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Наблюдаемая после коронарных реваскуляризаций локальная секреция провоспалительных цито-
кинов является предиктором формирования рестеноза и осложненного течения ИБС, а учитывая 
наличие общих с синдромом обструктивного апноэ сна (СОАС) патогенетических механизмов, 
можно предположить синергизм цитокинового эффекта.  
Цель исследования – изучить активность провоспалительных интерлейкина-1β, интерлейкина-6 
и противовоспалительного интерлейкина-10 y пациентов со стабильным клиническим течением 
ИБС, ассоциированной с СОАС, на фоне антиагрегантной терапии. 
Материалы и методы. Обследовано 90 пациентов с ИБС, ассоциированной с СОАС. Интерлейки-
ны оценивали с использованием твердофазного иммуноферментного метода и набора реактивов 
(«ИФА Вектор Бест», Новосибирск). Диагноз СОАС верифицировали с использованием аппарата 
кардиореспираторного мониторинга («Кардиотехника-04-3Р (М)»). Статистический анализ 
осуществляли с помощью пакета прикладных программ Statistica 6.0. 
Результаты. Оценка активности системного воспаления по уровню провоспалительных интер-
лейкинов показала нормальные (73 % случаев) и повышенные (27 % случаев) значения показателей 
у пациентов со стабильным клиническим течением ИБС. Сопутствующий СОАС у пациентов 
со стабильным клиническим течением ИБС характеризовался более высокими значениями про-
воспалительного цитокина IL-1β на фоне монотерапии по сравнению с двойной антиагрегантной 
терапией (χ²=4,01; р=0,04) Достоверные изменения выявлены только у пациентов со среднетя-
желой и тяжелой степенями.  
Выводы. Отсутствие активации системного воспаления свидетельствует о стабильном тече-
нии ИБС у преобладающего большинства пациентов с коморбидной патологией. Сопутствую-
щий СОАС поддерживает более высокие значения провоспалительных интерлейкинов, что сви-
детельствует о менее выраженном противовоспалительном эффекте монотерапии аспирином 
при среднетяжелой и тяжелой степенях выраженности обструкции.  
 
Ключевые слова: провоспалительные цитокины, синдром обструктивного апноэ сна, ишемиче-
ская болезнь сердца. 

 
Введение. Доказано участие системного 

воспаления в развитии атеросклероза и ате-

ротромбоза [1–3]. В связи с увеличением 

объема коронарных вмешательств особенно 

актуальным становится изучение цитокино-

вых механизмов развития рестенозов и рет-

ромбозов, возникающих после коронарного 

шунтирования и стентирования [4]. По мне-

нию ряда авторов, после коронарных рева-

скуляризаций наблюдается локальная секре-

ция провоспалительных цитокинов, являю-

щаяся предиктором формирования рестеноза 

[5] и осложненного течения болезни [6–8]. 

Одновременно с этим установлена корреля-

ция эффекта антиагрегантной терапии с 

уровнем маркеров системного воспаления 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 2, 2019  
 

 

 

9 

[9]. Увеличение содержания маркеров сис-

темного воспаления и снижение противовос-

палительных цитокинов свидетельствуют о 

дестабилизации атеросклеротической бляшки 

на фоне персистирующего воспаления даже 

при стабильном клиническом течении ИБС 

[10], запуская каскад тромботических меха-

низмов при чрескожных коронарных вмеша-

тельствах [11]. По мнению Н.В. Церетели 

(2009), воспалительные реакции, связанные с 

коронарным стентированием, характеризу-

ются длительной (до 1 года) динамикой спе-

цифических маркеров воспаления [12].  

Синдром обструктивного апноэ сна 

(СОАС) относят к факторам риска раннего 

возникновения и прогрессирования сердечно-

сосудистых заболеваний [13–15], что позволя-

ет предположить наличие общих патогенети-

ческих механизмов. Значение системного вос-

паления в патогенезе коморбидного течения 

ИБС и СОАС является недостаточно изучен-

ным, а имеющиеся данные – фрагментарны. 

Цель исследования. Изучить активность 

цитокинового воспаления у пациентов со 

стабильным течением ИБС, ассоциированной 

с СОАС. 

Материалы и методы. Обследовано  

90 больных ИБС с разной формой тяжести 

СОАС, перенесших в течение предшествую-

щих 2 лет коронарные вмешательства (аорто-

коронарное шунтирование (АКШ) – 32 паци-

ента, стентирование – 58 пациентов). Легкая 

форма СОАС встречалась у 44 пациентов 

(76 %), среднетяжелая и тяжелая – у 14 (24 %). 

Средний возраст обследуемых составил 

57,9±7,8 года. Все пациенты находились на ба-

зисной антиишемической (β-блокаторы, иАПФ, 

статины) и антиагрегантной терапии. Моно-

терапию аспирином получали 68 % больных, 

двойную – 32 %. Двойная антиагрегантная 

терапия пациентам назначена при выписке из 

стационара по поводу проведения коронар-

ной реваскуляризации (АКШ или чрескожно-

го коронарного вмешательства (ЧКВ)). Ста-

тины получали 87 % пациентов (средняя те-

рапевтическая дозировка (20–40 мг)), осталь-

ные 13 % принимали статины нерегулярно. 

У всех пациентов наблюдалось стабиль-

ное клиническое течение заболевания (отсут-

ствие эпизодов острого коронарного синдро-

ма за 2 года наблюдений), уровни IL-1β, IL-6, 

IL-10 находились в пределах лабораторных 

референсных величин. Уровни про- и проти-

вовоспалительных интерлейкинов подразде-

лялись условно на «низкие» и «высокие»: 

значения IL-1β менее 1,0 пг/мл относили к 

«низким», более 1,0 пг/мг – к «высоким»;  

IL-6 – менее 6,4 и более 6,4 пг/мл соответст-

венно; IL-10 – менее 9,1 и более 9,1 пг/мл со-

ответственно. 

Количественное определение интерлей-

кинов в сыворотке крови осуществлялось с 

помощью твердофазного иммуноферментно-

го метода и отечественных тест-систем 

(«Вектор-Бест», Новосибирск). Чувствитель-

ность метода составляла 5–30 пг/мл. Диагноз 

СОАС верифицировался с использованием 

аппарата кардиореспираторного мониторинга 

(«Кардиотехника-04-3Р (М)»). Статистичес- 

кая обработка данных проводилась с помо-

щью программного пакета Statistica 6.0. Для 

анализа различий применялись параметриче-

ские и непараметрические методы статис- 

тики. 

Результаты. Оценка цитокинового ста-

туса у больных ИБС с сопутствующим СОАС 

показала, что «высокие» значения провоспа-

лительного цитокина IL-1β в 3 раза чаще  

(61 vs 22 %) встречались в группе монотера-

пии аспирином по сравнению с получающи-

ми двойную антиагрегантную терапию 

(χ
2
=4,01; р=0,04). «Высокие» значения про-

воспалительного IL-6 встречались практиче-

ски с одинаковой частотой (11 vs 18 %) при 

моно- и двойной антиагрегантной терапии 

(χ
2
=0,28; р=0,5). Аналогичная ситуация на-

блюдалась и по значениям противовоспали-

тельного IL-10: 13 % при моно- и 14 % – при 

двойной терапии (χ
2
=0,1; р=0,9).  

Изучение активности цитокинов в зави-

симости от степени выраженности СОАС у 

пациентов с ИБС показало однонаправлен-

ную динамику на фоне моно- и двойной ан-

тиагрегантной терапии, которая характеризо-

валась отсутствием достоверных различий по 

изучаемым показателям при легкой степени 

СОАС (табл. 1). Однако следует отметить, 

что при сочетанном применении аспирина с 

клопидогрелем в стандартных дозировках у 

пациентов с легкой степенью синдрома отме-
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чалась тенденция к меньшим значениям 

уровня провоспалительного ИЛ-1 по сравне-

нию группой пациентов, получающих только 

аспирин. 

Изучение цитокинового статуса у паци-

ентов со среднетяжелой и тяжелой формой 

СОАС (табл. 1) выявило достоверные разли-

чия по сравнению с пациентами, имеющими 

легкую степень синдрома. В ходе сравни-

тельной оценки провоспалительного статуса 

в зависимости от вида антитромбоцитарной 

терапии установлены более высокие значе-

ния провоспалительного цитокина IL-lβ на 

фоне монотерапии аспирином по сравнению 

с пациентами на фоне сочетанного приема 

аспирина и клопидогреля (р=0,02). При этом 

«высокие» значения IL-1β ассоциировались и 

с более «низкими» значениями противовос-

палительного IL-10. Аналогичная ситуация 

наблюдалась и по значениям IL-6 в группе 

монотерапии аспирином по сравнению с 

группой двойной антиагрегантной терапии. 

 

Таблица 1  

Сравнительная оценка содержания цитокинов при СОАС, пг/мл 

Цитокины, Ед 

Монотерапия Двойная терапия 

Легкая форма 
Среднетяжелая 

форма 
Легкая форма 

Среднетяжелая 

форма 

IL-1β 
Без СОАС 0,99±1,19 - 1,19±2,57* - 

СОАС 0,87±0,8 1,83±1,0 0,68±0,77 0,23±0,34** 

IL-6 
Без СОАС 3,84±2,66 - 4,95±4,70 - 

СОАС 3,99±2,65 3,42±2,18 4,43±2,68 1,79±2,59** 

IL-10 
Без СОАС 4,65±4,67 - 2,47±2,78* - 

СОАС 3,29±4,13 0,82±1,46 4,29±3,22 4,08±5,06** 

Примечание. * – различие между моно- и двойной антиагрегантной терапией при легкой форме 

СОАС; ** – различие между моно- и двойной антиагрегантной терапией при среднетяжелой форме  

СОАС. 

 
Оценка связи тяжести сопутствующего 

СОАС с активностью цитокинового воспале-

ния показала, что у пациентов, получающих 

аспирин, среднетяжелая и тяжелая формы ас-

социированы с более высокими значениями 

IL-1β на фоне более низких значений IL-10. 

Обсуждение. Имеющиеся в литературе 

данные свидетельствуют о том, что активи-

рованные тромбоциты синтезируют и секре-

тируют провоспалительные цитокины, кото-

рые при коронарных вмешательствах детер-

минируют развитие рестеноза и ретромбоза 

[16–18], что объясняет необходимость подав-

ления их активности антиагрегантами. Вме-

сте с тем появление «ретикулярных» тромбо-

цитов снижает эффективность терапии аспи-

рином вследствие увеличения в них содержа-

ния СОХ-1 и СОХ-2. В связи с этим изучение 

противовоспалительных эффектов антитром-

боцитарных препаратов представляет значи-

тельный теоретический и практический инте-

рес. Установленный рядом исследователей 

противовоспалительный эффект известных 

антиишемических препаратов и статинов 

предполагает его взаимное синергетическое 

действие [19–22], что должно найти отраже-

ние и при лабораторной оценке антиагре-

гантного и противовоспалительного эффек-

тов. Стабильное клиническое течение ИБС в 

нашем исследовании характеризовалось нор-

мальными, не выходящими за пределы рефе-

ренсных значений, уровнями провоспали-

тельных и противовоспалительных цитоки-

нов. Изучение вклада СОАС в поддержание 

активности цитокинового воспаления у паци-

ентов с ИБС показало наличие более высоких 

уровней провоспалительного интерлейки- 

на-1β на монотерапии аспирином, что свиде-
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тельствует о недостаточном противовоспали-

тельном эффекте последнего.  

Выявленные в ходе исследования более 

низкие значения противовоспалительного  

IL-10 и отсутствие влияний низких доз на 

плазменный уровень IL-6 при монотерапии 

аспирином находят свое подтверждение в ра-

нее проведенных работах [23, 24].   

Имеющиеся в литературе данные [25] о 

механизме противовоспалительного эффекта 

аспирина через активацию противоспали-

тельных цитокинов не нашло своего под-

тверждения в нашем исследовании, о чем 

свидетельствуют «высокие» значения IL-1β 

на фоне «низких» значений противовоспали-

тельного IL-10. Возможным объяснением 

данного факта является наличие сопутст-

вующего СОАС, обусловливающего низкий 

уровень противовоспалительного IL-10. В хо- 

де исследования подтвержден факт более вы-

раженного противовоспалительного эффекта 

сочетанного применения аспирина с клопи-

догрелем. Более низкие значения провоспа-

лительного IL-1β подтверждают данные ряда 

исследователей об ингибировании экспрес-

сии маркеров воспаления и усилении проти-

вовоспалительного действия при двойной ан-

тиагрегантной терапии [26]. Отсутствие су-

щественных различий по уровням IL-6 у па-

циентов на фоне моно- и двойной антиагре-

гантной терапии подтверждает его дуальную 

роль в цитокиновом статусе [27]. 

Выявленные «низкие» значения провоспа-

лительных интерлейкинов у пациентов, не 

принимающих статины регулярно, косвенно 

свидетельствуют о детерминировании проти-

вовоспалительного эффекта антиагрегантами. 

Практическое значение проведенного исследо-

вания по выявлению различий уровней цито-

кинов на фоне моно- и двойной антиагрегант-

ной терапии у пациентов с сопутствующим 

СОАС заключается в осознании необходимо-

сти дифференцированного терапевтического 

подхода при коморбидности ИБС и СОАС.  

Очевидно, что для принятия клинических 

решений требуются дальнейшие исследова-

ния по уточнению значений конкретных ци-

токинов, отражающих активацию, затухание 

или ремиссию системного воспаления у па-

циентов с кардиальной коморбидностью. 

Выводы: 

1. Стабильное течение ИБС у пациентов 

с синдромом обструктивного апноэ сна ха-

рактеризуется отсутствием активации цито-

кинового воспаления, о чем свидетельствует 

наличие референсных лабораторных значе-

ний провоспалительных интерлейкинов. 

2. Среднетяжелая и тяжелая формы 

СОАС у пациентов с ИБС сопровождаются 

более высокими значениями провоспали-

тельного интерлейкина-1β. 

3. Сочетанное применение аспирина и 

клопидогреля в комплексной терапии ИБС, ас-

социированной с СОАС, сопровождается бо-

лее низкими значениями провоспалительного 

интерлейкина-1β на фоне более высоких зна-

чений противовоспалительного интерлейкина-

10 по сравнению с монотерапией аспирином. 
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SYSTEMIC INFLAMMATION BIOMARKERS  
IN PATIENTS WITH STABLE ISCHEMIC HEART DISEASE  

ASSOCIATED WITH OBSTRUCTIVE SLEEP APNEA SYNDROME 
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The local secretion of pro-inflammatory cytokines observed after coronary revascularization is a predictor 
of restenosis formation and complications of ischemic heart disease (IHD). Taking into account the patho-
genetic mechanisms common with obstructive sleep apnea (OSA), a cytokine effect can be sug- 
gested. 
The aim of the paper was to study the activity of pro-inflammatory interleukin-1β, interleukin-6 and anti-
inflammatory interleukin-10 in patients with a stable IHD associated with obstructive sleep apnea, 
against the background of antiplatelet therapy. 
Materials and Methods. The authors examined 90 patients with IHD associated with OSA. The level of 
interleukins was measured by the enzyme-linked immunosorbent assay technique and an assay kit  
(ELISA Vector Best, Novosibirsk). In order to confirm the OSA, a cardiorespiratory monitoring device 
("Cardiotechnology-04-3P (M)") was used. Statistical analysis was performed by the software package 
Statistica 6.0. 
Results. Evaluation of systemic inflammation by the level of pro-inflammatory interleukins showed nor-
mal (73 %) and elevated (27 %) levels in patients with a stable IHD. Concomitant OSA in patients with 
a stable IHD was characterized by higher values of the pro-inflammatory cytokine IL-1β against mono-
therapy compared with dual antiplatelet therapy (χ²=4.01; p=0.04). Significant changes were detected on-
ly in patients with moderate and severe IHD. 
Conclusions. The lack of activation of systemic inflammation indicates a stable IHD in most patients with 
comorbid pathology. Concomitant OSA contributes to higher levels of pro-inflammatory interleukins, 
which indicates a less pronounced anti-inflammatory effect of aspirin monotherapy in case of moderate 
and severe obstruction. 
 
Keywords: pro-inflammatory cytokines, obstructive sleep apnea, ischemic heart disease. 
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Цель работы – изучение ежедневной практики назначения лекарственных препаратов на амбула-
торном этапе медицинской помощи и анализ полученных данных на основе критериев ограничи-
тельных перечней Бирса 2012 г. и STOPP/START версии 1. 
Материалы и методы. Проанализированы лекарственные назначения 150 пациентам старше  
65 лет, находившимся на амбулаторном лечении.  
Результаты. В структуре заболеваемости пациентов преобладали сердечно-сосудистые заболева-
ния, а также болезни костно-суставной системы и сахарный диабет 2-го типа. Онкологические 
заболевания, заболевания щитовидной железы, бронхиальная астма, катаракта, панкреатит, 
анемия, язвенная болезнь диагностированы у единичных больных. Учитывались все лекарственные 
назначения в течение года. За полипрагмазию принималось одновременное назначение более 4 пре-
паратов. В течение последующего года отслеживалось состояние пациентов, за конечную точку 
принята смерть. Выявлена нерациональная лекарственная терапия на основе критериев Бирса и 
STOPP/START. Оценена терапевтическая значимость аудита лекарственных назначений по ог-
раничительным перечням. 
Выводы. Полипрагмазия наблюдается более чем у половины амбулаторных пациентов пожилого 
возраста. На основе критериев ограничительных перечней Бирса 2012 г. нерациональная лекарст-
венная терапия выявлена у 20 % пациентов пожилого возраста, на основе критериев STOPP  
и START – у 43,3 и 66,6 % соответственно. Отсутствие назначений лекарств в соответствии 
с критериями START ассоциировано с увеличением смертности пациентов пожилого возраста.  
 
Ключевые слова: полипрагмазия, фармакотерапия, лекарственная терапия, гериатрия, ограни-
чительные перечни, критерии Бирса, критерии STOPP/START. 

 
Введение. По данным демографических 

отчетов за 2016 г., доля пожилого населения 

в России составляет 24 % [1]. С увеличением 

возраста растет и заболеваемость хрониче-

скими неинфекционными заболеваниями, что 

в свою очередь ведет к необходимости уве-

личения объема медикаментозной терапии, 

при этом часто имеет место полипрагмазия.  

Термин «полипрагмазия» (от poly – мно-

го и pragma – предмет, вещь) означает одно-

временное и нередко необоснованное назна-

чение множества лекарств или лечебных 

процедур [2]. Полипрагмазия – не что иное, 

как фармацевтическое давление, оказываемое 

на пациента в результате нерационального 

комплексного подхода. 

В ходе исследования D.S. Chutka et al. в 

1995 г. было установлено, что люди старше 

60 лет принимают более 1/3 всех выпускае-

мых лекарств [3]. В амбулаторных и стацио-

нарных условиях больным чаще всего одно-

временно назначают более двух лекарствен-

ных препаратов (ЛП). Причем врач не всегда 

знает, что действительно принимает пациент и 

в каких дозах, часто имеет место дискомпла-

ентность. Полифармакотерапия может возни-

кать не только из-за большого количества со-

путствующих заболеваний и состояний у па-

циента, но и ввиду неправильного выбора ЛП, 

когда больной принимает однонаправленные, 

взаимоисключающие или необязательные ме-

дикаменты. Имеет место недостаточность или 

извращение эффекта назначенного препарата, 

обусловленное изменениями метаболических 

процессов в пожилом организме. Это часто 

приводит к неправильной коррекции тактики 

лечения в сторону увеличения количества ме-

дикаментов или их замены на более сильные. 
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Результатами полипрагмазии являются 

снижение/отсутствие эффекта лечения, неже-

лательные побочные реакции, частые госпи-

тализации, большие денежные затраты как 

для пациента, так и для системы здравоохра-

нения в целом. 

Научное медицинское сообщество предла-

гает доказательные методы борьбы с поли-

прагмазией в виде различных аналитических 

алгоритмов назначений фармакотерапии. Это 

индекс рациональности лекарственных средств 

(Medication Appropriateness Index, США, 1992), 

критерии Бирса (Американская гериатриче-

ская ассоциация, 2003, 2012), критерии 

STOPP/START (Рекомендации национальной 

службы здравоохранения Великобритании, 

2013, 2015), FORTA (Германия, 2011), крите-

рии PINCER (Великобритания, 2012) [4–6].  

В России, согласно приказу Министерства 

здравоохранения РФ от 20.12.2012 № 1175н 

«Об утверждении порядка назначения и вы-

писывания ЛП, а также форм рецептурных 

бланков на лекарственные препараты, поряд-

ка оформления указанных бланков, их учета 

и хранения», одновременное назначение 5 и 

более лекарственных средств одному боль-

ному в стационаре необходимо согласовать с 

заведующим отделением и клиническим фар- 

макологом в виде оформления заключения 

врачебной комиссии. Однако для целенаправ-

ленных мероприятий по устранению необос-

нованной полипрагмазии наряду с разрабо-

танной нормативной базой необходимы фар-

макоэпидемиологические исследования для 

выявления распространенности нерациональ-

ного назначения ЛП на разных этапах оказа-

ния медицинской помощи. К сожалению, в 

настоящее время частота и последствия нера-

циональной полипрагмазии в амбулаторно-

поликлинических учреждениях нашей страны 

остаются недостаточно изученными. 

Цель исследования. Изучение ежеднев-

ной практики назначения лекарственных 

препаратов на амбулаторном этапе медицин-

ской помощи и анализ полученных данных 

на основе критериев ограничительных переч-

ней Бирса 2012 г. и STOPP/START версии 1. 

Материалы и методы. Проведен ретро-

спективный анализ 150 медицинских карт 

амбулаторных больных в возрасте 65 лет и 

старше (возрастной диапазон 65–91 год), об-

ращавшихся в ГУЗ «Центральная городская 

клиническая больница г. Ульяновска» в тече-

ние 2016 г. и отобранных случайным мето-

дом. Характеристика пациентов представлена 

в табл. 1.  

 

Таблица 1 

Характеристика пациентов 

Показатель Значение 

Мужчины, чел. (%) 56 (37,3) 

Женщины, чел. (%) 94 (62,6) 

Средний возраст, лет 75,5±7,6 

Причины обращений к врачу, n (%): 

артериальная гипертония 

ишемическая болезнь сердца 

дисциркуляторная энцефалопатия  

аритмии 

болезни костно-суставной системы 

сахарный диабет 2-го типа 

 

112 (74,6) 

100 (66,6) 

62 (41,3) 

17 (11,3) 

42 (28) 

35 (23,3) 

 
В структуре заболеваемости преобладала 

патология сердечно-сосудистой системы (ар-

териальная гипертония, ишемическая болезнь 

сердца, дисциркуляторная энцефалопатия, 

аритмии), а также болезни костно-суставной 

системы и сахарный диабет 2-го типа. Онко-

логические заболевания, заболевания щито-

видной железы, бронхиальная астма, ОНМК, 

катаракта, панкреатит, анемия, язвенная бо-

лезнь диагностированы у единичных больных.  
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Учитывались все лекарственные средст-

ва, назначенные пациентам в течение года. За 

полипрагмазию принималось назначение бо-

лее 4 препаратов. В течение последующего 

года отслеживалось состояние пациентов, за 

конечную точку принята смерть. 

Анализ адекватности терапии произво-

дился по критериям STOPP (критерии назна-

чения потенциально не рекомендованных ЛП 

у людей старше 65 лет), START (критерии 

отсутствия назначения необходимых ЛП у 

людей старше 65 лет), Бирса (список ЛП, 

применение которых у пожилых людей 

старше 65 лет нецелесообразно ввиду нали-

чия неблагоприятных побочных реакций) [7]. 

Список Бирса разделен на 3 категории: 

1) потенциально не рекомендуемые ЛП, 

применения которых следует избегать у 

пожилых людей; 

2) потенциально не рекомендуемые ЛП, 

применения которых следует избегать у 

пожилых людей с определенными забо-

леваниями и синдромами, так как дан-

ные лекарства могут спровоцировать их 

обострение; 

3) ЛП, которые следует применять с осто-

рожностью у пожилых людей [8]. 

Результаты исследования статистически 

обрабатывались с помощью пакета программ 

«Статистика вер. 10.0». Определялись сред-

ние значения показателей, стандартное от-

клонение. Достоверность различий оценива-

лась в зависимости от типа распределения по 

t-критерию Стьюдента и критерию Пирсона с 

поправкой Йетса. Различие считались досто-

верным при р<0,05. 

Результаты. Полипрагмазия наблюда-

лась у 79 пациентов (52,6 %), в т.ч. у 29 муж-

чин и 50 женщин (χ
2
=0,03; р=0,9). Одновре-

менно назначалось в среднем 4,8±2 препарата 

(от 1 до 10 ЛП). Зависимость среднего коли-

чества одновременно назначаемых препара-

тов от возраста пациентов представлена на 

рис. 1.  

 

 
 

Рис. 1. Среднее количество одновременно назначаемых препаратов по возрастным группам пациентов 

 
По 64 критериям STOPP было зарегист-

рировано 83 случая назначения потенциально 

не рекомендованных препаратов у 65 (43,3 %) 

больных, в т.ч. нестероидных противовоспа-

лительных ЛП при артериальной гипертен- 

зии – 55 случаев, глибенкламида или хлор-

пропамида при сахарном диабете 2-го типа – 

19 случаев. 

По 22 критериям START было зарегист-

рировано 142 случая отсутствия назначения 

необходимых препаратов у 100 (66,6 %) 

больных, в т.ч. антиагрегантов при атеро-

склеротическом, коронарном, церебральном 

или периферическом атеросклеротическом 

поражении сосудов в анамнезе у пациентов  

с синусовым ритмом – 45 случаев, ингибито-

ров АПФ при хронической сердечной недос-

таточности – 43 случая, β-адреноблокаторов 

при стенокардии – 17 случаев, метформина 

при сахарном диабете 2-го типа – 12 случаев, 
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статинов при сахарном диабете, ассоцииро-

ванном с сердечно-сосудистыми факторами 

риска, – 11 случаев, варфарина при фибрил-

ляции предсердий – 8 случаев. 

Зарегистрировано 30 (20 %) случаев на-

значения потенциально не рекомендованных 

препаратов по критериям Бирса 2012 г., в т.ч. 

кеторолака – 6 случаев, спиронолактона в до-

зе >25 мг/сут – 6 случаев, мелоксикама –  

9 случаев. В 41 (27,3 %) случае выявлены на-

значения потенциально не рекомендованных 

препаратов людям с определенными заболе-

ваниями и синдромами, в частности несте- 

роидных противовоспалительных ЛП при 

хронической сердечной недостаточности – 

в 36 (24 %) случаях. 

Определена прямая корреляция между ко- 

личеством одновременно назначаемых препа-

ратов и количеством выявленных замечаний 

на одного пациента (R=0,7; p=0,03) (рис. 2).  

 

 
 

Рис. 2. Корреляция между количеством одновременно назначаемых препаратов  

и количеством выявленных замечаний на одного пациента 

 
В течение 12 мес. наблюдения умерло  

13 (19,5 %) больных, в т.ч. 8 с полипрагмази-

ей (χ
2
=0,14; р=0,7). Не установлено статисти-

чески значимых различий у умерших и вы-

живших пациентов в частоте выявления слу-

чаев нарушений по критериям Бирса (46,2 

против 47,4 %, χ
2
=0,01; р=0,9) и по критериям 

STOPP (23,1 против 45,3 %, χ
2
=2,36; р=0,1).  

В то же время выявлено статистически зна-

чимое увеличение замечаний у умерших па-

циентов по критериям START (92,3 против 

63,5 %, χ
2
=4,36; р=0,04).  

Обсуждение. Не было выявлено досто-

верных различий в частоте полипрагмазии в 

зависимости от пола и возраста пациентов. 

Однако следует отметить, что после 90 лет 

наблюдается минимальное количество одно-

временно назначенных препаратов, что, воз-

можно, связано с меньшей приверженностью 

больных старческого возраста к лечению, 

снижением частоты обращаемости за амбула-

торной помощью, дожитием до старческого 

возраста лиц с меньшим количеством заболе-

ваний. Не установлено достоверных различий 

в показателях смертности в группах больных 

с полипрагмазией и без полипрагмазии. Ве-

роятно, это связано с обоснованной необхо-

димостью одновременного назначения боль-

шого количества ЛП тяжелым пожилым па-

циентам.  
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Обращает на себя внимание статистиче-

ски значимое увеличение в группе умерших 

пациентов замечаний по критериям START, 

свидетельствующее о негативном влиянии на 

прогноз отсутствия в лечении рекомендован-

ных препаратов. Отсутствие достоверных от-

личий в частоте нарушений по критериям 

STOPP, возможно, связано с малым размером 

выборки.  

Зарубежными исследованиями также ус-

тановлена высокая частота случаев нерацио-

нального назначения ЛП пожилым пациен-

там. Так, в исследовании, проведенном на 

уровне стационарного и амбулаторного лече-

ния среди пожилых датских пациентов с ис-

пользованием опросника «Индекс рациональ- 

ности лекарственных средств», было выявле-

но, что 39,5 % из назначенных препаратов 

имели одну и более несоответствующие 

оценки из 10 критериев; 12,3 % ЛП оценены 

как «не показаны», 6 % – «неэффективные», 

6,7 % – «в неправильной дозе», 16,5 % – «ис-

пользованы в недопустимой продолжитель-

ности» [9]. В исследовании испанских уче-

ных у 634 пожилых пациентов частота при-

менения потенциально не рекомендуемых 

ЛП в соответствии с критериями Бирса со-

ставила 22,9 % [10]. 

Полученные нами данные согласуются с 

результатами исследования К.С. Данилиной и 

соав., изучавших рациональность фармакоте-

рапии у 150 пожилых пациентов, получавших 

стационарное лечение. Выявлено частое на-

значение потенциально не рекомендованных 

по критериям Бирса 2012 г. лекарственных 

препаратов: кеторолака (в связи с частыми 

бессимптомными заболеваниями желудочно-

кишечного тракта у пожилых людей), спиро-

нолактона (высокий риск гиперкалиемии при 

сердечной недостаточности у пожилых), ме-

локсикама (увеличение риска желудочно-

кишечных кровотечений) и нестероидных 

противовоспалительных ЛП при хронической 

сердечной недостаточности (риск декомпен-

сации сердечной недостаточности) [11]. 

Таким образом, результаты нашего ис-

следования показали, что лечение больных 

пожилого и старческого возраста часто явля-

ется нерациональным, и для повышения ка-

чества оказания медицинской помощи необ-

ходимо повысить уровень подготовки врачей. 

Выводы: 

1. Полипрагмазия наблюдается более 

чем у половины амбулаторных пациентов 

пожилого возраста (52,6 %).  

2. На основе критериев ограничитель-

ных перечней Бирса 2012 г. нерациональная 

лекарственная терапия выявлена у 20 % па-

циентов пожилого возраста, на основе крите-

риев STOPP и START – у 43,3 и 66,6 % соот-

ветственно.  

3. Отсутствие назначений лекарствен-

ных препаратов в соответствии с критериями 

START ассоциировано с увеличением смерт-

ности пациентов пожилого возраста. 

4. Необходимо создание отечественных 

ограничительных перечней лекарственных 

средств для лечения лиц пожилого возраста.  
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POLYPHARMACY IN ELDERLY OUTPATIENTS  
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The aim of the work is to study the daily practice of prescribing drugs at the outpatient stage of medical 
care and to analyze the data obtained based Beers 2012 criteria and STOPP / START version 1. 
Materials and Methods. The authors analyzed drug prescriptions for 150 outpatients, who were over  
65 years old. 
Results. Cardiovascular diseases, diseases of the osteo-articular system and type 2 diabetes mellitus pre-
vailed in the morbidity structure of patients. Oncological diseases, thyroid diseases, bronchial asthma, 
cataracts, pancreatitis, anemia, peptic ulcer disease were diagnosed in some patients. All drug prescrip-
tions during the year were taken into account. Simultaneous prescription of more than 4 drugs was con-
sidered polypharmacy. All the patients were monitored for a year since drug prescriptions had been made. 
Death was taken as the end point. The authors considered drug therapy to be irrational according to Beers 
and STOPP / START criteria. The therapeutic value of drug prescription audit based on restrictive lists 
was evaluated. 
Conclusions. Polypharmacy is observed in more than half of elderly outpatients. According to Beers 2012 
criteria, irrational drug therapy was detected in 20 % of elderly patients, according to STOPP and 
START lists – in 43.3 % and 66.6 %, respectively. The lack of drug prescriptions in accordance with 
START criteria is associated with increased mortality of elderly patients. 
 
Keywords: polypharmacy, pharmacotherapy, drug therapy, geriatrics, restrictive lists, Beers criteria, 
STOPP / START criteria. 
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ОСОБЕННОСТИ КРАЕВОЙ ДЕГИДРАТАЦИИ  
ФОЛЛИКУЛЯРНОЙ ЖИДКОСТИ  

У ПАЦИЕНТОК ПРОГРАММЫ ЭКО И ПЭ  
С ЭНДОКРИННЫМИ НАРУШЕНИЯМИ 
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Цель. Выявить особенности структуропостроения фолликулярной жидкости (ФЖ) методом 
краевой дегидратации у пациенток с эндокринными нарушениями, у которых для лечения бес-
плодия использованы методы вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ).  
Материалы и методы. Методом краевой дегидратации исследовано структуропостроение ФЖ у 
247 пациенток с трубно-эндокринным генезом бесплодия, вошедших в программу ЭКО и ПЭ. 
Среди них были выделены пациентки с эндокринными нарушениям (149 женщин).  
Результаты. При исследовании морфологии ФЖ методом краевой дегидратации выявлены ха-
рактерные особенности локальной организации ФЖ при различных формах эндокринного беспло-
дия. По структуре локальной организации определена степень выраженности пролиферативных 
и деструктивных процессов в фолликуле, дана оценка местного гомеостаза яичников. Эти осо-
бенности структуропостроения позволяют высказать предположение о возможности использо-
вания характерных маркеров для прогнозирования исходов технологий ВРТ и индивидуализиро-
вать терапевтические подходы. 
 
Ключевые слова: бесплодие, ЭКО, эндокринные нарушения, фолликулярная жидкость, краевая 
дегидратация, морфотипы. 

 
Введение. Фолликулярная жидкость (ФЖ) 

яичника является сложной биологической 

средой, продуктом клеток гранулезы, окру-

жающей ооцит в период его созревания [1–4]. 

Еще R. Homburg и M. Shelef (1995) пришли к 

выводу, что зрелость ядра является важным 

фактором оценки качества ооцита и что ок-

ружение ооцита оказывает значительное воз-

действие на его качество [3, 5, 6]. Неслучайно 

основным требованием оценки ооцита явля-

ется немедленное исследование ФЖ после 

забора на нагретом предметном столике мик-

роскопа [3]. Состав ФЖ варьирует в зависи-

мости от гормонального статуса женщины, 

стадии созревания фолликула и целого ряда 

других факторов. Характерной особенностью 

фолликулярной жидкости является наличие  

в ней высокомолекулярных протеогликанов, 

представляющих собой углевод-белковые 

комплексы, которые позволяют связывать 

большое количество воды. В малых фолли-

кулах относительное содержание протеогли-

канов выше, чем в больших. По мере увели-

чения размера фолликула уменьшается вяз-

кость ФЖ и увеличивается содержание сво-

бодной воды. Различия в размерах фоллику-

лов связаны с содержанием большого коли-

чества свободной воды в ФЖ более крупных 

фолликулов, даже при нормальных и сни-

женных показателях белков плазмы, стерои-

досвязывающего белка, ферментов, мукопо-

лисахаридов, стероидов, гормонов гипофиза, 

нестероидных овариальных факторов и др. 

[7, 8]. Согласно литературным данным, с уве- 

личением размера фолликула в ФЖ умень-

шается концентрация калия, хлорида, лакта-

та, мочевины и триглицеридов [8, 9]. Концен-

трация этих компонентов намного меньше 

концентрации белка, поэтому вклад послед-

него в изменение объема ФЖ является более 
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существенным. Наблюдаемый рост объема 

ФЖ с увеличением размера фолликула можно 

объяснить снижением концентрации связан-

ной воды в ФЖ вследствие уменьшения отно-

сительного содержания высокомолекулярных 

протеогликанов. Знание этих закономерностей 

позволило применить метод краевой дегидра-

тации для исследования локальной организа-

ции фолликулярной жидкости. По получен-

ным результатам кристаллообразования мож- 

но определить степень выраженности дест-

руктивных и пролиферативных процессов, 

происходящих в фолликуле [9–11].  

Возможности и ценность применения 

данного метода в медицинских исследовани-

ях обосновали В.Н. Шабалин и С.Н. Шатохи-

на (1998), определившие основные характе-

ристики морфологических структур биологи-

ческой жидкости (БЖ) в норме и при патоло-

гии. В норме определяется два вида текстур – 

папоротникообразные и переходные. При па-

тологических состояниях определяются сле-

дующие текстуры: пластинчатые (маркер де-

струкции), паутинчатые (маркер гипоксии), 

параллельные (маркер гиперплазии). Основ-

ным материалом формирования пластинча-

тых структур является холестерин. При пато-

логических процессах в результате усиленно-

го распада клеток происходит освобождение 

холестерина из мембран в межтканевое про-

странство, появляются пластинчатые изо-

морфоны. Параллельные трещины образуют-

ся за счет наличия белка фибрина, состояще-

го из длинных нитей; ветвистые дендриты, 

миелиновые бороздки – за счет скоплений 

липидов, триглицеридов [7–9]. 

В настоящее время метод исследования 

твердой фазы БЖ используют для постановки 

диагноза в самых разнообразных областях 

медицины. 

Авторами метода был предложен способ 

диагностики степени атеросклеротического 

поражения кровеносных сосудов. При нали-

чии пластинчатых структур и анизотропных 

включений в них выявлены разные стадии 

атеросклероза сосудов. 

В 2004 г. был предложен способ диагно-

стики гиперплазии при выявлении парал-

лельных линий и злокачественной гиперпла-

зии при наличии атипических сферолитов [9]. 

Диагностическая значимость этих мор-

фоструктур подтверждена и в других иссле-

дованиях [10, 11]. 

Публикаций, посвященных значению ме-

тода краевой дегидратации ФЖ, в доступной 

нам литературе мы не встретили.  

Цель исследования. Определить значи-

мость метода краевой дегидратации для 

оценки состояния яичников и готовности 

ооцитов к применению методов вспомога-

тельных репродуктивных технологий (ВРТ). 

Материалы и методы. Выполнено кли-

ническое контролируемое исследование. С 

целью изучения распространенности и струк-

туры эндокринных форм бесплодия проведе-

но клиническое обследование 149 пациенток 

в возрасте от 26 до 42 лет (средний возраст 

33,43±0,30 года), имеющих эндокринные на-

рушения и поступивших для лечения с ис-

пользованием методов ВРТ. При анализе эн-

докринного статуса были выделены группы 

пациенток с единичными эндокринными 

проявлениями: гиперпролактинемия (5,4 %), 

синдром поликистозных яичников (СПКЯ) и 

гирсутизм (5,4 %), миома матки (4 %) и эн-

дометриоз (14,1 %). Отдельную подгруппу 

составили пациентки с гиперпластическими 

процессами эндометрия (16,8 %). Кроме это-

го, выделены пациентки с сочетанными эн-

докринными нарушениями, которые являлись 

причинами бесплодия. У этих пациенток ди-

агностированы нарушения функции несколь-

ких эндокринных желез (54,4 %). Следует 

отметить, что все обследуемые пациентки 

имели в анамнезе трубно-перитонеальный 

фактор бесплодия. Пациентки в течение дли-

тельного времени (от 1 года до 20 лет  

(в среднем 5,46±0,34 года)) получали лечение 

в соответствии с патогенезом бесплодия, но 

без положительного результата восстановле-

ния фертильности. В связи с этим они были 

включены в программу ЭКО и ПЭ. Немалое 

значение имело то, что на каждую пациентку 

приходилось 1,6 соматического заболевания. 

В экстрагенитальной патологии наблюдалось 

преобладание заболеваний органов пищева-

рения (54,4 %), органов кровообращения 

(36,9 %), нарушений питания (34,3 %), при-

чем 17,5 % женщин имели дефицит массы 

тела, 16,8 % – ожирение. Следует отметить, 
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что большая часть пациенток с ожирением 

(13,4 %) имела в анамнезе патологию не-

скольких эндокринных органов.  

Кроме того, каждая пациентка кроме 

значимых соматических заболеваний имела в 

анамнезе по 3 гинекологических заболевания. 

Обращает на себя внимание большой ин-

декс воспалительных гинекологических за-

болеваний, который составил 3,25 на 1 жен-

щину, что обусловлено наличием перенесен-

ного ИППП – 1,2 заболевания на 1 женщину. 

Наличие в анамнезе перенесенных ИППП,  

в т.ч. хламидиоза, сифилиса, гонореи, трихо-

мониаза, привело к глубоким поражениям 

репродуктивной системы. Этот факт делает 

условным выделение эндокринного генеза 

бесплодия. Указание женщин на наличие в 

анамнезе кист яичников, полипов шейки мат-

ки и эндометрия также следует рассматри-

вать как следствие хронических воспали-

тельных заболеваний половых органов. 

До выполнения ВРТ на репродуктивных 

органах пациенток проводилось большое 

число оперативных вмешательств, в т.ч. на 

яичниках, маточных трубах, внутриматочных 

вмешательств по поводу гиперпластических 

процессов эндометрия. Спектр оперативных 

вмешательств указывает на наличие у жен-

щин хронических, длительно протекающих 

заболеваний гениталий, консервативное ле-

чение которых не было эффективным.  

Менархе у женщин с эндокринным и 

смешанным генезом бесплодия приходилось 

в среднем на 14±1 год, причем у 86,7 % жен-

щин отмечались нарушения менструальной 

функции: болезненные – у 37,6 %, нерегу-

лярные – у 26,2 %, обильные – у 22,2 %, 

скудные – у 0,7 % женщин. Средний возраст 

начала половой жизни составил 19±2 года. 

Только 42,3 % женщин использовали методы 

контрацепции, из них оральные контрацепти-

вы применяли только 25,5 % женщин, 5,4 % 

использовали ВМК, остальные 11,4 % – пре-

зерватив. 

Первичное бесплодие диагностировано у 

43,6 % женщин, вторичное – у 56,4 %. У па-

циенток со вторичным бесплодием в анамне-

зе было 169 беременностей, из которых толь-

ко 14 % (24 беременности) завершилось ро-

дами, 86 % остальных беременностей завер-

шились медабортами (43 %) и самопроиз-

вольными абортами (8 %). 35 % беременно-

стей были внематочными, завершившимися 

тубэктомией.  

При оценке исходного гормонального 

статуса у всех пациенток в одном из менстру-

альных циклов, предшествующих стимуляции 

овуляции, отмечены разнообразные наруше-

ния: у 8,1 % выявлена гиперпролактинемия,  

у 14,1 % – лютеиновая недостаточность и ги-

перплазия эндометрия, у 9,4 % – разнонаправ-

ленные гормональные нарушения, корригиро-

ванные КОК, у 4 % – гипер- или гипофункция 

щитовидной железы. Всем женщинам прово-

дилось лечение патогенетических гормональ-

ных расстройств до назначения ВРТ. 

Следует отметить, что в отношении не-

которых пациенток в процессе лечения бес-

плодия раньше применялись ВРТ. Так, 

20,8 % женщин ранее использовали метод 

искусственной инсеминации, оказавшийся 

низкоэффективным: только в одном случае 

наступила беременность, причем внематоч-

ная. ЭКО в качестве восстановления фер-

тильности было применено в 22,8 % случаев, 

причем неоднократно. В результате у одной 

пациентки наступила беременность после 

третьей попытки ЭКО, у другой – одна по-

пытка закончилась наступлением маточной 

беременности, вторая попытка – внематочной 

беременностью. В остальных случаях все по-

пытки ЭКО имели отрицательный результат. 

После проведения последней программы 

ЭКО и ПЭ у обследованных пациенток поло-

жительные результаты были достигнуты в 

18,1 % случаев. При проведении программ 

ЭКО и ПЭ в 61,8 % случаев использовался 

длинный протокол, в 38,3 % – короткий.  

В 4,7 % случаев был диагностирован 

синдром гиперстимуляции яичников легкой 

степени, проведена консервативная терапия с 

положительным эффектом.  

У всех 149 пациенток был произведен 

забор ФЖ во время пункции фолликула. ФЖ 

центрифугировалась в течение 5 мин со ско-

ростью 3000 об/мин. Для исследования 0,2 мл 

ФЖ наносили на поверхность стандартного 

предметного стекла 75×25 мм, предваритель-

но подготовленного, и высушивали капли, 

накрывая покровным стеклом, при темпера-
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туре 18–25 °С, влажности 65–70 % и мини-

мальной подвижности воздуха. Оценку про-

водили через 24 ч. Изучение структурообра-

зующих элементов дегидратированной капли 

осуществляли при увеличениях от ×400 с по-

мощью бинокулярного микроскопа Leica  

ICC 50 (Германия, Leica Microsystems GmbH) 

и цветной цифровой камеры Pixera 120es 

(Япония, Pixera Corporation). В ходе исследо-

вания оценивали структуропостроение ло-

кальных структур, описывали наличие фи-

зиологических и патологических текстур.  

Результаты и обсуждение. В результате 

проведенного исследования были выявлены 

закономерности наличия характерных тек-

стур, присущие определенному эндокринно-

му заболеванию, что позволило выделить па-

циенток с определенной гинекологической 

эндокринной патологией или синдромом. 

1. Пациентки программы ЭКО и ПЭ с 

диагнозом «миома матки». В нашем иссле-

довании у 6 (4 %) пациенток, вошедших в 

программу ЭКО и ПЭ, диагностировалась 

миома матки. У 2 пациенток была обнаруже-

на субсерозная локализация миоматозных уз-

лов. Все узлы были достаточно больших раз-

меров, и до включения в программу ЭКО и 

ПЭ этим пациенткам была произведена кон-

сервативная миомэктомия. У одной пациент-

ки путем гистероскопии был удален субму-

козный узел, который деформировал полость 

матки и являлся причиной бесплодия. У ос-

тальных 3 пациенток, миома матки была ма-

лых размеров и не являлась противопоказа-

нием для включения их в программу ВРТ.  

В основе патогенеза миомы матки лежит мо-

ноклональная пролиферация гладкомышеч-

ных клеток миометрия. Поэтому анализ по-

лученных результатов позволил установить 

отличительные особенности у пациенток с 

миомой матки.   

Так, в исследуемых препаратах обнару-

живаются нормальные – папоротникообраз-

ные (100 %) – и переходные (62,9 %) струк-

туры, переходящие в параллельные (85,2 %), 

что является маркером гиперплазии (проли-

ферации) (рис. 1а, б). Количество патологи-

ческих маркеров (3,6 мар. на 1 пац.) незначи-

тельно превышает количество нормальных 

(2,2 мар. на 1 пац.). В половине фаций 

(55,6 %) обнаруживались базисные сфероли-

ты и во всех – патологические, что говорит о 

декомпенсированном состоянии локального 

гомеостаза (рис. 1а, б).   

 

      
а                                                                                   б              
 

Рис. 1:  

а) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 67, ув. ×400, темное поле, папоротникообразные 

структуры (1). Пациентка Мария С., 35 лет. Бесплодие вторичное, 7 лет. В анамнезе: хронический двух-

сторонний сальпингоофорит, хронический эндометрит, миома матки. Результат ЭКО положительный;  

б) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 36, ув. ×400, темное поле, папоротникообразные 

структуры (1), переходящие в параллельные. Пациентка Майя С., 34 года, бесплодие вторичное, 12 лет.  

В анамнезе: хронический сальпингит, миома матки, произведена правосторонняя тубэктомия, консерва-

тивная миомэктомия. Результат ЭКО отрицательный 

  

1 
1 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 2, 2019  
 

 

 

27 

2. Пациентки программы ЭКО и ПЭ  

с диагнозом «эндометриоз». Данную группу 

составила 21 (14,1 %) пациентка с бесплоди-

ем. У них в процессе обследования диагно-

стирован эндометриоз. 16 (10,7 %) пациент-

кам данной группы проведена лапароскопи-

ческая операция по поводу наружного гени-

тального эндометриоза (НГЭ): в 13 (8,7 %) 

случаях – НГЭ 1–2 стадии, в 1 (0,7 %) слу- 

чае – НГЭ 3–4 стадии, в 2 (1,3 %) случаях 

удалены эндометриоидные кисты яичников. 

В 6 (4,0 %) случаях при проведении гис- 

тероскопии был диагностирован аденомиоз.  

Основным патогенетическим механизмом 

развития эндометриоза является нарушение 

баланса в системе «оксидант/антиоксидант»,  

в результате которого и развивается окисли-

тельный стресс [12, 13]. Таким образом, на 

фоне пролиферативных процессов развива-

ются и деструктивные. Согласно получен- 

ным результатам в исследуемой группе пре-

обладали папоротникообразные структуры, 

переходящие в параллельные. Но, в отли- 

чие от картины при миоме, при эндометрио- 

зе наблюдался деструктивный папоротник 

(рис. 2а, б, в). 

 

         
а                                                    б                                                        в 
 

Рис. 2:  

а) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 167, ув. ×400, темное поле, деструктивные папо-

ротникообразные структуры (1), переходящие в параллельные (2). Пациентка Анастасия М., 34 года, 

бесплодие первичное, 8 лет. В анамнезе: поверхностный эндометриоз яичников, тазовой брюшины. Ла-

пароскопия: коагуляция, иссечение очагов эндометриоза. Гистероскопия: очаговый эндометриоз. Резуль-

тат ЭКО положительный;  

б) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 173, ув. ×400, темное поле, папоротникообразные 

структуры (1), переходящие в параллельные. Пациентка Светлана Х., 39 лет, бесплодие первичное,  

10 лет. В анамнезе: эндометриоз правой маточной трубы, ретроцервикальный эндометриоз, эндометриоз 

тазовой брюшины. Лапароскопия: двухсторонняя тубэктомия, коагуляция и иссечение очагов эндомет-

риоза. Результат ЭКО отрицательный;  

в) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 45, ув. ×400, темное поле, папоротникообразные 

структуры (1), переходящие в параллельные (2). Пациентка Лариса М., 34 года, бесплодие первичное,  

6 лет. В анамнезе: ретроцервикальный эндометриоз, эндометриоз тазовой брюшины, аденомиоз. Лапаро-

скопия: двухсторонняя тубэктомия, коагуляция и иссечение очагов эндометриоза. Результат ЭКО отри-

цательный 
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3. Пациентки программы ЭКО и ПЭ  

с диагнозом «гиперплазия». Согласно ре-

зультатам, полученным В.Н. Шабалиным и  

С.Н. Шатохиной (2009), у практически здо-

ровых людей в сыворотке крови были обна-

ружены дендритные и переходные формы, а 

пластинчатые структуры являлись маркером 

деструкции и воспаления [9]. В ходе данного 

исследования установлено, что наибольшее 

количество пластинчатых структур, указы-

вающих на воспалительный процесс и/или 

деструктивные изменения, наблюдалось как 

раз при гиперплазии (96 %) [12, 13]. Это по- 

зволило нам выделить группу пациенток  

(25 (16,8 %) чел.), у которых диагностиро- 

валась гиперплазия, поскольку в исследуе-

мых препаратах можно было наблюдать оп-

ределенную закономерность: деструктивный 

папоротник переходил в пластинчатые струк-

туры. В фациях пациенток с гиперплазии- 

ей отмечалась полихромия (маркер усиле- 

ния признаков деструкции) – сочетание зеле-

ного, желтого, красного, оранжевого цветов 

(рис. 3а, б).  

 

         
а                                                                                     б 
 

Рис. 3:  

а) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 200, ув. ×400, темное поле, деструктивные папо-

ротникообразные структуры (1), переходящие в пластинчатые (2). Параллельные структуры (3), базис-

ный сферолит (4). Пациентка Ольга Р., 33 года, бесплодие вторичное, 2 года. В анамнезе: железисто-

кистозная гиперплазия эндометрия, хронический эндометрит. Результат ЭКО отрицательный;  

б) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 162, ув. ×400, темное поле, папоротникообразные 

структуры (1), переходящие в пластинчатые (2). Пациентка Вера К., 35 лет, бесплодие первичное, 7 лет. 

В анамнезе: железисто-кистозная гиперплазия эндометрия. Результат ЭКО отрицательный 

 

 

 
4. Пациентки программы ЭКО и ПЭ  

с диагнозом «гиперпролактинемия».  

У 8 (5,4 %) пациенток диагностирова- 

на гиперпролактинемия. Уровень пролакти- 

на у них колебался в пределах от 773 до  

1633 мМЕ/л (при норме 67–726 мМЕ/л). По 

данным исследований Л.В. Савиной и соавт. 

(2001), характерной особенностью гиперпро-

лактинемии является наличие в препарате 

кристаллов в форме ветвящихся ламелей 

и/или сплошной сетки из ветвящихся ламе-

лей [14, 15]. В данном исследовании в 37,5 % 

случаев были обнаружены ламелии и в 

37,5 % случаев – друзы. Папоротникообраз-

ные структуры встречались во всех случаях 

(рис. 4а, б). 
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Рис. 4:  

а) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 147, ув. ×400, темное поле, ламелии (1). Пациентка 

Наталья П., 35 лет, бесплодие первичное, 9 лет. В анамнезе: хронический двухсторонний сальпингоофо-

рит, гиперпролактинемия, ожирение 2 ст., седловидная матка. Результат ЭКО отрицательный;  

б) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 136, ув. ×400, темное поле, ламелии (1), друзы (2). 

Пациентка Марина А., 40 лет, бесплодие вторичное, 8 лет. В анамнезе: хронический двухсторонний 

сальпингоофорит, гиперпролактинемия. Результат ЭКО отрицательный 

 

 
5. Пациентки программы ЭКО и ПЭ  

с диагнозом «СПКЯ, гирсутизм». У пациен-

ток с СПКЯ (5,4 %) отмечаются повышенные 

показатели андрогенов в крови: 17-ОН-про- 

гестерон – 1,85±0,98 нг/мл (норма в фоллику-

лярной фазе – 0,4–1,02 нг/мл), свободный 

тестостерон – 4,7±1,16 нмоль/л (норма –  

0,5–3,8 нмоль/л), ДГЭА-С – 8,75±6,75 мкг/мл 

(норма в фолликуряной фазе – 0,8–3,9 мкг/мл). 

Характерной особенностью является преобла-

дание пролиферативных (87,5 %) и деструк-

тивных (100 %) структур над нормальными 

папоротникообразными структурами (75 %), 

причем пластинчатые структуры занимают 

большую площадь, чем папоротникообраз-

ные (рис. 5).  

 

                                                
 

Рис. 5. Фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 111, ув. ×400, темное поле, деструктив-

ные папоротникообразные структуры, переходящие в пластинчатые. Пластинчатые структуры занимают 

большую часть. Пациентка Светлана Н., 29 лет. Бесплодие первичное, 2,5 года. В анамнезе: СПКЯ.  

Результат ЭКО отрицательный 
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6. Пациентки программы ЭКО и ПЭ  

с диагнозом «сочетанные эндокринные на-

рушения». У 81 (54,4 %) пациентки данной 

группы имелись нарушения функции не-

скольких эндокринных желез. Соответствен-

но, характер и выраженность патологических 

процессов были более значительными, что 

приводило к стойкому, чаще необратимому 

нарушению локального гомеостаза. Число 

экстрагенитальных заболеваний составило 

1,7 случая на 1 пациентку. У 6 (4,0 %) паци-

енток вывлена патология щитовидной железы: 

тиреотоксикоз (1,3 %), гипотиреоз (2,7 %), 

крупноузловой зоб (2,0 %). У 23,5 % пациен-

ток отмечались болезни эндокринной систе-

мы, причем у 13,4 % – ожирение, у 10,1 % – 

дефицит массы веса. У пациенток чаще вы-

являлась патология сердечно-сосудистой си- 

стемы (21,5 %) и органов пищеварения 

(34,2 %). Количество перенесенных и сопут-

ствующих гинекологических заболеваний со-

ставило 2,5 случая на одну пациентку, что не 

отличается от общих показателей в целом. 

Оперативные вмешательства проведены у 

23,5 % пациенток, страдающих эндометрио-

зом, у 23,5 % пациенток с миомой матки, 

консервативная миомэктомия проведена у 

17,3 %. Клиновидная резекция яичников при 

СПКЯ проведена у 5,4 % пациенток. Внутри-

маточная патология была диагностирована у 

61,7 % пациенток: гиперплазия (30,9 %), по-

лип эндометрия (12,3 %), эндометрит (13,6 %), 

гипоплазия эндометрия (4,9 %).   

При анализе ФЖ пациенток с сочетанным 

генезом бесплодия наблюдалась всю палитра 

морфотипов краевой дегидратации, причем в 

основном патологических, которые в три раза 

превышали нормальные (4,1 патологическо- 

го маркера на 1 пациентку). Пластинчатые 

(91,4 %) и параллельные (87,5 %) морфоти- 

пы преобладали над папоротникообразными 

(74,1 %) и переходными (44,4 %). Обнаружи-

валось большое количество аморфных (34,6 %), 

атипичных (20,9 %), вторичных (55,6 %) сфе-

ролитов. При обменных нарушениях наблюда-

лось до 75,3 % сферолитов (рис. 6а, б, в) [17]. 
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Рис. 6:  

а) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 76, ув. ×400, темное поле, слабо выраженный де-

структивный папоротник, пластинчатые структуры. Пациентка Ирина В., 31 год, бесплодие вторичное,  

2 года. В анамнезе: дисфункция яичников, хронический двухсторонний сальпингоофорит, тазовый пери-

тонит, двухсторонние гидросальпинксы, СПКЯ, гиперпролактинемия. Лапароскопия: двухсторонняя ту-

бэктомия. Каутеризация яичников. Гистероскопия: простая неатипическая эндометриальная гиперплазия 

№ 47849. Результат ЭКО отрицательный;  

б) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 134, ув. ×400, темное поле, слабо выраженный де-

структивный папоротник, пластинчатые структуры. Пациентка Анастасия В., 40 лет, бесплодие первич-

ное, 8 лет. В анамнезе: хронический двухсторонний сальпингоофорит, множественная миома матки, на-

ружный генитальный эндометриоз тазовой брюшины 2 ст., полип цервикального канала, сниженный 

овариальный резерв. Лапароскопия: адгезолизис, иссечение и коагуляция очагов эндометриоза, миомэк-

томия. Результат ЭКО отрицательный;  

в) фрагмент препарата локальной организации ФЖ № 83, ув. ×400, темное поле, слабо выраженный де-

структивный папоротник, пластинчатые структуры. Пациентка Надежда М., 34 года, бесплодие вторич-

ное, 2 года. В анамнезе: дермоидная киста слева, дисфункция яичников, синдром гиперандрогении 

(СПКЯ), гиперпролактинемия, ожирение 1 ст. Лапаротомия: левосторонняя тубовариоэктомия, резекция 

правого яичника, большого сальника. Результат ЭКО отрицательный 
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Заключение. Впервые проведенная нами 

оценка локально-кристаллической организа-

ции ФЖ позволила выявить изоморфоны в 

норме и патологии. На основе сопоставления 

особенностей локальной организации ФЖ у 

пациенток с бесплодием, имеющих одно или 

несколько эндокринных нарушений, уста-

новлены маркеры, специфичные для опреде-

ленной эндокринной патологии, которые мо-

гут использоваться в диагностических целях. 

Для пациенток с миомой матки характерны 

папоротникообразные и переходные структу-

ры, редко переходящие в параллельные (мар-

кер гиперплазии). Для пациенток, страдаю-

щих эндометриозом, характерен деструктив-

ный папоротник, переходящий в параллель-

ные структуры. У пациенток, в анамнезе ко-

торых диагностировалась гиперплазия, дест-

руктивный папоротник переходил в пластин-

чатые структуры (маркер деструкции). Почти 

во всех образцах отмечалась полихромия 

(маркер усиления признаков деструкции). 

Для нее характерно сочетание красного, зе-

леного, желтого, оранжевого цветов. Для па-

циенток с гиперпролактинемией характерно 

наличие специфических ламелей и друз (мар-

кер гиперпролактинемии). Для образцов ФЖ 

пациенток, страдающих СПКЯ, характерно 

преобладание патологических – пролифера-

тивных и деструктивных – маркеров над 

нормальными – папоротникообразными – 

структурами. У пациенток, имеющих в анам-

незе нарушение функции нескольких эндок-

ринных органов, в образцах ФЖ преобладали 

в основном пластинчатые структуры (маркер 

деструкции). 

Данный метод достаточно эффективно 

определяет степень выраженности пролифе-

ративных и деструктивных процессов, обна-

руживает патологические изменения в яич-

нике и позволяет дать оценку состояния ме-

стного гомеостаза, а также тяжести дегенера-

тивно-дистрофических изменений при труб-

но-эндокринной форме бесплодия. Исследо-

вание локальной организации ФЖ способст-

вует усовершенствованию патогенетически 

ориентированных программ медикаментоз-

ного лечения, позволяет уточнить критерии 

подбора пациенток для применения ВРТ и 

прогнозировать исходы лечения с учетом вы-

явленных нарушений структуропостроений и 

наличия патологических маркеров. 
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The aim of the paper is to identify the characteristics of follicular fluid (VF) structural composition using 
marginal dehydration method in patients with endocrine disorders and assisted reproductive technology 
(ART) for infertility treatment. 
Materials and Methods. By means of marginal dehydration method the authors examined VF structural 
composition in 247 patients with tubal-endocrine infertility genesis. All the women were enrolled in IVF 
and PE programs. Among them, patients with endocrine disorders were identified (149 women). 
Results. When studying the VF morphology by marginal dehydration method, the authors identified spe-
cifics of local VF organization in various forms of endocrine infertility. According to the local organiza-
tion structure, the intensity of proliferative and destructive processes in the follicle was determined,  
and local ovarian homeostasis was assessed. These compositional peculiarities allowed us to suggest the 
possibility of using typical markers to predict outcomes of ART technologies and to personalize therapeu-
tic approaches. 
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Проблема инсульта в настоящее время является одной из приоритетных как у нас в стране, так 
и во всем мире. Ежегодно в мире инсультом заболевает более 6 млн чел. Церебральный инсульт  
в США является третьей по частоте причиной смерти, в Европе – второй, в России – первой.  
В России инсульт случается у 450 тыс. пациентов в год. Распространенность этого заболевания 
среди лиц трудоспособного возраста до 65 лет повышает затраты бюджета здравоохранения  
[1–3]. Преобладают ишемические инсульты (ИИ), доля которых составляет 80 %. У 2 % паци-
ентов повторный инсульт развивается к концу первого года с момента инсульта, у 30 % – к кон-
цу пятого. При повторном инсульте отмечается повышение показателя смертности в 1,5 раза. 
Основополагающей задачей является профилактика инсульта в целях снижения заболеваемости, 
смертности и инвалидизации [4].  
Цель исследования – изучить частоту встречаемости факторов риска (ФР) ИИ, их вклад в раз-
витие заболевания и прогнозирование исходов острых нарушений мозгового кровообращения. 
Материалы и методы. Изучена распространенность факторов риска у 696 пациентов по данным 
госпитального регистра в когорте больных по Кабардино-Балкарской Республике (КБР) на приме-
ре г. Нальчик за период 2016–2017 гг. Использованы данные, полученные при текущей регистра-
ции случаев ИИ на протяжении двух лет у лиц старше 25 лет, госпитализированных в первич-
ное сосудистое отделение городской клинической больницы № 1 и Региональный сосудистый 
центр Республиканской клинической больницы. Проанализировано 696 случаев ИИ у лиц старше 
25 лет, создан электронный банк данных.  
Результаты. В исследуемой когорте больных методом госпитального регистра определены наибо-
лее значимые факторы риска ишемического инсульта. Определено их влияние на развитие смер-
тельного исхода.  
Выводы. Были выявлены факторы риска, которые повышают риск развития смертельного исхода. 
Такими являются хроническая сердечная недостаточность, фибрилляция предсердий, нарушения 
проводимости и нарушения сердечного ритма, сахарный диабет, дислипидемия. Курение, арте-
риальная гипертония, стенокардия изолированно не оказывают влияния на риск развития смер-
тельного исхода. 
 
Ключевые слова: ишемический инсульт, факторы риска, фибрилляция предсердий, артериаль-
ная гипертония, сахарный диабет. 

 
Введение. В настоящее время инсульт 

является наиболее угрожающим жизни нев-

рологическим заболеванием, ведущей причи-

ной смерти и инвалидности. Это приводит к 

большим расходам в системе здравоохране-

ния не только России, но и всего мира. В по-

следние годы отмечается рост распростра-

ненности сосудистых заболеваний с увеличе-

нием частоты острых нарушений мозгового 

кровообращения (ОНМК). Ежегодно в мире 

ОНМК переносит более 6 млн чел. [1, 5].  

У пациентов, перенесших ОНМК, увели-

чивается риск развития повторного инсульта 

и другой сердечной-сосудистой патологии, 

которые приводят к снижению когнитивных 

функций. В первые 3 мес. после ОНМК и 

позднее у больных выявляются постинсульт-

ные когнитивные нарушения, при которых 
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значительно ухудшается прогноз, повышает-

ся смертность и риск повторного ОНМК, 

увеличивается выраженность функциональ-

ных нарушений и снижается качество жизни 

[6, 7]. По данным ВОЗ, факторами риска (ФР) 

постинсультной деменции являются низкий 

уровень образования, курение, артериальная 

гипертония (АГ), фибрилляция предсердий 

(ФП), сахарный диабет (СД) [8]. 

Пациенты с инсультом несут высокий 

риск рецидива: 6 % – в 1 год, 16 % – в 5 лет и 

25 % – в 10 лет [9]. Риск повторного ишеми-

ческого инсульта (ИИ) положительно корре-

лирует с количеством ФР [10]. Таким обра-

зом, их оценка важна как в исследовании ис-

ходов инсульта, так и в наблюдении за тече-

нием заболевания. 

Более 80 % случаев инсульта являются 

ишемическими и коррелируют с традицион-

ными сердечно-сосудистыми ФР: возрастом, 

полом, наличием АГ, СД, ФП и дислипиде-

мии (ДЛП) [11]. Однако большая часть ин-

сультов по-прежнему классифицируется как 

криптогенные. У молодых пациентов (моло-

же 55 лет) последние составляют почти 40 % 

всех случаев ИИ, подчеркивая потенциаль-

ную важность других, возможно неизвест-

ных, ФР, особенно, но не исключительно в 

определенном подтипе инсульта [12, 13]. 

В России заболеваемость инсультом еже-

годно растет, а смертность от него в структу-

ре общей смертности занимает второе место, 

уступая только коронарной патологии и опе-

режая онкологическую. 75–80 % выживших 

больных становятся инвалидами и требуют 

длительной дорогостоящей медицинской и 

социальной помощи [14]. На стационарное 

лечение, реабилитацию и профилактику од-

ного больного с инсультом в России уходит 

127 тыс. руб. в год. При этом прямые расхо-

ды на лечение больных на протяжении жизни 

составляют 4–6 % бюджета здравоохранения 

[15, 16]. 

На основании полученных M.G. George, 

X. Tong, B.A. Bowman данных по госпитали-

зации инсультных больных молодого возрас-

та из 44 штатов показано, что ежегодно воз-

растает частота развития инсульта у мужчин 

и женщин в возрасте от 18 до 54 лет. С 2003–

2004 по 2011–2012 гг. отмечено увеличение 

количества случаев развития инсульта на 

41,5 % у мужчин в возрасте от 35 до 44 лет 

[17]. В 2016 г. число зарегистрирован- 

ных цереброваскулярных случаев составило 

7 009 300, из них впервые диагноз был уста-

новлен в 1 116 200 случаев [18, 19]. 

В России смертность от инсульта высока 

и составляет 396,9 случая на 100 000 населе-

ния у женщин и 275,4 случая у мужчин [20]. 

Снижение заболеваемости и смертности 

от инсульта в первую очередь зависит от 

профилактических мер, коррекции ФР. Важ-

ную роль в профилактике инсульта играет 

модифицируемая коррекция ФР: подвижный 

образ жизни, коррекция массы тела, соблю-

дение диеты, способствующей снижению 

уровня холестерина, триглицеридов, отказ от 

курения, ограничение потребления соли, что 

зависит от самого человека. Влияние на  

немодифицируемые (некорригируемые) ФР 

считается невозможным. К этой группе отно-

сят возраст, пол, этническую и наследствен-

ную предрасположенность. Заболеваемость 

инсультом ежегодно возрастает, особенно 

среди пациентов старше 65 лет. В возрасте 

30–69 лет у мужчин заболеваемость выше, 

чем у женщин. Выявление и контроль корри-

гируемых ФР развития инсульта способству-

ет снижению частоты развития острого на-

рушения мозгового кровообращения [21, 22]. 

В доступной литературе представлены 

данные по распространенности ФР развития 

ИИ. Среди основных ФР особое место зани-

мает АГ, что, несомненно, связано с ее рас-

пространенностью в популяции. Распростра-

ненность АГ сохраняется на стабильно высо-

ком уровне и в России превышает 40 % 

взрослого населения [23]. По данным регист-

ра инсульта Научного центра неврологии 

РАМН, АГ диагностируется у 78,2 % боль-

ных, перенесших ИИ. В России ежегодно ин-

сульт развивается у 3–5 чел. на 1000 населе-

ния, в среднем – у 350–400 тыс. Крупные ме-

ждународные исследования, в которые вклю-

чены десятки тысяч больных, показали, что 

систематическая антигипертензивная терапия 

снижает частоту инсультов на 20–40 % . 

Вместе с тем обращает на себя внимание 

различный процент встречаемости и сочета-

ние ФР в зависимости от региона прожива-
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ния, климато-географических особенностей. 

В связи с этим изучение ФР, вклада различ-

ных их сочетаний в развитие инсульта, а так-

же влияния региональных и этнических осо-

бенностей является актуальным. 

Цель исследования. Изучить частоту 

встречаемости ФР ИИ, их вклад в развитие 

заболевания и прогнозирование исходов ост-

рых нарушений мозгового кровообращения. 

Материалы и методы. В период с 1 ян-

варя 2016 г. по 31 декабря 2017 г. с помощью 

метода госпитального регистра в г. Нальчик 

Кабардино-Балкарской Республики проводи-

лось проспективное исследование ИИ. Ис-

пользованы данные при текущей регистрации 

случаев ИИ на протяжении 2 лет у лиц стар-

ше 25 лет, госпитализированных в первичное 

сосудистое отделение (ПСО) городской кли-

нической больницы № 1 и в сосудистое отде-

ление для больных с ОНМК Республикан-

ской клинической больницы КБР.  

Наблюдение за пациентами проводилось 

в течение 28 дней госпитализации, оценка со-

стояния пациента осуществлялась при посту-

плении и при выписке. ФР развития инсульта 

были проанализированы на основе ретро-

спективного исследования анамнестических 

данных. 

В работе использованы клинико-эпи- 

демиологические методы: описательная и 

аналитическая эпидемиология. В первом слу-

чае с помощью метода госпитального регист-

ра изучены ФР и их влияние на исход заболе-

вания в течение двух календарных лет, во 

втором – частотным методом изучены ФР 

инсульта в когорте больных, сформирован-

ной при проведении регистра. Проведено 

изучение вклада основных ФР в прогноз вы-

живаемости. 

Статистическая обработка результатов 

проводилась с использованием пакета при-

кладных программ R Studio. Критический 

уровень значимости при проверке статисти-

ческих гипотез в данном исследовании при-

нимался равным 0,05 (р – достигнутый уро-

вень значимости). Описание качественных 

данных проводилось путем построения таб-

лиц сопряженности с указанием абсолютных 

и относительных (%) частот встречаемости 

признаков. Для определения статистической 

значимости различий качественных призна-

ков использовался анализ таблиц сопряжен-

ности (критерий χ
2
 Пирсона, а также двусто-

ронний точный тест Фишера в случае, если 

ожидаемое значение хотя бы в одной ячейке 

таблицы сопряженности было меньше 5).  

Результаты и обсуждение. Проанализи-

рована медицинская документация пациентов 

с ИИ, создан электронный банк данных.  

С 1 января 2016 г. по 31 декабря 2017 г. заре-

гистрировано 696 случаев ИИ у больных 

старше 25 лет; мужчины составили 49,9 % 

(n=347), женщины – 50,1 % (n=349). Количе-

ство ИИ (в абсолютных и относительных 

цифрах) у мужчин и женщин разных возрас-

тных групп представлено в табл. 1. 

 

Таблица 1 

Количество пациентов с ИИ 

Возрастные группы 
2016 г. 2017 г. Всего 

абс. (n) отн. (%) абс. (n) отн. (%) абс. (n) отн. (%) 

25–34 года 1 0,3 1 0,3 2 0,3 

35–44 года 8 2,1 0 0 8 1,2 

45–54 года 20 5,3 28 8,7 48 6,9 

55–64 года 87 23,2 83 25,9 170 24,4 

65–74 года 88 23,5 87 27,1 175 25,1 

75 и более лет 171 45,6 122 38,0 293 42,1 

Всего, n=696 375 100 321 100 696 100 
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Изучены ФР инсульта у обследованных 

больных. Проанализирована относительная 

частота их встречаемости в подгруппах муж-

чин и женщин, по данному признаку сравни-

вали подгруппы выживших и умерших.  

Отличительной особенностью АГ явля-

ется высокая частота коморбидности. Паци-

енты с АГ, как правило, имеют одну или не-

сколько сопутствующих патологий. К наибо-

лее часто встречающимся относятся: хрони-

ческая сердечная недостаточность (ХСН) – 

50,3 %, ДЛП – 30,1 %, ФП – 26 %, СД – 

20,4 %, хроническая обструктивная болезнь 

легких – 2,9 %, хронический пиелонефрит – 

1,2 %. 

По результатам госпитального регистра и 

статистического анализа наиболее частым ФР 

в изучаемой когорте больных является АГ. В 

проведенном исследовании частота ее встре-

чаемости очень высока и составляет 97,75 %. 

При сравнении групп выживших и умерших 

по данному ФР статистически значимых раз-

личий не выявлено, что свидетельствует о 

том, что наличие только АГ без сочетания с 

другими факторами не влияет на риск разви-

тия смертельного исхода. 

У 53,2 % (n=369) больных диагностиро-

вана ХСН, из них в группе женщин – 54,2 % 

(n=188) и в группе мужчин – 52,2 % (n=181) 

(
2
=0,59; р=0,65). В группе выживших часто-

та встречаемости ХСН составила 50 % 

(n=306), а умерших – 76,8 % (n=62) (
2
=20,9; 

р<0,001), что позволяет отнести ХСН к фак-

торам риска летального исхода при ишемиче-

ском инсульте. 

ДЛП часто встречается как ФР при ин-

сульте. По данным госпитального регистра в 

нашем исследовании частота встречаемости 

ДЛП в группе больных составила 30,1 %.  

У женщин нарушения липидного спектра на-

блюдались в 32 % случаев (n=111), у муж- 

чин – в 28,3 % (n=97) (
2
=1,1; р=0,29). По 

данным сравнительного анализа выживших и 

умерших пациентов ДЛП наблюдалась в пер-

вой группе в 38,7 % случаев, а во второй –  

в 40,7 % (
2
=4,9; р=0,027). Различие является 

статистически значимым, что свидетельству-

ет о влиянии ДЛП на риск развития смер-

тельного исхода у больных инсультом.   

 

При анализе анамнестических данных 

пациентов с инсультом частота встречаемо-

сти курения составила 28 %. Учитывая этни-

ческую особенность жителей КБР, частота 

курения намного выше в подгруппе мужчин 

(50,4 %) по сравнению с подгруппой женщин 

(5,7 %) (
2
=172,4; р<0,001). Сравнительный 

анализ выживших и умерших показал, что 

непосредственно у выживших частота данно-

го ФР составила 28,2 %, у умерших – 26,8 % 

(
2
=0,1; р=0,80). Таким образом, установлено, 

что курение непосредственно не влияет на 

риск развития смертельного исхода. 

По данным регистра, частота ФП у боль-

ных составила 26 % (n=181). У женщин она 

выявлена в 35,5 % случаев (n=124), в группе 

мужчин – в 16,4 % (n=57) (
2
=33,0; р<0,001). 

ФП преобладала у женщин по сравнению с 

мужчинами. Различия между группами муж-

чин и женщин – статистически значимы. По 

данным сравнительного анализа выживших и 

умерших пациентов ФП наблюдалась в пер-

вой группе в 23,1 % случаев, а во второй –  

в 47,6 % (
2
=22,4; р<0,001). Между умерши-

ми и выжившими больными с ФП различия 

являлись статистически значимыми.  

Частота нарушений проводимости (НП) 

сердца у больных без ФП составила 23 % 

(n=160): у женщин – 24,6 % (n=86), у муж- 

чин – 21,3 % (n=74) (
2
=1,1; р=0,30). НП бо-

лее часто наблюдались в группе пациентов, 

умерших после перенесенного инсульта 

(30,0 % случаев), чем в группе выживших 

(20,8 %) (
2
=13,5; р<0,001), что позволяет 

считать данный признак фактором риска ле-

тального исхода.   

Группа пациентов с нарушениями ритма 

сердца (НРС) без ФП составила 22,6 % 

(n=157). Частота встречаемости данного фак-

тора в группе женщин составила 20,9 % 

(n=73), в группе мужчин – 24,2 % (n=84) 

(
2
=0,19; р=0,66). Установлено, что в группе 

выживших этот фактор встречался у 20,2 % 

пациентов, в группе умерших – у 40,2 % 

(
2
=31,9; р<0,001). 

Стенокардия у больных с инсультом 

имела место в 22,3 % случаев (n=155). В под-

группе женщин эта патология встречалась в 

23,3 % случаев (n=81), у мужчин – в 21,3 % 
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(n=74) (
2
=0,38; р=0,53). Число выживших со 

стенокардией в данном исследовании соста-

вило 21,5 % (n=132), умерших – 28 % (n=23) 

(
2
=1,8; р=0,18).   

Известно, что СД вносит значимый вклад 

в патогенетический каскад ИИ. В нашем ис-

следовании частота встречаемости СД соста-

вила 21,1 % (n=147). Сравнительный анализ 

выживших и умерших показал, что непосред-

ственно у выживших частота СД составила 

18,7 % (n=115), у умерших – 39 % (n=32). 

Различия являлись статистически значимыми 

(
2
=17,9; р<0,001). 

Пороки сердца обнаружены в 2,4 % слу-

чаев (n=17): в подгруппе женщин – у 3,2 % 

пациентов (n=11), в подгруппе мужчин –  

у 1,7 % (n=6) (
2
=1,5; р=0,22). Частота встре-

чаемости у женщин в 2 раза выше, чем  

у мужчин, однако различия не являются ста-

тистически значимыми.  

На рис. 1 указана частота встречаемости 

факторов риска в данной популяции больных. 

 

 
Рис. 1. Частота встречаемости факторов риска в исследуемой когорте больных 

 

 

 

 
Заключение. Таким образом, по данным 

госпитального регистра и статистического 

анализа, наиболее частым фактором риска в 

изучаемой когорте больных является артери-

альная гипертония, имеющая место у 97,7 % 

наблюдаемых. Пациенты с АГ и коморбидно-

стью требуют индивидуального подхода, 

комплексной диагностики и лечения с учетом 

всей имеющейся патологии. Распространен-

ность дислипидемии составляет 30,1 %, час-

тота фибрилляции предсердий – 26 %. В изу-

ченной когорте больных у 21,1 % больных 

зарегистрирован сахарный диабет. При срав-

нительном анализе групп выживших и умер-

ших были выявлены факторы риска, которые 

преимущественно оказывают влияние на 

риск смертельного исхода. Такими являются 

хроническая сердечная недостаточность, 

фибрилляция предсердий, нарушения прово-

димости и нарушения сердечного ритма, са-

харный диабет, дислипидемия. Они повыша-

ют риск развития смертельного исхода. Такие 

факторы риска, как курение, артериальная 

гипертония, стенокардия изолированно не 

оказывают влияния на риск развития смер-

тельного исхода. 
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The problem of stroke is currently one of the most urgent both in our country and abroad. Every year 
more than 6 million people are down with stroke worldwide. In the United States stroke is the third lead-
ing cause of mortality, in Europe it is the second, and in Russia – the first. In Russia, 450 000 patients 
are diagnosed with stroke annually. The prevalence of this disease among able-bodied people under 65 in-
creases the cost of the health care budget [1–3]. Currently, ischemic strokes (IS) prevail, their proportion 
is 80 %. In 2 % of patients, a recurrent stroke develops by the end of the first year after the previous one, 
in 30 % of patients it happens by the end of the fifth year. In case of a recurrent stroke, the mortality rate 
increases by 1.5 times. The main task is stroke prevention in order to reduce morbidity, mortality and 
disability [4]. 
The purpose of the paper is to study IS risk factors (RF), their frequency, contribution to the disease de-
velopment and prediction of outcomes of acute cerebrovascular events. 
Materials and Methods. The authors studied the prevalence of risk factors in 696 patients. They used the 
hospital registry in the patient cohort in the Kabardino-Balkar Republic (KBR), the city of Nalchik, dur-
ing 2016–2017. They analyzed the data from the current registration of IS over the period of two years in 
patients over 25 years of age, hospitalized to the primary vascular department of the City clinical hospital 
No. 1 and the Regional Vascular Center of the Republican Clinical Hospital. In general, the authors ana-
lyzed 696 cases of ischemic stroke in patients over 25 years of age, and created an electronic data bank. 
Results. By means of hospital registry method the most significant risk factors for ischemic stroke were 
identified in the studied patient cohort. Their effect on the lethal outcome was determined. 
Conclusions. The authors identified the risk factors that increased the mortality risk. These are chronic 
heart failure, atrial fibrillation, asequence, cardiac arrhythmias, diabetes mellitus, and dyslipidemia. 
Smoking, arterial hypertension, angina pectoris alone do not affect the mortality risk. 
 
Keywords: ischemic stroke, risk factors, atrial fibrillation, arterial hypertension, diabetes mellitus. 
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Цель работы – провести анализ заболеваемости язвенной болезнью желудка и двенадцатиперст-
ной кишки населения Республики Мордовия за 2008–2017 гг. и дать региональную медико-
социальную оценку данной патологии. 
Материалы и методы. Проанализированы данные ФГУ «ЦНИИ организации и информатизации 
здравоохранения Минздравсоцразвития России» и территориального органа Федеральной службы 
государственной статистики по Республике Мордовия по заболеваемости язвенной болезнью  
в Республике Мордовия с 2008 по 2017 г.  
Результаты. В работе показано, что язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки  
в Республике Мордовия является распространенным заболеванием. Уровень общей заболеваемо-
сти населения в Республике Мордовия в 2008–2017 гг. ниже, чем в РФ, но является одним из са-
мых высоких среди регионов Приволжского округа. Наиболее высокие показатели общей заболевае-
мости язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки всего населения отмечаются  
в Чамзинском, Ичалковском, Торбеевском и Теньгушевском районах. Уровень первичной заболе-
ваемости всего населения по Мордовии в целом в течение 2008–2017 гг. был ниже, чем в среднем 
по районам. Наиболее высокие показатели первичной заболеваемости всего населения – в Ичалков-
ском районе Республики Мордовия. В связи со сложившейся в Республике Мордовия ситуацией,  
а именно из-за высокой заболеваемости населения язвенной болезнью желудка и двенадцатиперст-
ной кишки, необходимо искать пути решения данной проблемы на базе системных мер профи-
лактики. Подобные меры способны оказать влияние на социальные и психологические аспекты 
здоровья всего проживающего населения. 
Выводы. Анализ заболеваемости язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки в Рес-
публике Мордовия за 2008–2017 гг. демонстрирует целесообразность создания комплексной целе-
вой республиканской программы по снижению уровня заболеваемости, совершенствованию орга-
низации диспансеризации, лечебных и диагностических мероприятий, направленных на увеличе-
ние комплаентности при проведении лечения и улучшение качества жизни пациентов. 
 
Ключевые слова: язвенная болезнь, заболеваемость, региональные особенности. 

 
Введение. В Российской Федерации бо-

лезни желудочно-кишечного тракта занима-

ют 8-е место среди всех причин временной 

нетрудоспособности, 7-е – в структуре при-

чин первичного выхода на инвалидность и  

5-е – среди причин смертности населения [1]. 

При этом проблема язвенной болезни (ЯБ) 

продолжает оставаться одной из наиболее ак-

туальных в гастроэнтерологии, даже несмот-

ря на значительные достижения в исследова-

нии данного заболевания [2]. В настоящее 

время этой патологией страдает приблизи-

тельно 7–10 % взрослого населения в мире.  

 

В развитии ЯБ желудка (ЯБЖ) и двена-

дцатиперстной кишки (ДПК) важным этио- 

логическим фактором является хеликобакте- 

риоз. В настоящее время известно, что в  

Российской Федерации инфицированность  

H. pylori (НР) взрослого населения крайне 

высока и колеблется от 70 до 92 % в зависи-

мости от региона проживания. Инфициро-

ванность населения Приволжского округа 

также является весьма высокой [3]. 

Серьезные изменения произошли за по-

следние 15–20 лет в понимании самой сущ-

ности ЯБ, методов ее диагностики и лечения.  
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В последние 10 лет во всех развитых 

странах отмечается явное снижение распро-

страненности большинства пептических язв 

ДПК, что связано с довольно эффективным 

лечением их основной причины – инфекции 

НР. Известно, что частота осложнений ЯБ 

продолжает оставаться на высоком уровне, 

даже несмотря на высокий уровень эффек-

тивности медикаментозной терапии, что де-

лает данную проблему социально и медицин-

ски значимой [4]. 

Цель исследования. Провести анализ 

заболеваемости ЯБЖ и ДПК населения Рес-

публики Мордовия за 2008–2017 гг. и дать 

региональную медико-социальную оценку 

данной патологии. 

Материалы и методы. Проанализирова-

ны данные ФГУ «ЦНИИ организации и ин-

форматизации здравоохранения Минздрав-

соцразвития России» и территориального ор-

гана Федеральной службы государственной 

статистики по Республике Мордовия. Заболе-

ваемость язвенной болезнью в России, При-

волжском федеральном округе и Республике 

Мордовия изучалась с 2008 по 2017 г. Рас-

смотрены и отображены данные отдельно по 

районам Республики Мордовия и г. Саран-

ску, а также суммарные показатели по рес-

публике в целом. Статистический анализ 

данных выполнялся с помощью пакета про-

грамм Excel, Statistica 8.0. 

Результаты и обсуждение. На первом 

этапе нашего исследования мы провели срав-

нительное изучение заболеваемости ЯБ всего 

населения по Республике Мордовия и Рос-

сийской Федерации (РФ) в период с 2008 по 

2017 г. (рис. 1). 

При проведении анализа было установ-

лено, что в целом и по Республике Мордовия, 

и по России уровень общей заболеваемости 

ЯБ неуклонно снижается за отчетный период. 

Выявлено, что в Республике Мордовия забо-

леваемость снизилась только на 6 %, а в це-

лом по РФ – на 22 %.  

 

 
Рис. 1. Общая заболеваемость язвенной болезнью всего населения России  

и Республики Мордовия 
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Таблица 1 

Общая заболеваемость язвенной болезнью всего населения  

Приволжского федерального округа за 2008-2017 гг. (на 100 000 всего населения) 

Субъект  

Российской  

Федерации 

2008  2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 

Приволжский 

федеральный 

округ 

1301,2 1302,2 1264,1 1205,0 1137,9 1085,6 1029,3 1025,0 932,9 1022,1 

Республика 

Башкортостан 
1125,0 1123,8 1254,5 1047,5 976,3 953,5 832,0 741,1 104,4 748,8 

Республика 

Марий Эл 
1370,8 1372,7 1350,4 1300,4 1351,2 1300,3 1222,7 1389,1 1318,0 1478,2 

Республика 

Мордовия 
1538,1 1544,1 1545,3 1499,4 1494,8 1520,8 1497,2 1494,1 1543,6 1472,3 

Республика  

Татарстан 
1308,9 1307,2 1224,8 1185,4 1119,1 1023,5 915,7 965,0 950,1 948,0 

Удмуртская 

Республика 
1448,3 1449,3 1447,9 1421,4 1326,4 1295,1 1246,8 1330,9 1356,3 1374,1 

Чувашская 

Республика 
1849,1 1849,9 1786,7 1407,9 1376,0 1284,8 1241,5 1221,5 1163,6 1171,6 

Пермский  

край 
1284,8 1286,6 1174,5 1138,9 1091,2 1009,4 998,9 983,4 966,1 858,7 

Кировская  

область 
2413,9 2422,6 2339,0 2294,6 2204,2 2172,6 2080,7 1950,3 1886,1 1816,8 

Нижегородская 

область 
662,0 663,7 597,4 579,7 552,1 517,9 502,2 558,3 593,3 661,0 

Оренбургская 

область 
1140,9 1140,6 1045,6 1063,4 965,9 920,8 877,3 881,5 952,8 987,6 

Пензенская  

область 
1319,5 1322,7 1306,3 1206,9 1133,1 1064,0 1051,8 996,9 997,6 1079,2 

Самарская  

область 
1258,5 1258,8 1217,1 1261,5 1066,1 996,3 970,9 972,9 936,2 932,5 

Саратовская 

область 
1517,8 1520,2 1498,4 1491,3 1486,4 1456,2 1426,0 1408,2 1398,0 1376,8 

Ульяновская 

область 
1320,9 1324,1 1156,9 1199,0 1177,8 1137,1 1062,9 1039,4 1019,5 1006,6 

 
На втором этапе исследования сравни- 

валась и отслеживалась динамика показате-

лей заболеваемости ЯБ в регионах Приволж-

ского Федерального округа в период с 2008 

по 2017 г. (табл. 1). Установлено, что Респуб-

лика Мордовия занимает второе место по за-

болеваемости ЯБ и уступает только Киров-

ской области. Несмотря на снижение забо- 

леваемости ЯБ в период с 2008 по 2017 г., в 

Республике Мордовия она остается доста-

точно высокой по сравнению с другими ре-

гионами. 

В дальнейшем, на третьем этапе исследо-

вания, мы оценивали и сравнивали показате-

ли заболеваемости ЯБ 22 районов Республи-

ки Мордовии и г. Саранска. При оценке об-

щей заболеваемости ЯБ населения по данным 

обращаемости в лечебно-профилактические 

учреждения на 1000 населения (табл. 2) мы 

установили, что в целом общая заболевае-
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мость с 2008 г. снижается. Также было опре-

делено, что в 2017 г. наблюдается незна- 

чительный рост заболеваемости в районах 

Республики Мордовия. Самая высокая забо-

леваемость отмечена в Чамзинском районе.  

В 2017 г. она составила 33,1 случая на  

1000 населения. На втором месте – Теньгу-

шевский район (заболеваемость 31,5 случая 

на 1000 населения), затем – Краснослобод-

ский и Торбеевский районы с показателями 

заболеваемости 23,6 случая на 1000 населе-

ния. Самая низкая заболеваемость наблюда-

ется в Зубово-Полянском районе – 6,3 слу- 

чая на 1000 населения. По г. Саранску дина-

мика остается положительной, показатели 

общей заболеваемости продолжают снижать-

ся. В 2008 г. заболеваемость ЯБ по г. Саран-

ску составляла 17,3, а в 2017 г. – 13,1 случая 

на 1000 населения. Таким образом, показа-

тель заболеваемости снизился на 24 %. 
 

Таблица 2 

Заболеваемость язвенной болезнью населения Республики Мордовия  

по данным обращаемости в лечебно-профилактические учреждения (на 1000 населения) 

Район 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 

Ардатовский 13,1 10,4 9,1 7,4 8,4 7,4 7,1 6,9 6,6 7,1 

Атюрьевский 16,4 16,5 17,1 15,1 16,2 17,8 17,7 17,6 17,2 20,8 

Атяшевский 14,4 14,9 15,5 14,0 15,6 14,6 15,7 18,6 19,8 19,8 

Б.-Березниковский 19,7 18,0 18,0 17,8 18,4 18,4 18,0 17,8 17,4 18,2 

Б.-Игнатовский 15,2 18,0 18,6 17,8 18,5 16,6 16,1 18,2 20,4 22,8 

Дубенский 11,9 12,7 11,8 11,3 11,8 12,7 12,4 13,4 18 21,8 

Ельниковский 3,2 8,0 7,5 7,2 6,9 6,5 7,2 7,0 6,9 7,3 

З.-Полянский 5,6 7,1 7,1 6,6 5,9 6,0 6,1 6,2 6,3 6,3 

Инсарский 8,5 10,0 8,4 7,1 7,4 8,4 7,4 7,7 7,1 7,4 

Ичалковский 12,7 14,5 12,4 12,3 12,4 11,1 10,1 10,7 20,6 20,7 

Кадошкинский 9,3 9,2 8,6 8,2 8,8 9,8 9,3 9,5 10 11,4 

Ковылкинский 13,4 13,7 16,4 13,5 14,9 15,2 14,9 14,6 15,7 16,1 

Кочкуровский 10,0 9,8 9,0 8,2 7,9 7,4 20,4 10,1 8,3 8,5 

Краснослободский 16,2 17,5 18,2 18,4 20,2 21,1 21,2 17,5 22,4 23,6 

Лямбирский 9,8 9,8 9,6 9,2 9,0 11,4 5,2 5,5 6,6 8,7 

Ромодановский 17,9 16,9 17,6 17,6 16,1 15,7 15,6 14,5 15,3 17 

Рузаевский 17,2 17,2 17,9 16,6 17,7 16,6 16,4 16,8 17,3 17,8 

С.-Шайговский 11,0 10,9 11,4 10,2 12,3 9,4 9,4 10,7 9,4 9,9 

Темниковский 11,2 11,3 11,2 9,2 10,2 11,2 10,8 10,3 9,8 9,4 

Теньгушевский 16,1 17,3 22,0 19,9 22,8 22,5 24,2 27,5 29,8 31,5 

Торбеевский 19,9 20,3 23,7 19,6 20,8 20,4 20,4 20,4 22,2 23,6 

Чамзинский 25,6 26,5 27,2 27,8 28,0 28,5 29,3 25,8 30,8 33,1 

Всего по районам 13,7 14,2 14,6 13,6 14,2 14,2 14,0 14,6 14,8 16 

Саранск 17,3 17,3 16,7 17,0 16,4 16,8 16,2 15,3 15,9 13,1 

Мордовия 15,1 15,4 15,5 14,9 15,1 15,2 14,9 14,9 15,4 14,8 
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За последнее десятилетие произошла 

значительная трансформация как в клиниче-

ской, так и в эндоскопической картине ЯБ. 

Особенно изменения коснулись характера те-

чения ЯБ: сократились сроки репарации язв, 

существенно снизилась частота их рецидиви-

рования и формирования осложнений [5]. 

Всему этому способствовали ранее прове-

денные исследования, которые позволили 

разработать необходимые стандарты диагно-

стики и лечения ЯБ, ассоциированной с HР-

инфекцией. Также произошло расширение 

диагностических возможностей в амбулатор-

ной службе, которые дают возможность 

своевременно проводить необходимое эндо-

скопическое обследование и определять  

носительство хеликобактериоза [6]. Прово-

димые мероприятия, безусловно, влияют на 

состояние общей и первичной заболеваемо-

сти ЯБ населения и в Республике Мордовия, 

что отражается в тенденции к снижению ее 

уровня. 

Характер течения данной патологии де-

монстрирует уровень общей заболеваемости 

ЯБ (частые случаи возникновения рецидиви-

рования или развитие осложнений заставля-

ют больного обращаться за квалифицирован-

ной медицинской помощью). Первичная за-

болеваемость характеризует появление новых 

случаев заболевания ЯБ, что представляет 

интерес для выявления целевой возрастной 

группы для профилактики язвообразова- 

ния [7, 8]. 

При анализе заболеваемости ЯБ, уста-

новленной впервые в жизни в лечебно-

профилактических учреждениях (табл. 3), 

было выявлено, что на протяжении всего пе-

риода (с 2008 по 2017 г.) прослеживается 

тенденция к снижению заболеваемости. От-

рицательная динамика прослеживается в 

Ичалковском и Дубенском районах. Так, за-

болеваемость в Ичалковском районе к 2017 г. 

выросла в 5 раз и составляла 6,2 случая на 

1000 населения, а в Дубенском – в 2 раза и 

составляла 3,5 случая на 1000 населения. 

Нами замечено, что наблюдаются скачки 

роста заболеваемости в Торбеевском районе 

в 2010 г. и Дубенском районе в 2016 г. Пока-

затели заболеваемости выросли с 1,9 и 1,8 до 

5,0 и 5,2 на 1000 населения соответственно, 

т.е. увеличились в 2,5 раза. 

При сравнении эпидемиологических 

данных в районах Республики Мордовия бы-

ло выявлено, что общая и первичная заболе-

ваемость ЯБЖ и ДПК превышает таковую по 

Мордовии в целом. В таких районах, как 

Чамзинский, Ичалковский, Торбеевский, 

Теньгушевский, показатели как общей, так и 

первичной заболеваемости ЯБЖ и ДПК в пе-

риод с 2008 по 2017 г. являются довольно 

высокими. В результате наиболее неблаго-

приятным районом можно считать Чамзин-

ский. Общая заболеваемость ЯБЖ и ДПК на-

селения в этом регионе в течение десяти по-

следних лет продолжает увеличиваться, и по-

казатели превышают уровень по Мордовии в 

целом в 1,5–2,0 раза. 

В Ичалковском районе отмечается рост 

первичной заболеваемости взрослого населе-

ния и всего населения. Из этого следует, что 

ежегодно в данном районе выявляется значи-

тельное количество новых случаев заболева-

ния и прослеживается динамика роста их ко-

личества. Данные общей заболеваемости яв-

ляются стабильно высокими, и отсутствие их 

снижения свидетельствует о частом рециди-

вирующем течении ЯБ. 

В Торбеевском и Теньгушевском районах 

в изучаемый десятилетний период наблюдает-

ся некоторая положительная динамика в виде 

снижения общей и первичной заболеваемости 

ЯБ всего населения. При этом показатели за-

болеваемости остаются выше средних по Рес-

публике Мордовия в 1,1–1,9 раза. 

Таким образом, анализ заболеваемости 

ЯБЖ и ДПК в Республике Мордовия за 2008–

2017 гг. демонстрирует целесообразность 

создания комплексной целевой республикан-

ской программы, направленной на снижение 

заболеваемости ЯБ, совершенствование ор-

ганизации диспансеризации, лечебных и ди-

агностических мероприятий по увеличению 

комплаентности при проведении лечения и 

улучшению качества жизни пациентов.  
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Таблица 3 

Заболеваемость язвенной болезнью, установленной впервые в жизни  

в лечебно-профилактических учреждениях (на 1000 населения) 

Район 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 

Ардатовский 0,6 0,5 0,4 0,4 0,3 0,7 0,1 0,1 0,1 0,6 

Атюрьевский 0,5 0,4 0,6 0,5 0,6 2,0 0,5 0,8 1,2 1,2 

Атяшевский 1,0 1,1 1,7 1,6 2,4 0,7 1,5 1,3 1 0,8 

Б.-Березниковский 2,5 1,0 1,2 1,6 1,5 1,6 1,2 1,2 1,2 2,2 

Б.-Игнатовский 1,9 3,1 2,3 1,6 1,3 0,4 0,9 1,5 3,9 2,6 

Дубенский 1,8 1,3 1,4 1,8 0,8 1,2 0,6 1,4 5,2 3,5 

Ельниковский 1,2 1,0 1,6 1,3 0,7 0,7 0,7 0,7 0,5 0,9 

З.-Полянский 1,8 1,7 1,4 0,8 0,3 0,2 0,3 0,5 0,4 0,2 

Инсарский 0,3 0,2 0,9 1,0 0,9 0,4 0,8 0,7 2,5 0,4 

Ичалковский 1,2 1,7 1,6 1,9 1,9 1,4 1,0 1,2 4,7 6,2 

Кадошкинский 0,5 0,5 0,1 1,1 1,1 0,9 0,1 0,4 0,7 1,6 

Ковылкинский 1,1 1,1 0,8 1,0 1,4 0,9 0,6 0,6 0,6 0,5 

Кочкуровский 1,6 0,7 0,7 0,6 0,9 0,5 0,8 0,9 1,7 0,7 

Краснослободский 1,7 1,8 1,7 1,3 1,7 1,4 1,2 0,9 0,8 1,3 

Лямбирский 0,8 0,9 0,5 0,5 0,6 1,0 0,5 0,3 0,2 0,5 

Ромодановский 1,7 1,5 0,8 1,0 0,7 0,3 0,6 0,4 1,3 1,9 

Рузаевский 1,8 1,7 1,7 1,3 1,0 1,2 1,5 1,2 1,2 0,5 

С.-Шайговский 1,3 1,5 1,7 0,8 1,3 0,8 0,5 1 0,4 0,6 

Темниковский 0,3 1,2 0,7 0,3 0,5 0,3 1,1 1,1 0,3 0,1 

Теньгушевский 0,9 1,6 1,2 1,4 1,7 1,5 2,5 2,1 1,9 2 

Торбеевский 1,9 2,2 5,0 1,1 1,4 0,7 1,1 1,5 1,8 1,7 

Чамзинский 2,2 2,2 1,5 1,2 0,9 1,0 1,5 1 0,6 0,6 

Всего по районам 1,4 1,4 1,4 1,1 1,0 0,9 0,9 0,9 1,1 1,1 

Саранск 1,2 1,6 1,6 1,7 1,6 1,6 1,3 1,4 1,2 0,9 

Мордовия 1,3 1,5 1,5 1,3 1,3 1,2 1,1 1,1 1,2 1 

 
Выводы: 

1. Язвенная болезнь в Республике Мор-

довия является распространенным заболева-

нием. Уровень общей заболеваемости всего 

населения в целом в Республике Мордовия в 

течение 2008–2017 гг. был ниже, чем в РФ, 

но являлся одним из самых высоких среди 

регионов Приволжского округа. 

 

2. Наиболее высокие показатели общей 

заболеваемости ЯБЖ и ДПК всего населе- 

ния – в Чамзинском, Ичалковском, Торбеев-

ском и Теньгушевском районах.  

3. Уровень первичной заболеваемости 

всего населения по Мордовии в целом в те-

чение 2008–2017 гг. был ниже, чем в среднем 

по районам. Самые высокие показатели пер- 
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вичной заболеваемости ЯБ всего населения 

отмечаются в Ичалковском районе Республи-

ки Мордовия. 

4. В связи со сложившейся в Республике 

Мордовия ситуацией, а именно из-за высокой 

заболеваемости населения язвенной болез-

нью желудка и двенадцатиперстной кишки, 

необходимо искать пути решения данной 

проблемы на базе системных мер профилак-

тики, способных влиять на социальные и 

психологические аспекты здоровья всего 

проживающего населения.. 
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The purpose of the work is to analyze the incidence of gastroduodenal ulcer in the Republic of Mordovia 
in 2008–2017, and to give regional medical and social assessment of the pathology. 
Materials and Methods. The authors analyzed the data of the Scientific Research Institute for Organiza-
tion and Informatization of Healthcare of the Ministry of Health and Social Development of the Russian 
Federation and the Regional office of the Federal State Statistics Service in the Republic of Mordovia on 
the incidence of peptic ulcer disease in the Republic of Mordovia between 2008 and 2017. 
Results. The paper shows that in the Republic of Mordovia gastroduodenal ulcer is a common disease. 
The overall morbidity rate in the Republic of Mordovia in 2008–2017 was lower than in the Russian Fed-
eration, but it was one of the highest among the Volga region districts. The highest rates of overall mor-
bidity rate of gastroduodenal ulcer were observed among the population of the Chamzinsky, Ichalkovsky, 
Torbeevsky and Tengushevsky districts. Between 2008–2017, the level of primary morbidity among the 
population of Mordovia as a whole was lower than the average rate in the districts. The highest rates of 
primary morbidity of the population were in the Ichalkovsky district of the Republic of Mordovia. Due to 
the current situation in the Republic of Mordovia, namely, the high rate of gastroduodenal ulcer, it is ne-
cessary to look for ways to solve the problem by means of systemic preventive measures. Such measures 
can influence social and psychological aspects of health of the entire population. 
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Conclusions. Analysis of gastroduodenal ulcer rate in the Republic of Mordovia in 2008–2017 demon-
strates the necessity of comprehensive target republican program on the reduction of the disease level, im-
provement of clinical examination as well as therapeutic and diagnostic measures aimed at increasing pa-
tients’ compliance during treatment and improving the quality of their life. 
 
Keywords: peptic ulcer, incidence, regional characteristics. 

 

References 

1. Shirinskaya N.V. Yazvennaya bolezn' zheludka i dvenadtsatiperstnoy kishki v Rossiyskoy Federatsii. 

Zabolevaemost' i smertnost' [Gastroduodenal ulcer in the Russian Federation. Morbidity and mortality]. 

Dal'nevostochnyy meditsinskiy zhurnal. 2016; 3: 105–109 (in Russian). 

2. Ivashkin V.T., Lapina T.L. Gastroenterologiya. Natsional'noe rukovodstvo [Gastroenterology. National 

guidance]. Moscow: GEOTAR – Media; 2015. 480 (in Russian). 

3. Ivashkin V.T., Sheptulin A.A., Maev I.V. Klinicheskie rekomendatsii Rossiyskoy gastroenterologi-

cheskoy assotsiatsii po diagnostike i lecheniyu yazvennoy bolezni [Diagnostics and treatment of peptic 

ulcer: Clinical guidelines of the Russian Gastroenterological Association]. Rossiyskiy zhurnal gastroen-

terologii, gepatologii, koloproktologii. 2016; 6: 40–54 (in Russian). 

4. Polozova E.I., Trokhina I.E., Kurkina N.V., Gorshenina E.I. Otsenka effektivnosti primeneniya kombi-

nirovannoy terapii v kompleksnom lechenii yazvennoy bolezni dvenadtsatiperstnoy kishki [Efficiency 

of combined therapy in the complex treatment of duodenal ulcer]. Sovremennye problemy nauki i obra-

zovaniya. 2017; 3. Available at: http://www.science-education.ru/article/view?id=26519 (accessed: 

24.04.2019) (in Russian). 

5. Polozova E.I., Trokhina I.E. Puti povysheniya effektivnosti lecheniya yazvennoy bolezni zheludka i 

dvenadtsatiperstnoy kishki [Ways to improve the treatment of gastroduodenal ulcer]. Nauchnoe obozre-

nie. Meditsinskie nauki. 2018. 2: 24–28 (in Russian). 

6. Styazhkina S.N., Bekmacheva E.S., Gruzda A.M. Struktura zabolevaemosti yazvennoy bolezni zhelud-

ka i dvenadtsatiperstnoy kishki [Morbidity patterns of gastroduodenal ulcer]. Mezhdunarodnyy studen-

cheskiy vestnik. 2015; 2. Available at: http://eduherald.ru/ru/article/view?id=12163 (accessed: 

18.04.2019) (in Russian). 

7. Niv J., Boltin D. Secreted and membrane bound mucins and idiopathic peptic ulcer disease. Digestion. 

2012; 86: 258–263. 

8. O’Connor A., Molina-Infante J., Gisper J.P., O’Morain C. Treatment of Helicobacter pylori infection 

2013. Helicobacter. 2013; 18: 58–65. 

 

 
 
  



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 2, 2019  
 

 

50 

УДК 616.379.008.61 
DOI 10.34014/2227-1848-2019-2-50-56 

 

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕФРОПАТИИ  
У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ В КЫРГЫЗСКОЙ РЕСПУБЛИКЕ 

 

О.И. Терехова  
 

Кыргызская государственная медицинская академия им. И.К. Ахунбаева,  
г. Бишкек, Кыргызская Республика 

 
e-mail: terehova7889@mail.ru 

  
Сахарный диабет представляет собой одну из глобальных проблем современности. Часто при не-
достаточно эффективном лечении диабет может значительно ухудшить жизнь пациентов, что 
приводит к ранней инвалидизации и преждевременной смерти из-за развития сосудистых ослож-
нений. На сегодняшний день достоверно установлено, что диабетические осложнения не только 
чаще развиваются у пациентов, заболевших в детстве, но и имеют широкую распространен-
ность среди детей подросткового возраста.  
Цель исследования – изучить распространенность диабетической нефропатии среди детей  
и подростков в Кыргызской Республике.  
Материалы и методы. Был обследован 131 ребенок, госпитализированный в отделение эндокрино-
логии Национального центра охраны материнства и детства (НЦОМиД) в период с января 
 2017 г. по декабрь 2018 г. с диагнозом «сахарный диабет 1 типа».  
Материалы и методы. Результаты обработаны методом вариационной статистики с использо-
ванием стандартного пакета программ прикладного статистического анализа (Statistica for 
Windows v. 6.0).  
Результаты. Диабетическая нефропатия выявлена у 60 больных, что составляет 46 % от обще-
го числа обследованных. Чаще дети с осложнениями в отделение поступали из г. Бишкека (28 %). 
Анализ данных показал, что мальчиков было 62 %, а девочек – 38 %. Частота выявления диабе-
тической нефропатии находилась в прямой зависимости от возраста больного в момент обсле-
дования. Возраст 15–17 лет является критическим для больного, так как в это время происхо-
дит переход диабетической нефропатии из ее скрытой формы в клинически выраженные III и 
IV стадии. 
Выводы. Диабетическая нефропатия редко диагностируется у детей до 10-летнего возраста и 
при длительности течения диабета до трех лет; пубертатный период является одним из веду-
щих факторов риска ее развития; переход от функциональных к клиническим стадиям происхо-
дит в возрасте 12–17 лет и при длительности течения диабета 12–15 лет. 
 
Ключевые слова: дети и подростки, диабетическая нефропатия, сахарный диабет.  

 
Введение. Сахарный диабет (СД) пред-

ставляет собой одну из глобальных проблем 

современности. Он является самой распро-

страненной эндокринной патологией у детей 

(60–70 % в структуре эндокринных заболева-

ний) [1, 2]. По данным Международной феде-

рации диабета (IDF), в 2017 г. в мире насчи-

тывалось 425 млн больных СД, а к 2040 г. их 

количество достигнет 642 млн [3]. По прогно-

зам ВОЗ, сделанным в 2000 г., число заболев-

ших на планете к 2035 г. должно было соста-

вить 360 млн чел. Гигантская цифра была дос-

тигнута намного раньше: уже в 2011 г. [4, 5].  

При недостаточно эффективном лечении 

СД может значительно ухудшить жизнь па-

циентов, приводит к ранней инвалидизации и 

преждевременной смерти из-за развития со-

судистых осложнений. Хроническая гиперг-

ликемия сочетается с повреждением различ-

ных органов, особенно нервной системы, по-

чек и органа зрения [6, 7].  

По данным эпидемиологических исследо-

ваний, ежегодный прирост составляет 5–9 % 

от общего числа больных, причем каждые  

15 лет число больных СД удваивается [8].  

В Российской Федерации распространен-

ность диабетической нефропатии (ДН) в на-

чале XXI в. составляла 19 %, что отражало 

лишь регистрируемые данные (фактические 

наверняка превышали этот процент) [9, 10].  
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А уже в 2014 г., по данным Государственного 

регистра Российской Федерации, распро-

страненность ДН при СД 1 типа составила в 

среднем около 30 % [11].  

По распространенности заболевания с 

неуклонной тенденцией к росту, высокой 

частоте инвалидизации и смертности работо-

способной части населения сахарный диабет 

занимает третье место после сердечно-

сосудистых и онкологических заболеваний и 

стойко держит первое место среди причин 

развития слепоты и почечной недостаточно-

сти [12]. 

На сегодняшний день достоверно уста-

новлено, что диабетические осложнения не 

только чаще развиваются у больных, забо-

левших в детстве, но и имеют широкую рас-

пространенность среди детей подросткового 

возраста [13, 14]. 

Согласно данным эпидемиологических 

исследований, в случае развития сахарного 

диабета в детском возрасте продолжитель-

ность жизни составляет в среднем около  

30 лет, т.е. 50 % от средней в популяции.  

У больных с более поздним началом диабета 

(после 20 лет) продолжительность жизни со-

ставляет в среднем около 70 % от таковой 

здорового человека [15]. 

В настоящее время эффективная первич-

ная профилактика сахарного диабета отсут-

ствует, а использование наиболее совершен-

ных методов лечения и способов самокон-

троля, направленных на достижение у боль-

ного состояния хронической нормогликемии, 

несмотря на связанные с этим значительные 

материальные и моральные затраты, не га-

рантирует стабилизации развития диабетиче-

ских нарушений, не говоря уже об излечении. 

Поэтому следует считать, что при суще-

ствующих идеологических подходах пробле-

ма сахарного диабета еще долго будет сохра-

нять свою актуальность. На сегодняшний 

день ясно, что сама острота создавшейся си-

туации, обусловленная большим числом 

больных, неуклонным ростом заболеваемо-

сти, фатальностью развития осложнений, на-

стойчиво требует рационального пересмотра 

существующих и разработки новых теорети-

ческих концепций, касающихся главных во-

просов этиологии и патогенеза сахарного 

диабета и способствующих изысканию спо-

собов адекватной профилактики и лечения 

больных детей [16, 17]. 

В последние годы в Кыргызстане отме-

чается рост заболеваемости детей сахарным 

диабетом. В связи с этим возросло значение 

поздних осложнений диабета. Своевременное 

выявление специфических осложнений диа-

бета на ранних стадиях позволило бы при-

нять адекватные меры для профилактики их 

прогрессирования. 

На сегодня отсутствуют данные о распро-

страненности ДН у детей с СД 1 типа в Кыр-

гызской Республике, что стало основным по-

водом для проведения данного исследования. 

Цель исследования. Изучение распро-

страненности диабетической нефропатии у 

детей и подростков в Кыргызской Респуб- 

лике. 

Материалы и методы. Объектом иссле-

дования стал 131 ребенок в возрасте от 6 до 

18 лет (средний возраст 11,4±2,3 года) с са-

харным диабетом 1 типа, госпитализирован-

ный в отделение эндокринологии Нацио-

нального центра охраны материнства и дет-

ства (НЦОМиД) в период с января 2017 г. по 

декабрь 2018 г. Диагноз СД 1 типа верифи-

цирован на основании общепринятых меж-

дународных критериев, а диагноз ДН под-

тверждался на основании жалоб, биохимиче-

ских анализов крови и трехкратного иссле- 

дования суточной мочи на микроальбумину-

рию [18]. 

Материал обработан методом вариаци-

онной статистики на персональном компью-

тере с использованием стандартного пакета 

программ прикладного статистического ана-

лиза (Statistica for Windows 6.0). 

Результаты и обсуждение. Диабетиче-

ская нефропатия выявлена у 60 больных, что 

составляет 46 % от общего числа обследо-

ванных. Полученные данные полностью со-

гласуются с результатами, представленными 

большинством зарубежных и отечественных 

авторов. 

I и II стадии диабетической нефропатии 

установлены у 46 (77,6 %) пациентов, III и  

IV стадии – у 14 (22,4 %).  

Чаще дети с осложнениями поступали  

в отделение из Бишкека (28 %), Чуйской 
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(28 %), Иссык-Кульской (17 %) и Таласской 

(14 %) областей, реже из Баткенской (3 %), 

Джалал-Абадской (3 %) и Нарынской (7 %) 

областей (рис. 1). Дети из Ошской области не 

были зарегистрированы. Скорее всего это 

было связано с тем, что в г. Ош есть специа-

лизированное детское эндокринологическое 

отделение. 

Анализ данных показал, что мальчиков 

было 62 %, а девочек – 38 %. Следовательно, 

в дальнейшем мы можем рассматривать пол 

больного в качестве фактора риска разви- 

тия ДН. 

Частота выявления ДН находилась в пря- 

мой зависимости от возраста больного в мо 

мент обследования (рис. 2). 

 

 

 
 

Рис. 1. Распределение диабетической нефропатии по областям 
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Рис. 2. Частота выявления ДН в зависимости от возраста больного к началу обследования 
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Как видно из рис. 2, у детей до 6 лет ДН 

не диагностировалась. В возрасте 7–12 лет 

ДН выявлялась в единичных случаях (26 %) и 

проявлялась в основном в виде микроальбу-

минурии без развития других клинических 

симптомов.  

С увеличением возраста частота выявле-

ния диабетической нефропатии постепенно 

возрастала. Эти данные со всей очевидно-

стью свидетельствуют о наличии прямой 

взаимосвязи между прогрессированием диа-

бетической нефропатии и пубертатным пе-

риодом в развитии ребенка. По всей вероят-

ности, пубертатный период в развитии ре-

бенка можно отнести к одному из важных 

факторов риска развития или дальнейшего 

прогрессирования диабетических микроан-

гиопатий у больных с манифестацией СД 

1 типа в детском возрасте.  

В дальнейшем прямо пропорционально 

увеличению возраста происходит рост числа 

больных с ДН. Следовательно, возраст боль-

ного является одним из факторов, влияющих 

как на развитие, так и дальнейшее прогресси-

рование диабетической нефропатии.  

Возраст 15–17 лет является критическим 

для больного, так как именно в этот период 

его жизни происходит переход диабетиче-

ской нефропатии из ее скрытой формы в кли-

нически выраженные III и IV стадии. 

Учитывая неоднородность имеющихся 

данных, а также отсутствие проспективных 

исследований, посвященных отдаленному 

прогнозу сахарного диабета у больных, забо-

левших в детском возрасте, нами изучено 

влияние длительности течения диабета на раз-

витие ДН. Мы обнаружили наличие прямой 

достоверной зависимости между длительно-

стью существования сахарного диабета и час-

тотой выявления диабетической нефропатии. 

Так, у больных с длительностью заболевания 

до 6 лет ДН устанавливалась лишь в единич-

ных случаях, причем при длительности до  

3 лет она вообще не диагностировалась.  

При длительности болезни от 7 лет и бо-

лее происходил постепенный рост частоты 

выявления ДН от 13,4 до 44,3 %.  

Таким образом, на основании приведен-

ных выше данных можно сделать следующие 

заключения. Во-первых, диабетическая неф-

ропатия развивается только у 40–44,3 % 

больных и напрямую зависит от возраста 

больных и длительности заболевания. Во-

вторых, формирование диабетической неф-

ропатии представляет собой довольно дли-

тельный и сложный процесс перехода от 

функциональных до клинически выражен- 

ных стадий. По-видимому, формирование 

диабетической нефропатии заканчивается к  

16–20 годам существования сахарного диабе-

та. Подобное заключение сделано на основа-

нии сравнения динамики изменений и под 

влиянием длительности болезни.  

Для доказательства выдвинутого предпо-

ложения обследованные больные были раз-

делены на две группы в зависимости от тяже-

сти диабетической нефропатии. За основной 

критерий тяжести ДН нами выбран уровень 

протеинурии, так как, во-первых, он является 

единственным признаком, который можно 

оценить количественно с момента манифе-

стации сахарного диабета. Во-вторых, по 

мнению большинства исследователей, про-

теинурия наиболее точно отражает все пато-

логические процессы, происходящие в поч-

ках при диабете. В-третьих, на основании 

этого показателя построены все существую-

щие ныне классификации диабетической 

нефропатии. Протеинурия согласно обще-

принятой методике разделена на две степени 

тяжести в зависимости от количества белка в 

моче. Средняя степень протеинурии устанав-

ливается при количестве белка в моче от 0,3 

до 1,0 г/л/сут, тяжелая – больше 1,0 г/л/сут.  

Мы сознательно не включили в группу 

больных с ДН пациентов с повышенным 

уровнем микроальбумина в моче по несколь-

ким причинам:  

1) на основании только повышенной 

микроальбуминурии нельзя с большой степе-

нью достоверности установить диабетиче-

скую нефропатию без подтверждения диаг-

ноза другими методами исследования;  

2) микроальбуминурия не может слу-

жить показателем тяжести процессов, проис-

ходящих в почках;  

3) на основании определения микроаль-

бумина в моче трудно судить о влиянии воз-

раста и длительности заболевания на частоту 

выявления диабетической нефропатии.  
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Увеличение частоты выявления диабети-

ческой нефропатии происходит до 16–20 лет 

существования диабета. При этом отчетливо 

видно, что если при длительности диабета до 

10–12 лет прирост количества больных с ДН 

происходит за счет выявления больных со 

средней и тяжелой степенями протеинурии, 

то после 12 лет существования болезни в 

структуре ДН начинает преобладать только 

ее тяжелая степень. Поэтому можно предпо-

ложить, что при длительности заболевания 

13–15 лет прирост частоты ДН происходит не 

за счет выявления новых ее случаев, а за счет 

развития у больных со средней степенью 

протеинурии клинических симптомов почеч-

ного специфического синдрома. Это под-

тверждается тем, что после 16 лет существо-

вания диабета резко уменьшается количество 

больных со средней степенью протеинурии и 

происходит заметное увеличение больных с 

тяжелой степенью протеинурии. 

Выводы: 

1. Диабетическая нефропатия установ-

лена у 46 % больных с сахарным диабетом  

1 типа.  

2. Отмечается ряд общих закономерно-

стей в развитии и проявлении диабетической 

нефропатии:  

а) редко диагностируется у детей до  

10-летнего возраста и с длительно-

стью диабета до 3 лет;  

б) пубертатный период является одним 

из ведущих факторов риска ее разви-

тия;  

в) переход от функциональных к клини-

ческим стадиям происходит в возрас-

те 12–17 лет и при длительности диа-

бета 12–15 лет. 
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Nowadays diabetes mellitus is one of the global problems. Due to insufficiently effective treatment, di-
abetes can significantly worsen the life of patients, which leads to early disability and premature death 
caused by vascular complications. Today, it is clear that diabetic complications not only develop more of-
ten in patients who fell ill in their childhood, but also are widespread among adolescents. 
The purpose of the paper is to study the prevalence of diabetic nephropathy among children and adoles-
cents in the Kyrgyz Republic. 
Materials and Methods. The authors examined 131 children, hospitalized to the Department of Endocri-
nology, the National Center for Maternity and Childhood Protection between January 2017 and Decem-
ber 2018 and diagnosed with diabetes mellitus, type 1 
The results were processed by variation statistics technique using the statistical analysis software package 
(Statistica for Windows v. 6.0). 
Results. Diabetic nephropathy was detected in 60 patients (46 %). Complications were observed more of-
ten in children from Bishkek (28 %). Data analysis showed that boys prevailed (62 % boys and 38 % 
girls). The frequency of diabetic nephropathy directly depended on the age of the patient during examina-
tion. The critical age for patients was 15–17 years old, since at thats age the transition of diabetic nephro-
pathy from its latent form to clinically expressed stages III and IV was observed. 
Conclusions. Diabetic nephropathy is rarely diagnosed in children under 10 years of age and in case of 
diabetes duration up to 3 years; puberty is one of the leading risk factors in its development; the transition 
from functional to clinical stages occurs at the age of 12–17 and in case of diabetes duration for  
12–15 years. 
 
Keywords: children and adolescents, diabetic nephropathy, diabetes mellitus. 
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Цель исследования – провести сравнительный анализ частоты развития осложнений в отдален-
ном послеоперационном периоде у пациентов со стенозом аортального клапана, перенесших 
транскатетерное протезирование аортального клапана или протезирование аортального клапана 
бесшовным биологическим протезом.  
Материалы и методы. Проведено комплексное обследование 251 пациента со стенозом аортально-
го клапана. В группу I вошло 128 пациентов, которым было выполнено транскатетерное проте-
зирование аортального клапана. В свою очередь группа I разделена на две подгруппы. В подгруппу 
А вошли 56 пациентов, которым вследствие тяжести основного заболевания, сопутствующей 
патологии и выраженности сердечно-сосудистой недостаточности было противопоказано про-
тезирование аортального клапана стандартным открытым способом в условиях искусственного 
кровообращения (EuroSCORE II более 20 % и STS SCORE более 10 %). В подгруппу В вошли  
72 пациента с риском исхода оперативного вмешательства EuroSCORE II менее 20 % и  
STS SCORE менее 10 %. Пациенты группы II (n=123) были сопоставимы с подгруппой В по тя-
жести основного заболевания (EuroSCORE II менее 20 % и STS SCORE менее 10 %). Всем паци-
ентам группы II выполнено протезирование аортального клапана в условиях искусственного кро-
вообращения.  
Результаты. Среди осложнений в подгруппе А отмечались единичные случаи церебральной не-
достаточности и острого протезного инфекционного эндокардита, в подгруппе В – возникнове-
ние персистирующей формы фибрилляции предсердий и острого инфаркта миокарда, в группе II 
также лидировали впервые возникшие фибрилляции предсердий и острый инфаркт миокарда 
(4,9 %), однако их частота в 2,6 (р=0,0001) и 1,7 раза (р=0,0014) превышала таковую в подгрупп- 
пе В. Кроме того, в группе II отмечалась нестабильность грудины (2,4 %) и расширение восходя-
щей аорты (2,4 %).  
Выводы. Частота осложнений в отдаленном послеоперационном периоде составила 10,7 % в под-
группе А, 5,6 % в подгруппе В и 30,9 % в группе II. В основном это были осложнения со стороны 
органов сердечно-сосудистой системы.  
 
Ключевые слова: стеноз аортального клапана, транскатетерное протезирование аортального 
клапана. 

 
Введение. В настоящее время во всем 

мире стеноз аортального клапана является 

важной медико-социальной проблемой [1–7]. 

Среди всех заболеваний сердечно-сосудистой 

системы данная патология занимает третье 

место после артериальной гипертензии и 

ишемической болезни сердца [8–11]. С каж-

дым годом количество больных старше 60 лет 

с критическим аортальным стенозом, нуж-

дающихся в оперативном лечении, неуклон- 

но растет [9, 12–14] и достигает 15–20 %  

[15–17]. Проблема выбора эффективного и 

безопасного лечения для данной категории 

пациентов стоит наиболее остро [18–19], по-

скольку без хирургического вмешательства 

прогноз заболевания крайне неблагоприят-

ный [20–25]. 

Цель исследования. Провести сравни-

тельный анализ частоты развития осложне-

ний в отдаленном послеоперационном пе-

риоде у пациентов со стенозом аортального 

клапана, перенесших транскатетерное проте-

зирование аортального клапана или протези-

рование аортального клапана бесшовным 
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биологическим протезом в условиях искусст-

венного кровообращения. 

Материалы и методы. Для достижения 

поставленной цели проведено комплексное 

обследование, лечение и динамическое на-

блюдение 251 пациента со стенозом аорталь-

ного клапана. Больные были госпитализиро-

ваны и прооперированы в Центре сердца и 

сосудов им. М.С. Савичевского ГБУЗ Сверд-

ловской области «Свердловская областная 

клиническая больница № 1» г. Екатеринбурга 

с 2012 по 2018 г. в плановом порядке.  

Основной диагноз выставлялся в соот-

ветствии с Российскими и Американскими 

рекомендациями на основании анамнеза, 

данных физикального обследования и лабо-

раторных анализов, результатов инструмен-

тальных методов диагностики. 

Средний возраст пациентов на момент 

обращения составлял 67,62±9,94 года. На 

момент начала исследования минимальный 

возраст пациентов составлял 60 лет, а на мо-

мент окончания исследования максимальный 

возраст достигал 79 лет. Всего в исследова-

нии приняло участие 170 (67,7 %) женщин и 

81 (32,3 %) мужчина. 

Диапазон сроков наблюдения за пациен-

тами составлял в среднем 5,13±2,28 года.  

С периодичностью 1 раз в 6 мес. после опе-

рации проводился сбор жалоб, физикальное 

исследование, лабораторные и инструмен-

тальные обследования. 

Проведенное исследование носило ха-

рактер открытого, когортного, рандомизиро-

ванного контролируемого, проспективного, 

продленного.  

Критерии включения в исследование: ге-

модинамически значимый стеноз аортального 

клапана; возраст старше 60 лет; добровольное 

информированное согласие на участие в ис-

следовании и операцию протезирования аор-

тального клапана в условиях искусственного 

кровообращения или транскатетерного проте-

зирования аортального клапана.  

Критерии исключения из исследования: 

возраст менее 60 лет; индекс массы тела бо-

лее 40 кг/м
2
; некомпенсированная сопутст-

вующая терапевтическая и/или хирургиче-

ская патология со стороны почек, печени, 

желудочно-кишечного тракта, легких и сис-

темы гемостаза; наличие злокачественных 

новообразований с метастазированием. Для 

пациентов, нуждающихся в транскатетерном 

протезировании аортального клапана, к кри-

териям исключения относились: наличие со-

путствующей ишемической болезни сердца; 

активный клапанный инфекционный эндо-

кардит; кальциноз аортального клапана менее 

2 степени; расширение синусного отдела аор-

ты более 45 мм; стеноз выходного отдела ле-

вого желудочка со средним градиентом более 

40 мм рт. ст.; низкое расположение устьев 

коронарных артерий по отношению к кольцу 

аортального клапана (менее 1 см); гипопла-

зия, выраженный кальциноз или извитость 

подвздошных и бедренных артерий; гемоди-

намически значимое поражение других кла-

панов сердца. Для пациентов, направленных 

на протезирование аортального клапана в ус-

ловиях искусственного кровообращения, до-

полнительным критерием исключения являл-

ся декомпенсированный аортальный стеноз  

с выраженной митрализацией. 

С учетом метода оперативного вмеша-

тельства, возраста и наличия/отсутствия про-

тивопоказаний для проведения протезирова-

ния аортального клапана хирургическим спо-

собом все обследуемые пациенты были раз-

делены на две группы. В данном исследова-

нии применена простая рандомизация с ис-

пользованием таблицы случайных цифр, что 

позволило обеспечить распределение боль-

ных по группам.  

В группу I вошло 128 пациентов, кото-

рым было выполнено транскатетерное проте-

зирование аортального клапана. В свою оче-

редь данная группа была разделена на 2 под-

группы. В подгруппу А вошли 56 пациентов, 

которым вследствие тяжести основного забо-

левания, сопутствующей патологии и выра-

женности сердечно-сосудистой недостаточ-

ности было противопоказано протезирование 

аортального клапана стандартным открытым 

способом в условиях искусственного крово-

обращения (EuroSCORE II более 20 % и STS 

SCORE более 10 %). В подгруппу В вошли  

72 пациента с риском исхода оперативного 

вмешательства на сердце EuroSCORE II ме-

нее 20 % и STS SCORE менее 10 %. Всем па-

циентам было противопоказано протезирова-
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ние аортального клапана открытым способом 

в условиях искусственного кровообращения.  

Пациенты группы II (n=123) были сопос-

тавимы с группой I по возрасту (старше  

60 лет) и тяжести основного заболевания 

(EuroSCORE II менее 20 % и STS SCORE ме-

нее 10 %). Всем пациентам было проведено 

протезирование аортального клапана бес-

шовным биологическим протезом в условиях 

искусственного кровообращения из мини-

доступа. Тактика ведения оперативного вме-

шательства, послеоперационного сопровож-

дения у всех пациентов, включенных в ис-

следование, соответствовала общепринятым 

стандартам, принятым в Российской Феде- 

рации. 

Основными причинами стеноза аорталь-

ного клапана у обследуемых пациентов были 

(в порядке уменьшения частоты встречаемо-

сти): дегенеративные процессы створок аор-

тального клапана, врожденный порок в виде 

двустворчатого аортального клапана, ревма-

тическое поражение клапана. Необходимо 

также отметить, что между группами отсут-

ствовали достоверные отличия по частоте 

встречаемости той или иной патологии в ка-

честве этиологического фактора развития 

аортального стеноза. Более того, все пациен-

ты были сопоставимы и по форме поражения 

аортального клапана. 

Результаты и обсуждение. Пациентов 

обследовали через 1, 6, 12, 24, 36, 48 и 60 мес. 

после проведенного хирургического лечения, 

при этом проводили опрос с выявлением жа-

лоб, физикальное обследование, ультразву-

ковое исследование сердца, стандартное ла-

бораторное обследование, консультации 

смежных специалистов при необходимости. 

В обязательном порядке обращали внимание 

на наличие признаков влияния антикоагулян-

тов или антиагрегантов: появление немоти-

вированных гематом, повышенная кровото-

чивость, появление диспепсических рас-

стройств, кровоизлияний, гематурии. 

В позднем послеоперационном периоде 

продолжала наблюдаться положительная ди-

намика клинического состояния пациентов. 

Так, на момент выписки из стационара 

одышка беспокоила чуть менее половины 

прооперированных пациентов, к 1-му мес. их 

доля снизилась в подгруппе А на 46,2 % 

(р=0,091), в подгруппе В на 50 % (р=0,049), в 

группе II на 49,2 % (р=0,001), к 6-му мес. – 

еще на 28,6 (р=0,51), 12,7 (р=0,78) и 16,8 % 

(р=0,44) соответственно (рис. 1). Таким обра-

зом, через полгода после оперативного лече-

ния одышка осталась менее чем у пятой час-

ти пациентов, наибольшая доля которых при-

ходилась на группу II, наименьшая – на под-

группу В (разница – 13,4 %, р=0,82). В даль-

нейшем доля пациентов с одышкой изменя-

лась незначительно, а эпизоды пароксиз-

мальной ночной одышки регистрировались 

только у 2 пациентов (1,6 %) группы II. 

Периодически возникающее головокру-

жение беспокоило пациентов в единичных 

случаях за весь период наблюдения и чаще 

всего было связано не с кардиологическими, 

а с вертеброгенными причинами в шейном 

отделе позвоночника. 

Поздние послеоперационные осложнения 

включали в себя осложнения со стороны сис-

тем органов, а также связанные с нарушени-

ем работы протеза. У пациентов подгруппы А 

осложнения были зафиксированы в 6 случаях 

(10,7 %), в подгруппе В – в 4 (5,6 %), в груп-

пе II – в 38 (30,9 %) случаях. Таким образом, 

наименьшая частота наблюдалась в подгруп-

пе В: на 47,7 % ниже по сравнению с под-

группой А (р=0,39) и на 81,9 % – по сравне-

нию с группой II (р=0,0006), а наибольшая 

частота – в группе II: в 2 раза выше по срав-

нению с подгруппой А (р=0,054) и в 5,5 ра- 

за – по сравнению с подгруппой В (р=0,0006). 

В целом показатель эффективности хирурги-

ческого лечения в отношении развития позд-

них послеоперационных осложнений в под-

группе А составил 77,8 %, в подгруппе В – 

89,7 %, в группе II – 38,2 %. 

Одним из осложнений, проявившимся в 

среднем через 4,56±0,60 года, стала дисфунк-

ции протезов (биодеградация створок биоло-

гического протеза: деформация створок, по-

вышение градиента, появление регургитации 

до 2 ст., выявление фиброза и мелких каль-

цинатов на створках протеза), не требующая 

репротезирования. Подобное зафиксировано 

в 2 случаях с протезом CoreValve Medtronic 

(USA) в подгруппе А (33,3 % от всех ослож-

нений в этой группе) и в 8 случаях (n=2 – 
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Enable 3F и n=6 – PercevalS) – в группе II 

(21,1 % от всех осложнений в данной груп-

пе). Остальные нарушения были связаны с 

сердечно-сосудистой патологией (рис. 2). 

 

 

 

Рис. 1. Доля пациентов с одышкой в динамике наблюдения  

после оперативного лечения аортального стеноза  

(* – наличие статистически значимых различий по сравнению с предыдущим сроком наблюдения, 

р<0,05, критерий χ
2
 или точный критерий Фишера) 

 

 

 
 

Рис. 2. Частота осложнений в отдаленном послеоперационном периоде  

(^ – наличие статистически значимых различий по сравнению с группой II,  

р<0,05, критерий χ
2
 или точный критерий Фишера) 

 
Среди осложнений, связанных с наруше-

ниями систем органов, в подгруппе А отме-

чалось по 2 случая острой церебральной не-

достаточности (один пациент – геморрагиче-

ский и один – ишемический инсульт) и ост-

рого протезного инфекционного эндокарди-

та; в подгруппе В – по 2 случая возникнове-

ния персистирующей формы фибрилляции 

Подгруппа 

А 

Подгруппа 

В 

Группа II 

прочие за-

болевания 
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предсердий и острого инфаркта миокарда; в 

группе II также лидировали впервые возник-

шие фибрилляции предсердий и острый ин-

фаркт миокарда (n=6; 4,9 %), однако их час-

тота в 2,6 (р=0,0001) и 1,7 раза (р=0,0014) 

превышала таковую в подгруппе В (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Частота развития поздних послеоперационных осложнений 

со стороны сердечно-сосудистой системы у пациентов,  

перенесших хирургическое лечение стеноза аортального клапана 

Осложнение 

Группа I 
Группа II 

Подгруппа А Подгруппа В 

абс. % абс % абс. % 

Острый инфаркт миокарда 0 0 2 2,8 6 4,9 

Расширение восходящей аорты 0 0 0 0 3 2,4 

Расслоение аорты 0 0 0 0 1 0,81 

Фибрилляция предсердий 0 0 2 2,8 9 7,3 

Острая церебральная недостаточность 2 3,6 0 0 4 3,3 

Острый инфекционный протезный эндокардит 2 3,6 0 0 4 3,3 

 
Кроме того, в группе II в 3 случаях 

(2,4 %) отмечалась нестабильность грудины 

(у всех пациентов в отдаленном послеопера-

ционном периоде выявлена стабилизация гру-

дины). Расширение восходящей аорты отме-

чено в 3 (2,4 %) случаях в группе II (пациен-

там ежегодно выполняется МСКТ грудной 

аорты и оценивается динамика). У одного из 

пациентов выявлено расслоение нисходящей 

аорты. Пациент направлен на процедуру 

графт-стентирования брюшного отдела аорты.   

Первые 4–6 мес. после операции все па-

циенты получали дезагреганты (клопедогрель 

и аспирин) или антикоагулянты (варфарин и 

аспирин) в терапевтических дозах под кон-

тролем анализов крови с последующей отме-

ной препаратов. Однофакторный анализ про-

порционального риска (Кокса) позволил вы-

явить факторы риска развития осложнений в 

позднем послеоперационном периоде. Уста-

новлено, что возраст и пол пациентов не ока-

зывали значимого влияния на развитие ос-

ложнений. Повышали риск поздних послеопе-

рационных осложнений тип доступа (отноше-

ние рисков 5,637; 95 % ДИ (1,474–10,745); 

р=0,004), наличие такой сопутствующей па-

тологии, как сахарный диабет (отношение 

рисков 3,938; 95 % ДИ (1,114–8,451); 

р=0,041) и заболевания сердечно-сосудистой 

системы (отношение рисков 4,363; 95 % ДИ 

(1,098–9,132); р=0,032). Необходимо также 

учитывать, что при сочетании различных 

факторов результаты могут изменяться, так 

как более значимый фактор способен вытес-

нять менее значимый.  

Заключение. Таким образом, в течение 

всего периода исследования после оператив-

ного вмешательства у большинства пациен-

тов отмечалось улучшение общего самочув-

ствия за счет нивелирования таких клиниче-

ских симптомов, как боль в области сердца и 

одышка, а также за счет нормализации сер-

дечного ритма. Наиболее выраженная поло-

жительная динамика отмечалась в подгруп- 

пе В. Частота осложнений в отдаленном по-

слеоперационном периоде составила 10,7 % в 

подгруппе А, 5,6 % в подгруппе В и 30,9 %  

в группе II и включала в основном осложне-

ния со стороны органов сердечно-сосудистой 

системы.     
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The aim of the study was to conduct a comparative analysis of complications in the late postoperative pe-
riod in patients with aortic valve stenosis who underwent transcatheter aortic valve replacement or aortic 
valve replacement with biological prostheses. 
Materials and Methods. The authors carried out a comprehensive physical examination of 251 patients 
with aortic stenosis. Group I included 128 patients who underwent transcatheter aortic valve replace-
ment. Besides, Group I was divided into two subgroups. Subgroup A consisted of 56 patients. They  
had contradictions for aortic valve replacement in a standard open way with assisted circulation due  
to the severity of the underlying disease, comorbidity and severity of cardiovascular insufficiency 
(EuroSCORE II over 20 % and STS SCORE over 10 %). Subgroup B consisted of 72 patients with a risk 
of poor outcome after surgical intervention (EuroSCORE II less than 20 % and STS SCORE less than 
10 %). Patients of Group II (n=123) were comparable to subgroup B by the severity of the underlying 
disease (EuroSCORE II less than 20 % and STS SCORE less than 10 %). All patients in Group II un-
derwent aortic valve replacement under assisted circulation. 
Results. In Subgroup A, the authors observed the following complications: few events of cerebral insuffi-
ciency and acute prosthetic infective endocarditis; in subgroup B – persistent atrial fibrillation and acute 
myocardial infarction. In Group II the most common complications were primary atrial fibrillation and 
acute myocardial infarction. However, their frequency was 2.6 (p=0.0001) and 1.7 times (p=0.0014) as 
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frequent as in Subgroup B. In addition, in Group II, the authors observed sternum instability (2.4 %) and 
ascending aorta aneurysm (2.4 %). 
Conclusions. In Subgroup A, the incidence of complications in the late postoperative period was 10.7 %, 
in Subgroup B – 5.6 %, and in Group II – 30.9 %. Those were mainly cardiovascular complications. 
 
Keywords: aortic valve stenosis, transcatheter aortic valve replacement. 
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Рак легкого по-прежнему является ведущей причиной смерти онкологических больных несмотря 
на успехи в диагностике и лечении.  
Цель. Изучить непосредственные результаты пневмонэктомий в зависимости от различных 
факторов и их влияние на частоту послеоперационных осложнений и летальность. 
Материалы и методы. В ретроспективное исследование включены 55 больных немелкоклеточным 
раком легкого (НМРЛ), которые были оперированы в объеме пневмонэктомии в хирургическом 
торакальном отделении ГУЗ Областной клинический онкологический диспансер г. Ульяновска  
в период с 1 января 2016 г. по 31 декабря 2017 г.  
Результаты. У больных с ОФВ1 ниже 73 % наблюдалось большее количество осложнений – 30 %, 
чем у пациентов, у которых ОФВ1 превышал 73 %, – 24 %. Метаболические нарушения и свя-
занное с этим ожирение значительно повышают риск возникновения осложнений: если в группе  
с ИМТ меньше 24,3 кг/м2 количество осложнений встречалось в 41,6 % случаев, то при ИМТ бо-
лее 24,3 кг/м2 – в 22,6 %. В структуре послеоперационных осложнений, классифицированных по 
системе TMM, отмечено существенное преобладание осложнений II типа – 18 (62 %), что мо-
жет быть обусловлено тщательным отбором пациентов для хирургического лечения в объеме 
пневмонэктомии. 
Выводы. Система ТММ позволяет наиболее тщательно регистрировать все отклонения от нор-
мального течения послеоперационного периода, что способствует более качественному анализу 
данных.  
Осложнения и смертность после пневмонэктомии при злокачественных заболеваниях легкого яв-
ляются результатом многих факторов. Соответствующий отбор и тщательный периопераци-
онный уход за больными имеют первостепенное значение в профилактике осложнений и леталь-
ности. 
 
Ключевые слова: рак легкого, пневмонэктомия, послеоперационные осложнения, система TMM. 

 
Введение. Рак легкого по-прежнему яв-

ляется ведущей причиной смерти онкологи-

ческих больных несмотря на успехи в диаг-

ностике и лечении [1]. В России в 2017 г. до-

ля пациентов с IV стадией достигла 40,8 %, 

III стадия диагностирована у 27,9 % больных 

[2]. В ближайшие десятилетия следует ожи-

дать дальнейшего роста заболеваемости раком 

легкого как среди мужчин, так и среди жен-

щин, что обусловлено прежде всего повыше-

нием среднего возраста населения, ухудшени-

ем экологической обстановки, распространен-

ностью курения среди населения [3]. 

Хирургическое лечение рака легкого ос-

тается основным радикальным методом ле-

чения данной патологии. Пневмонэктомия 
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является единственным вариантом хирурги-

ческого лечения больных местнораспростра-

ненным раком легкого, когда выполнение 

меньшего объема операции в виде лобэкто-

мии невозможно [4]. В то же время пневмо-

нэктомия сопровождается большим количест-

вом осложнений и высокой летальностью по 

сравнению с операциями меньшего объема 

(лобэктомия, сегментэктомия). Это усугубля-

ется тем, что рак легкого диагностируют, как 

правило, у пожилых пациентов, имеющих 

различную сопутствующую патологию. Су-

ществуют противоречивые данные, касаю-

щиеся факторов риска развития неблагопри-

ятных исходов после пневмонэктомии [5].  

Частота осложнений после пневмонэкто-

мии варьирует от 17 до 47 %, послеопераци-

онная летальность составляет в среднем око-

ло 5 %, а 30-дневная достигает 7 %. В лите-

ратуре 30-дневную летальность до 8 % счи-

тают приемлемым показателем [6].  

Совершенствование хирургической по-

мощи пациентам с местнораспространенным 

раком легкого, которым возможно проведе-

ние радикальной пневмонэктомии, в настоя-

щее время является существенным резервом 

улучшения результатов лечения рака легкого. 

Цель исследования. Изучение непо-

средственных результатов пневмонэктомий в 

зависимости от различных факторов и их 

влияния на частоту послеоперационных ос-

ложнений и летальность. 

Материалы и методы. В ретроспектив-

ное исследование включены 55 больных не-

мелкоклеточным раком легкого (НМРЛ), 

прооперированных в объеме пневмонэктомии 

в хирургическом торакальном отделении ГУЗ 

Областной клинический онкологический 

диспансер г. Ульяновска в период с 1 января 

2016 г. по 31 декабря 2017 г. При стадирова-

нии заболевания использовали 7-е издание 

TNM-классификации злокачественных опу-

холей. По гистологической структуре преоб-

ладал плоскоклеточный рак – 34 (61,8 %) 

случая, аденокарцинома имела место у 

17 (30,9 %) пациентов и крупноклеточный 

рак – у 4 (7,3 %) больных. Все данные паци-

ентов были проанализированы по единому 

алгоритму: анамнез заболевания, коморбид-

ные состояния, данные инструментальных 

методов исследований, осложнения периопе-

рационного периода. Госпитальную леталь-

ность оценивали в срок до 30 сут.   

Всем больным проводили стандартный 

комплекс предоперационного обследования, 

направленный на уточнение распространен-

ности опухолевого процесса, оценку тяжести 

сопутствующей патологии и оценку риска 

развития послеоперационных осложнений. 

В связи с тем что большинство наблю-

даемых пациентов имели длительный стаж 

курения, мы использовали индекс курильщи-

ка (ИК) для определения степени риска нали-

чия ХОБЛ. Расчет ИК осуществляли по при-

нятой формуле: (количество выкуриваемых 

сигарет в день) × (стаж курения (число лет, в 

течение которых человек курит)) / 20. ИК бо-

лее 10 свидетельствует о высоком риске на-

личия ХОБЛ. В нашем исследовании значи-

тельная часть пациентов (91 %) либо явля-

лись курильщиками на момент начала лече-

ния или курили ранее, что в очередной раз 

подчеркивает актуальность связи между та-

бакокурением и раком легкого.  

Операционно-анестезиологический риск 

оценивали по шкале, разработанной Амери-

канским обществом анестезиологов (ASA). 

Большинство пациентов – 51 (94 %) чел. – 

имели степень риска по ASA ≥ P2, 4 (6 %) 

чел. – Р1. Больным с ASA Р4 при наличии 

местнораспространенного рака легкого опе-

рации не выполняли. 

Для оценки функциональных показате-

лей проводили лестничную пробу. Тест счи-

тался пройденным, если пациент был спосо-

бен без остановок подняться на 4-й этаж и 

при этом сатурация не падала ниже 93 %,  

а пульс не превышал 140 уд./мин.  

Наиболее значимыми показателями для 

предоперационной оценки функции внешне-

го дыхания являются ОФВ1 и определяемый 

на его основе индекс Тиффно. Однако дан-

ные критерии не всегда могут достоверно 

прогнозировать риски развития дыхательных 

осложнений у пациентов с ХОБЛ. Поэтому 

мы использовали предполагаемый послеопе-

рационный показатель ОФВ1 (ппоОФВ1), 

рассчитываемый по стандартной формуле. 
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При значениях ппоОФВ1 ниже 40 % пациен-

там отказывали в оперативном лечении, ис-

ключая их из данного исследования.  

Больные c низкими дыхательными резер-

вами на предоперационном этапе проходили 

лечение в пульмонологическом отделении с 

целью максимально возможной коррекции по-

казателей функции внешнего дыхания и ком-

пенсации сопутствующей легочной патологии. 

С целью профилактики тромбоэмболиче-

ских осложнений за 12 ч до операции вводи-

ли низкомолекулярные гепарины (клексан 0,4 

подкожно), утром в день операции осуществ-

ляли эластическую компрессию нижних ко-

нечностей, в послеоперационном периоде ис-

пользовали раннюю активизацию больных.  

Так как больные с ишемической болез-

нью сердца требуют детального подхода для 

отбора на пневмонэктомию, всем пациентам 

выполняли эхокардиографию, назначали кон-

сультацию кардиолога на догоспитальном 

этапе, при наличии постинфарктного кар-

диосклероза, значимых стенозов коронарных 

артерий (более 65 %) по данным коронаро-

графии выполняли функциональный нагру-

зочный тест (велоэргометрия). Больных с на-

растающей ишемией при нагрузочном тесте 

направляли на коррекцию данного заболева-

ния, как правило, с использованием рентген- 

эндоваскулярных методик.  

В исследовании преобладали больные в 

возрасте до 60 лет – 39 (71 %) чел., пациен-

тов от 60 до 70 лет было 12 (22 %) чел. и 

старше 70 лет – 4 (7 %) чел. Возраст пациен-

та не являлся значимым фактором при отборе 

на пневмонэктомию, все зависело от сомати-

ческого статуса и сопутствующей патологии.  

Для регистрации и анализа осложнений 

использовали Thoracic Morbidity and Mortality 

System (TMM).  

Отслеживали показатели летальности в 

раннем послеоперационном периоде, а также 

30-дневной летальности, определяли причины.  

Результаты. Для анализа полученных 

при обследовании показателей числовые 

данные о больных были разделены с исполь-

зованием медиан числовых переменных (Ме). 

Значения каждой числовой переменной были 

распределены на две категории: первая – 

превышающие медиану, вторая – меньшие 

или равные медиане. 

Среди 55 больных, включенных в иссле-

дование, было 46 (83,6 %) мужчин и 9 (16,4 %) 

женщин. Возраст – от 46 до 73 лет, медиана – 

59,4 года. Характеристика больных по полу, 

возрасту, индексу массы тела (ИМТ), стадии 

заболевания представлена в табл. 1.  

Данные функционального обследования 

сердечно-сосудистой и дыхательной систем 

представлены в табл. 2. 
 

Таблица 1 

Характеристика больных 

Показатель Мужчины Женщины 

Возраст, Ме (диапазон), лет 60,1 (46–73) 57,3 (37–70) 

Вес, Ме (диапазон), кг 76 (51–119) 64 (46–107) 

ИМТ, Ме (диапазон) 23,6 (16,7–33,2) 25,3 (18,1–40,0) 

Стадии НМРЛ, абс. (%): 

IB 

IIA 

IIB 

IIIA 

IIIB 

 

10 (18,2) 

12 (21,8) 

15 (27,3) 

14 (25,4) 

4 (7,3) 

Сторона операции, чел.: 

справа 

слева 

 

25 

21 

 

5 

4 

Проведенная неоадъювантная химиотерапия, чел. 14 4 

Курильщики, чел. (ИК) 42 (31,7) 3 (12,4) 
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Таблица 2 

Функциональные показатели сердечно-сосудистой и дыхательной систем пациентов  

по данным проведенного обследования 

Параметр функциональных тестов 
Значение,  

Ме ± стандартное отклонение (мин.–макс.) 

Индекс Тиффно, % 75,0±12,1 (66–91) 

ОФВ1, % 73,0±11,7 (68–94) 

ппоОФВ1, % 56,0±13,4 (48–67) 

Фракция выброса (по данным ЭХО-КС), % 62,0±8,4 (55–72) 

Дистанция, которую способен пройти пациент 

без остановки, м 
1870±978 (430–5400) 

ЧСС (по данным лестничной пробы), уд./мин 115±34 (80–150) 

 
Выявленная сопутствующая патология у 

больных анализируемой группы представле-

на в табл. 3. 

Таким образом, у большинства пациен-

тов – 81,5 % (44 чел.) – имелась сопутствую-

щая патология, из них в 45 % наблюдений вы-

явлено 3 сопутствующих заболевания. Их ха-

рактер в некоторых случаях затруднял приня-

тие решения о возможности выполнения 

пневмонэктомии. Все больные с выраженной 

сопутствующей патологией на предопераци-

онном этапе получали соответствующую те-

рапию для максимально возможной компен-

сации вышеуказанных заболеваний.  

 

Таблица 3 

Коморбидные заболевания у исследуемых пациентов 

Сопутствующая патология Количество пациентов (n=44), абс. (%) 

Коморбидность 40 (90,9) 

Два сопутствующих заболевания 22 (55) 

Три сопутствующих заболевания 18 (45) 

Артериальная гипертензия 37 (84) 

Ишемическая болезнь сердца 23 (52,2) 

ХОБЛ 12 (27,2) 

Сахарный диабет 6 (13,6) 

Инфаркт миокарда в анамнезе 2 (4,5) 

Первично-множественный рак 3 (6,8) 

Туберкулез 4 (9) 

 
Четверо пациентов имели в анамнезе ту-

беркулез легких, получали специальное ле-

чение. На момент операции у всех наблюда-

лась ремиссия. 

Средняя продолжительность операций 

справа и слева практически не отличалась и 

составляла 105 мин (55–260 мин). Правосто-

ронние операции выполнялись у 54,4 % па-

циентов. Во всех случаях для ушивания глав-

ного бронха использовалось сшивающее уст-

ройство (УБ 40, TA Premium – зеленая кассе-

та). Дополнительное укрепление культи 
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бронха выполнялось в 71 % случаев (n=39). 

Средняя кровопотеря составляла 450 мл и 

варьировала в пределах от 300 до 1500 мл 

(без учета объема крови в удаленном препа-

рате). Всем пациентам проводилась одноле-

гочная вентиляция. Показаний для проведе-

ния интраоперационной гемотрансфузии не 

было. Независимо от предоперационной кли-

нической стадии заболевания проводилась 

системная ипсилатеральная лимфодиссекция. 

Всем пациентам на завершающем этапе опе-

рации выполнялась блокада межреберных 

нервов спирт-новокаиновой смесью. Для 

контроля аэростаза и кровотечения в раннем 

послеоперационном периоде всем пациентам 

проводилось дренирование плевральной по-

лости, дренажи удалялись, как правило, на 

вторые сутки.  

В послеоперационном периоде пациенты 

получали стандартное лечение по единому 

внутреннему протоколу учреждения с учетом 

коррекции осложнений и сопутствующей па-

тологии. Обезболивание было мультимо-

дальным и включало в себя эпидуральную 

аналгезию, парентеральное введение опиоид-

ных препаратов (трамадол, промедол), ис-

пользование НПВС. Оценка боли осуществ-

лялась при помощи визуально-аналоговой 

шкалы. У всех пациентов интенсивность бо-

левого синдрома не превышала 5 баллов. 

Проводился детальный контроль баланса 

вводимой жидкости, прием жидкости разре-

шался через 3 ч. после оперативного вмеша-

тельства, при необходимости проводилась 

соответствующая инфузионная терапия. 

Средний баланс жидкости у пациентов в те-

чение 24 ч составлял +14,1 мл/кг (от -39,3 до 

+76,6 мл/кг). 

После операции регистрировались любые 

отклонения от нормального течения после-

операционного периода. Характеристика и 

частота осложнений в зависимости от различ-

ных факторов риска представлена в табл. 4. 

Таким образом, в старшей возрастной 

группе (более 65 лет) осложнения отмечались 

чаще, чем у более молодых больных (44,5 и 

32,6 % соответственно).  

Среди пациентов с сопутствующей сер-

дечно-сосудистой патологией (39 чел.) ос-

ложнения развивались в 33,4 % случаев.  

Результаты функциональных проб (спи-

рометрия) считались прогностическими для 

послеоперационных осложнений и летальных 

исходов. В нашем исследовании у больных с 

ОФВ1 ниже 73 % наблюдалось большее ко-

личество осложнений – 30 %, чем у пациен-

тов, у которых ОФВ1 превышал 73 %, – 

24 %. Сопоставимые результаты получены 

при анализе дистанционной и лестничной 

проб. Значимый прирост осложнений полу-

чен у пациентов с ИК более 27,5. 

Метаболические нарушения и связанное 

с ними ожирение также значительно повы-

шали риск развития осложнений: 41,6 % слу-

чаев в группе с ИМТ более 24,3 кг/м
2
 и 

22,6 % случаев при ИМТ менее 24,3 кг/м
2
.  

Всего зарегистрировано 29 осложнений, 

имевших место у 19 (34 %) пациентов (табл. 5). 

В группу бронхолегочных осложнений 

были включены следующие: обострение 

бронхиальной астмы (2 случая), которое вы-

нудило перевести пациентов в ОРИТ; об-

структивный бронхит с последующей сана-

ционной бронхоскопией (1 случай); бронхи-

альные свищи (2 случая), потребовавшие 

дренирования плевральной полости (в даль-

нейшем данное осложнение купировалось 

консервативной терапией); долевая внутри-

больничная пневмония единственного легко-

го (1 случай), своевременное выявление и ак-

тивная тактика лечения которой позволила 

избежать летального исхода.   

Повторные оперативные вмешательства 

потребовались двум пациентам в течение  

24 ч после завершения первой операции.  

В обоих случаях причиной реторакотомии 

было внутриплевральное кровотечение.  

Возникновение аритмии купировалось 

консервативно приемом антиаритмических 

средств (кордарон) и ни в одном случае не 

потребовало перевода пациента в ОРИТ.  

В структуре осложнений 30-дневная ле-

тальность составила 15,7 % (3 случая): в двух 

случаях (66,6 %) причиной смерти стала  

ТЭЛА, в одном (33,4 %) – острый инфаркт 

миокарда. У данного пациента коморбидная 

патология была представлена компенсиро-

ванным СД, артериальной гипертензией, 

ИБС, постинфарктным кардиосклерозом 
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(от 2010 г.). При этом фракция выброса по 

данным ЭХО-КС составляла 59 %, ОФВ1 – 

87 %, пациент был совместно осмотрен кар-

диологом и анестезиологом-реаниматологом, 

абсолютных противопоказаний для опера-

тивного лечения выявлено не было. При па-

тологоанатомическом исследовании диагно-

зы подтвердились.  

 

Таблица 4 

Частота послеоперационных осложнений  

в зависимости от различных факторов риска, абс. (%) 

Показатель Общее количество больных Без осложнений С осложнениями 

Все пациенты  55 (100) 36 (66) 19 (34) 

Пациенты старше 65 лет 9 (16,3) 5 (55,5) 4 (44,5) 

Пациенты моложе 65 лет 46 (83,7) 31 (67,4) 15 (32,6) 

ИМТ более 24,3 кг/м
2
 24 (43,6) 14 (58,4) 10 (41,6) 

ИМТ менее 24,3 кг/м
2
 31 (56,4) 24 (77,4) 7 (22,6) 

Сердечно-легочные заболевания  39 (70,9) 26 (66,6) 13 (33,4) 

ОФВ1 более 73 % 25 (45,4) 19 (76) 6 (24) 

ОФВ 1 менее 73 % 30 (54,6) 21 (70) 9 (30) 

ИК более 27,5  26 (47,3) 8 (30,8) 18 (69,2) 

ИК менее 27,5 29 (52,7) 21 (72,5) 8 (27,5) 

Фракция выброса более 62 % 24 (43,7) 19 (79,1) 5 (20,9) 

Фракция выброса менее 62 % 31 (56,3) 14 (45,1) 17 (54,6) 

ЧСС более 115 уд./мин 32 (58,1) 20 (62,5) 12 (37,5) 

ЧСС менее 115 уд./мин 23 (41,9) 7 (30,5) 16 (69,5) 

Дистанция, которую способен 

пройти пациент без остановки, 

более 1870 м 

28 (50,9) 22 (78,6) 6 (21,4) 

Дистанция, которую способен 

пройти пациент без остановки, 

менее 1870 м 

27 (49,1) 12 (44,4) 15 (55,6) 

  
Таблица 5 

Структура осложнений и летальность после пневмонэктомии 

Осложнение 
Количество  

(% от всех осложнений) 

% от всех исследуемых  

больных (%) 

Фибрилляция предсердий 12 (63,1) 21,8 

Нагноение раны 6 (31,5) 10,9 

Бронхолегочные осложнения 6 (31,5) 10,9 

Повторные оперативные вмешательства  

по поводу внутриплеврального кровотечения 
2 (10,5) 3,6 

30-дневная летальность 3 (15,7) 5,4 
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Следует отметить, что в 47 % случаев 

(n=9) осложнения были сочетанными (более 

одного). Развитие осложнений потребовало 

увеличения послеоперационного койко-дня; 

средний койко-день у больных с осложне-

ниями составил 16,1. В группе больных с 

гладким послеоперационным течением сред- 

нее нахождение в стационаре после опера-

тивного вмешательства составило 8,7 сут. 

Оценка тяжести осложнений в соответст-

вии с классификацией TMM представлена в 

табл. 6. Осложнения Grade I не учитывались 

ввиду их незначительной клинической зна-

чимости и малого влияния на течение после-

операционного периода.  

Отмечено существенное преобладание 

осложнений II уровня – 18 (62 %), что может 

быть обусловлено тщательным отбором па-

циентов для хирургического лечения в объе-

ме пневмонэктомии. 

 

Таблица 6 

Градация послеоперационных осложнений в группах по системе TMM 

Степень тяжести Абс. (%) 

II 18 (62) 

IIIA 5 (17) 

IIIB 2 (6,8) 

IVA 1 (3,5) 

IVB 0 (0) 

V 3 (10,5) 

Всего 29 (34) 

 
Обсуждение. Показатель осложнений 

(34 %) является достаточно высоким, но со-

поставим с результатами отечественных и за-

рубежных исследований [7, 8]. Отбор паци-

ентов осуществлялся по совокупности ком-

плексного обследования, которое позволяло 

получить достаточные данные о функцио-

нальном состоянии организма.  

В структуре послеоперационных ослож-

нений у больных раком легкого преобладали 

сердечно-сосудистые осложнения (до 32 %), 

прежде всего различные нарушения ритма 

сердца (от 9 до 24 %), которые при значимом 

нарушении гемодинамики способны привес-

ти к летальному исходу. Согласно исследо-

ванию Y. Muranishi et al. частая встречае-

мость нарушений ритма сердца после опера-

ций по поводу рака легкого связана с систем-

ной лимфодиссекцией в средостении [9]. 

Сопутствующие сердечно-сосудистые за- 

болевания являлись также одним из основ-

ных предикторов осложнений и смертности. 

Наши данные подтверждают сообщения дру-

гих авторов, которые продемонстрировали 

связь сопутствующих сердечно-сосудистых 

заболеваний с повышенной смертностью [10]. 

Изолированные аритмии, встречавшиеся 

в 63,1 % случаев, не являлись клинически 

значимым осложнением, хорошо корригиро-

вались консервативными методами в усло- 

виях отделения и не требовали перевода в 

ОРИТ. 

Тромбоэмболия осложняет послеопера-

ционный период у пациентов, перенесших 

пневмонэктомию, гораздо чаще, чем у паци-

ентов, перенесших лобэктомию [11]. Частота 

встречаемости патологии варьирует от 0,19 

до 47 % [12]. Разброс показателей обусловлен 

гетерогенностью групп исследований, а так-

же различными подходами к профилактике 

тромбоэмболических осложнений [13]. Воз-

никновение данного осложнения после пнев-

монэктомии исследователи связывают с по-

вышением легочной гипертензии, изменени-

ем возврата крови в правые отделы сердца и 

снижением в связи с этим объема циркули-
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рующей крови, повышением ее вязкости 

[14]. Кроме того, нельзя не учитывать факт 

самого злокачественного процесса как пре-

диктора возникновения тромбоэмболиче-

ских осложнений [15]. Летальность при 

тромбоэмболии достигает 90–100 %, что 

обусловлено прежде всего низкими кардио-

пульмональными резервами после пневмо-

нэктомии [16, 17].  

В нашей серии наблюдений было 2 слу-

чая развития тромбоэмболии легочной арте-

рии (ТЭЛА), у обоих пациентов до операции 

имелся повышенный риск тромбообразова-

ния, связанный с варикозной болезнью вен 

нижних конечностей. Однако у 14 пациентов 

с варикозной болезнью, перенесших пневмо-

нэктомию, в послеоперационном периоде ка-

ких-либо тромбоэмболических осложнений 

не возникло. Согласно литературным источ-

никам, пик развития ТЭЛА у пациентов по-

сле пневмонэктомии приходится на 6–7-е сут 

послеоперационного периода [18]. Это необ-

ходимо учитывать в клинической практике, 

так как во многих торакальных стационарах 

пациентов выписывают домой на 7–8-е сут, 

что в случае возникновения данного ослож-

нения затрудняет оказание помощи.  

Установлено, что неоадъювантная поли-

химиотерапия и лучевая терапия также по-

вышают риск развития ТЭЛА [19]. В нашем 

исследовании не было отмечено ни одного 

случая ТЭЛА после специального лечения, 

что может быть объяснено небольшим чис-

лом таких пациентов. Длительность профи-

лактики ТЭЛА должна составлять минимум 

30 дней после операции. Для профилактики 

используются низкомолекулярные гепари-

ны: клексан (подкожное введение) либо пра-

дакса, ксарелто (прием per os). Вопрос вы-

бора препарата решается индивидуально 

[20]. Однако, как видно из нашего исследо-

вания, профилактическое применение гепа-

ринов не гарантирует отсутствие данного 

осложнения. 

Внутриплевральное кровотечение, воз-

никающее после пневмонэктомии, считается 

одним из самых неблагоприятных осложне-

ний [21]. Оно может развиться вследствие 

двух причин: неадекватного интраопераци-

онного гемостаза и повышения фибриноли-

тической функции крови в ответ на операци-

онную травму [22, 23]. Особенностью пнев-

монэктомии является возникновение замкну-

той плевральной полости с отрицательным 

давлением. При этом полностью исключается 

«механический» компонент гемостаза, так 

как отсутствует легкое, которое при других 

вмешательствах на органах грудной клетки 

способствует механическому прижатию мел-

ких капилляров и тем самым остановке кро-

вотечений. Все это требует повышенного 

внимания хирургов к интраоперационному 

гемостазу. В нашем исследовании имели ме-

сто два случая внутриплеврального кровоте-

чения, которые потребовали экстренной ре-

торакотомии. В первом случае клиника кро-

вотечения проявилась через 2 ч после опера-

тивного вмешательства. Пациенту проводи-

лась комплексная консервативная терапия, 

которая не имела значимого результата. Че-

рез 5 ч после завершения оперативного вме-

шательства была выполнена реторакотомия. 

Местом кровотечения стала бронхиальная 

артерия в области бифуркации. Во втором 

наблюдении клиника кровотечения прояви-

лась через 1,5 ч после завершения оператив-

ного вмешательства, на фоне кратковремен-

ного повышения ар-териального давления до 

200/100 мм рт. ст. Добиться остановки крово-

течения с помощью консервативной терапии, 

проводимой в течение двух часов, не удалось. 

Через 3,5 ч после завершения первого вмеша-

тельства была выполнена реторакотомия. Ис-

точником кровотечения явилась межреберная 

артерия. В дальнейшем послеоперационный 

период у данных пациентов протекал гладко, 

возникновения эмпиемы плевры, несмотря на 

имеющейся риск, не наблюдалось. 

Грозным хирургическим осложнением 

является несостоятельность культи бронха, 

которая влечет за собой возникновение брон-

хоплеврального свища и эмпиемы плевры 

[24]. Частота встречаемости данного ослож-

нения составляет от 3,1 до 20,0 %, леталь-

ность – от 20 до 57 % [25]. Считается, что по-

вышенный риск развития данной патологии 

имеют пациенты после неоадъювантной хи-

миотерапии и страдающие некомпенсиро-

ванным сахарным диабетом [26]. Кроме того, 

большое значение имеет сторона операции: 
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справа частота формирования недостаточно-

сти культи бронха выше, что связывают с 

особенностью кровоснабжения и анатомии 

бронхиального дерева [27]. В нашей группе 

пациентов было 2 случая возникновения дан-

ного осложнения (3,6 % от всех операций). 

Мы связываем низкий уровень данного пока-

зателя прежде всего с регулярным (при опе-

рациях справа – в 100 % случаях) использо-

ванием техники укрытия культи бронха 

плевроперикардиальным лоскутом. Эта ме-

тодика применяется во многих клиниках, где 

также показываются удовлетворительные ре-

зультаты по профилактике несостоятельно-

сти культи бронха [28]. 

Раневые инфекционные осложнения тес-

но связаны с наличием сопутствующего са-

харного диабета, который значимо повышает 

риск возникновения инфекции области хи-

рургического вмешательства. Это связано с 

тем, что диабетическая микроангиопатия из-

меняет диффузионную способность и, таким 

образом, ухудшает легочную функцию. Кро-

ме того, микроангиопатия влияет на репара-

тивные процессы в послеоперационной ране 

[29]. В связи с этим должна вестись ком-

плексная профилактика раневых осложнений, 

включающая использование антибактериаль-

ных препаратов, соблюдение принципов 

асептики и антисептики [30], а у пациентов с 

сахарным диабетом – строгий контроль за 

уровнем сахара крови. 

Не менее важное место в структуре ос-

ложнений занимает пневмония единственно-

го легкого, частота развития которой состав-

ляет 6,1–38,9 %. По мнению А.Х. Трахтен-

берга, возникновение пневмонии обусловле-

но главным образом лимфостазом и наруше-

нием дренажной функции лимфоколлекторов 

средостения. Также нельзя не учесть гиподи-

намию пациентов в раннем послеоперацион-

ном периоде и нарушение бронхиального ла-

важа [31].  

Говоря о важности пневмонэктомии в со-

временной торакальной хирургии рака легко-

го, нельзя не отметить возрастающую роль 

бронхопластических и бронхоангиопластиче-

ских операций, которые позволяют расширить 

показания к радикальному хирургическому 

лечению рака легкого у пациентов с низкими 

функциональными резервами. Также данные 

вмешательства дают возможность снизить по-

слеоперационные осложнения и летальность 

[32], в отдаленном периоде – в более ранний 

срок начать комплексное лечение (химиотера-

пия, лучевая терапия). Однако такой подход 

возможен только у отобранных больных и 

требует дальнейшего изучения [33].  

Торакоскопические технологии (VATS) 

при лечении злокачественных заболеваний 

легкого в объеме пневмонэктомии находят 

все более широкое распространение, результа-

ты крупных зарубежных исследований гово-

рят о приемлемых ближайших и отдаленных 

результатах [34]. Однако необходимо учиты-

вать, что такой подход возможен только у уз-

кой группы пациентов и в центрах с достаточ-

ным опытом выполнения открытых и видео-

торакоскопических вмешательств при злока-

чественных новообразованиях легкого [35].  

Заключение. Таким образом, тщатель-

ное предоперационное обследование больно-

го имеет решающее значение для минимиза-

ции осложнений после пневмонэктомии. Уже 

на догоспитальном этапе хирург должен чет-

ко представлять, сможет ли пациент перене-

сти предполагаемый объем оперативного 

вмешательства.   

Система ТММ позволяет наиболее тща-

тельно регистрировать все отклонения от 

нормального течения послеоперационного 

периода, что способствует более качествен-

ному анализу данных.  

Осложнения и смертность после пневмо-

нэктомии при злокачественных заболеваниях 

легкого являются результатом многих факто-

ров. Соответствующий отбор и тщательный 

периоперационный уход за больными имеют 

первостепенное значение в профилактике ос-

ложнений и летальности. 
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Lung cancer is still the leading cause of death in oncologic patients, despite advances in diagnosis and 
treatment. 
Objective. The aim of the study is to examine the immediate results of pneumonectomy depending on var-
ious factors and their influence on the incidence of postoperative complications and mortality. 
Materials and Methods. A retrospective study included 55 patients with non-small cell lung cancer 
(NSCLC) who ubderwent pneumonectomy in the surgical thoracic department of the Regional Clinical 
Oncology Center in Ulyanovsk between January 1, 2016 and December 31, 2017. 
Results. Patients with FEV1<73 % demonstrated a greater number of complications (30 %) than pa-
tients with FEV1>73 % (24 %). Metabolic disorders and related obesity significantly increase complica-
tion risks: in patients with BMI<24.3 kg/m2 complications were observed in 41.6 %, while in patients 
with BMI>24.3 kg/m2 complications were noticed in 22.6 % According to thoracic morbidity and mortal-
ity system type II complications prevailed and numbered 18 (62 %) among postoperative complications. 
It might be due to the careful selection of patients for pneumonectomy. 
Conclusion. TMM system allows us thoroughly to record all deviations from the normal postoperative 
period, which contributes to better data analysis. 
Complications and mortality after pneumonectomy in malignant lung diseases are the result of many fac-
tors. Appropriate screening and careful perioperative nursing are of high priority in the prevention  
of complications and mortality. 
 
Keywords: lung cancer, pneumonectomy, postoperative complications, TMM system. 
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Цель. Изучить в сравнительном аспекте уровень опухолеспецифических белков CD44 и S100, по-
казателей белкового и липидного обмена в меланоцитарных новообразованиях кожи. 
Материалы и методы. Объектом исследования были 100 образцов 10 % гомогенатов ткани мела-
номы кожи, невусов, перифокальной зоны и линии резекции. Уровень CD44, S100 определяли ме-
тодами иммуноферментного анализа с использованием стандартных тест-систем на анализа-
торе TECAN (Австрия). Содержание общего белка, холестерина, триглицеридов устанавливали 
на биохимическом анализаторе ChemWell (США). 
Результаты. В тканях меланомы выявлено резкое увеличение уровня S100B, в 28 раз превышаю-
щего его значение в образцах здоровой ткани и невусов, а также достоверное, но менее выраженное 
увеличение уровня CD44, которое также наблюдалось в ткани невусов. Соотношение альбуминов 
и гамма-глобулинов в ткани меланомы и невусов было снижено в 3–6 раз по сравнению со здоровой 
тканью, а содержание холестерина и триглицеридов в меланоме незначительно превышало их со-
держание в здоровых тканях и невусах. Более чем двукратное увеличение фракции γ-глобулинов  
в опухолевой ткани меланомы на фоне снижения уровня альбуминов и отсутствия изменений 
других глобулинов, а также умеренное, но статистически значимое увеличение фракции  
γ-глобулинов в ткани невусов позволяют предположить, что изученные нами в качестве онко-
маркеров белки S100В и CD44 относятся к фракции γ-глобулинов.  
Выводы. Высокоспецифичное повышение уровня S100B в надосадочной жидкости гомогенатов 
ткани меланомы, а также менее специфичное увеличение CD44 в сочетании с доминированием 
фракции γ-глобулинов позволяют предположить, что подобное соотношение факторов является 
прогностически неблагоприятным признаком опухолевой прогрессии, что может быть важным 
при выборе персонализированной тактики лечения.  
 
Ключевые слова: меланома кожи, невусы, опухолеспецифические маркеры CD44 и S100, гомоге-
наты ткани опухоли, белковые фракции, холестерин, триглицериды. 

 
Введение. В последние годы меланому 

относят к важнейшим проблемам обществен-

ного здравоохранения. Рост заболеваемости 

наблюдается во всем мире, в 2017 г. диагно-

стировано 87 110 новых случаев инвазивной 

меланомы и 9730 случаев смертей от нее [1]. 

По данным российской статистики, злокаче-

ственные новообразования кожи занимают 

первое место в структуре общей (оба пола) 

онкологической заболеваемости: в 2016 г. их 

доля с учетом меланомы составила 14,2 %, 

без меланомы – 12,5 %. При этом прирост за-

болеваемости меланомой в России за послед-

ние 5 лет достиг 20 %. В 2016 г. выявлено 

10 454 новых случая меланомы, в то время 

как в 2012 г. – 8723 [2]. Удельный вес боль-

ных c III–IV стадиями превышает 30 %. Ме-

ланома характеризуется агрессивным течени-

ем, средняя 5-летняя выживаемость на позд-

них стадиях развития опухоли составляет 

18 %, а медиана продолжительности жизни – 

7,8 мес. Считается, что развитие этой опухо-

ли является главной причиной смерти боль-

ных c онкопaтологиeй кожи [3]. 

Несмотря на многочисленные исследова-

ния, посвященные изучению патогенеза ме-
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ланомы, продолжают существовать трудно-

сти диагностики, классификации, прогности-

ческой оценки развития опухоли и выбора 

методов адекватного лечения. В связи с вы-

соким метастатическим потенциалом мела-

номы и необходимостью длительного мони-

торинга пациентов до сих пор не обнаружено 

высокочувствительного и высокоспецифиче-

ского маркера меланомы кожи.  

На сегодняшний день в качестве онко-

маркеров различных опухолей используют 

белки семейства S100, CD44, TA-90 и ряд дру-

гих показателей. Однако большинство из них 

не информативны на ранних стадиях заболе-

вания и могут быть использованы в качестве 

критериев прогрессирования опухолевого 

процесса только после выявления метастазов. 

Повышенный интерес вызывают белки S100 – 

группа кальций-связывающих белков с низкой 

молекулярной массой (10–12 кДа). Показана 

роль S100 в патогенезе и метастазировании 

рака, микроокружении опухоли, обсуждается 

перспективность их использования в качестве 

биомаркеров и прогностических факторов в 

онкологии [4]. В последние годы белки се-

мейства S100 рассматриваются в качестве 

достаточно универсальных онкомаркеров, 

экспрессия которых характерна для раков 

различной локализации [5–8]. Однако сведе-

ний об исследовании новых, недавно иден-

тифицированных белков семейства S100 у 

больных меланомой нам найти не удалось. 

Показано увеличение уровня S100A6 у боль-

ных меланомой при T2 и отсутствие накоп-

ления этого белка при других стадиях про-

цесса [9].  

На данный момент наиболее изученным 

биомаркером меланомы является белок 

S100B, представляющий собой димер с моле-

кулярной массой 20 кДа, который состоит из 

двух мономеров – S100A1 и S100B. Он ис-

пользуется при патоморфологической диаг-

ностике меланомы в качестве стандартного 

иммуногистохимического маркера. Белок 

S100B выделяется злокачественными мела-

ноцитами в кровь, где также может быть из-

мерен. Следует отметить, что белок S100В не 

является специфическим для меланомы мар-

кером. Этот протеин синтезируется также в 

нервных клетках головного и спинного мозга, 

в скелетных мышцах, фагоцитах. Его повы-

шение отмечается при различных воспали-

тельных и инфекционных заболеваниях, опу-

холях почек и некоторых разновидностях 

лейкозов, а также при заболеваниях почек и 

печени (в т.ч. метастазах различных опухолей 

в печень) [10]. 

Другим онкомаркером, нашедшим широ-

кое применение, является CD44 – интеграль-

ный клеточный гликопротеин, рецептор гиа-

луроновой кислоты, играющий важную роль 

в межклеточных взаимодействиях, клеточной 

адгезии и миграции. Показано, что CD44 не-

посредственно связан с мобилизацией каль-

ция и способствует процессу метастазирова-

ния меланомы, а также участвует в опухоль-

ассоциированном воспалении [11, 12].  

В клинической практике оценка уровня 

белков S100 и CD44 обычно осуществляется 

стандартно в сыворотке крови онкобольных. 

Представляет значительный интерес опреде-

ление уровня этих онкомаркеров в самой 

опухоли, точнее в гомогенатах тканей мела-

номы и невусов, полученных при их хирур-

гическом иссечении. Это позволяет повысить 

прогностическую значимость данных крите-

риев в оценке пролиферативного потенциала 

самой опухоли в соотношении с особенно-

стями ее биохимической среды. Определение 

уровня CD44 в ткани опухоли и ее микроок-

ружении оказалось интересным при раке и 

полипах толстой кишки [13, 14]. 

Цель исследования. Сравнительная оцен-

ка содержания онкоспецифических маркеров 

CD44 и S100В и некоторых биохимических 

показателей белкового и липидного обмена в 

гомогенатах тканей меланомы, невусов, пе-

рифокальной зоны и линии резекции как ин-

формативных факторов для уточнения пато-

генеза меланоцитарных образований кожи и 

дифференциальной диагностики заболевания. 

Материалы и методы. Было изучено  

63 образца ткани меланомы кожи, перифо-

кальной зоны опухоли и линии резекции, по-

лученных при оперативном иссечении опухо-

ли 23 больных с меланомой кожи рТ1-4N0-1M0, 

и 37 образцов ткани невуса, его перифокаль-

ной зоны и линии резекции от 14 пациентов. 

Тканью перифокальной зоны считали образ-

цы кожи на расстоянии 1 см от видимого 
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края опухоли, а тканью по линии резекции – 

образцы кожи на расстоянии 2–3 см от види-

мого края меланомы или невуса. Для сравне-

ния использовали образцы здоровой кожи, 

полученные при реконструктивно-пластичес- 

ких операциях пациентов без онкопатологии. 

Во всех случаях получено письменное добро-

вольное информированное согласие больных. 

Исследовали содержание специфических 

маркеров меланомы CD44 и S100 и некото-

рые биохимические показатели белкового и 

липидного обмена в надосадочной жидкости, 

полученной при центрифугировании гомо- 

генатов изучаемых тканей. Использовали  

10 % цитозоли, приготовленные на калий-

фосфатном буфере рН 7,4, содержащем 0,1 % 

Твин-20 и 1 % БСА. Уровень опухолевых 

маркеров определяли методом иммунофер-

ментного анализа (ИФА) на ИФА-анализа- 

торе Tecan (Австрия) с использованием стан-

дартных тест-систем: Fujirebio (Швеция) и 

Bender MedSystems (США). Содержание об-

щего белка, холестерина и триглицеридов 

определяли на биохимическом анализаторе 

Chem Well (США) унифицированными мето-

диками с использованием наборов реактивов 

«Ольвекс Диагностикум» (г. Санкт-Петер- 

бург). Белковые фракции определяли в надо-

садочной жидкости турбидиметрическим ме-

тодом на биохимическом анализаторе Chem 

Well (США). 

Статистическую обработку полученных 

результатов проводили с использованием па-

кета статистических программ Statistica 6.0. 

Для оценки уровня значимости различий ис-

пользовали t-критерий Стьюдента. Различия 

считали статистически значимыми при 

p<0,05, на уровне статистической тенденции 

к значимости – при 0,05<p<0,1. 

Результаты. Статистически значимое 

увеличение уровня S100В наблюдали во всех 

исследованных тканях больных меланомой. 

Наибольшее увеличение (в 28 раз (р<0,001)) 

относительно здоровой кожи было характер-

но для опухолевой ткани меланомы. В пери-

фокальной зоне меланомы уровень данного 

белка относительно здоровой кожи был по-

вышен в 5,9 раза (р<0,001), а на линии резек-

ции – в 3,4 раза (р<0,01). При этом содержа-

ние онкомаркера в ткани меланомы превос-

ходило его значение в перифокальной зоне в 

4,7 раза и на линии резекции в 8,2 раза. Уро-

вень статистической значимости в обоих слу-

чаях был максимальным (р=0,000000). Со-

держание S100В в перифокальной зоне было 

на 72,6 % выше, чем в образцах ткани на ли-

нии резекции (р<0,02) (табл. 1). 

При невусах увеличение уровня S100В 

было значительно менее выраженным. Ста-

тистически значимое превышение уровня 

белка в здоровой коже выявлено только в 

ткани самого невуса – в 4,1 раза (р<0,05).  

В перифокальной зоне невуса содержание 

S100В было на 84,3 % ниже, чем в самом не-

вусе (р<0,00001). Образцы ткани, получен-

ные на линии резекции при иссечении неву-

са, оказались неоднородными: в 6 из 13 об-

разцов уровень S100В был в 5,8 раза 

(р<0,0001) выше, чем в здоровой ткани, и 

значимо не отличался от среднего уровня в 

невусах; в остальных 7 образцах увеличения 

уровня онкомаркера не отмечено (табл. 1).  

В отличие от S100В, концентрация онко-

маркера CD44 была сопоставима в тканях 

опухоли при меланоме и в невусах. В ткани 

меланомы увеличение CD44 составило 

106,2 % (р<0,00001), а в невусах – 48,4 % 

(р=0,05) относительно здоровой кожи. При 

этом в опухолевой ткани меланомы уровень 

данного маркера был на 38,8 % выше, чем в 

невусах (р<0,01). В перифокальной зоне и на 

линии резекции статистически значимого 

увеличения CD44 относительно здоровой 

кожи не наблюдалось ни при меланоме, ни в 

случае невусов. При меланоме уровень CD44 

в ткани опухоли превышал концентрацию 

данного белка в перифокальной зоне на 

70,2 % (р<0,0001) и в ткани линии резекции 

на 102,9 % (р=0,000000). В отличие от мела-

номы, при невусах отсутствовали значимые 

различия между тканями опухоли, перифо-

кальной зоны и линии резекции (табл. 1). 

Поскольку оба изученных нами маркера 

являются белками, интересно было сопоста-

вить выявленные нами особенности их со-

держания в тканях опухоли и ее окружения 

при меланоме и невусах с концентрацией 

общего белка и белковыми фракциями в тех 

же образцах тканей.  
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Таблица 1 

Содержание белка S100В и гликопротеина CD44 в тканях меланомы и невусов, нг/г ткани 

Ткани S100В CD44 

Здоровая кожа, n=7 1,240±0,304 14,71±1,85 

Меланома 

Опухоль, n=16 
34,732±4,720 

р=0,000188 

30,33±1,58 

р=0,000009 

Перифокальная зона, n=19 

7,350±0,882 

р=0,000883 

р1=0,000000 

17,82±1,85 

р1=0,000016 

Линия резекции, n=14 

4,258±0,650 

р=0,008794 

р1=0,000001 

р2=0,012863 

14,95±1,7 

р1=0,000000 

Невусы 

Опухоль, n=12 

5,115±0,898 

р=0,007420 

р3=0,000010 

21,83±2,38 

р=0,054278 

р3=0,004720 

Перифокальная зона, n=12 
0,803±0,159 

р3=0,000003 
18,38±2,82 

Линия резекции, n=13 

3,719±0,998 

а) 7,132±0,890 (n=6) 

р=0,000094 

б) 0,794±0,216 (n=7) 

р4=0,000013 

15,48±2,98 

Примечание. Статистическая значимость различий: р – относительно здоровой кожи, р1 – относи-

тельно опухоли, р2 – относительно перифокальной зоны, р3 – между тканями меланомы и невусов, р4 – 

между подгруппами. Значения р указаны только для статистически значимых различий или имеющих 

статистическую тенденцию к значимости. 

 

Как видно из табл. 2, при меланоме со-

держание общего белка как в самой опухоли, 

так и в окружающих ее тканях значимо не 

отличалось от уровня в здоровой коже. В то 

же время его уровень в перифокальной зоне 

опухоли был выше, чем в образцах ткани, по-

лученных на линии резекции, на 25 % 

(р=0,01). 

В отличие от меланомы, во всех исследо-

ванных тканях при невусах содержание белка 

было статистически значимо ниже, чем в здо-

ровой коже и соответствующих тканях боль-

ных меланомой: в ткани невуса – на 40,4 % 

относительно здоровой кожи и на 40,8 % от-

носительно ткани меланомы (0,005<р<0,01); в 

перифокальной зоне невуса – на 57,7 % 

(р<0,005) и 61,6 % (р<0,00001) соответствен-

но; в ткани линии резекции невуса – на 32,1 % 

(р<0,01) ниже, чем в здоровой коже, и на 

23,1 % (р<0,05) ниже, чем в ткани линии ре-

зекции при удалении меланомы.   

При анализе белковых фракций оказалось, 

что максимальные различия касались альбу-

минов и γ-глобулинов. Статистически значи-

мое изменение процентного содержания 

фракции альбуминов было характерно только 

для опухолевой ткани меланомы, в которой 

уровень альбуминов снижался на 60,4 % отно-

сительно здоровой кожи и оказался ниже, чем 

в перифокальной зоне и на линии резекции 

меланомы, а также во всех тканях невусов, на 

57,9–59,6 % с максимальным уровнем значи-

мости (р=0,000000). При этом в опухолевой 

ткани меланомы происходило резкое увеличе-

ние фракции γ-глобулинов – в 2,5 раза по 

сравнению здоровой кожей и в 1,9–2,5 раза по 

сравнению с остальными тканями меланомы  

и невусов (р<0,05).  
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Таблица 2 

Содержание общего белка и распределение белковых фракций  

в тканях меланомы и невусов 

Ткани 

Общий  

белок, 

мг/г ткани 

Белковые фракции, %  

альбумин α-глобулин β-глобулин γ-глобулин К=альб./γ-глоб. 

Здоровая 

кожа,  

n=7 

4,42±0,31 34,52±1,36 23,74±2,04 25,22±2,16 16,52±0,68 2,102±0,114 

Меланома 

Опухоль, 

n=17 
4,44±0,43 

13,67±1,08 

р=0,000000 
21,36±0,61 23,12±0,61 

41,82±1,00 

р=0,000000 

0,436±0,093 

р=0,000000 

Перифо-

кальная 

зона, 

n=16 

4,875±0,240 
33,14±1,7 

р1=0,000000 

26,73±0,65 

р=0,077837 

р1=0,000001 

22,98±0,57 
17,15±1,65 

р1=0,000000 

2,563±0,465 

р1=0,000064 

Линия  

резекции, 

n=12 

3,900±0,255 

р2=0,010978 

32,600±1,299 

р1=0,000000 

25,03±1,21 

р1=0,006791 

21,67±0,83 

р=0,075419 

20,70±1,32 

р=0,068401 

р1=0,000000 

1,710±0,197 

р1=0,000001 

Невусы 

Опухоль, 

n=12 

2,633±0,349 

р=0,007894 

р3=0,004715 

32,61±0,65 

р3=0,000003 
22,45±0,57 23,21±0,63 

21,71±0,47 

р=0,000021 

р3=0,000000 

1,492±0,043 

р=0,000017 

р3=0,000000 

Перифо-

кальная 

зона,  

n=9 

1,871±0,458 

р=0,001853 

р3=0,000003 

33,86±0,53 
25,51±0,61 

р1=0,001746 
23,87±0,76 

16,88±0,53 

р1=0,000002 

2,024±0,080 

р1=0,000006 

Линия  

резекции, 

n=9 

3,000±0,251 

р=0,004697 

р2=0,037730 

р3=0,023840 

32,49±0,33 

р=0,083365 
23,81±0,97 

23,89±0,39 

р3=0,041550 

19,80±0,85 

р=0,022794 

р1=0,049235 

1,673±0,089 

р=0,012809 

р1=0,063916 

р2=0,009781 

Примечание. Статистическая значимость различий: р – относительно здоровой кожи, р1 – относи-

тельно опухоли, р2 – относительно перифокальной зоны, р3 – между тканями меланомы и невусов. Зна-

чения р указаны только для статистически значимых различий или имеющих статистическую тенденцию 

к значимости. 

 
Относительно здоровой кожи наблюда-

лась тенденция к повышению фракции γ-гло- 

булинов в ткани линии резекции меланомы 

на 25,3 % (0,05<р<0,1) и повышение этой 

фракции в ткани невусов и на линии их резек-

ции на 31,4 % (р<0,0001) и 19,9 % (р<0,05) со-

ответственно.  

Просматривалась лишь тенденция к по-

вышению фракции α-глобулинов в перифо-

кальной зоне меланомы на 12,6 % и тенден-

ция к снижению фракции β-глобулинов в 

ткани линии резекции меланомы на 14,1 %. 

Для лучшей наглядности изменений фракци-

онного состава белков, происходящих в раз-

ных тканях при меланоме и невусах, мы рас-

считали коэффициент соотношения альбуми-

нов и γ-глобулинов (Кальб./γ-глоб.). Относитель-

но здоровой кожи этот показатель был сни-

жен в опухолевой ткани меланомы в 4,8 раза 

(р=0,000000), в ткани невуса и его линии ре-

зекции – на 29 % (р<0,0001) и 20,4 % (р<0,02) 

соответственно. При этом данный коэффици-

ент в опухолевой ткани меланомы был ниже 

в 3,4 раза (р=0,000000), чем в ткани невусов, 

в 4,6–5,9 раза (р<0,0001) относительно пери-

фокальных зон обоих новообразований и в 

3,8–3,9 раза (р<0,000001) относительно ли-

ний их резекции.  
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При изучении показателей липидного 

обмена (табл. 3) была выявлена слабо выра-

женная тенденция (р=0,09) к увеличению со-

держания холестерина в опухолевой ткани 

меланомы, где, однако, оно было выше, чем  

в тканях перифокальной зоны и линии резек-

ции, почти в 3 раза (р<0,01). В тканях неву-

сов значимые изменения содержания холе-

стерина отсутствовали. 

 

Таблица 3 

Содержание холестерина и триглицеридов в тканях меланомы и невусов, мг/г ткани 

Ткани Холестерин Триглицериды 

Здоровая кожа, n=7 0,132±0,080 0,197±0,004 

Меланома 

Опухоль, n=21 
0,303±0,047 

р=0,092426 

0,596±0,086 

р=0,001641 

Перифокальная зона, n=23 
0,100±0,014 

р1=0,000097 

0,330±0,095 

р1=0,055401 

Линия резекции, n=19 
0,111±0,034 

р1=0,002418 

0,474±0,130 

р=0,054041 

Невусы 

Опухоль, n=14 0,205±0,040 
0,423±0,079 

р=0,019797 

Перифокальная зона, n=12 0,153±0,038 
0,308±0,052 

р=0,029208 

Линия резекции, n=11 0,192±0,040 

0,203±0,045 

р1=0,029394 

р3=0,056571 

Примечание. Статистическая значимость различий: р – относительно здоровой кожи, р1 – относи-

тельно опухоли, р3 – между тканями меланомы и невусов. Значения р указаны только для статистически 

значимых различий или имеющих статистическую тенденцию к значимости. 

 
Содержание триглицеридов в опухолевой 

ткани меланомы и в ткани на линии резекции 

было увеличено относительно уровня в здо-

ровой коже в 3 раза (р<0,01) и в 2,4 раза 

(р=0,05) соответственно, в ткани невуса и в 

его перифокальной зоне – в 2,1 и 1,6 раза 

(р<0,05) соответственно. При этом содержа-

ние триглицеридов в новообразованиях пре-

вышало их уровень в прилегающих тканях, 

что наблюдалось как при меланоме, так и при 

невусах (табл. 3).  

Обсуждение. Полученные данные свиде-

тельствуют о том, что для опухолевой ткани 

меланомы характерно резкое увеличение 

уровня S100В, многократно превышающего 

его значения в здоровой коже и в других ис-

следованных образцах ткани. Результаты на-

ших исследований согласуются с данными 

литературы, согласно которым уровень белка 

S100B в крови хорошо соотносится с клини-

ческой стадией меланомы, в связи с чем его 

определение в сыворотке крови предлагается 

использовать для прогноза и мониторинга 

лечения пациентов с диагностированной зло-

качественной меланомой [12, 15, 16]. 

Наибольшее различие в концентрации 

общего белка при меланоме и невусах было 

выявлено в перифокальной зоне, где разница 

достигала 2,6 раза, в то время как на линии 

резекции и в ткани опухоли его уровень раз-

личался в гораздо меньшей степени. В этом 

состояло его принципиальное отличие от 

других изученных онкомаркеров: содержание 

CD44 в перифокальной зоне и на линии ре-

зекции как меланомы, так и невусов не раз-

личалось, так же как не отличалось от его 
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уровня в здоровой коже, а многократное по-

вышение уровня белка S100В было характер-

но лишь для опухолевой ткани меланомы.  

При этом наблюдалось выраженное из-

менение фракционного состава белков, за-

ключающееся в почти пятикратном сниже-

нии коэффициента соотношения альбумино-

вой и γ-глобулиновой фракций, что позволяет 

предполагать особую значимость нарушения 

иммунных процессов в ткани меланомы. В 

тканях невусов, а также в окружающих мела-

ному тканях изменения всех изученных нами 

показателей белкового обмена были значи-

тельно менее выражены, чем в ткани мела-

номы, или отсутствовали совсем.  

Выявленные различия в содержании 

триглицеридов в ткани опухоли и прилегаю-

щих к ней тканях при меланоме и невусах, а 

также в содержании холестерина при мела-

номе указывают на нарушение при неоплазии 

не только белкового, но и липидного обмена.  

Увеличение лишь фракции γ-глобулинов 

в опухолевой ткани меланомы на фоне сни-

жения альбуминов и отсутствия изменений 

других глобулинов позволяет высказать 

предположение о том, что изученные нами в 

качестве онкомаркеров белки S100В и CD44 

относятся к фракции γ-глобулинов. С этим 

согласуется также умеренное, но статисти-

чески значимое увеличение уровня S100В, 

CD44 и фракции γ-глобулинов в ткани не- 

вусов.  

Заключение. Данные, полученные в ходе 

проведенного исследования, позволяют прий-

ти к заключению о наиболее высокой специ-

фичности белка S100В в качестве онкомарке-

ра меланомы. Установлено, что в опухолевой 

ткани меланомы происходит многократное 

повышение уровня S100В и менее значитель-

ное и специфичное увеличение CD44. Высо-

коспецифичное повышение уровня S100В в 

ткани меланомы может представлять интерес 

в качестве прогностического критерия разви-

тия процесса и определения персонализиро-

ванной тактики лечения этого чрезвычайно 

агрессивного заболевания, что, однако, требу-

ет дальнейших исследований белков семейст-

ва S100 при меланоме на значительно боль-

шем клиническом материале с анализом зави-

симости уровня онкомаркера от стадии и кли-

нической картины течения заболевания. 

В отличие от рутинных исследований 

биомаркеров в крови, комплексная оценка 

концентрации белков непосредственно в го-

могенатах тканей опухоли и прилегающих к 

ней зон позволяет уточнить сведения о пато-

генезе меланоцитарных образований кожи, 

что может способствовать повышению про-

гностической значимости онкомаркеров ме-

ланомы. 
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Objective. The purpose of the paper is to study and compare the level of tumor-associated proteins CD44 
and S100, indicators of protein and lipid metabolism in melanocytic skin tumors. 
Materials and Methods. The authors examined 100 samples of 10 % homogenates of skin melanoma tis-
sue, nevi, perifocal zone and resection line. CD44 and S100 levels were determined by enzyme immu-
noassay using standard test systems on a TECAN analyzer (Austria). The levels of total protein, choles-
terol, triglycerides were determined on a ChemWell biochemical analyzer (USA). 
Results. A sharp increase in S100B level was detected in melanoma tissues, 28 times as high as in the 
samples of healthy tissue and nevi, as well as a significant, but less evident increase in the CD44 level, 
which was also observed in nevi tissue. The ratio of albumin and gamma globulins in melanoma and nevi 
tissues was 3–6 times lower if compared with healthy tissue, and the levels of cholesterol and triglycerides 
in melanoma were only a little higher than in healthy tissues and nevi. A more than double increase in 
the γ globulin fraction in melanoma tumor tissue with a decrease in albumin level and the absence of 
changes in other globulins, as well as a moderate but statistically significant increase in the γ globulin 
fraction in nevus tissue suggest that the tumor-associated S100B and CD44 markers belong to the 
γ-globulin fraction. 
Conclusion. The highly specific increase in S100B level in the supernatant of melanoma tissue homoge-
nates, as well as a less specific increase in CD44 combined with the γ-globulin fraction dominance, sug-
gest that such a correlation is an adverse prognostic sign of tumor progression, which may be important 
while choosing personalized treatment strategies. 
 
Keywords: skin melanoma, nevi, CD44 and S100 tumor-associated markers, tumor tissue homogenates, 
protein fractions, cholesterol, triglycerides. 
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Злокачественные новообразования – одна из нозологических групп, составляющих значительную 
часть в структуре заболеваемости, инвалидности и смертности в различных возрастных кате-
гориях. Опухоли толстого кишечника занимают ведущее место среди злокачественных новообра-
зований желудочно-кишечного тракта. Наиболее часто они локализуются в ректосигмоидном 
отделе толстого кишечника. Однако встречается и казуистическое расположение новообразова-
ний, такое как рак червеобразного отростка. Специфические признаки онкопроцесса данной об-
ласти отсутствуют, в связи с чем диагностика этой нозологии вызывает значительные труд-
ности.  
В статье представлен клинический случай и патоморфологическая диагностика первичного рака 
червеобразного отростка на основании данных патологоанатомического исследования, проведен-
ного в ГУЗ УОКБ. При патологоанатомическом вскрытии и гистологическом исследовании был 
выявлен первичный рак червеобразного отростка, микроскопически – низкодифференцированная 
муцинозная (слизьпродуцирующая) аденокарцинома червеобразного отростка с прорастанием 
всех слоев стенки и обширными метастазами во внутренние органы: легкие, печень, селезенку, 
лимфатические узлы грудной и брюшной полости, строму яичников. Ежегодно в патологоана-
томическом отделении УОКБ проводится исследование до 500 червеобразных отростков. За по-
следние 10 лет было обнаружено 3 случая (0,06 %) первичного рака червеобразного отростка по 
всем проведенным аппендэктомиям.  
Как показывает представленный клинический случай, аденокарциномы червеобразного отростка, 
вследствие их позднего обнаружения, активно метастазируют по лимфогенным и гематогенным 
путям. В связи с этим для серьезных профилактических мероприятий по раннему выявлению 
онкологических заболеваний должно проводиться обязательное более качественное гистологиче-
ское исследование материала на наличие атипичных клеток после аппендэктомии. 
 
Ключевые слова: первичный рак червеобразного отростка, низкодифференцированная муциноз-
ная (слизьпродуцирующая) аденокарцинома.  

 
Введение. В повседневной практике хи-

рургов, онкологов, гастроэнтерологов, пато-

морфологов рак червеобразного отростка 

встречается чрезвычайно редко. Первичный 

рак аппендикса, по данным ряда исследова-

телей, выявляется в сотых долях процента от 

всех удаленных отростков и в 0,5 % случаев 

по отношению ко всем случаям рака толстой 

кишки [1–3]. Истинная частота новообразо-

ваний этой локализации неизвестна, посколь-

ку рассчитывается на основании исследова-

ния оперативно удаленных отростков [4]. 

При микроскопическом исследовании не-

оплазий аппендикса чаще всего обнаружива-

ется аденокарцинома (до 50,3 %). Первичный 

рак червеобразного отростка располагается 

чаще в проксимальной его части и нередко 

занимает часть слепой кишки. При этом 

нельзя достоверно установить источник воз-

никновения первичной опухоли, ее следует 

рассматривать как рак аппендикулярной об-

ласти, возможно, из червеобразного отростка 

[4–6]. 

Наиболее часто первичный рак червеоб-

разного отростка обнаруживается случайно 

после аппендэктомии по поводу острого или 

хронического аппендицита. Это связано с 

тем, что расположенная в проксимальном от-

деле опухоль обтурирует его просвет, созда-

вая благоприятные условия для воспаления и 

маскируясь другой нозологией [7, 8]. Адено-

карцинома быстро инфильтрирует серозу, 
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часто дает имплантационные и лимфогенные 

метастазы в органы малого таза, являясь по 

своему течению и прогнозу неблагоприятной 

формой опухоли [9]. Во время рутинных 

вскрытий отростки детально не исследуются, 

поэтому многие опухоли ускользают от вни-

мания врача-патоморфолога.  

Учитывая редкость встречаемости дан-

ной патологии, приводим описание результа-

тов патоморфологической диагностики пер-

вичного рака червеобразного отростка на ос-

новании данных патологоанатомического ис-

следования, проведенного в ГУЗ Ульяновская 

областная клиническая больница (ГУЗ УОКБ). 

Клинический случай. Больная Н. 1961 г. 

рождения находилась на стационарном лече-

нии и обследовании в терапевтическом отде-

лении менее суток (с 23:25 17.06.2018 до 

20:20 18.06.2018). Поступила в тяжелом со-

стоянии. Из анамнеза известно, что была 

больна с февраля 2017 г., болезнь имела за-

тяжной характер. На компьютерной томогра-

фии органов брюшной полости были обна-

ружены увеличенные лимфатические узлы, 

очаговые тени в легких, участки затемнения в 

печени. Больная была направлена в Област-

ной клинический онкологический диспансер, 

где прошла стационарное обследование.  

По результатам биопсии лимфатического 

узла выявлены метастазы слизистого рака – 

муцинозной аденокарциномы, в большей сте-

пени соответствующей первичной опухоли 

желудочно-кишечного тракта. По данным им-

муногистохимического анализа определялся 

иммунофенотип аденокарциномы, также со-

ответствующей первичной опухоли желудоч-

но-кишечного рака. Однако первичный опу-

холевый очаг выявлен не был. С 17.06.2018 

отмечалось ухудшение состояния больной, в 

связи с чем она была переведена в отделение 

анестезиологии-реанимации, где спустя 20 ч 

от момента госпитализации при нарастаю-

щих явлениях интоксикации была констати-

рована смерть. 

При патологоанатомическом вскрытии  

и гистологическом исследовании был выяв-

лен первичный рак червеобразного отростка, 

микроскопически – низкодифференцирован-

ная муцинозная (слизьпродуцирующая) аде-

нокарцинома червеобразного отростка с 

прорастанием всех слоев стенки и обшир-

ными метастазами во внутренние органы: 

легкие, печень, селезенку, лимфатические 

узлы грудной и брюшной полости, строму 

яичников. 

При макроскопическом обследовании 

червеобразный отросток имел плотную кон-

систенцию, бугристую поверхность, ближе к 

его верхушке располагался серовато-синюш- 

ный узел размером 1,5×1,0 см. При вскрытии 

просвета отростка на всем его протяжении 

отмечалось диффузное утолщение стенки от 

0,8 до 1,2 см. Слизистая аппендикса – круп-

нобугристая, в области опухолевидного обра-

зования со стороны слизистой – с изъязв- 

лением. В брыжейке отростка обнаружено  

2 увеличенных лимфатических узла размера-

ми 0,8 и 1 см. 

Паренхима легких имела серовато-

розовый цвет с множеством белесоватых уз-

лов от просовидного до 2 см в диаметре, 

плотной консистенции. Лимфатические узлы 

грудной полости – перибронхиальные и пе-

ритрахеальные – имели вид крупных, плот-

ных конгломератов, на разрезе – белесовато-

го цвета. На поверхности печени также бы- 

ли обнаружены белесоватые узлы размером  

0,5–2,0 см, подобные же узловые образования 

определялись и в паренхиме печени. Лимфа-

тические узлы, расположенные в области го-

ловки поджелудочной железы и ворот пече-

ни, имели вид плотного белесоватого конг-

ломерата, так же как и бифуркационные и 

парааортальные лимфатические узлы. Яич-

ники увеличены от 5,0 до 6,5 см, плотные, 

бледно-серые, на разрезе – серо-розовые с 

наличием белесоватых опухолевых узлов 

диаметром 0,5–1,0 см. 

При микроскопическом исследовании на 

слизистой и в стенке червеобразного отрост-

ка с выходом на серозу отмечался диффуз-

ный рост опухолевой ткани, представленной 

мелкими деформированными железами и со-

лидными полями с наличием решетчатых 

(криброзных) структур с выраженной про-

дукцией слизи и формированием слизистых 

полей с разрозненными комплексами рако-

вых клеток (рис. 1). 
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Рис. 1. Солидные поля темноклеточной аденокарциномы,  

разделенные участками слизистых образований, в стенке аппендикса.  

Окрашивание гематоксилин-эозином, ув. 4×10 

 
В печени, легких, селезенке и строме 

яичников выявлены метастазы низкодиффе-

ренцированной темноклеточной аденокарци-

номы, представленные опухолевыми эмбола-

ми в легочных сосудах мелкого и среднего 

калибра, крупноочаговыми полями роста 

опухоли в печени (рис. 2), единичными ком-

плексами опухоли в строме яичников, пульпе 

селезенки. 

 

 

 
 

Рис. 2. Конгломераты опухолевых клеток в ткани печени.  

Окрашивание гематоксилин-эозином, ув. 4×10 
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Таким образом, после проведенного мак-

ро- и микроскопического изучения секцион-

ного материала была выявлена низкодиффе-

ренцированная темноклеточная аденокарци-

нома червеобразного отростка с метастазиро-

ванием в ткани печени, легких, селезенки, 

яичников, лимфатических узлов.  

Заключение. Червеобразный отросток, 

в отличие от других отделов тонкого и тол-

стого кишечника, практически не вовлечен в 

процесс пищеварения, в нем не происходит 

расщепления и всасывания питательных ве-

ществ. Он выполняет преимущественно им-

муногенную функцию, имея в слизистой 

оболочке значительные скопления лимфо-

идной ткани. В связи с этим пролифератив-

ная активность эпителия слизистой оболоч-

ки аппендикса значительно ниже, чем дру-

гих отделов желудочно-кишечного тракта 

[10]. Это объясняет и редкую частоту ма-

лигнизации эпителия данной области. В то 

же время значительное количество иммуно-

компетентных клеток в стенке червеобраз-

ного отростка могут выполнять функцию 

контроля начальных этапов диспластиче-

ских и неопластических процессов в эпите-

лии аппендикса [11–13]. Как показывает 

представленный клинический случай, а так-

же наблюдения других исследователей [2], 

аденокарциномы червеобразного отростка, 

вследствие их позднего обнаружения, ак-

тивно метастазируют по лимфогенным и ге-

матогенным путям.  

В патологоанатомическом отделении ГУЗ 

УОКБ за последние 10 лет по данным аппен-

дэктомий было обнаружено 3 случая первич-

ного рака червеобразного отростка, в т.ч. и 

описанный выше клинический случай. Два 

других случая выявлены при исследовании 

биопсийного материала и явились случайной 

находкой. Ежегодно в патологоанатомическом 

отделении УОКБ проводится исследование до 

500 червеобразных отростков. Таким образом, 

частота встречаемости первичного рака чер-

веобразного отростка за последние 10 лет, по 

данным ГУЗ УОКБ, составила 0,06 %, т.е. 

опухоль данной локализации является боль-

шой редкостью. Однако топографическая осо-

бенность опухоли обусловливает тот факт, что 

венозный отток от червеобразного отростка в 

100 % случаев переместит атипичные клетки в 

печень, что приведет к развитию вторичного 

метастатического рака печени. И даже при не-

высокой частоте встречаемости это даст в 

миллионном городе до 600 случаев вторично-

го рака печени в год. В связи с этим для серь-

езных профилактических мероприятий по 

раннему выявлению онкологических заболе-

ваний должно проводиться обязательное бо-

лее качественное гистологическое исследова-

ние материала на наличие атипичных клеток 

после аппендэктомии. 
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Malignant tumor is a nosological group that significantly contributes to morbidity, disability and mortal-
ity in various age categories. Colon cancer occupies a leading place among the malignant neoplasms of the 
gastrointestinal tract. Most often they are localized in the rectosigmoid part of the large intestine. How-
ever, there is also a casuistic localization of tumors, e.g. vermicular appendix cancer. There are no specific 
signs of oncologic process in this area, therefore the diagnosis of this nosology causes considerable difficul-
ties. 
The article presents a clinical case and pathological diagnosis of vermicular appendix primary cancer ac-
cording to the pathological and anatomical study conducted in Ulyanovsk Regional Clinical Hospital. 
Primary appendix carcinoma was determined at postmortem autopsy and histological, microscopically - 
low-grade mucinous (blennogenic) appendix adenocarcinoma with invasion of all wall layers and exten-
sive metastases in the internal organs: lungs, liver, spleen, lymph nodes of thoracic and abdominal cavi-
ties and stroma of ovary. Every year, up to 500 vermicular appendices are examined in the pathoanatomi-
cal department of Ulyanovsk Regional Clinical Hospital. Over the past 10 years, 3 cases (0.06 %) of ap-
pendix primary cancer have been detected in all appendectomies. 
According to the clinical case, due to late detection of appendix adenocarcinomas, they actively metastas-
ize into lymphogenous and hematogenous pathways. In this regard, for early cancer detection, a manda-
tory high-quality histological study of the material after appendectomy should be carried out in order to 
distinguish atypical cells. 
 
Keywords: vermicular appendix primary cancer, poorly differentiated mucinous (blennogenic) adeno-
carcinoma. 
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Вопрос вариативности физиологических функций представляет интерес в теоретическом пла-
не, поскольку является частью теории управления произвольными движениями человека. Систе-
ма управления скелетными мышцами, вероятно, должна иметь механизм, позволяющий сокра-
тить или ограничить диапазон возможных ее вариаций. Таковым, предположительно, является 
организация элементов моторной системы по принципу мышечных синергий. 
Цель работы – изучение вариаций и признаков согласованной биоэлектрической активности ске-
летных мышц в одной из результирующих фаз выстрела из лука. 
Материалы и методы. В исследованиях приняли участие 5 высококвалифицированных спорт-
сменов (МС, МСМК). Лучники выполняли 10 серий по 3 выстрела с дистанции 18 м в крытом 
помещении. Производилась синхронная регистрация электрической активности 12 скелетных 
мышц верхнего плечевого пояса и 3D-видеоряда. Анализировались показатели распределения, опи-
сательной и вариационной статистики для сгруппированных данных. Для выявления признаков 
согласованной активности мышц применялся множественный регрессионный анализ. 
Результаты. Величины вариативности, характеризуемые статистическими параметрами, ус-
тановленные для турн-аплитудных характеристик различных мышц, не имели явной зависимо-
сти. Мышцы, имеющие относительно высокие параметры разброса значений по показателю 
средней амплитуды ЭМГ, могли иметь небольшую вариативность среднего числа турнов ЭМГ. 
Лучевой сгибатель кисти левой руки являлся частью мышечной синергии в 90 % случаев, перед-
няя часть дельтовидной мышцы левой конечности – в 80 %, нижние и верхние пучки трапецие-
видной мышцы правой и левой сторон – в 70 %. Другие исследуемые мышцы являлись их частью  
в менее чем 60 % случаев. 
Выводы. Управление системой скелетных мышц, принимающих активное участие в реализации 
одной из результирующих фаз точностного движения, может осуществляться по механизму об-
разования функциональных синергий, что, вероятно, способствует снижению диапазона возмож-
ных вариаций параметров электроактивности мышц. 
 
Ключевые слова: вариативность, стрельба из лука, электромиография, координационная 
структура, мышечные синергии. 

 
Введение. Вопрос вариативности физио-

логических функций, а именно системы 

управления моторикой, представляет интерес 

в теоретическом плане, поскольку является 

частью общей проблемы координации дви-

жений и теории управления произвольными 

движениями человека. Кроме того, понима-

ние сущности физиологических процессов, 

лежащих в основе вариативности характери-

стик движения, необходимо для решения 

практических задач обучения и совершенст-

вования двигательных навыков в трудовой и 

спортивной деятельности.  
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Очевидно, что характер моторных ко-

манд при выполнении разных по структуре 

движений может быть весьма вариативен. 

Однако эти команды в определенной степени 

варьируют и при выполнении стереотипных 

целостных движений, а также их отдельных 

фаз, что отражается на параметрах их внут-

ренней структуры. Биологическое значение 

вариаций традиционно связывают с поиском 

наиболее оптимальных и адекватных двига-

тельной задаче моторных программ; обеспе-

чением надежности функционирования сис-

темы при невозможности или затрудненности 

использования ее некоторых элементов; обес- 

печением более позднего наступления утом-

ления вследствие сменной работы в нервной 

системе функциональных комплексов, а на 

периферии – мышц и двигательных единиц, 

обеспечивающих их сокращение [1–3]. Та-

кая сложная система управления скелетны-

ми мышцами, вероятно, должна иметь меха-

низм, позволяющий сократить или ограни-

чить диапазон возможных вариаций. Одним 

из таких механизмов может быть функцио-

нальная организация элементов мышечной 

системы по принципу функциональных си-

нергий [4–6].  

Цель исследования. Изучение вариаций 

и признаков согласованной биоэлектриче-

ской активности скелетных мышц в одной из 

результирующих фаз выстрела из лука. 

Материалы и методы. В исследованиях 

приняли участие 5 высококвалифицирован-

ных спортсменов (МС, МСМК). Лучники вы-

полняли 10 серий по 3 выстрела с дистанции 

18 м в крытом помещении. Производилась 

синхронная регистрация электрической ак-

тивности 12 скелетных мышц верхнего пле-

чевого пояса. Электромиограммы (ЭМГ) ре-

гистрировались посредством 16-канального 

биомонитора МЕ 6000 (Mega Electronics, 

Финляндия). Для отведения ЭМГ использо-

вались одноразовые биполярные неполяри-

зуемые накожные дисковые электроды диа-

метром 0,9 см. Активный электрод распола-

гался в двигательной точке исследуемой 

мышцы, а референтный прикреплялся по хо-

ду ее волокон. Межэлектродное расстояние 

составляло 2 см. Анализировались показате-

ли вариации турн-амплитудных характери-

стик ЭМГ и оценивалась вариативность по-

рядка включения исследуемых мышц. За 

единицу турна принималась амплитуда био-

потенциалов не менее 10 мкВ. Включение 

мышцы определялось по моменту достиже-

ния величины ее амплитуды 20 % от макси-

мальной.  

Видеорегистрация осуществлялась по-

средством системы видеозахвата Qualisys 

(Швеция). Частота дискретизации видео-

съемки составляла 500 Гц. На основании ана-

лиза 3D-видеоряда техники структура вы-

стрела была разделена на 3 рабочих фазы: 

фазу принятия основной изготовки; фазу вы-

хода стрелы из-под кликера («дотяг»), кото-

рая включала в себя действия стрелка с мо-

мента прикладывания тянущей руки к ориен-

тационной точке до момента срабатывания 

кликера; фазу выпуска стрелы. В статье при-

водятся данные только для фазы «дотяг». 

Статистическая обработка данных осу-

ществлялась в среде Statistica 10.0. Анализи-

ровались показатели распределения, описа-

тельной и вариационной статистики для 

сгруппированных данных: среднее арифме-

тическое (M), медиана (Ме), стандартное от-

клонение (SD), коэффициент вариативности 

(V), ошибка среднего арифметического (m), 

максимальное и минимальное значения (Min, 

Max), верхний и нижний квартили (Qверх, 

Qнижн), размах вариации (R), квартильный 

размах (IQR). В общей сложности проанали-

зировано 1800 значений по каждому пара-

метру. Данные группировались по критерию 

распределения значений вариационного ряда. 

Разница значений более 50 мкВ считалась 

признаком отношения к определенной стати-

стической совокупности (далее – порядка). 

Для определения признаков согласованной 

активности мышц применялся множествен-

ный регрессионный анализ [7, 8]. 

Результаты. Исходя из цели работы был 

проанализирован характер распределения ре-

зультатов выстрелов из лука в группе испы-

туемых (рис. 1). В изучаемой фазе точност-

ного движения данные большинства иссле-

дуемых мышц оказались сгруппированы в  

2 или 3 совокупности.  
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Рис. 1. Распределение значений вариационного ряда  

средней амплитуды (AEMG) ЭМГ выстрелов из лука, n=1800. 

Пунктиром показан пример группировки данных.  

По оси абсцисс – скелетные мышцы: 1 – лучевой сгибатель кисти правой конечности (пр.), 2 – лок-

тевой разгибатель кисти пр., 3 – трехглавая плеча пр., 4 – задняя часть дельтовидной пр., 5 – лучевой 

сгибатель кисти левой конечности (л.), 6 – локтевой разгибатель кисти л., 7 – трехглавая плеча л., 8 – пе-

редняя часть дельтовидной л., 9 – верхние пучки трапециевидной пр., 10 – верхние пучки трапециевид-

ной л., 11 – нижние пучки трапециевидной пр., 12 – нижние пучки трапециевидной л. 

 
Значения средней амплитуды ЭМГ пер-

вого порядка для разных мышц варьировали 

в широком диапазоне. Так, наименьший раз-

брос значений наблюдался для лучевого сги-

бателя кисти правой руки, где значения сред-

него арифметического и медианы практиче-

ски совпадали – 29,72 и 29,54 мкВ соответст-

венно, размах вариации составил 6,52 мкВ, 

коэффициент вариативности – 5,56 %. Ана-

логичная картина наблюдалась для М и Ме 

следующих мышц: трехглавой мышцы плеча 

левой руки – 81,50 и 81,65 мкВ, нижних пуч-

ков трапециевидной мышцы левой руки – 

111,49 и 112,16 мкВ. В дельтовидных мыш-

цах правой и левой, а также в трапециевид-

ной мышце левой руки разница между значе-

ниями среднего арифметического и медианы 

оказалась в пределах 8–15 мкВ, в других ис-

следуемых мышцах – не более 8 мкВ. 

В табл. 1 представлены данные по вариа-

тивности среднего числа турнов ЭМГ, харак-

теризуемые минимальной разницей между 

показателями среднего арифметического и 

медианы – не более 3,3 мкВ.  

Следует отметить, что коэффициент ва-

риативности среднего числа турнов ЭМГ для 

лучевого сгибателя кисти левой руки оказал-

ся значительно выше, чем для других пред-

ставленных мышц, и составил 45,07 %, раз-

мах вариации – 319,43 мкВ, квартильный 

размах – 175,77 мкВ, ошибка среднего ариф-

метического – 8,15. Обращает на себя внима-

ние тот факт, что при практически одинако-

вых значениях М и Ме для данной мышцы 

регистрировался высокий V в сравнении с 

другими представленными мышцами. В этом 

случае коэффициент вариативности – не ин-

формативный показатель, поскольку является 

следствием большого статистического раз-

броса данных. Здесь для анализа вариативно-

сти мышечной электроактивности необходи-

мо учитывать и другие ее параметры. 

По показателю средней амплитуды наи-

большая вариативность наблюдалась в ЭМГ 

мышц, которые проявляли большую электро-

активность в изучаемой фазе выстрела. Так, 

средняя амплитуда и стандартное отклонение 

ЭМГ дельтовидных мышц правой и левой 
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рук составили 189,66±59,02 и 269,76±53,09, а 

для локтевого разгибателя левой руки – 

150,45±55,03. При сравнении показателей ва-

риации исследуемых параметров следует от-

метить больший разброс среднего числа тур-

нов ЭМГ большинства исследуемых мышц 

(рис. 2) при отсутствии определенной зави-

симости между величиной амплитуды мыш-

цы и частотой ее турнов. Например, вариации 

амплитуды лучевого сгибателя кисти левой 

руки, характеризуемые квартильным разма-

хом (5,84 мкВ), значительно превышали ана-

логичный для среднего числа турнов ЭМГ – 

175,77 мкВ. 

 

Таблица 1 

Показатели вариации среднего числа турнов ЭМГ  

при выполнении выстрелов из лука, группировка первого порядка, n=651 

Параметры 1 2 3 4 5 6 

M 174,51 252,78 219,20 431,72 256,12 276,05 

Me 175,46 250,78 218,97 431,32 254,23 279,38 

Min 150,15 230,63 66,51 376,55 217,15 207,00 

Max 192,20 284,80 385,94 514,92 308,96 347,82 

Qверх 163,76 243,78 132,65 403,33 238,00 243,36 

Qнижн 184,27 264,40 308,42 455,07 273,42 309,30 

R 42,05 54,17 319,43 138,37 91,81 140,82 

IQR 20,51 20,62 175,77 51,74 35,42 65,94 

SD 11,83 13,87 98,80 32,98 22,38 37,44 

V 6,78 5,49 45,07 7,64 8,74 13,56 

SE 2,16 2,53 8,15 2,71 1,84 3,08 

Примечание. 1 – лучевой сгибатель кисти пр., 2 – локтевой разгибатель кисти пр., 3 – лучевой сги-

батель кисти л., 4 – трехглавая плеча л., 5 – передняя часть дельтовидной л., 6 – нижние пучки трапецие-

видной л. 

 
В сгруппированных данных второго по-

рядка по показателю средней амплитуды 

ЭМГ наименьшие вариации наблюдались в 

локтевом разгибателе кисти левой руки, где 

М и Ме составляли 495,98 и 493,70 мкВ, ко-

эффициент вариативности – 5,55 %. Электро-

активность трапециевидных мышц правой и 

левой сторон также характеризовалась низ-

кой вариативностью, разница в параметрах M 

и Me не превышала 4 мкВ, а значения V ока-

зались не более 12,16 %. Следует отметить, 

что в группу данных второго порядка не во-

шли следующие мышцы: локтевой разгиба-

тель кисти правой, трехглавая мышца плеча 

правой и лучевой сгибатель кисти левой ру-

ки. В совокупность данных второго порядка 

по показателю среднего числа турнов вошли 

три мышцы: лучевой сгибатель кисти и лок-

тевой разгибатель кисти правой и левой рук. 

Коэффициенты вариативности для этих 

мышц не превышали 9,81 %, однако для лок-

тевого разгибателя кисти левой руки был ха-

рактерен больший размах вариации и боль-

шая разница в значениях М и Ме – 16,36 мкВ. 

В сгруппированные данные третьего по-

рядка по показателю средней амплитуды 

ЭМГ вошли три мышцы: нижние пучки тра-

пециевидных мышц обеих сторон и лучевой 

сгибатель кисти правой руки, а четвертого 

порядка – только нижние пучки трапецие-

видной мышцы левой стороны. В названных 

группах разница значений М и Ме не превы-

шала 6,99 мкВ, а коэффициенты вариативно-

сти – 10,59 %. 
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Рис. 2. Характеристика разброса значений средней амплитуды (AEMG)  

и среднего числа турнов (ATurn) ЭМГ сгруппированных данных первого порядка, n=1065. 

По оси абсцисс: 1 – лучевой сгибатель кисти пр., 2 – локтевой разгибатель кисти пр., 3 – трехглавая 

плеча пр., 4 – задняя часть дельтовидной пр., 5 – лучевой сгибатель кисти л., 6 – локтевой разгибатель 

кисти л., 7 – трехглавая плеча л., 8 – передняя часть дельтовидной л., 9 – верхние пучки трапециевидной 

пр., 10 – верхние пучки трапециевидной л., 11 – нижние пучки трапециевидной пр., 12 – нижние пучки 

трапециевидной л. 

 
Исходя из цели работы был проанализи-

рован порядок включения исследуемых 

мышц в изучаемое двигательное действие. 

Так, для первого включения характерна акти-

вация лучевого сгибателя кисти правой руки 

и нижних пучков трапециевидной мышцы 

левой руки в практически равном процент-

ном соотношении от общего числа включе-

ний. Вторыми в 15,6 и 16,3 % случаев вклю-

чались локтевой разгибатель кисти правой 

руки и верхние пучки трапециевидной мыш-

цы левой стороны тела соответственно. По-

следними в большинстве случаев активиро-

вались лучевой сгибатель кисти левой руки 

(25,17 %) и лучевой сгибатель кисти правой 

руки (23,13 %). В целом порядок включения 

исследуемых скелетных мышц характеризо-

вался высокой вариативностью. 

Для выявления мышечных синергий в 

изучаемой фазе сложнокоординационного 

точностного движения был проведен множе-

ственный регрессионный анализ, где в каче-

стве зависимой переменной последовательно 

выступали значения вариационного ряда 

средней амплитуды ЭМГ всех исследуемых 

скелетных мышц. Согласно построенным 

регрессионным моделям каждая из исследуе-

мых скелетных мышц имела как минимум  

4 объясняющие переменные. Например, для 

верхних пучков трапециевидной мышцы ле-

вой конечности таковыми являлись локтевой 

разгибатель кисти левой (х1) и правой рук 

(х2), лучевой сгибатель кисти левой руки (х3) 

и нижние пучки трапециевидных мышц ле-

вой (х4) и правой сторон (х5). Уравнение рег-

рессии в данном случае имело вид 
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у=-63,208+0,3255х1+0,797х2+ 

+1,728х3-0,173х4+0,369х5. 

 

Уравнение регрессии, в котором незави-

симой переменной являлась задняя часть 

дельтовидной мышцы правой конечности, 

имело вид  

 

у=-515,522+5,891х1+5,958х2+0,692х3+0,458х4, 
 

где х1 – локтевой разгибатель кисти правой 

руки, х2 –  лучевой сгибатель кисти левой ру-

ки, х3 – нижние пучки трапециевидной мыш-

цы левой стороны, х4 – нижние пучки трапе-

циевидной мышцы правой стороны тела.  

В зависимости от того, электроактив-

ность какой мышцы выступала в качестве за-

висимой переменной при построении линей-

ной регрессионной модели, в структуру си-

нергий входили разные скелетные мышцы. 

Так, лучевой сгибатель кисти левой руки яв-

лялся частью синергии в 90 % случаев, пе-

редняя часть дельтовидной мышцы левой ко-

нечности – в 80 %, нижние и верхние пучки 

трапециевидной мышцы правой и левой сто-

рон – в 70 %. Другие исследуемые мышцы 

являлись частью синергий в менее чем 60 % 

случаев. Верхние пучки трапециевидной 

мышцы правой стороны, по результатам вы-

числений, не вошли ни в одну из определен-

ных синергий. 

Обсуждение. В своих работах Н.А. Берн- 

штейн показал, что однозначной связи между 

импульсом в ЦНС и движением нет, по-

скольку движение возможно лишь при усло-

вии непрерывного согласования центральных 

импульсов с явлениями, происходящими на 

периферии тела, а одним из основных прин-

ципов управления произвольными движе-

ниями является принцип обратной связи  

[9, 10]. Из этого следует, что вариативность 

центральных импульсов не характеризует 

случайный разброс в функционировании мо-

торной системы, а является частью приспо-

собительного механизма, направленного на 

поддержание определенного уровня мышеч-

ного напряжения посредством варьирования 

частоты следования биопотенциалов [11].  

В пользу этого положения свидетельствуют 

полученные нами данные о характере рас-

пределения параметров электроактивности 

скелетных мышц. Например, распределение 

данных средней амплитуды ЭМГ локтевого 

разгибателя кисти левой руки в сгруппиро-

ванных данных первого порядка является 

нормальным, что говорит о наличии стати-

стической закономерности в представленных 

результатах. Распределение значений, харак-

теризующих электроактивность большинства 

исследуемых мышц в полученных нами 

сгруппированных данных, также являлось 

нормальным. 

Интересен тот факт, что величины вариа-

тивности, установленные для турн-амплитуд- 

ных характеристик различных мышц, не име-

ли явной зависимости. Мышцы, имеющие 

относительно высокие параметры разброса 

значений по показателю средней амплитуды 

ЭМГ, могли иметь небольшую вариативность 

среднего числа турнов ЭМГ. Например, такая 

закономерность прослеживалась в лучевом 

сгибателе кисти левой руки, верхних и ниж-

них пучках трапециевидных мышц левой и 

правой сторон. Известно, что паттерн интер-

ференционной ЭМГ определяется количест-

вом активированных мотонейронов, частотой 

их разрядов и степенью синхронизации раз-

рядов потенциалов действия, а также усло-

виями сохранения позы или выполнения 

движения [12–15]. Вероятно, величины сред-

ней амплитуды ЭМГ, характеризующие сте-

пень мышечного напряжения и частоты сле-

дования биопотенциалов, имеют различные 

механизмы на определенном уровне органи-

зации моторной системы.  

Анализируя порядок включения мышц в 

изучаемом двигательном действии, следует 

отметить его большую вариативность. Так, 

лучевой сгибатель кисти правой руки по ре-

зультатам наших исследований включался в 

движение первым и последним в практически 

равном числе наблюдений. Кроме того, данная 

мышца была активной в каждом из включений 

по порядку. Аналогичная ситуация наблюда-

лась и по другим исследуемым мышцам. Та-

ким образом, специфическим, относительно 

стандартным условиям внешней структуры 

выполнения двигательного (автоматизирован-

ного) действия соответствовали различные 

паттерны частоты следования биопотенциа-
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лов, что отражалось на порядке их включения 

в движение. Подобный разброс в показателях 

биоэлектроактивности может быть отраже-

нием формы регуляции за счет быстрого че-

редования противоположных влияний, ока-

зывающих линеаризирующее влияние на мо-

торную систему. Такая линеаризация может 

упростить задачи управления произвольными 

движениями посредством использования раз-

ных групп мышц с различными нелинейными 

характеристиками [16–18].  

Система скелетных мышц обладает ог-

ромным числом физических степеней свобо-

ды, что должно затруднять управление ей. 

Однако этот сложный аппарат может регули-

роваться посредством довольно простых ис-

полнительных команд. Такие команды осу-

ществляются через «генераторы функций» 

низшего уровня, находящиеся между управ-

ляющим аппаратом и периферией, которые 

ограничивают широкий диапазон возможных 

вариаций [19, 20]. Выходные сигналы таких 

генераторов представляют собой программы 

синергий, которыми могут являться специ-

фические мышечные группы, имеющие при-

знаки согласованного управления на уровне 

спинного мозга [6, 21]. Вероятно, признаки 

такого управления могут проявляться в на-

правленном изменении параметров электро-

активности скелетных мышц, являющихся 

частью предполагаемой синергии. Ответ на 

этот вопрос в определенной степени может 

дать регрессионный анализ. По результатам 

такого анализа нами были установлены 

функционально зависимые мышечные груп-

пы (синергии), образующиеся в рассматри-

ваемой фазе выстрела, и описана количест-

венная взаимосвязь их параметров ЭМГ.  

Заключение. В результате проведенных 

исследований было установлено, что пара-

метры биоэлектрической активности скелет-

ных мышц, характеризующие степень мы-

шечного напряжения и количество активных 

двигательных единиц, вероятно, имеют раз-

ные центральные механизмы управления, что 

проявляется в отсутствии явной зависимости 

в показателях их вариативности в изучаемых 

условиях. Управление системой скелетных 

мышц, принимающих активное участие в реа-

лизации одной из результирующих фаз точно-

стного движения, может осуществляться по 

механизму образования функциональных си-

нергий, что, вероятно, способствует сниже-

нию диапазона возможных вариаций парамет-

ров электроактивности мышц. Множествен-

ный регрессионный анализ может быть ис-

пользован для выявления признаков согласо-

ванной активности мышц, однако для изуче-

ния вариативности характеристик ЭМГ мышц, 

являющихся частью синергий, целесообразней 

применять методы статистического анализа, 

учитывающие связь нескольких зависимых 

переменных одновременно, например метод 

моделирования нейронных сетей.  
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The question of physiological function variability is of great theoretical interest, since it is a part of the 
theory of human voluntary movement control. The skeletal muscle control system should probably have a 
mechanism to reduce or limit the range of its possible variations. Presumably, the organization of the mo-
tor system elements according to the principle of muscular synergy is of such a nature. 
The objective of the work is to study variations and signs of the coordinated bioelectric activity of skeletal 
muscles in one of the resulting archery phases. 
Materials and Methods. The study enrolled 5 highly qualified sportsmen (Master of Sport, International 
Master of Sport). Archers shot 10 series of 3 shots, target distance 18 m, indoors. Simultaneous recording 
of electrical activity of 12 skeletal muscles of the upper limb girdle and a 3D video sequence was made. 
The authors analyzed indicators of distribution, descriptive and variation statistics for grouped data. 
Multiple regression analysis was used to identify signs of consistent muscle activity. 
Results. Variability magnitudes, characterized by statistical parameters, established for the turn-off-peak 
characteristics of various muscles, did not have an explicit dependence. Muscles with relatively high scat-
tering parameters in terms of the EMG average amplitude could have a small variation in the average 
number of EMG turns. 
The radial flexor of the left hand wrist was a part of muscular synergy in 90 % of cases, the anterior part 
of the left limb deltoid muscle – in 80 % of cases, the lower and upper beams of the right and left cowl 
muscle – in 70 % of cases. Other muscles under consideration were their part in less than 60 % of cases. 
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Conclusion. The system of skeletal muscles that are actively involved in the resulting phases of precision 
movement can be controlled according to the mechanism of functional synergy formation, which probably 
helps to reduce the range of possible variations in the parameters of muscle electroactivity. 
 
Keywords: variability, archery, electromyography, coordination structure, muscle synergy. 
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ИЗМЕНЧИВОСТЬ ФОРМЫ ТИМУСА БЕЛЫХ КРЫС,  
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Цель. Изучение изменчивости формы тимуса белых крыс, находившихся в условиях влияния 
формальдегида, и сравнение этих данных с показателями, полученными у контрольных жи- 
вотных. 
Материалы и методы. Работа выполнена на 72 белых крысах-самцах с начальной массой тела  
40–50 г. Животные были разделены на 2 серии (по 36 крыс). Первую серию составили контрольные 
крысы. Животные второй серии подвергались ингаляционному воздействию формальдегида (ФА) 
в концентрации 2,766 мг/м3. Для характеристики изменчивости размеров органов определяли 
размер их центроидов. Процедуру суперимпозиции конфигураций ландмарок выполняли методом 
генерализованного прокрустова анализа с использованием программы MorphoJ 1.06d. Проводили 
анализ главных компонент и канонический анализ полученных данных. 
Результаты. Однофакторный дисперсионный анализ выявил высокий уровень межгрупповых раз-
личий по показателю прокрустовых расстояний (F=1,34; р<0,0001). Установлено значительное 
влияние продолжительности нахождения животных в условиях воздействия ФА на размер цен-
троида. Критерий Краскела–Уоллиса составил 19,778 (р=0,0014). Анализ главных компонент по-
казал, что каждая из первых 10 компонент объясняет более 1 % дисперсии прокрустовых коорди-
нат. При этом первые 7 компонент совместно объясняют 91,398 % изменчивости формы тиму-
са. Вклад первой главной компоненты в общую дисперсию прокрустовых координат составляет 
40,236 %. РС1 (–) показывает изменения формы тимуса, в большей степени затрагивающие вер-
хушки его долей, среднюю часть правого контура и весь левый контур тимуса. Эллипсы рассеива-
ния ординат тимусов, принадлежащих крысам, подвергавшимся влиянию ФА, в пространстве 
первых двух канонических переменных расположены выше по отношению к таковым контрольных 
животных. 
Заключение. Ингаляционное воздействие формальдегида приводит к изменению формы тимуса 
белых крыс. Наибольшие различия с контрольными данными определяются вдоль второй канони-
ческой переменной. 
 
Ключевые слова: тимус, форма, крыса, формальдегид, геометрическая морфометрия. 

 
Введение. Изменчивость размеров тимуса 

человека и лабораторных животных исследо-

вана достаточно хорошо [1–4]. При этом для 

изучения морфологического объекта в подав-

ляющем большинстве случаев применяется 

набор линейных промеров, на основе которых 

рассчитываются разного рода индексы и «уг-

ловые» меры сходства. Результатом такого 

подхода является косвенная оценка различий 

по форме изучаемых объектов. 

В настоящее время продолжает активно 

развиваться метод геометрической морфо-

метрии [5–7] как подход к сравнению форм, 

объединяющий метод визуализации измене-

ния формы (метод трансформационных ре-

шеток) с количественными методами [8–10]. 

Он представляет собой совокупность алгеб-

раических методов многомерного анализа 

координат меток, в совокупности описываю-

щих конфигурацию морфологических объек-

тов [11, 12]. В настоящее время это весьма 

активно развивающаяся методология, мате-

матический аппарат которой считается дос-

таточно развитым для решения многих при-

кладных задач [13]. Геометрический подход 

нацелен на сравнение форм как таковых [14]. 

Информация о форме объекта извлекается с 

помощью процедуры прокрустова совмеще-

ния или наложения (суперимпозиции), кото-

рое устраняет изменения в размерах, положе-
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нии и ориентации из данных о координатах 

ориентира [15–17]. Координаты наложенных 

меток могут быть использованы в многомер-

ном анализе для решения широкого спектра 

вопросов [18]. 

Цель исследования. Применение мето-

дов геометрической морфометрии для изуче-

ния изменчивости формы тимуса белых крыс, 

находившихся в условиях влияния формаль-

дегида, и сравнение этих данных с показате-

лями, полученными у контрольных животных. 

Материалы и методы. Работа выполне-

на на 72 белых крысах-самцах с начальной 

массой тела 40–50 г. Животных получали из 

вивария ГУ ЛНР «Луганский государствен-

ный медицинский университет им. Святителя 

Луки». В соответствии с дизайном экспери-

мента животные были разделены на 2 серии. 

Каждая серия состояла из 6 групп (по 6 крыс 

в каждой). Первую серию составили кон-

трольные крысы. Во вторую серию (Ф) вхо-

дили животные, которые подвергались инга-

ляционному воздействию формальдегида 

(ФА) в концентрации 2,766 мг/м
3
. Экспози-

ции ФА осуществлялись 1 раз в день в тече-

ние 60 мин в затравочной камере объемом 

1 м
3
. В соответствии с количеством экспози-

ций животные серии Ф были разделены на 

группы – 1, 2, 3, 4 и 6. Крысы этих групп 

подвергались воздействию изучаемого фак-

тора в течение 10, 20, 30, 60 и 90 дней соот-

ветственно. Кроме этого, была выделена  

5-я группа животных, которые получали  

60 экспозиций ФА, после чего 30 дней нахо-

дились в стандартных условиях вивария без 

влияния изучаемого фактора. Во время воз-

действия ФА на крыс серии Ф контрольные 

животные помещались на 60 мин в другую 

камеру, конструкция и объем которой были 

аналогичны таковым камеры, в которой про-

водились экспозиции ФА. При этом кон-

трольные крысы не испытывали влияния ФА. 

После завершения экспозиций ФА жи-

вотные выводились из эксперимента путем 

декапитации под эфирным наркозом. Забор 

тимуса проводился в соответствии с обще-

принятыми методиками. Тимусы фотографи-

ровались, после чего c помощью программы 

tpsUtil 1.76 были получены файлы изображе-

ний с расширением .tps. На оцифрованных 

изображениях с помощью экранного диги-

тайзера tpsDіg2 2.31 были нанесены 8 меток 

по часовой стрелке. Расположение меток на 

тимусе отображено на рис. 1. Установлено, 

что при повторной расстановке меток на изо-

бражениях тимуса возникающая ошибка не-

значительна. Это позволяет использовать 

метки в качестве точек, регистрирующих 

форму тимуса как морфологического объек-

та. По контуру тимуса между указанными 

метками расставлялось 86 полуметок. С по-

мощью программы tpsUtil 1.76 полуметки 

были преобразованы в метки. Таким образом, 

общее количество меток составило 94. 

 
Рис. 1. Схема расстановки меток:  

1 – верхняя точка пересечения контуров долей (тип I); 2 – точка наибольшей кривизны верхнего контура 

левой доли (тип II); 3 – точка наибольшей кривизны левого контура левой доли (тип II); 4 – точка наи-

большей кривизны нижнего контура левой доли (тип II); 5 – нижняя точка пересечения контуров долей 

(тип I); 6 – точка наибольшей кривизны нижнего контура правой доли (тип II); 7 – точка наибольшей 

кривизны правого контура правой доли (тип II); 8 – точка наибольшей кривизны верхнего контура пра-

вой доли (тип II) 
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Для характеристики изменчивости раз-

меров органов определялся размер их цен-

троидов – квадратный корень из суммы квад-

ратов расстояний от центра тимуса до каждой 

из меток. Процедура суперимпозиции конфи-

гураций меток выполнялась с помощью гене-

рализованного прокрустова анализа, осно-

ванного на использовании метода наимень-

ших квадратов с применением программы 

MorphoJ 1.06d. Определялись прокрустовы 

координаты, характеризующие изменчивость 

формы тимуса. Оценка соответствия варьи-

рования выборочных размеров центроида 

нормальному закону распределения проводи-

лась на основе определения критерия Шапи-

ро–Уилка (W). Однородность выборочных 

дисперсий оценивалась с помощью теста Ле-

вена. 

Результаты дисперсионного анализа про-

крустовых расстояний и показателей размера 

центроида получены с помощью Procrustes 

ANOVA, реализованного в программе 

MorphoJ 1.06d. В качестве фактора влияния 

рассматривалась продолжительность наблю-

дения за животными. Факторный анализ про-

водился с применением непараметрического 

критерия Краскела–Уоллиса (Н). В случае 

нормального распределения показателей и 

однородности выборочных дисперсий при-

менялся однофакторный дисперсионный ана-

лиз. Метод множественных сравнений осу-

ществлялся с применением непараметриче-

ского критерия Манна–Уитни (U) и апосте-

риорного параметрического критерия Тьюки 

(Q) (при проведении дисперсионного анали-

за). Уровень значимости (р) при проведении 

множественных сравнений рассчитывался с 

учетом поправки Бонферрони. Размер эффек-

та оценивался на основе критерия Коэна (f). 

Ряд статистических тестов проводился c ис-

пользованием критерия Фишера (F). Меж-

групповые различия конфигураций тимуса 

определялись с помощью канонического ана-

лиза прокрустовых координат. Кроме того, 

проводилась визуальная оценка распределе-

ния форм тимуса в пространстве первых двух 

канонических переменных, позволяющая су-

дить о характере и степени структурирован-

ности анализируемого разнообразия. Полу-

ченные данные обрабатывались с помощью 

программ MorphoJ, PAST и Statistica 10. Дос-

товерной считалась статистическая ошибка 

менее 5 % (p<0,05). 

Результаты и обсуждение. В результате 

проведения процедуры прокрустова совме-

щения меток получена матрица размеров 

центроида. Распределение значений размера 

центроида тимуса животных контрольной се-

рии согласно W-тесту Шапиро–Уилка соот-

ветствовало нормальному закону (от р=0,581 

до р=0,845) только в четырех группах из шес-

ти. В оставшихся группах животных распре-

деление данных отличалось от нормального 

(W=0,791; p=0,049 и W=0,706; p=0,007). Кро-

ме этого, однородность выборочных диспер-

сий размера центроида не была подтверждена 

результатами проведения теста Левена 

(F=4,178; р=0,005), что послужило основани-

ем для принятия альтернативной гипотезы. 

Все эти данные определили необходимость 

использования для проведения факторного 

анализа непараметрического критерия Крас-

кела–Уоллиса, который в данном случае со-

ставил 24,832 (р=0,0002). Проведение множе-

ственного сравнения выборок показало, что 

уровень значимости критерия Манна–Уитни 

был ниже критического (p<0,01) в ряде срав-

нений. Значение коэффициента Коэна соста-

вило 0,461, что превышает принятый для 

больших различий уровень. Результаты дис-

персионного анализа размеров центроида ти-

муса контрольных животных указывали на 

то, что показатели межгрупповой дисперсии 

этого параметра значительно превышали зна-

чения внутригрупповой дисперсии (F=27,9; 

р<0,001). В отличие от размера центроида 

межгрупповая дисперсия прокрустовых рас-

стояний, характеризующих изменчивость 

формы тимуса у животных контрольной се-

рии, незначительно превышала значения 

внутригрупповой дисперсии данного призна-

ка (F=0,8; р=1,000). На рис. 2 представлено 

расположение всех меток по отношению к 

консенсусу.  

По набору переменных формы тимуса 

контрольных животных установлены главные 

компоненты формы, которые характеризуют 

относительные деформации и могут рассмат-

риваться как значимые. Определены 5 глав-

ных компонент, которые объясняют 84,663 % 
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дисперсии. На рис. 2 представлены деформа-

ционные решетки, расположенные вдоль 

первых двух главных компонент. РС1 объяс-

няет 43,060 % дисперсии формы тимуса. 

РС1(–) демонстрирует минимальное смеще-

ние меток 52–61 и на участке контура тимуса 

между метками 5–6. Более выраженными яв-

ляются смещения меток, расположенных в 

области верхушек долей тимуса, в каудаль-

ном направлении. Совместно со смещением 

меток правого и левого контуров тимуса это 

приводит к уменьшению продольного разме-

ра органа и одновременно к увеличению его 

поперечника. Последнее более выражено в 

участке меток 3 и 7. Следовательно, РС1(+) 

показывает изменение формы тимуса, кото-

рое характеризуется уменьшением попереч-

ных размеров и увеличением продольных. 

Вклад в общую дисперсию второй главной 

компоненты составил 15,790 %, что почти в 

2,73 раза меньше аналогичного показателя 

для первой главной компоненты. Основные 

изменения формы тимуса вдоль РС2 затраги-

вают участок в основании тимуса, а также 

участок контура левой доли от 9-й до  

25-й метки. Таким образом, РС2(+) наряду с 

увеличением кривизны контура тимуса в его 

основании показывает сглаживание кривой 

между метками 2 и 3. Третья, четвертая и пя-

тая главные компоненты объясняют соответ-

ственно 11,224, 7,831 и 6,758 % изменчивости 

формы тимуса (рис. 3). 

 
Рис. 2. Графическое представление результатов анализа главных компонент.  

Тимус крыс контрольной серии. Консенсус после прокрустова совмещения меток.  

Деформационные решетки изменения формы тимуса, ассоциированные с первыми двумя  

главными компонентами 

 
В результате канонического анализа про-

крустовых координат тимуса контрольных 

крыс установлено, что на первую и вторую ка-

нонические переменные приходится соответ-

ственно 52,873 и 18,507 % межгрупповой дис-

персии, а кумулятивная доля первых трех ка-

нонических переменных составляет 86,874 % 

дисперсии. 
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Рис. 3. Вклад главных компонент в изменчивость формы тимуса контрольных крыс 

 
На рис. 4 видно, что эллипсоиды рассеива-

ния прокрустовых координат в 4-й и 5-й груп-

пах крыс расположены обособленно от эл-

липсоидов других групп, а различия между 

ними отмечаются как вдоль первой, так и 

вдоль второй канонической переменной. 
 

 
Рис. 4. Результаты канонического анализа прокрустовых координат,  

характеризующие изменчивость формы тимуса крыс контрольной серии.  

Эллипсы содержат 90 % точек данных 
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При этом уровень значимости (р) меж-

групповых отличий по показателю прокру-

стовых дистанций между группами превы-

шал критический показатель 0,05. 

Распределение значений размера цен-

троида тимуса крыс, подвергавшихся воздей-

ствию ФА, соответствовало нормальному. 

Значения критерия Шапиро–Уилка находи-

лись в диапазоне от W=0,863 (р=0,199) до 

W=0,978 (р=0,942). Проведенный тест Левена 

подтвердил однородность выборочных дис-

персий размера центроида (F=1,430; р=0,097). 

Результаты однофакторного дисперсионного 

анализа продемонстрировали высокий уро-

вень межгрупповых различий по данному по-

казателю (F=7,01; р=0,0002). Подобные ре-

зультаты получены и при изучении изменчи-

вости прокрустовых расстояний тимуса 

(F=1,34; р<0,0001). В результате факторного 

анализа влияния длительности нахождения 

животных в условиях воздействия ФА на 

размер центроида тимуса установлено, что 

критерий Краскела–Уоллиса (Н) составил 

19,778 (р=0,0014). Результаты множествен-

ных сравнений с использованием критериев 

Тьюки (Q) и Манна–Уитни (U) представлены 

в табл. 1 и 2. 

 

Таблица 1 

Результаты парного сравнения значений центроида тимуса крыс,  

подвергавшихся воздействию формальдегида, на основе апостериорного Q-теста Тьюки  

Группа 1 2 3 4 5 6 

1 – 1,000 0,886 0,006 0,003 0,101 

2 0,174 – 0,928 0,008 0,004 0,130 

3 1,527 1,353 – 0,079 0,039 0,582 

4 5,533 5,359 4,006 – 1,000 0,836 

5 5,985 5,810 4,457 0,451 – 0,658 

6 3,843 3,669 2,315 1,691 2,142 – 

Примечание. Выше диагонали матрицы – уровни значимости различий (p), ниже диагонали – зна-

чения Q. 

 
Таблица 2 

Результаты парного сравнения значений центроида тимуса крыс,  

подвергавшихся воздействию формальдегида, на основе U-теста Манна–Уитни  

Группа 1 2 3 4 5 6 

1 – 0,936 0,379 0,013 0,008 0,008 

2 17,000 – 0,298 0,020 0,005 0,020 

3 12,000 11,000 – 0,031 0,066 0,128 

4 2,000 3,000 4,000 – 0,936 0,093 

5 1,000 0,000 6,000 17,000 – 0,575 

6 1,000 3,000 8,000 7,000 14,000 – 

Примечание. Выше диагонали матрицы – уровни значимости различий (p), ниже диагонали – зна-

чения U. 
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Коэффициент Коэна (f), определяющий 

влияние длительности нахождения крыс под 

влиянием ФА на размер центроида изучаемо-

го органа, составил 0,755, что значительно 

превышает принятый для больших различий 

уровень, а также значения, полученные в 

контроле. 

На рис. 5 представлено расположение 

всех меток, расставленных на изображениях 

тимуса крыс, подвергавшихся воздействию 

ФА, по отношению к консенсусу. Результаты 

анализа главных компонент указывают на то, 

что каждая из первых 10 компонент объясня-

ет более 1 % дисперсии прокрустовых коор-

динат. При этом первые 7 компонент совме-

стно объясняют 91,398 % изменчивости фор-

мы тимуса. Вклад первой главной компонен-

ты в общую дисперсию прокрустовых коор-

динат составляет 40,236 %. 

РС1(–) показывает изменения формы ти-

муса, в большей степени затрагивающие вер-

хушки его долей, среднюю часть правого 

контура (метки 69–79) и весь левый контур 

меду метками 2 и 4. Отмечается также сме-

щение меток 52–61 в краниальном направ- 

лении. 

 
Рис. 5. Графическое представление результатов анализа главных компонент.  

Тимус крыс, подвергавшихся воздействию формальдегида.  

Консенсус после прокрустова совмещения меток. Деформационные решетки изменения  

формы тимуса, ассоциированные с первыми двумя главными компонентами 

 
Таким образом, указанные изменения 

свидетельствуют об уменьшении продольно-

го размера правой доли тимуса без значи-

тельных изменений данного показателя со 

стороны левой доли. При этом поперечный 

размер органа увеличивается. Деформацион-

ная решетка, соответствующая РС1(+), де-

монстрирует смещение меток, расположен-

ных на основании правой доли органа, в кау-

домедиальном направлении. Метки левого 

контура органа смещаются медиально, а мет-

ки в области верхушки тимуса изменяют свое 

положение на более краниальное. Таким об-

разом, тимус приобретает более вытянутую в 

продольном направлении форму. На долю 

второй главной компоненты приходится 
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17,174 % изменчивости формы тимуса, а ку-

мулятивный эффект с первой главной компо-

нентой составляет 57,410 %. В отличие от 

изменчивости конфигурации меток тимуса 

вдоль первой компоненты, изменения формы 

органа вдоль второй компоненты отмечаются 

преимущественно в области его основания. 

На деформационной решетке РС2(–) видно, 

что метки 65–77 смещаются вниз и латераль-

но, а метки, расположенные между метками  

3 и 5, – по направлению к верхушке тимуса. 

При этом метки 9–11 и 94 смещаются вниз и 

влево, а метка 93 – в направлении верхушки 

левой доли. Таким образом, изменение фор-

мы тимуса вдоль второй компоненты следует 

в направлении увеличения продольного раз-

мера правой доли с одновременным умень-

шением этого параметра в левой доле. Вклад 

третьей и четвертой главных компонент в 

изменчивость формы тимуса составляет со-

ответственно 10,182 и 8,653 % (рис. 6). 

В результате канонического анализа 

прокрустовых координат, характеризующих 

изменчивость формы тимуса крыс, подвер-

гавшихся воздействию ФА, установлено, что 

на первую и вторую канонические перемен-

ные приходится соответственно 46,829 и 

26,048 % межгрупповой дисперсии, а куму-

лятивная доля первых трех канонических 

переменных составляет 85,940 % дисперсии. 

На рис. 7 видно, что эллипсоиды рассеива-

ния данных крыс 1-й и 3-й групп располо-

жены обособленно от эллипсоидов других 

групп, а различия между ними отмечаются 

преимущественно вдоль первой канониче-

ской переменной. 

 
 

Рис. 6. Вклад главных компонент в изменчивость формы тимуса крыс,  

подвергавшихся воздействию формальдегида 

 
При проведении канонического анализа 

получены результаты распределения ординат 

форм тимуса у контрольных животных и 

крыс, подвергавшихся влиянию ФА (рис. 8). 

На рис. 8 видно, что эллипсы рассеива-

ния ординат, принадлежащих крысам, под-

вергавшимся влиянию ФА, расположены 

выше по отношению к таковым контрольных 

животных. При этом обращает на себя вни-

мание заметное смещение эллипса рассеива-

ния в сторону отрицательного конца первой 

канонической переменной, сопряженное с 

увеличением количества экспозиций ФА. 

Первая и третья группы животных контроль-

ной серии демонстрируют расположение ор-

динат на определенном удалении от эллипсов 

рассеивания крыс, подвергавшихся влиянию 

ФА, а эллипс рассеивания второй группы на-

кладывается на эллипсы других групп крыс, 

находившихся под наблюдением. 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 2, 2019  
 

 

 

113 

 
Рис. 7. Результаты канонического анализа прокрустовых координат,  

характеризующие изменчивость формы тимуса крыс, подвергавшихся воздействию формальдегида. 

Эллипсы содержат 90 % точек данных 

 
Рис. 8. Результаты канонического анализа прокрустовых координат,  

характеризующие изменчивость формы тимуса контрольных крыс и животных,  

подвергавшихся воздействию формальдегида. Эллипсы содержат 90 % точек данных 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 2, 2019  
 

 

114 

Выводы:  

1. С увеличением продолжительности 

эксперимента размер центроида тимуса из-

меняется статистически значимо как в кон-

троле, так и у животных, находившихся под 

влиянием формальдегида. 

2. Под действием формальдегида форма 

тимуса претерпевает более выраженные из-

менения в сравнении с контрольными пока-

зателями. 

3. Эллипсы рассеивания ординат тимуса 

крыс, подвергавшихся влиянию формальде-

гида, в пространстве первых двух канониче-

ских переменных расположены ближе к по-

ложительному концу второй переменной  

в сравнении с таковыми контрольных живот-

ных. 

4. Одним из перспективных направле-

ний дальнейших исследований является изу-

чение с применением регрессионного анализа 

аллометрической зависимости формы тимуса 

от других морфометрических показателей. 

5. Применение метода геометрической 

морфометрии является перспективным для 

изучения изменчивости формы тимуса чело-

века. Он позволяет получить важные сведения 

в отношении формы органа как таковой, что 

имеет практическое значение при диагностике 

заболеваний и проведении оперативных вме-

шательств на органах грудной полости. 
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The aim of the paper is to study thymus variability in white rats, which were exposed to formaldehyde, 
and to compare these data with the indicators in control animals. 
Materials and Methods. The trial enrolled 72 white male rats, initial body weight 40–50 g. The animals 
were divided into 2 groups (36 rats in each). The first group consisted of control rats. Animals of the 
second group were exposed to formaldehyde inhalation, 2.766 mg/m3. To characterize the variability of the 
organ size, centroids were determined. The superposition of landmark configurations was performed us-
ing the generalized Procrustes analysis method, MorphoJ 1.06d program. The principal component anal-
ysis and canonical analysis of the obtained data were carried out. 
Results. One-Way ANOVA revealed a high level of intergroup differences in Procrust distance (F=1.34; 
p<0.0001). The significant effect of the duration of formaldehyde exposure on centroid size was estab-
lished. The Kruskal-Wallis criterion was 19.778 (p=0.0014). The analysis of the principal components in-
dicated that each of the first 10 components stands for more than 1 % of Procrustes coordinate variance. 
In this case, the first 7 components compatibly explain 91.398 % of thymus variability. The proportion of 
the first main component to the total variance of the Procrustes coordinates is 40.236 %. PC1 (-) shows 
changes in the thymus shape, mostly affecting the tops of its lobes, the middle part of the right boundary 
and the entire left thymus boundary. The scattering ellipses of the thymus ordinates in rats exposed to 
formaldehyde, in the first two canonical variables are located higher than those in the control animals. 
Conclusion. Formaldehyde inhalation leads to thymus changes in white rat. The most significant differ-
ences with control data are determined along the second canonical variable. 
 
Keywords: thymus, form, rat, formaldehyde, geometric morphometry. 
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В России рак яичников (РЯ) занимает первое место среди причин смертности от рака генита-
лий. Асцитная форма РЯ оценивается как наиболее злокачественная. Состав асцита при этом 
определяется биологическими свойствами неоплазмы в динамике ее развития.  
Целью исследования была оценка редокс-статуса асцитической жидкости на различных стадиях 
экспериментального РЯ.  
Материалы и методы. Работа выполнена на белых беспородных крысах массой 180–200 г с переви-
ваемой асцитной опухолью яичников. У животных в стационарную и терминальную стадии 
роста опухоли отбирался асцит, в котором после удаления опухолевых клеток биохимически оп-
ределяли параметры перекисного окисления липидов: диеновые конъюгаты, кетодиены, основания 
Шиффа, малоновый диальдегид, уровни окислительной модификации белков (346 нм – альдегид-
ные группы нейтрального характера; 370 нм – кетонные группы нейтрального характера; 
430 нм – альдегидные группы основного характера; 530 нм – кетонные группы основного характе-
ра) и компоненты антиоксидантной защиты – активность каталазы и глутатион-S-транс- 
феразы. Полученные результаты оценивались с использованием непараметрического критерия 
Манна–Уитни (Stata 6.0).  
Результаты. В результате проведенных исследований было установлено в терминальной стадии 
роста опухоли значимое по сравнению с показателями в стационарной стадии снижение уровня 
окислительной модификации белков, снижение активности каталазы и тенденция к снижению 
уровня малонового диальдегида.  
Заключение. Редокс-статус асцитической жидкости при экспериментальном РЯ характеризует-
ся снижением окислительной модификации белков, тенденцией к снижению интенсивности пе-
рекисного окисления липидов и постоянной активностью каталазы и глутатион-S-трансферазы 
в динамике прогрессирования неоплазмы. 
 
Ключевые слова: рак яичников, асцитическая жидкость, окислительная модификация белков, 
перекисное окисление липидов, антиоксидантная система. 

 
Введение. Взаимодействие опухоли и ок-

ружающей среды представляет значительный 

интерес с точки зрения эволюции опухоли. 

Микроокружение неоплазмы и, в частности, 

асцит – активная зона, компоненты которой 

влияют на пролиферацию, ангиогенез и про-

воцируют в опухоли геномную нестабиль-

ность. В то же время неоплазма, воздействуя 

на окружающие фибробласты, клетки иммун-

ной системы, может изменять уровень окис-

лительных процессов, в частности влиять на 

образование активных форм кислорода [1–3]. 

В России рак яичников (РЯ) занимает 

первое место среди причин смертности от ра-

ка гениталий [4]. Заболевание длительно про-

текает бессимптомно, в 80 % случаев диагно-

стируется на распространенной стадии [5]. 

Асцитная форма РЯ оценивается как наибо-

лее злокачественная, и создание биологиче-

ского портрета опухоли даст возможность 

более эффективно использовать схемы тера-

пии РЯ. Эксперимент в данной ситуации по-

зволяет наблюдать взаимодействие неоплаз-

мы и ее микроокружения в динамике, что не-

возможно в клинике.  

Цель исследования. Оценка редокс-

статуса асцитической жидкости на различных 

стадиях экспериментального РЯ.  

Материалы и методы. Эксперимен-

тальные исследования проводились на белых 
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беспородных крысах массой 180–200 г с пе-

ревиваемой асцитной опухолью (штамм опу-

холи яичников (АОЯ) получен из банка 

штаммов РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН). 

Все животные содержались в стандартных 

условиях вивария при естественном освеще-

нии и свободном доступе к воде и корму. Бы-

ли соблюдены правила гуманного обращения 

с животными, которые регламентированы 

«Правилами проведения работ и использова-

ния экспериментальных животных», утвер-

жденными Приказом МЗ СССР № 755 от 

12.08.1977, положениями Хельсинкской дек-

ларации Всемирной медицинской ассоциа- 

ции от 1964 г., дополненной в 1975, 1983 и  

1989 гг., а также требованиями этического 

комитета ИМЭиФК Ульяновского государст-

венного университета (№ 10 от 15.06.2014).  

Прогрессирование данного типа опухо- 

ли проходит в 3 стадии: логарифмическая  

(с 4-х сут после перевивки), стационарная  

(с 8-х сут после перевивки), терминальная  

(с 13-х сут после перевивки). Асцит отбирал-

ся под эфирным наркозом на 8-е и 13-е сут 

после перевивки и разделялся с помощью 

центрифугирования на асцитическую жид-

кость и опухолевые клетки. Для оценки про-

дуктов липопероксидации в асцитической 

жидкости оценивался уровень диеновых 

конъ-югатов (ДК) – при Е232/220 нм, кетодиенов 

(КД) – при Е278/220 нм, оснований Шиффа  

(ОШ) – при Е400/220 нм по методу И.А. Волче-

горского [6]. Содержание ТБК-активного 

продукта перекисного окисления липидов 

(ПОЛ) – малонового диальдегида (МДА) – 

оценивалось в тесте с тиобарбитуровой ки-

слотой по методу Л.И. Андреевой [7]. Уро-

вень окислительной модификации белков 

(ОМБ) определялся по методу Е.Е. Дубини-

ной [8] (при λ=346 нм – альдегидные группы 

нейтрального характера; при λ=370 нм – ке-

тонные группы нейтрального характера; при 

λ=430 нм – альдегидные группы основного 

характера и при λ=530 нм – кетонные группы 

основного характера). Данные ОМБ пересчи-

тывались на 1 мг белка по методу Брэдфорда 

[9]. Для оценки ферментативного звена анти-

оксидантной системы изучалась активность 

каталазы и глутатион-S-трансферазы (ГТ) по 

методу А.И. Карпищенко [10]. Для оценки 

достоверности различий использовался непа-

раметрический критерий Манна–Уитни (Sta- 

ta 6.0). Отличия от соответствующих показа-

телей в стационарной стадии считались ста-

тистически значимыми при p≤0,05.  

Результаты и обсуждение. В результате 

проведенных исследований было установле-

но, что параметры ПОЛ в асцитической жид-

кости значимо не изменяются в терминаль-

ной стадии по сравнению со стационарной 

(табл. 1). Тенденцию к снижению имеет уро-

вень МДА. 

 

Таблица 1 

Параметры ПОЛ в асцитической жидкости в динамике АОЯ крыс 

Стадии РЯ 
МДА, 

мкмоль/л 

ДК, 

ед. опт. пл./мл 

КД, 

ед. опт. пл./мл 

ОШ, 

ед. опт. пл./мл 

Стационарная, n=22 6,795±0,487 1,020±0,013 0,107±0,010 0,007±0,001 

Терминальная, n=22 6,426±0,623 1,020±0,010 0,115±0,014 0,006±0,001 

 
ОМБ рассматривают как ранний маркер 

неопластического процесса [11]. При этом 

показано, что белки плазматических мембран 

подвергаются радикальной атаке раньше, чем 

липиды. Активные формы кислорода фраг-

ментируют и агрегируют белковые молеку-

лы. В ряде исследований показано, что кар-

бониловый стресс, возникающий при неопла-

стических процессах в крови и тканях, харак-

теризуется повышением содержания продук-

тов ОМБ [12–15]. В результате проведенных 

нами исследований установлено статистиче-

ски значимое снижение уровней карбониль-

ных производных белков асцитической жид-

кости в терминальную стадию по сравнению 

со стационарной (табл. 2).  
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Таблица 2 

Параметры ОМБ в асцитической жидкости в динамике АОЯ крыс, ед. опт. пл./мг белка 

Стадии РЯ 

λ 

346 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Стационарная, n=22 0,191±0,015 0,210±0,016 0,117±0,010 0,045±0,009 

Терминальная, n=22 0,146±0,012* 0,161±0,014* 0,080±0,008* 0,025±0,005* 

Примечание. * – данные, статистически значимо отличающиеся от соответствующих показателей в 

стационарной стадии (р≤0,05). 

 
Каталаза как один из основных компо-

нентов антиоксидантной защиты обеспечива-

ет высокую скорость реакции окисления 

Н2О2 и необходима в условиях окислительно-

го стресса. У крыс с АОЯ активность катала-

зы значимо снижается (табл. 3) в терминаль-

ную стадию по сравнению со стационарной, 

что представляется логичным в условиях 

снижения окислительного потенциала асци-

тической жидкости. 

Активность ГТ, фермента, нейтрализую-

щего разрушительное воздействие электро-

фильных соединений, не изменялась в дина-

мике прогрессирования АОЯ (табл. 3).  

 

Таблица 3 

Параметры компонентов антиоксидантной защиты  

в асцитической жидкости крыс с АОЯ, ммоль/мин/л 

Стадии РЯ Каталаза ГТ 

Стационарная, n=22 0,395±0,073 0,020±0,001 

Терминальная, n=22 0,240±0,054* 0,022±0,002 

Примечание. * – данные, статистически значимо отличающиеся от соответствующих показателей в 

стационарной стадии (р≤0,05). 

 
Заключение. Таким образом, в результа-

те проведенных исследований нами установ-

лено, что редокс-статус асцитической жидко-

сти при экспериментальном РЯ характеризу-

ется снижением окислительной модификации 

белков, тенденцией к снижению интенсивно-

сти перекисного окисления липидов и посто-

янной активностью каталазы и глутатион-S-

трансферазы в динамике прогрессирования 

неоплазмы. 
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In Russia, ovarian cancer (OC) is the first cause of mortality from vaginal cancer. Ascitic form of OC is 
considered to be the most malignant. The ascites composition is determined by the neoplasm biological 
properties in its development. 
The aim of the study was to evaluate the redox status ofascitic fluid at various stages of experimental OC. 
Materials and Methods. The work was performed on white outbred rats, 180–200 g, with a transplanted 
ascitic ovarian tumor. Ascites was taken from animals in the stationary and terminal stages of tumor 
growth. After removal of tumor cells, lipid peroxidation parameters were biochemically determined in it: 
diene conjugates, ketodienes, Schiff bases, malondialdehyde, levels of protein oxidative modification  
(346 nm – neutral aldehyde groups; 370 nm – neutral ketone groups; 430 nm – basic aldehyde groups; 
530 nm – basic ketones) and antioxidant defense components – catalase and glutathione-S-transferase ac-
tivity. The results were evaluated by means of Mann-Whitney U test (Stata 6.0). 
Results. As a result of the research conducted, the authors determined a significant reduction in the level 
of protein oxidative modification, a decrease in the catalase activity and a decrease in the malondialdehyde 
level at the terminal stage of tumor growth as compared with the stationary stage indices. 
Conclusion The redox status of ascitic fluid in experimental OC is characterized by a decrease in the 
oxidative modification of proteins, a decrease in the intensity of lipid peroxidation and a constant catalase 
and glutathione-S-transferase activity in the dynamics of neoplasm progression. 
 
Keywords: ovarian cancer, ascitic fluid, protein oxidative modification, lipid peroxidation, antioxidant 
system. 
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Развитие патологических процессов в организме человека и животных сопровождается разбалан-
сировкой регуляторных механизмов, в частности состояния ферментов – протеиназ и их регу-
ляторов. Эндогенные регуляторы, ингибиторы и активаторы зачастую не справляются со своей 
задачей по поддержанию баланса в системе «фермент-субстрат-ингибитор (активатор)», что 
приводит к возникновению деструктивных воспалительных, иммунных реакций, нарушению го-
меостаза. Поэтому поиск пока еще неизвестных регуляторов протеиназ представляет собой 
важный шаг к созданию новых препаратов для лечения заболеваний, связанных с изменениями, 
происходящими в процессах протеолиза. В связи с этим нами предложена гипотеза о регулятор-
ной роли лекарственных трав, широко используемых как в традиционной, так и в народной ме-
дицине. По нашему предположению, химические соединения, содержащиеся в лекарственных тра-
вах, вероятно, могут как активировать, так и ингибировать процессы протеолиза в клетках. 
Целью исследования было изучение воздействия в модельных опытах воспалительного процесса, 
влияния регуляторной активности водных экстрактов чабреца и ромашки на активность про-
теолитического фермента трипсина. 
Материалы и методы. В исследованиях использовали «Трипсин кристаллический», чабрец и 
цветки ромашки. Определение активности трипсина проводили по методу, разработанному Ан-
соном. 
Результаты. Получены новые сведения о влиянии водного экстракта лекарственных трав, в ча-
стности чабреца и цветков ромашки, на активность протеолитического фермента трипсина. 
Данная информация позволит повысить эффективность использования лекарственных расте-
ний в лечении воспалительных процессов.  
Выводы. Экстракты чабреца и цветков ромашки оказывают активирующее действие на протео-
литический фермент трипсин. Уровень активации трипсина пропорционален количеству экс-
трактов, вносимому в инкубационную среду. Экстракт чабреца оказывает более выраженное 
влияние на активность трипсина.  
 
Ключевые слова: трипсин, чабрец, цветки ромашки, протеолитическая активность, энзимы. 

 
Введение. Жизнедеятельность любого 

организма обеспечивается сложной совокуп-

ностью химических реакций, осуществляе-

мых ферментативными системами органов и 

тканей, и любое изменение в их взаимодейст-

вии может повлечь серьезные последствия. 

Известно, что развитие патологических про-

цессов в организме человека и животных со-

провождается разбалансировкой регулятор-

ных механизмов, в частности состояния фер-

ментов – протеиназ и их регуляторов. Эндо-

генные регуляторы, ингибиторы и активато-

ры зачастую не справляются со своей задачей 

по поддержанию баланса в системе «фер-

мент-субстрат-ингибитор (активатор)», что 

приводит к возникновению деструктивных 

воспалительных, иммунных реакций, нару-

шению гомеостаза [1–3].  

Поэтому поиск пока еще неизвестных ре-

гуляторов протеаз не только позволяет полу-

чить новые знания о процессах регулирова-

ния метаболизма клетки, но и представляет 

собой важный шаг к созданию новых препа-

ратов для лечения заболеваний, связанных с 

изменениями, происходящими в процессах 

протеолиза. В связи с этим нами предложена 

гипотеза о регуляторной роли лекарственных 

трав, широко используемых как в традици-
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онной, так и в народной медицине. По наше-

му предположению, химические соединения, 

содержащиеся в лекарственных травах, веро-

ятно, могут как активировать, так и ингиби-

ровать процессы протеолиза. Высокий уро-

вень активности протеолитических фермен-

тов востребован на первых стадиях развития 

воспалительного процесса, а в дальнейшем, 

после нейтрализации источника воспали-

тельного процесса, необходимо снижение ак-

тивности протеолитических ферментов [4–6].   

Одними из растений, влияющих на про-

цессы протеолиза, являются чабрец и ромаш-

ка. Их лечебные свойства неоспоримы и при-

знаны как официальной, так и народной ме-

дициной. Применение этих трав ввиду их те-

рапевтической универсальности эффективно 

при терапии множества болезней и неблаго-

приятных состояний. Польза растений объяс-

няется их богатым составом. Они нашли 

применение в комплексной терапии при ин-

фекционно-воспалительных заболеваниях лор- 

органов и полости рта, а также ряда желу-

дочно-кишечных заболеваний. В ряде лекар-

ственных препаратов чабрец и ромашка вы-

ступают как основное действующее вещест-

во. Также эти травы эффективны в виде отва-

ров и настоев как успокоительные средства и 

антисептики, они улучшают переваривание 

тяжелой жирной пищи, ускоряя обмен ве-

ществ [7, 8]. 

Следует отметить, что вопросу взаимо-

действия компонентов лекарственных трав с 

протеолитическими ферментами в современ-

ной литературе уделено незначительное вни-

мание. В то же время такого рода взаимодей-

ствие представляет интерес в рамках способ-

ности этих соединений регулировать, инги-

бировать или активировать активность клю-

чевых энзимов [9]. 

Цель исследования. Изучение в модель-

ных опытах воспалительного процесса, влия-

ния регуляторной активности водных экс-

трактов чабреца и ромашки на активность 

протеолитического фермента трипсин. 

Материалы и методы. В исследованиях 

использовали следующие препараты: 

1. «Трипсин кристаллический» с актив-

ностью 10000 ед./мг (ООО «Самсон-Мед», 

Россия, ЛС-000403). 

2. Чабрец, или тимьян ползучий (Thy- 

mus serpyllum herba) (ЗАО «Иван-Чай», Рос-

сия, ФС. 2.5.0047.15).  

3. Ромашки цветки (ООО ПКФ «Фито-

фарм», Россия). 

Водные экстракты готовили по техноло-

гии, предложенной производителями. Около 

1 г (точная навеска) измельченного сырья 

помещали в колбу со штифтом вместимостью 

250 мл, прибавляли 100 г дистиллированной 

воды и проводили экстракцию в течение  

15 мин на водяной бане при температуре  

95–99 °С, далее охлаждали в течение 45 мин 

при комнатной температуре, процеживали 

через ватно-марлевый фильтр, а оставшееся 

сырье отжимали. Объем экстракта доводили 

до 100 мл. 

Определение активности трипсина про-

водили по методу, разработанному Ансоном. 

Метод основан на количественном определе-

нии тирозина и триптофана в продуктах рас-

щепления казеина. 

Кристаллический трипсин растворяли в 

физиологическом растворе (рН=8,0), к 0,5 мл 

полученного раствора трипсина прибавляли 

0,1, 0,15 и 0,2 мл водного экстракта чабреца, 

пробы термостатировали при 38 °С в течение 

10 мин. Далее в пробирки вносили субст- 

рат. В качестве субстрата был использован  

1 % раствор казеина (рН=8,0). Образец тер-

мостатировали при 38 °С в течение 30 мин. 

Реакцию протеолиза останавливали прибав-

лением 1 мл 10 % трихлоруксусной кислоты 

(ТХУ). В качестве контроля использовали 

пробу, аналогичную опытной, но ТХУ вно-

сили предварительно, до второго термоста-

тирования [10].  

Образовавшийся осадок отделяли цен-

трифугированием при 4000 об/мин в течение 

15 мин. Оптическую плотность раствора из-

меряли на приборе СФ-2000 в пробе против 

контроля в кювете с толщиной слоя 1 см при 

длине волны 260 и 280 нм. Для вычисления 

концентрации в растворе гидролизованного 

протеина, маркером которого является тиро-

зин, в продуктах гидролиза казеина исполь-

зовали формулу Калькара: 

 

А=1,45Е280 0,67Е260,  
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где А – концентрация гидролизованного про-

теина, мг/мл; Е – оптическая плотность при 

длине волны 260 и 280 нм.  

Далее исходя из показателей оптической 

плотности растворов рассчитывали актив-

ность трипсина.   

Регуляторную активность экстрактов 

чабреца и цветков ромашки оценивали по со-

отношению активности трипсина в опытной 

пробе и с различным количеством экстрак-

тов, по степени изменения активности трип-

сина.  

Результаты и обсуждение. В проведен-

ных исследованиях нами были созданы гра-

диенты концентраций водных экстрактов 

чабреца и цветков ромашки, приготовленных 

по рекомендуемым технологиям, которые, по 

нашему предположению, позволяют оценить 

величину регуляторной активности иссле-

дуемых экстрактов (табл. 1).  

 

Таблица 1 

Показатели активности трипсина в присутствии водного экстракта чабреца 

Состав инкубационной среды 
Опытные группы 

1 2 3 4 

Количество экстракта чабреца, мл 0 0,1 0,15 0,2 

Количество чабреца, мг 0 0,93 1,39 1,86 

Соотношение «трипсин : чабрец» 1:0 1:0,75 1:1,11 1:1,48 

Активность трипсина, нмоль/(мл·мин) 0,594±0,250 1,142±0,078 1,516±0,174 1,892±0,215 

 
Как свидетельствуют полученные ре-

зультаты исследований, водный экстракт 

чабреца модулирует значительное увеличе-

ние активности трипсина в данном диапазоне 

концентраций. Увеличение количества вод-

ного экстракта чабреца в инкубационной 

среде практически линейно коррелирует с ак-

тивностью трипсина, коэффициент корреля-

ции R составляет 0,99.  

Был проведен регрессионный анализ 

влияния экстрактов изучаемых лекарствен-

ных трав на каталитическую активность 

трипсина. В качестве зависимой переменной 

(У1 и У2) была выбрана гидролитическая ак-

тивность трипсина, а независимыми пере-

менными были в первом исследовании (Х1) 

количество водного экстракта чабреца, во 

втором (Х2) количество водного экстракта 

цветков ромашки. Уравнение регрессии 

взаимодействия переменных в первом иссле-

довании имеет следующий вид:  

У1=0,55+6,459X1, 

где У1 – активность фермента, нмоль/(мл·мин 

белка); Х1 – количество водного экстракта 

чабреца, мл. 

Положительные значения коэффициента 

корреляции переменных и коэффициента 

уравнения регрессии свидетельствуют о пря-

мой взаимосвязи изучаемых переменных. 

 

Таблица 2 

Показатели активности трипсина в присутствии экстракта цветков ромашки 

Состав инкубационной среды 
Опытные группы 

1 2 3 4 

Количество экстракта цветков ромашки, мл 0 0,1 0,15 0,2 

Количество цветков ромашки, мг 0 0,93 1,39 1,86 

Соотношение «трипсин : цветки ромашки», мг 1:0 1:0,75 1:1,11 1:1,48 

Активность трипсина, нмоль/(мл·мин) 0,595±0,030 0,919±0,053 1,112±0,031 1,291±0,073 
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Как видно из табл. 2, прибавление экс-

тракта цветков ромашки также увеличивает 

активность трипсина, причем это влияние 

имеет линейную зависимость, коэффициент 

корреляции составляет 0,99, но уравнение 

регрессионной зависимости имеет другие ко-

эффициенты: 

У2=0,58+3,485X2, 

где У2 – активность фермента, нмоль/(мл·мин 

белка); Х2 – количество водного экстракта 

ромашки, мл. 

Положительные значения коэффициента 

корреляции переменных и коэффициента 

уравнения регрессии также свидетельствуют о 

прямой взаимосвязи изучаемых переменных. 

В ходе проведения экспериментов про-

веден сравнительный анализ влияния регуля-

торной активности отваров чабреца и цветков 

ромашки на активность трипсина, результаты 

которого представлены на рис. 1.   

Как видно из рисунка, экстракт чабреца 

оказывает более эффективное влияние на 

гидролитическую активность трипсина по 

сравнению с экстрактом ромашки при усло-

вии равного количества в инкубационной 

среде. Таким образом, экспериментальные 

исследования продемонстрировали возмож-

ность применения экстрактов лекарственных 

трав чабреца и цветков ромашки для воздей-

ствия на активность протеолитических фер-

ментов, в частности трипсина.  

 

 
Рис. 1. Сравнительный анализ активности трипсина  

 
Заключение. Результаты проведенных 

модельных исследований позволяют сформу-

лировать некоторые выводы: 

– экстракты чабреца и цветков ромашки 

оказывают активирующее действие на проте-

олитический фермент трипсин; 

– уровень активации трипсина пропор-

ционален количеству экстрактов, вносимому 

в инкубационную среду; 

– экстракт чабреца оказывает более вы-

раженное влияние на активность трипсина.    

Полученные новые сведения о влиянии 

водных отваров лекарственных трав чабреца 

и цветков ромашки на гидролитическую ак-

тивность трипсина позволят повысить эф-

фективность использования лекарственных 

растений в практике лечения ряда патологи-

ческих процессов.  
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The development of pathological processes in humans and animals is accompanied by an imbalance of 
regulatory mechanisms, in particular, proteinase enzymes and their regulators. Endogenous regulators, 
inhibitors and activators often fail to maintain the balance in the system “enzyme-substrate-inhibitor  
(activator)”, which leads to destructive inflammatory, immune reactions, and dyscrasia. Therefore, the 
search for unknown proteinase regulators is an important step towards the creation of new drugs to treat 
the diseases associated with changes in proteolysis processes. In this regard, we propose a hypothesis 
about the regulatory role of medicinal herbs that are widely used in both traditional and folk medicine. 
According to our assumption, the chemical compounds contained in medicinal herbs can both activate 
and inhibit proteolysis in cells. 
The aim of the research was to study the effects of the inflammatory process, the influence of the regulato-
ry activity of aqueous thyme and chamomile extracts on the trypsin activity in the model experiments. 
Materials and Methods. In the studies the authors used crystalline trypsin, thyme, and chamomile flow-
ers. They determined trypsin activity using the Anson method. 
Results. New information was obtained on the effect of an aqueous extract of medicinal herbs, in particu-
lar, thyme and chamomile flowers, on the activity of the proteolytic enzyme trypsin. This information can 
improve the herbs efficacy in the treatment of inflammatory processes. 
Conclusion. Thyme and chamomile flower extracts have an activating trypsin effect. The level of trypsin 
activation is proportional to the amount of extracts introduced into the incubation medium. Thyme ex-
tract has a more pronounced effect on trypsin activity. 
 
Keywords: trypsin, thyme, chamomile flowers, proteolytic activity, enzymes. 
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отзыва рецензентов и членов редакционной кол-

легии. Редакция оставляет за собой право произ-
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ния текста, не затрагивающие содержательной 
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5. Представляемые в редакцию рукописи не 
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