтухи неопухолевой этиологии эндоскопии и 
миниинвазивных пункционных вмешательств под контролем со-
нографии, лапароскопии, сорбционных методов детоксикации 
позволяет значительно снизить опасность возникновения пече-
ночной недостаточности, а также тромбогеморрагических ослож-
нений [1, 24, 22, 19]. Вопросы патогенеза, диагностики и лечения 
осложнений обтурационной желтухи, главным образом печеноч-
ной недостаточности, остаются актуальными и по настоящий мо-
мент, что требует поиска новых путей решения проблемы и благо-
приятно отразится на результатах лечения больных с этой сложной 
и тяжёлой патологией. 
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Резюме
Юренко М.В., Балацкий Е.Р. Основные осложнения, развивающиеся при обту-

рационной желтухе неопухолевой этиологии ( обзор литературы). 
Обтурационная желтуха – это тяжелое состояние, развивающееся при на-

рушении проходимости желчных протоков и поступления желчи в кишечник. 
Количество больных с осложненными формами желчнокаменной болезни за 
последние годы прогрессивно увеличивается. Частота осложнений обтураци-
онной желтухи уверенно удерживается на высоких цифрах. Диагностические 
ошибки способствуют быстрому нарастанию печеночной недостаточности и 
других тяжелых осложнений. В статье представлен научный обзор и описание 
осложнений обтурационной желтухи неопухолевой этиологии, рассмотрены 
вопросы патогенеза и лечения.

Ключевые слова: обтурационная желтуха, желчнокаменная болезнь, пече-
ночная недостаточность.

Summary
Yurenko M.V., Balatsky E.R. The main complications developing in obstructive 

jaundice of non-tumor etiology (literature review).
Obstructive jaundice is a serious condition that develops when the patency of 

the bile ducts and the fl ow of bile into the intestine is impaired. The number of 
patients with complicated forms of cholelithiasis has been progressively increasing 
in recent years. The frequency of complications of obstructive jaundice is confi dently 
maintained at high fi gures. Diagnostic errors contribute to the rapid increase of 
liver failure and other severe complications. The article presents a scientifi c review 
and description of complications of obstructive jaundice of non-tumor etiology, 
discusses the issues of pathogenesis and treatment.

Key words: obstructive jaundice, cholelithiasis, liver failure.
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