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ТЕЛЕМЕДИЦИНА В ПУЛЬМОНОЛОГИИ:  
ДОСТИЖЕНИЯ И ПЕРСПЕКТИВЫ 

 
Л.Ю. Шван, И.В. Губарева, О.В. Фатенков, Е.Ю. Губарева, Д.О. Фатенков 

 
ФГБОУ ВО «Самарский государственный медицинский университет»  

Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Самара, Россия 
 
Целью настоящего исследования стало определение роли телемедицинских технологий в развитии 
пульмонологии на основании данных научной литературы, корпоративных отчетов и результа-
тов маркетинговых исследований. 
В современном мире повышаются требования к качеству оказания медицинской помощи, что свя-
зано с прогрессом медицины как науки, повышением уровня жизни населения и доступностью ин-
формационных ресурсов. Врачи многих стран присоединяются к формирующейся единой медицин-
ской виртуальной системе, позволяющей с минимальными затратами времени и средств осу-
ществлять взаимодействие как между врачами, так и между пациентом и врачом.  
В настоящее время пульмонология относится к перспективным направлениям телемедицины: у 
пациентов с хроническими заболеваниями органов дыхания появилась возможность ведения элек-
тронного дневника, отражающего объективные и субъективные данные и корреляцию между ними, 
что стало преимуществом перед больными, контролирующими течение заболевания только на 
основании субъективных ощущений и личного опыта. 
Благодаря телемедицине помощь высококвалифицированных специалистов становится доступ-
ной жителям не только крупных городов, но и отдаленных районов. Это актуально для России с ее 
огромными территориями и низкой плотностью населения в труднодоступных регионах, а также 
в связи с отсутствием в них медицинских учреждений. Важную роль телемедицина играет при 
чрезвычайных ситуациях, таких как стихийные бедствия и распространение опасных инфекций. 
Одним из триггеров преобразований в медицине, в т.ч. технологических, послужила пандемия 
COVID-19, обусловившая цифровизацию взаимодействия врача и пациента. 
 
Ключевые слова: бронхиальная астма, хроническая обструктивная болезнь легких, COVID-19, 
телемониторинг, телереабилитация. 

 
Введение. Цифровое здравоохранение, те-

лемедицина и искусственный интеллект откры-

вают широкие возможности для развития со-

временной медицины. Вклад инвесторов в циф-

ровую отрасль здравоохранения за последнее 

десятилетие значительно вырос: глобальное 

финансирование венчурного капитала для ком-

паний цифрового здравоохранения в 1-м квар-

тале 2020 г. составило рекордные 3,6 млрд 

долл. в 142 сделках по сравнению с 1,7 млрд 

долл. в 142 сделках в 4 квартале 2019 г. [1]. 

Кроме того, количество разработок, стартапов 

в сфере телемедицины, темпы их вывода на ры-

нок новых цифровых продуктов также стреми-

тельно растут. Наметившаяся тенденция по-

рождает спрос на научно-исследовательские 

работы в области теоретического анализа и 

прогнозирования практических аспектов при-

менения телемедицинских технологий в здра-

воохранении врачами и пациентами, в частно-

сти при заболеваниях органов дыхания. 

Кроме того, телемедицина играет важную 

роль при чрезвычайных ситуациях, таких как 

стихийные бедствия и распространение опас-
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ных инфекций. Так, одним из триггеров пре-

образований в медицине, в т.ч. технологиче-

ских, послужила пандемия COVID-19, обу-

словившая цифровизацию взаимодействия 

врача и пациента [2]. 

Цель исследования. Определение роли 

телемедицинских технологий в развитии 

пульмонологии на основании данных научной 

литературы, корпоративных отчетов и резуль-

татов маркетинговых исследований. 

Для достижения поставленной цели был 

проведен анализ литературных данных за по-

следние 10 лет, полученных с использованием 

баз российских (КиберЛенинка, РИНЦ) и за-

рубежных (PubMed) научных электронных 

библиотек.  

Исследование показало наличие доказа-

тельной базы, подтверждающей эффектив-

ность телемедицинских программ, предусмат-

ривающих телемониторинг, телемедицинское 

образование и контроль выполнения основ-

ных лечебных задач.  

Основными средствами телемониторинга 

являются интерактивные опросники, позволя-

ющие оценить качество жизни пациента или 

активность патологического процесса, напри-

мер SGRQ (Saint Georges Respiratory Ques-

tionnaire) – тест оценки качества жизни боль-

ных респираторными заболеваниями, ACQ 

(Asthma Control Questionnaire) – тест контроля 

симптомов бронхиальной астмы, CAT (COPD 

Assessment Teat) – тест оценки выраженности 

симптомов хронической обструктивной бо-

лезни легких (ХОБЛ) [3–5]. В Российской Фе-

дерации создан и внедрен опросник ранней 

синдромной диагностики заболеваний «Элек-

тронная поликлиника» [6, 7]. 

Среди средств индивидуального элек-

тронного контроля в домашних условиях ши-

рокое распространение получили пикфлоу-

метры (спирометры), пульсоксиметры, инга-

ляторы, гексоскин («умная рубашка») и др.  

Обучение с помощью телемедицинских 

технологий позволяет пациенту получить не- 

 

обходимые узкоспециализированные знания. 

Так, в пульмонологии обязательными разде-

лами обучающей программы являются оценка 

правильности использования ингалятора, под-

бор ингалятора с анализом скорости вдоха, 

повышение приверженности пациентов к вы-

полнению медицинских рекомендаций, тех-

ники длительной кислородотерапии, СРАР-

терапии (Continuous Positive Airway Pressure – 

постоянное положительное давление в дыха-

тельных путях), неинвазивной вентиляции 

легких, стимуляция отказа от вредных привы-

чек и факторов, способствующих ухудшению 

течения заболевания, формирование привер-

женности к вакцинации и к физической реаби-

литации [4, 8–10]. 

В настоящее время обсуждаются методы 

телереабилитации (ТР), позволяющие авто-

матически изменять режимы вентиляции лег-

ких в домашних условиях, контролировать 

выполнение рекомендаций по двигательной 

активности и интенсивности физических тре-

нировок, медикаментозной терапии, а также 

вызывать бригаду скорой медицинской по-

мощи или автоматически включать экстрен-

ные режимы работы оборудования [9, 10].  

Анализ результатов исследований ис-

пользования методов ТР у пациентов пульмо-

нологического профиля подтвердил их эффек-

тивность и перспективность для повышения 

приверженности к реабилитации пациентов, 

сокращения потребления медицинских услуг 

из-за снижения числа обострений ХОБЛ, по-

сещений отделений неотложной помощи и 

госпитализаций (табл. 1). Кроме того, отме-

чено улучшение качества жизни и переноси-

мости физических нагрузок (тест шестими-

нутной ходьбы). Регистрировалось уменьше-

ние симптомов заболевания, повышение рабо-

тоспособности, увеличение толерантности к 

физическим нагрузкам. Таким образом, реаби-

литация с использованием телемедицинских 

систем является безопасной и хорошо воспри-

нимаемой пациентами [10–20].  
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Таблица 1 

Table 1 

Исследования в области телереабилитации пациентов пульмонологического профиля 

Research in the field of pulmonary telerehabilitation  

Автор, дизайн исследования, год, 

страна 

Author, trial design, year, country 

Особенности проведения и результаты 

Trial characteristics and results 

Broadbent E. et al. [12]. 

Пилотное РКИ  

без ослепления. 

ТР n=30, ОУ n=30.  

Наблюдение: 4 мес. 

2018 г., Новая Зеландия 

 

 
 

Broadbent E. et al. [12]. 

Pilot open label RCT.  

TR n=30, RC n=30. 

Follow-up: 4 months. 

2018, New Zealand 

Еженедельно / по мере необходимости проводилась пульсоксимет-

рия, оценивались объем форсированного выдоха, ЧСС, психическое 

состояние и функциональный статус, проводилось обучение технике 

ингаляции, осуществлялось напоминание о времени приема ле-

карств, проведения ингаляций и выполнении упражнений. 

iRrobot может быть полезен для повышения приверженности к реа-

билитационным упражнениям, но не оказывает влияния на количе-

ство госпитализаций 
 

Pulse oximetry, forced expiratory volume, HR, mental status and func-

tional status were assessed weekly or as the circumstances require. Inhaler 

technique training was provided. Patients were reminded on medication 

intake, inhalations and rehabilitation exercises. 

iRrobot can improve adherence to rehabilitation exercises, but does not 

affect the number of hospitalizations 

Marquis N. et al. [13]. 

Предэкспериментальное  

предварительное тестирование 

26 пациентов в одной группе – 

посттестирование. 

Наблюдение: 8 нед. 

2015 г., Канада 

 
 

Marquis N. et al. [13]. 

Pre-experimental pre-testing  

of 26 patients in one group –  

post-testing. 

Follow-up: 8 weeks. 

2015, Canada 

Пациенты с ХОБЛ (ОФВ1<70 %, степень одышки по mMRC≥2) 

старше 40 лет, со стажем курения от 10 лет и более, не проходившие 

PR в предыдущие 12 мес. 

8-недельная ТР на дому с помощью видеоконференции.  

Отмечены положительные изменения после ТР – повышение перено-

симости физических нагрузок и качества жизни.  

Пользователи с ХОБЛ средней или тяжелой степени тяжести были до-

вольны программой, приверженность к реабилитации была высокой 
 

Patients with COPD (FEV1<70 %, dyspnea index mMRC≥2) over  

40 years old, with a smoking history of 10 years or more, without PR in 

the previous 12 months. 

8-week home TR via videoconferences. 

Positive changes were noted after TR – improved exercise tolerance and 

quality of life. 

Patients with moderate or severe COPD were satisfied with the program 

and demonstrated high adherence to rehabilitation  

Vasilopoulou M. et al. [14]. 

РКИ.  

TР n=50, ОУ n=50. 

Наблюдение: 12 мес. 

2017 г., Греция 

 

 

 

 

 
 

Vasilopoulou M. et al. [14]. 

RCT.  

TR n=50, RC n=50. 

Follow-up: 12 months. 

2017, Greece 

Пациенты с ХОБЛ старше 40 лет. 

Поддерживающая ТР на дому была столь же эффективной, как и ста-

ционарная, амбулаторная PR-терапия, и более действенной, чем 

обычная помощь, с точки зрения снижения риска обострения ХОБЛ 

и уменьшения числа госпитализаций. При этом функциональные 

преимущества первичной программы PR-терапии и высокий уровень 

HRQoL сохранялись в течение 12 мес. 

Независимым предиктором снижения риска возникновения состоя-

ний, требующих вызова скорой помощи, была только поддерживаю-

щая ТР на дому, но не амбулаторная PR 
 

Patients with COPD over 40 years of age. 

Home TR was as effective as inpatient/outpatient PR therapy, and more 

effective than routine care in reducing the risk of COPD exacerbations and 

hospitalizations. Moreover, functional benefits of the primary PR therapy 

program and HRQoL lasted 12 months. 

Home TR, not outpatient PR, was an independent predictor for reducing 

the risk of medical emergency  
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Bernocchi P. et al. [15]. 

РКИ. 

TР n=56, ОУ n=56. 

Наблюдение: 6 мес. 

2018 г., Италия 

 

 

 

 

 

 
 

Bernocchi P. et al. [15]. 

RCT.  

TR n=56, RC n=56. 

Follow-up: 6 months. 

2018, Italy 

Пациенты с сочетанными ХОБЛ (класс B, C и D по GOLD) и ХСН 

(классы II–IV по NYHA), находившиеся на стационарной реабилитации. 

Программа ТР сроком 4 мес. включала дистанционный мониторинг 

параметров кардиореспирации, еженедельные телефонные звонки 

медсестры и программу упражнений, еженедельно контролируемую 

физиотерапевтом. 

Программа была безопасной, эффективной и позволила сохранить 

достигнутые результаты в течение 6 мес. без каких-либо серьезных 

побочных эффектов и со значительным улучшением переносимости 

физической нагрузки, качества жизни, профиля физической активно-

сти, уменьшением одышки 
 

Patients with combined COPD (GOLD class B, C and D) and CHF 

(NYHA class II–IV) undergoing inpatient rehabilitation. 

Four-month TR program included tele-monitoring of cardiorespiratory pa-

rameters, weekly nurse phone calls, and an exercises weekly supervised 

by a physiatrist. 

The program was safe and effective. The obtained results lasted 6 months 

without any serious side effects but with significant improvements in ex-

ercise tolerance, quality of life, physical activity profile, and dyspnea re-

duction 

Almojaibel A.A. et al. [16]. 

Обзор. 

2016 г. 

 
 

Almojaibel A.A. et al. [16]. 

Review. 

2016 

Обзор литературы. Наличие ХОБЛ. 

ТР приемлема и безопасна, связана с положительными клиниче-

скими результатами в отношении качества жизни, физической рабо-

тоспособности, уровня одышки и чувства социальной поддержки 
 

Literature review. Patients with COPD. 

TR is acceptable and safe. It is associated with positive clinical outcomes 

in terms of quality of life, physical performance, dyspnea level and sense 

of social support 

Bourne S. et al. [17]. 

Однократное слепое РКИ. 

TР n=64, ОУ n=26. 

Наблюдение: 7 нед. 

2017 г., Великобритания 
 

Bourne S. et al. [17]. 

Single-blind RCT. 

TR n=64, RC n=26 

Follow-up: 7 weeks. 

2017, UK 

Пациенты с ХОБЛ старше 40 лет, способные управлять веб-платформой. 

6-недельная программа PR с онлайн-поддержкой не уступала тради-

ционной модели, применяемой на очных занятиях, с точки зрения ре-

зультатов теста 6-минутной ходьбы, оценки симптомов и была без-

опасной и хорошо переносимой 
 

Patients with COPD over 40 years of age who were able to operate an 

online platform. 

Six-week online PR program was comparable to a traditional offline 

model in terms of 6-minute walk test results and symptom scores. It was 

safe and well tolerated 

Fanke K.J. et. al [18]. 

Проспективное перекрестное 

рандомизированное.  

Наблюдение: 6 мес. 

2016 г., Германия 
 

Fanke K.J. et. al [18]. 

Prospective crossover randomized 

trial. 

Follow up: 6 months. 

2016, Germany 

Пациенты с ХОБЛ средней и тяжелой степени.  

6-месячные домашние циклические тренировки на велоэргометре с 

телемониторингом. 

Повысилась физическая активность, улучшилось качество жизни па-

циентов 
 

Patients with moderate and/or severe COPD. 

Six-month home cycle ergometer training with telemonitoring. 

Patients demonstrated improved physical activity and quality of life  

Tsai L.L. et al. [19]. 

РКИ слепое. 

TР n=19, ОУ n=17. 

Наблюдение: 8 нед. 

2017 г., Австралия 

 

 

ТР включала только групповые тренировки под наблюдением: 3 р./нед. 

в течение 8 нед. Все участники выполняли велоэргометрию нижних ко-

нечностей, тренировку ходьбы и укрепляющие упражнения. 

ТР с использованием видеоконференцсвязи в режиме реального вре-

мени привела к значительному увеличению времени прохождения те-
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Tsai L.L. et al. [19]. 

Masked RCT. 

TR n=19, RC n=17. 

Follow up: 8 weeks. 

2017, Australia 

ста на выносливость и повышению самоэффективности, а также об-

наружила тенденцию к более явному улучшению HRQoL по сравне-

нию с результатами традиционной терапии  
 

TR included only group training under medical supervision: 3 times a 

week for 8 weeks. All participants underwent lower limb bicycle ergome-

try, gait training, and strengthening exercises. 

TR with real-time videoconferencing significantly improved the results of 

endurance test and self-efficacy. It also improved HRQoL compared with 

traditional therapy 

Selzler A.M. et al. [20]. 

Обзор литературы. 

2018 г.  

 

 

 

 
 

Selzler A.M. et al. [20] 

Literature review. 

2018 

Телеконсультации являются эффективным средством оценки заболе-

вания пациентов до начала PR. ТР столь же эффективна, как и PR на 

базе учреждения, с точки зрения улучшения функциональных воз-

можностей и HRQoL. Имеется потенциал виртуальных программ и 

телемониторинга для эффективного проведения легочной реабилита-

ции сельским и отдаленным пациентам, которые не могут получить 

доступ к специализированному учреждению 
 

Teleconsultations are an effective means to assess patients’ diseases before 

PR. TR is as effective as inpatient PR in terms of improving functional 

capacity and HRQoL. Virtual programs and telemonitoring can support 

pulmonary rehabilitation and benefit rural and remote patients who cannot 

access a specialized medical facility 

Примечание. РКИ – рандомизированное клиническое испытание, ОУ – обычный уход; ЧСС – частота 

сердечных сокращений, PR – легочная реабилитация, mMRC – модифицированная шкала одышки, ОФВ1 – 

объем форсированного выдоха за 1 с, HRQoL – качество жизни, связанное со здоровьем, GOLD – Глобаль-

ная инициатива по хронической обструктивной болезни легких.  

Note. RCT – randomized clinical trial. TR – telerehabilitation, RC – routine care, HR – heart rate, PR – 

pulmonary rehabilitation, mMRC – modified Medical Research Council dyspnea scale, FEV1 – forced expiratory 

volume in one second, GOLD – Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, HRQoL – health-related 

quality of life. 

 
В мета-анализе 2022 г. [21], включавшем 

данные 758 пациентов с ХОБЛ, получивших 

реабилитацию по разным схемам, показана эф-

фективность респираторной телереабилитации 

в период пандемии COVID-19. Было доказано, 

что метод способствует повышению переноси-

мости физических нагрузок. Многоцентровое 

исследование 2023 г. [22] продемонстриро-

вало, что долгосрочная телереабилитация и не-

контролируемые физические упражнения на 

дому способствовали снижению числа госпи-

тализаций и жалоб у пациентов с ХОБЛ. Реги-

стрировалось клинически значимое повыше-

ние физической работоспособности. Данные 

методы могут быть выбраны для поддержания 

здоровья пациентов из отдаленных районов, не 

имеющих доступ к программам реабилитации 

на базе медицинских учреждений. 

Телемониторинг (ТМ, теленаблюдение) 

является одним из перспективных направле-

ний развития телемедицинских технологий в 

пульмонологии. В настоящее время, согласно 

классификации Американской ТМ-ассоциа-

ции, выделяются: tele-case-management (теле-

управление), tele-consultation (телеконсуль-

тации), tele-education (телеобразование), tele-

monitoring (телемониторинг) и tele-reminder 

(теленапоминание). Считается, что сочетан-

ное использование нескольких из перечислен-

ных методов является более эффективным. 

Комбинированное телемедицинское лечение 

значительно улучшает контроль бронхиаль-

ной астмы (БА) по сравнению с обычным ле-

чением (стандартизованная средняя разница 

составила 0,78; 95 % ДИ 0,56–1,01) [23].  

Телемониторинг представляет собой си-

стематический сбор жизненно важных показа-

телей состояния здоровья находящихся на ам-

булаторном лечении пациентов с ХОБЛ, БА и 

пневмониями. Полученные данные анализиру-

ются и позволяют осуществлять контроль теку-

щего состояния больного, раннее выявление и 
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терапию обострений, что способствует сниже-

нию тяжести приступов, частоты рецидивов и 

предупреждению развития осложнений в дол-

госрочной перспективе [24]. Одним из значи-

мых в этом направлении шагов стала разра-

ботка компанией Healthy Networks (Республика 

Беларусь) «Паспорта легких» (Lung Passport), 

позволяющего проводить оценку состояния 

легких на основе анализа выслушиваемых зву-

ков с помощью нейронных сетей. Проведенные 

клинические испытания системы показали до-

стоверность определения локализации и харак-

тера хрипов в легких [25]. 

Однако результаты исследований телена-

блюдения пациентов с ХОБЛ были неодно-

значны (табл. 2). Так, отмечено улучшение не-

которых оцениваемых показателей: повыше-

ние качества жизни, снижение числа повтор-

ных госпитализаций через 3 мес. после вы-

писки, увеличение времени до повторной гос-

питализации и сокращение числа повторных 

госпитализаций по всем причинам [26–39]. Но 

в некоторых исследованиях были получены 

противоположные результаты [28, 29]. Так, 

Joan B. Soriano et al. в многоцентровом рандо-

мизированном 12-месячном исследовании [28] 

на основании данных 237 пациентов с ХОБЛ 

показали, что дистанционное наблюдение не 

снизило количество обращений в отделение 

неотложной помощи и число повторных госпи-

тализаций, связанных с ХОБЛ, по сравнению с 

очным наблюдением. Было выявлено также, 

что ТМ не оказывал влияния на снижение 

смертности и исходы при ХОБЛ [40]. 

 

Таблица 2 

Tabel 2 

Исследования в области телемониторинга пациентов с ХОБЛ 

Research in the field of telemonitoring of patients with COPD 

Автор, дизайн исследования, год, 

страна 

Author, trial design, year, country 

Особенности проведения и результаты 

Trial characteristics and results 

Walker P.P. et al. [26]. 

РКИ, неослепленное. 

TM n=154, ОУ n=158. 

Наблюдение: 9 мес. 

2018 г., Испания,  

Великобритания, Словения,  

Эстония, Швеция 
 

Walker P.P. et al. [26]. 

Open-label RCT. 

TM n=154, RC n=158. 

Follow-up: 9 months. 

2018, Spain, UK, Slovenia,  

Estonia, Sweden 

Пациенты с ХОБЛ старше 60 лет, GOLD≥II, историей курения от  

10 лет, хроническими заболеваниями, не связанными с легкими. 

Ежедневный ТМ сердечных параметров был информативным, хо-

рошо переносимым. Однако не повлиял на время до первой госпита-

лизации, назначение антибиотиков, частоту госпитализаций, оценку 

по опросникам CAT, EQ5D и PHQ9. Статистически значимых изме-

нений по показателю QALY также не выявлено 
 

Patients with COPD over 60 years old, GOLD≥II, smoking history over 

10-years, and chronic nonrespiratory diseases.  

Daily TM of cardiac parameters was informative, and well- tolerated. How-

ever, it did not affect the time to first hospitalization, antibiotic prescription, 

hospitalization rate, assessment by CAT, EQ5D and PHQ9 questionnaires. 

Statistically significant changes in QALY were also not detected 

Tupper O.D. et al. [27]. 

РКИ.  

ТМ n=141, ОУ n=140. 

Наблюдение: 6 мес. 

2018 г., Дания 
 

Tupper O.D. et al. [27]. 

RCT. 

TM n=141, RC n=140. 

Follow up: 6 months. 

2018, Denmark 

Пациенты с ХОБЛ, ОФВ1<60 %. 

Применяемый в качестве дополнения к обычному лечению в течение 

6 мес. при тяжелой ХОБЛ ТМ оказал положительное влияние на по-

казатели QoL, в то время как для показателей CAT существенной раз-

ницы не обнаружено 
 

Patients with COPD, FEV1<60 %. 

Used along with conventional treatment for 6 months in patients with se-

vere COPD, TM had a positive effect on QoL, while no significant differ-

ence was found for CAT parameters 

Soriano J.B. et al. [28]. 

РКИ (PROMETE II),  

без ослепления, многоцентровое. 

Пациенты в возрасте 50–90 лет с ХОБЛ, тяжелой обструкцией дыха-

тельных путей (ОФВ1<50 %), получавшие домашнюю кислородоте-

рапию, имевшие два и более умеренных или тяжелых обострения в 
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ТМ n=115, ОУ n=114. 

Наблюдение: 12 мес. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Soriano J.B. et al. [28]. 

Multi-institutional open-label 

RCT (PROMETE II). 

TM n=115, RC n=114. 

Follow-up: 12 months 

предыдущем году (с госпитализацией или без нее), на момент иссле-

дования клинически стабильные.  

Ежедневный ТМ АД, SpO2, ЧСС, ЧД и спирометрия с дистанцион-

ным управлением пациентом специализированной медсестрой не 

привели к сокращению количества обращений в службу скорой по-

мощи или числа госпитализаций, связанных с ХОБЛ, по сравнению 

с обычной клинической практикой. 

Отмечена незначительная тенденция к уменьшению длительности 

госпитализации и количества дней, проведенных в отделении интен-

сивной терапии. Группы были сопоставимы по числу смертей ото 

всех причин или причин, связанных с дыханием, как и по общей сто-

имости использованных ресурсов. Не было различий по группам по 

показателям тревожности, депрессии, повседневной активности, 

EQ5D или симптомам ХОБЛ. Метод был положительно оценен па-

циентами и врачами 
 

Patients aged 50–90 years with COPD, severe airway obstruction 

(FEV1<50 %), receiving home oxygen therapy, with two or more moder-

ate or severe exacerbations during the previous year (with or without hos-

pitalization). Clinically stable at the time of the study. 

Daily TM of BP, SpO2, HR, RR and spirometry with online patient con-

trol by a special nurse did not reduce COPD-related emergencies or hos-

pitalisations compared with usual clinical practice. 

Hospitalization and emergency stay duration slightly decreased. The 

groups were comparable both in the number of deaths from all causes or 

respiratory causes, and in total resource costs. No difference between 

groups in anxiety, depression, daily activities, EQ5D or COPD symptoms 

was revealed. The method was positively assessed by patients and physi-

cians 

Lilholt P.H. et al. [29]. 

РКИ + экономический анализ 

(Tele Care North). 

TM n=578, ОУ n=647. 

Наблюдение: 12 мес. 

2017 г., Дания 

 

 
 

Lilholt P.H. et al. [29]. 

RCT + economic analysis  

(Tele Care North). 

TM n=578, RC n=647. 

Follow-up: 12 months. 

2017, Denmark 

Пациенты с ХОБЛ, GOLD≥2, mMRC≥2 или mMRC≥3 и CAT≥10. 

В дополнение к обычному уходу пациенты получали набор оборудо-

вания для самостоятельного телемедицинского обслуживания (план-

шет, сфигмоманометр, оксиметр, весы) и находились под наблюде-

нием медицинской бригады по месту жительства.  

Зафиксировано положительное влияние на HRQoL в определенных 

подгруппах, но статистически значимых различий между телемеди-

цинским обслуживанием и обычной практикой не обнаружено 
 

Patients with COPD, GOLD≥2, mMRC≥2 or mMRC≥3 and CAT≥10 

In addition to routine care, patients received a set of telemedical equip-

ment (tablet, sphygmomanometer, oximeter, scales) and were monitored 

online by a community-based medical team. 

Positive effects on HRQoL were observed in certain subgroups. However, 

no statistically significant differences were found between telemedicine 

and common practice 

Vianello A. et al. [30]. 

РКИ, неослепленное. 

TM n=223, УК n=111. 

Наблюдение: 12 мес. 

2016 г., Италия 

 

 
 

Vianello A. et al. [30]. 

Open-label RCT. 

TM n=223, RC n=111. 

Follow-up: 12 months. 

2016, Italy 

Взрослые пациенты с диагнозом ХОБЛ III–IV класса.  

ТМ в течение 1 года не оказал существенного влияния на HRQoL, 

предотвращение обострений или сокращение числа госпитализаций, 

связанных с другими причинами. 

ТМ облегчает непрерывность медицинской помощи при переходе из 

больницы домой, улучшая результаты у пациентов, выписанных по-

сле обострения 
 

Adult patients with COPD, stages III–IV. 

One-year TM had no significant effect on HRQoL, exacerbations, or num-

ber of hospitalizations for other reasons. 

TM facilitates medical care continuity when patients move from hospital 

to home, improving outcomes of patients discharged after an exacerbation 
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Ho T.W. et al. [31]. 

РКИ. 

ТМ n=53, ОУ n=53. 

Наблюдение: 6 мес. 

2016 г., Тайвань 
 

Ho T.W. et al. [31]. 

RCT. 

TM n=53, RC n=53. 

Follow-up: 6 months. 

2016, Taiwan 

Пациенты с ХОБЛ старше 20 лет, настоящие/бывшие курильщики. 

ТМ после выписки пациентов (госпитализация по поводу обострения 

ХОБЛ). 

Увеличились сроки вне обострений  

 
 

Patients with COPD aged 20 years and older, current/former smokers. 

TM after patients' discharge (hospitalization for COPD exacerbation). 

Increased periods without exacerbations 

Li X et al. [32]. 

Систематический обзор. 

2020 г. 
 

Li X et al. [32]. 

Systematic review. 

2020 

ТМ не снижает смертность, не улучшает качество жизни, работоспо-

собность или связанные с обострением исходы у пациентов с ХОБЛ 
 

TM does not reduce mortality, does not  improve the quality of life, work 

capacity, or exacerbation-related outcomes in patients with COPD 

Kruse C. et al. [33]. 

Систематический обзор. 

2019 г. 

Kruse C. et al. [33]. 

Systematic review. 

2019 

Определены факторы, способствующие внедрению телемедицины: 

снижение потребности в личных посещениях, улучшение ведения за-

болевания и укрепление отношений между пациентом и лечащим 

врачом. К числу важных препятствий относятся: низкое качество 

данных, повышенная нагрузка на поставщиков медицинских услуг и 

стоимость 
 

Factors affecting the use of telemedicine: decline in in-person visits, im-

provement of disease management, and strengthening the patient-physi-

cian relationship. Main obstacles: poor data quality, increased burden on 

medical care providers, and cost 

Zimmermann S.C. et al. [34]. 

Обзор литературы.  

2019 г.  

 

 

 

 
 

Zimmermann S.C. et al. [34]. 

Literature review. 

2019 

Использование новых показателей функции легких при астме и 

ХОБЛ. 

Метод принудительных колебаний (FOT), не требующий усилий и 

простой в исполнении, хорошо подходит для ТМ. FOT может спо-

собствовать раннему выявлению обострений, раннему началу лече-

ния и снижению бремени острых обострений для здоровья и эконо-

мики 
 

Use of new lung function parameters in asthma and COPD.  

Simple Forced Oscillation Technique (FOT) perfectly suites TM. FOT 

may detect exacerbations at early stages, contribute to prompt treatment, 

and reduce the health and economic burden of acute exacerbations 

Popov T.A. et al. [35]. 

Обзор литературы. 

2017 г. 

Popov T.A. et al. [35]. 

Literature review. 

2017. 

Температурный тест – простой, дешевый и неинвазивный метод 

оценки и мониторинга состояния дыхательных путей 

Temperature test is a simple, inexpensive and non-invasive method for 

assessing and monitoring the respiratory tract 

Arnal J.M. et al. [36]. 

Обзор литературы. 

2017 г. 
 

Arnal J.M. et al. [36]. 

Literature review. 

2017 

Неинвазивная вентиляция легких (НИВЛ) в домашних условиях. 

ТМ может сделать НИВЛ на дому более эффективной, облегчив ее 

ежедневное использование и уменьшив количество случаев прекра-

щения лечения за счет раннего выявления проблем и их решения 
 

Home non-invasive ventilation (NIV). 

TM can make home NIV more effective making its daily use easier and 

reducing discontinuation rates by early problem identification and solving 

Baroi S. et al. [37]. 

Систематический обзор. 

2018 г. 

Дистанционное обследование органов дыхания. 
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Baroi S. et al. [37]. 

Systematic review. 

2018 

Ежедневная оценка объема форсированного выдоха с помощью спи-

рометра является наиболее распространенным методом дистанцион-

ного анализа дыхания. 

Метод доступен и информативен, особенно актуален для людей с вы-

соким риском обострений и ограниченным доступом к медицин-

скому обслуживанию 
 

Online examination of respiratory organs. 

Daily spirometry is the most common online breathing test. 

The method is accessible and informative. It is especially relevant for peo-

ple with a high risk of exacerbations and limited access to medical care 

Tomasic I. et al. [38]. 

Обзор. 

2018 г. 

 

 
 

Tomasic I. et al. [38]. 

Review. 

2018 

Системы удаленного мониторинга ХОБЛ могут быть интегрированы 

в персонализированную медицину, что позволит снизить затраты и 

улучшить уход за больными, адаптировать лечение к потребностям 

каждого пациента с учетом прогнозируемого ответа и индивидуаль-

ных рисков 
 

Online COPD monitoring systems can be integrated into personalized 

medicine, reducing costs, improving patient care, and adapting treatment 

to the needs of each patient, taking into account the predicted response and 

individual risks 

Yang F. et al. [39]. 

Систематический обзор  

и метаанализ. 

2017 г. 

 

 

 
 

Yang F. et al. [39]. 

Systematic review and  

meta-analysis. 

2017 

Санитарное просвещение сократило повторную госпитализацию по 

всем причинам в течение 3 мес. Метаанализ показал, что комплекс-

ное сестринское наблюдение и ТМ в настоящее время значительно 

сокращают количество случаев повторной госпитализации пациен-

тов с ХОБЛ в течение 6–12 мес. 

Однако ТМ, план действий и посещения на дому не привели к сни-

жению смертности 
 

Health education reduced all-cause hospital readmissions within  

3 months. A meta-analysis showed that integrated nursing care and TM 

significantly reduced the number of COPD patients readmitted within  

6–12 months. 

However, TM, action plan, and home visits did not reduce mortality 

Примечание. EQ5D – шкала качества жизни; PHQ9 – опросник здоровья пациента – 9; QoL – качество 

жизни; АД – артериальное давление, ЧД – частота дыхания, SpO2 – уровень насыщения крови кислородом; 

QALY – год жизни с поправкой на качество. 

Note. EQ5D – quality of life scale; PHQ9 – patient health questionnaire – 9; QoL – quality of life; BP – blood 

pressure, RR – respiratory rate, SpO2 – blood oxygen saturation level; QALY – quality-adjusted life year. 

 
Часть авторов отмечала отсутствие клини-

чески значимого контроля обострения заболева-

ния, при этом пациенты, участвовавшие в иссле-

дованиях, получали больше внимания и под-

держки в связи с болезнью [30]. В нескольких 

исследованиях отмечалась эффективность при-

менения ТМ, например у пациентов, получав-

ших НИВЛ, при оценке таких показателей, как 

ОФВ1 [27, 36], SpO2 [41] и физическая актив-

ность [17]. Также обнадеживающие результаты 

регистрировались при использовании в схемах 

ТМ дыхательной осциллографии [37, 41], изме-

рения температуры выдыхаемого воздуха [35], 

машинного обучения, позволяющего персона-

лизировать лечение и выявлять обострения 

ХОБЛ на ранней стадии [32, 35, 42]. 

Отметим, что при мониторинге измене-

ний пиковой скорости выдоха и ОФВ1 одним 

из главных ограничений была необходимость 

четкого соблюдения пациентом порядка вы-

полнения дыхательного теста [27, 43].  

Расхождение мнений наблюдалось и в от-

ношении онлайн-спирометрии: одни исследо-

ватели отмечали большой процент спиро-

грамм низкого качества, что связывали с от-

сутствием программ обучения технике пра- 
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вильного дыхания, другие авторы сделали вы-

вод, что спирограммы любого качества в рам-

ках ТМ помогают при диагностике и контроле 

респираторных заболеваний [35, 44–46]. Для 

решения проблемы были разработаны про-

граммы обучения пациентов, однако их одно-

кратное использование позволяет усовершен-

ствовать навыки на короткий срок. В связи с 

этим была сформирована программа совмест-

ного обучения пациентов и медперсонала, 

позволившая повысить качество результатов 

спирометрии и организовать дистанционный 

контроль (в т.ч. с помощью передачи данных 

по электронной почте, через интернет-плат-

формы, web-порталы и др.) [43, 47]. Необхо-

димо упомянуть, что метод может приме-

няться не только у пациентов с установленной 

патологией, но и для постановки диагноза при 

неясных респираторных симптомах на пер-

вичном этапе медицинской помощи [48, 49].  

Результаты мета-анализа, включавшего 

22 исследования и медицинские показатели  

10 281 пациентов из США и европейских 

стран, показали, что ТМ является эффектив-

ным методом контроля качества жизни паци-

ентов с БА [50]. 

Оценка влияния телемониторинга на 

приверженность к медикаментозному лече-

нию пациентов с ХОБЛ и БА показала неод-

нозначные результаты, которые зависели от 

типа и объема исследований, особенностей 

практической реализации и системы измере-

ния результатов [51].  

Заключение. В представленном обзоре 

проведен анализ имеющихся в свободном до-

ступе материалов о возможностях телемеди-

цины при ведении пациентов с заболеваниями 

пульмонологического профиля. В настоящее 

время актуально усовершенствование мето-

дов ТМ и его внедрение в различные сферы 

здравоохранения, включая ведение пациентов 

с заболеваниями дыхательной системы на ам-

булаторном этапе оказания медицинской по-

мощи. Большинство исследователей сходятся 

во мнении, что телемедицина повышает каче-

ство и скорость оказания медицинской по-

мощи. Так, качественно проведенная домаш-

няя или на этапе оказания первичной помощи 

спирометрия содействует уменьшению числа 

посещений врача и госпитализаций, сокра-

щает расстояние между пациентом и врачом, 

позволяет охватить широкий круг больных, в 

т.ч. проживающих далеко от медицинских 

центров [39, 49, 52–56]. 

Перспектива развития телемониторинга 

включает как новые разработки, совершен-

ствующиеся технологии и оборудование для 

дистанционного наблюдения за пациентом, ре-

гистрации, передачи и обработки данных, так и 

программы, повышающие точность показате-

лей. Эффективными могут стать многофактор-

ные программы ежедневного мониторинга 

окружающей среды различных географиче-

ских зон, а также разработка схем взаимодей-

ствия между участниками телемониторинга в 

процессе оказания медицинской помощи.  
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TELEMEDICINE IN PULMONOLOGY: ACHIEVEMENTS AND PROSPECTS 
 

L.Yu. Shvan, I.V. Gubareva, O.V. Fatenkov, E.Yu. Gubareva, D.O. Fatenkov 
 

Samara State Medical University, Ministry of Health of the Russian Federation, Samara, Russia 

 
The aim of this study was to determine the role of telemedicine in the pulmonology development. The study 
is based on scientific literature, corporate reports and marketing research results. 
In the modern world, the requirements for the medical care quality are increasing. It is associated with the 
development of medicine as a science, quality of life improvement and information availability. Doctors all 
over the world are joining the emerging unified medical virtual system, which contributes to quick and 
costless doctor-doctor and doctor-patient interaction.  
Currently, pulmonology is one of the promising areas of telemedicine. Now, patients with chronic respira-
tory diseases have an opportunity to keep an electronic diary reflecting objective and subjective data and 
their correlation. It is an advantage over patients monitoring the disease course only according to subjective 
sensations and personal experience. 
Thanks to telemedicine, highly qualified medical help is becoming available not only to metropolis residents, 
but also to those living in remote areas. This is relevant for Russia with its vast territories and low popu-
lation density in hard-to-reach regions. It is also topical because there are no medical institutions in such 
areas. Telemedicine plays an important role in emergency situations, such as natural disasters and the 
spread of dangerous infections. One of the triggers for transformations in medicine, including technological 
ones, was the COVID-19 pandemic, which contributed to the digitalization of doctor-patient interactions. 
 
Key words: bronchial asthma, chronic obstructive pulmonary disease, COVID-19, telemonitoring, telere-
habilitation. 
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РОЛЬ ДОФАМИНА В РЕГУЛЯЦИИ  
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ 

 
Р.Р. Нигматуллина1, Д.И. Садыкова1, К.Р. Салахова1,  

Е.С. Сластникова1, 2, Л.Р. Хуснутдинова1 
 

1 ФГБОУ ВО «Казанский государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Казань, Россия; 

2 ГАУЗ «Детская республиканская клиническая больница»  
Министерства здравоохранения Республики Татарстан, г. Казань, Россия 

 
Дофамин – эндогенный катехоламин, эффекты которого не ограничиваются центральной нервной 
системой. Так, дофамин влияет на моторику желудочно-кишечного тракта, высвобождение гор-
монов, баланс натрия. Последние десятилетия активно изучается роль периферического дофа-
мина в регуляции функций сердечно-сосудистой системы.  
Цель обзора – обобщить имеющиеся на сегодняшний день данные, касающиеся участия дофамина в 
регуляции системы кровообращения. 
Материалы и методы. Для написания литературного обзора были использованы базы данных 
PubMed, Google Scholar, eLIBRARY.RU. 
Результаты. Дофамин, являясь агонистом сердечных α- и β-адренорецепторов, оказывает положи-
тельные хронотропные и инотропные эффекты на сердце. В проксимальных артериях катехола-
мин вызывает дозозависимое сокращение, тогда как в дистальных артериях низкие концентрации 
дофамина приводят к дилатации, а высокие концентрации – к сокращению. Благодаря широкому 
разнообразию своих рецепторов дофамин оказывает кардиопротективный эффект, уменьшая ги-
пертрофию и фиброз сердца. В экспериментальных работах с участием лабораторных животных 
показано, что катехоламин подавляет воспаление, опосредованное активацией инфламмасомы 
NLRP3 в кардиомиоцитах, снижает высвобождение IL-6 и эндотелина-1. Дофамин играет важную 
роль в патогенезе гипертонии, регулируя эпителиальный транспорт натрия и взаимодействуя с 
вазоактивными гормонами / гуморальными факторами, такими как альдостерон, ангиотензин, 
ренин, вазопрессин. Дофамин может оказывать и негативное влияние на сердечно-сосудистую си-
стему. Использование агониста дофаминовых и адренергических рецепторов увеличивает риск 
смерти среди пациентов с прогрессирующей сердечной недостаточностью, а высокий уровень сво-
бодного катехоламина является независимым фактором риска будущих коронарных событий у па-
циентов с ишемической болезнью сердца.  
Выводы. Дофамин играет особую роль в регуляции сердечно-сосудистой системы. Однако необхо-
димо его дальнейшее изучение, а также исследование изменений концентрации катехоламина при 
различных патологиях системы кровообращения. В будущем это будет способствовать разра-
ботке эффективных диагностических, профилактических и терапевтических мероприятий. 
 
Ключевые слова: дофамин, катехоламины, дофаминовые рецепторы, сердечно-сосудистая си-
стема, гипертония, сердце. 

 
Введение. Дофамин (3-гидрокситирамин, 

ДА) – один из пяти биогенных аминов, эндо-

генный катехоламин, оказывающий множество 

эффектов на различные процессы в организме: 

от регуляции деятельности центральной нерв-

ной системы (ЦНС) до поддержания артери-

ального давления и уровня глюкозы [1]. ДА 

впервые был синтезирован в 1910 г. и первона-

чально рассматривался как слабый симпатоми-

метик [2]. Однако последующие исследования 

открыли новые функции этого катехоламина. 

Ученые доказали, что ДА является предше-

ственником норадреналина (НА) и адреналина 

(А), а также действует как нейротрансмиттер и 

имеет уникальное распределение в головном 

мозге и периферических тканях организма [3].   

Цель исследования. Обобщить имеющи-

еся на сегодняшний день данные, касающиеся 

участия дофамина в регуляции сердечно-сосу-

дистой системы. 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 4, 2024  
 

 

 

26 

Материалы и методы. Для написания 

литературного обзора были использованы 

следующие базы данных: PubMed, Google 

Scholar, eLIBRARY.RU. Глубина архивного 

поиска составила 40 лет, однако предпочтение 

отдавалось статьям, опубликованным в по-

следние 10–15 лет.  

Результаты и обсуждение. Биосинтез 

дофамина и разнообразие его рецепторов. 

Наибольшее количество ДА синтезируется в 

дофаминергических нейронах, однако обнару-

жено, что иммунные клетки и клетки других 

периферических тканей также экспрессируют 

необходимые ферменты для его образования 

[4, 5]. ДА синтезируется по катехоламино-

вому пути, первым этапом которого является 

превращение тирозина в L-3,4-дигидроксифе-

нилаланин (ДОФА) под действием тирозин-

гидроксилазы (ТГ) [3, 6]. Затем при участии 

декарбоксилазы ароматических аминокислот 

(AADC) из ДОФА образуется ДА [3]. После 

синтеза ДА либо сохраняется в синаптических 

везикулах для будущего высвобождения, либо 

гидролизуется с образованием последующих 

продуктов синтеза катехоламинов [4]. ДА – 

предшественник НА и А, которые последова-

тельно синтезируются с помощью дофамин-β-

гидроксилазы и фенилэтаноламин-N-мети-

лтрансферазы [3, 7]. При возбуждении нейро-

на ДА высвобождается в синаптическую 

щель. Избыток катехоламина возвращается в 

клетку путем обратного захвата при помощи 

транспортера дофамина (DAT), который рас-

полагается на пресинаптической мембране. 

Транспортер норадреналина (NET) также мо-

жет участвовать в обратном захвате ДА в об-

ластях с низкой концентрацией DAT. После 

возвращения в нейрон ДА под воздействием 

везикулярного переносчика моноаминов 2 

(VMAT2) переносится из цитоплазмы в си-

наптические пузырьки. Оставшийся в цито-

плазме катехоламин инактивируется двумя 

путями: 1) ДА под воздействием моноаминок-

сидазы (МАО) дезаминируется до 3,4-дигид-

рофенилацетальдегида, который впослед-

ствии окисляется до 3,4-дигидроксифенилук-

сусной кислоты (ДОФУК); 2) из ДА при по-

мощи катехол-О-метилтрансферазы (COMT) 

образуется 3-метокситирамин (3-МТ). Дофа-

мин также может окисляться, производя ак-

тивные формы кислорода (АФК), которые вы-

зывают повреждение клеток и нейродегенера-

цию [4].  

Концентрация ДА в плазме человека со-

ставляет примерно 0,1 пмоль/мл. В основном 

он образуется в симпатических норадренерги-

ческих нервных волокнах [3]. Помимо нерв-

ной системы, ДА может синтезироваться и ло-

кально в некоторых периферических органах 

и клетках [8, 9]. Желудочно-кишечный тракт 

(ЖКТ) – один из основных источников пери-

ферического ДА [1]. Запасы ДА, его рецеп-

торы, белки синтеза и транспорта были обна-

ружены также в селезенке и тимусе лабора-

торных крыс [10]. ДА может синтезироваться 

в хромаффинных клетках мозгового вещества 

надпочечников и напрямую высвобождаться в 

кровоток [11]. Концентрация свободного ДА в 

кровотоке варьируется в диапазоне от пико-

молярного до фемтомолярного и составляет 

лишь 5 % катехоламина в плазме. Большая 

часть периферического ДА находится в двух 

биологически неактивных формах: конъюги-

рована в виде сульфатов или глюкуронидов. 

Период полураспада конъюгированных форм 

ДА в несколько раз больше, чем немодифици-

рованного: несколько часов против несколь-

ких минут [2]. Источниками конъюгирован-

ных форм ДА, по данным последних исследо-

ваний, могут быть надпочечники [12]. В отли-

чие от инактивации ДА путем дезаминирова-

ния или О-метилирования сульфоконъюгиро-

вание и глюкоронирование – обратимые про-

цессы. Биологически активный ДА может 

быть обратно преобразован под действием  

β-глюкуронидазы и арилсульфатазы A, кото-

рые были обнаружены как в ЦНС, так и в пе-

риферических органах и тканях. Причины 

конъюгации и функции конъюгированного 

ДА неясны. Предполагают, что конъюгация 

ДА – защитный механизм, который использу-

ется для предотвращения накопления биоло-

гически активного катехоламина в кровотоке 

[4]. На сегодняшний день высокие уровни ДА 

в плазме крови недостаточно изучены. Одно 

из возможных объяснений – недооценка объ-
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ема синтеза и метаболизма катехоламина в не-

нейрональных клетках на периферии [2]. Эта 

гипотеза подтверждается высокой экскрецией 

ДОФУК и гомованилиновой кислоты с мочой, 

а также значительными концентрациями 

конъюгатов ДА на периферии [13].   

Дофамин в организме выполняет широ-

кий спектр функций, воздействуя на различ-

ные типы клеток благодаря большому разно-

образию рецепторов. Дофаминовые рецеп-

торы относятся к семейству трансмембранных 

(GPCR) [2]. Рецепторы ДА функционально 

классифицируются на D1-подобные (стиму-

лирующие рецепторы D1R и D5R) и D2-по-

добные подтипы (ингибирующие рецепторы 

D2RL, D2RS, D3R и D4R) на основании их 

способности стимулировать образование или 

ингибирование циклического аденозинмоно-

фосфата [3]. В ЦНС рецепторы дофамина ши-

роко распространены, поскольку они участ-

вуют в контроле движений, познания, эмоций, 

а также в нейроэндокринной секреции. На пе-

риферии дофаминовые рецепторы наиболее 

часто встречаются в почках, сердечно-сосуди-

стой системе и гипофизе [14].  

Дофамин и сердечно-сосудистая система. 

В 1960 г. Эрингер и Хорникевич доказали, что 

дефицит ДА занимает ключевое место в пато-

генезе болезни Паркинсона [4]. Снижение 

уровня ДА характерно для синдрома дефи-

цита внимания и гиперактивности, а повыше-

ние – для шизофрении [2].  

ДА – важный игрок и на периферии [2]. 

Так, в 1972 г. была впервые описана его роль 

в почечной и сердечно-сосудистой системах 

[15]. С тех пор было доказано, что катехола-

мин регулирует моторику ЖКТ, баланс 

натрия в организме, секрецию гормонов, кро-

вяное давление [4]. Исследования последних 

лет показывают, что ДА может оказывать су-

щественное влияние на функцию иммунных 

клеток и являться важным иммуномодулиру-

ющим фактором [2].  

Дофамин значим для регуляции не только 

артериального давления, но и всей сердечно-

сосудистой системы [2]. Он не проходит через 

гематоэнцефалический барьер, соответствен-

но, обнаруживаемый в сердце или плазме 

крови катехоламин вырабатывается в перифе-

рических органах [16]. В сердце концентрация 

дофамина определяется в высоком наномо-

лярном диапазоне, что позволяет предполо-

жить, что катехоламин в этом органе может 

образовываться ненейронно. Исследования 

показали, что ДА может синтезироваться в 

сердце независимо от норадренергических не-

рвов, предположительно – в хромаффинных 

клетках, обнаруженных в параганглиях 

сердца [4]. Дофамин определяется даже после 

ортотопической трансплантации человече-

ского сердца, хотя и в более низких концен-

трациях [17].  

Сосуды. В сердечно-сосудистой системе 

ДА действует через D1- и D2-подобные рецеп-

торы, экспрессируемые в сердце человека, а 

также в почечных, коронарных, брыжеечных 

и церебральных артериях [2]. Ozono и соавт. в 

своем исследовании определили D1-подоб-

ные рецепторы в кардиомиоцитах крыс, и 

плотность этих рецепторов была выше в пред-

сердиях, чем в желудочках [18]. В большин-

стве тканей и некоторых иммунных клетках 

D2-подобные рецепторы обладают противо-

воспалительными и антифиброзными свой-

ствами, тогда как противовоспалительные эф-

фекты D1-подобных рецепторов по большей 

части связаны с регуляцией окислительного 

стресса и функцией инфильтрирующих им-

мунных клеток [8]. Интересно, что в венах 

экспрессия этих рецепторов не была обнару-

жена [2, 19]. Данный факт указывает на то, что 

влияние ДА на сосудистую сеть в первую оче-

редь сосредоточено вокруг артериальных со-

судов [2]. Экспрессия рецепторов ДА отлича-

ется в зависимости от слоя кровеносного со-

суда. D1-подобные рецепторы обнаружива-

ются в медиальном слое кровеносных сосу-

дов, D2-подобные – в адвентиции и интиме 

[20]. Эффекты ДА зависят от подмножества 

рецепторов, расположенных в определенной 

области, и его концентрации. В проксималь-

ных артериях ДА вызывает дозозависимое со-

кращение, тогда как в дистальных артериях 

низкие концентрации дофамина приводят к 

дилатации, а высокие концентрации – к сокра-

щению [21]. Высокие концентрации ДА могут 
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увеличивать высвобождение НА. Таким обра-

зом, ДА действует как непрямой симпатоми-

метический препарат, а высвобождаемый но-

радреналин стимулирует вазоконстрикцию 

через α1-адренорецепторы [16].  

Сердце. ДА является агонистом сердеч-

ных α- и β-адренорецепторов. ДА, действуя 

через β-адренорецептор, оказывает положи-

тельные хронотропные и инотропные эф-

фекты на сердце [16]. В экспериментальной 

работе с участием животных было показано, 

что низкая доза дофамина, введенная собаке 

внутривенно, приводила к положительному 

инотропному эффекту, и только при более вы-

сокой дозе отмечался положительный хроно-

тропный эффект [22]. Концентрации ДА в 

сердце достаточно высоки, чтобы оказывать 

положительное инотропное действие даже в 

эксплантированных сердцах пациентов с тя-

желой сердечной недостаточностью [23]. В 

изолированных препаратах предсердий чело-

века дофамин мог вызывать положительные 

инотропные эффекты через α1-адренорецеп-

торы [24]. Исследования последних лет пока-

зывают, что, предположительно, дофамин 

увеличивает силу сокращения и посредством 

стимуляции рецепторов D1 на кардиомиоци-

тах в сердце [16]. У трансгенных мышей с по-

вышенной экспрессией человеческого рецеп-

тора дофамина D1 только в кардиомиоцитах 

агонист рецептора дофамина D1 SKF-38393 

оказывал положительный инотропный эф-

фект. Это указывает на то, что человеческий 

рецептор дофамина D1 может увеличить 

силу сердечного сокращения в сердце млеко-

питающих [25]. Существует возрастная зави-

симость эффектов ДА в сердце [16]. Matsu-

moto и соавт. обнаружили, что экспрессия ре-

цепторов дофамина типа D1A в сердце выше 

у крыс в возрасте 4 нед. по сравнению с 8- и 

20-недельными [26]. Схожие результаты бы-

ли получены и в сердцах лабораторных кро-

ликов [27].  

В сердце ДА принимает участие в гипер-

трофии и фиброзе миокарда. Его рецепторы 

экспрессируются в стенках предсердий и же-

лудочков [8]. В эндокарде, миокарде и эпи-

карде, кровеносных сосудах были обнару-

жены все пять подтипов дофаминовых рецеп-

торов [19, 28]. Конкретная роль каждого ре-

цептора в сердце еще не выяснена [8]. В одном 

из экспериментов было обнаружено, что пере-

дача сигналов рецептора D1 подавляла воспа-

ление, опосредованное активацией инфламма-

сомы NLRP3 в кардиомиоцитах, обработан-

ных доксорубицином, и уменьшала поврежде-

ние сердца и фиброз у мышей, получавших 

противоопухолевый препарат [29]. NLRP3-

инфламмасома – связующее звено между от-

ложением атерогенных липопротеидов в 

стенке артериальных сосудов и воспалением, 

способствующим возникновению и прогрес-

сированию сердечно-сосудистых заболеваний 

атеросклеротического генеза [30, 31]. На мо-

делях крыс было показано, что стимуляция 

D2-подобных рецепторов бромокриптином в 

культурах желудочковых миоцитов новорож-

денных животных ингибировала индуциро-

ванную ангиотензином II гипертрофию желу-

дочковых миоцитов и уменьшала апоптоз в 

миоцитах, подвергнутых ишемии / реперфузи-

онному повреждению [32, 33]. Ученые при-

шли к выводу, что бромокриптин, агонист до-

фамина, может оказывать кардиопротектив-

ный эффект, уменьшая гипертрофию [34]. У 

здоровых мышей линии C57BL/6J активация 

рецептора D3 прамипексолом уменьшала ги-

пертрофию сердца после введения морфина 

[35]. В экспериментах ex vivo и in vitro актива-

ция рецептора D4 с помощью агониста рецеп-

тора PD168077 улучшала сердечную функцию 

при ишемии/реперфузии, уменьшала размер 

инфаркта и повышала жизнеспособность по-

врежденных кардиомиоцитов [36].  

Niewiarowska-Sendo и соавт. в серии иссле-

дований обнаружили, что в эндотелиальных 

клетках суманирол, специфический агонист ре-

цептора D2, снижает избыточную продукцию 

активных форм кислорода, вызванную бради-

кинином, и этот эффект сопровождается повы-

шенным синтезом оксида азота. Костимуляция 

эндотелиальных клеток агонистами рецептора 

брадикинина типа 2 и рецептора D2 подавляла 

высвобождение IL-6 и эндотелина-1 и модули-

ровала экспрессию маркеров апоптоза, таких 

как Bcl-2, Bcl-xL, Bax. Полученные резуль-
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таты свидетельствуют о том, что агонист рецеп-

тора D2 противодействует прооксидантным, 

провоспалительным и проапоптотическим эф-

фектам, уменьшая эндотелиальную дисфунк-

цию [37]. Обнаружено, что провоспалительные 

цитокины, например IL-1β, который играет 

важную роль в развитии и прогрессировании 

атеросклероза, способствуют дифференци-

ровке мезэнцефалических клеток-предшествен-

ников в дофаминергические нейроны [38, 39].  

В эндотелиальных клетках дофамин инги-

бирует секрецию фактора фон Виллебранда 

(VWF) через рецепторы D2-D4. VWF – адгезив-

ный гликопротеин, который играет ключевую 

роль в адгезии тромбоцитов к сосудистому суб-

эндотелию [40]. В многоцентровых исследова-

ниях было доказано, что повышенная актив-

ность VWF является независимым фактором 

риска развития тяжелого течения ИБС [41, 42].  

Гипертония. Дофамин играет важную 

роль в патогенезе гипертонии, регулируя эпи-

телиальный транспорт натрия и взаимодей-

ствуя с вазоактивными гормонами / гумораль-

ными факторами, такими как альдостерон, ан-

гиотензин, эндотелин, ренин, вазопрессин и 

др. Все подтипы дофаминовых рецепторов 

участвуют в регуляции баланса натрия инди-

видуально и путем взаимодействия друг с дру-

гом. Все рецепторы, за исключением D4, об-

ладают также и антиоксидантными свой-

ствами. Дефицит продукции дофамина и/или 

дисфункция дофаминовых рецепторов спо-

собствуют развитию различных форм гипер-

тонии как у людей, так и у животных [43]. 

Olsen и соавт. в своем исследовании обнару-

жили дозозависимый эффект экзогенного до-

фамина, оказываемый на регуляцию артери-

ального давления. Более высокие дозы дофа-

мина (7,5, 10 и 12,5 мкг/кг/мин) увеличивали 

сердечный выброс и среднее артериальное дав-

ление, тогда как более низкие (1–2 мкг/кг/мин) 

снижали среднее значение артериального дав-

ления [2, 44]. В высоких концентрациях дофа-

мин может взаимодействовать с адренергиче-

скими рецепторами, включая α-адренергиче-

ские, которые опосредуют почечные сосудо-

расширяющие эффекты [44]. Активация D1-

подобных рецепторов может вызывать почеч-

ную вазодилатацию, диуретический и натрий-

уретический эффекты. Передача сигналов че-

рез D1-подобные рецепторы уменьшает по-

ступление Na+ путем ингибирования активно-

сти Na/H-обменника и Na/K-аденозинтрифос-

фатазы [2, 45]. На моделях спонтанно гипер-

тензивных крыс было обнаружено, что карби-

допа, которая приводит к снижению концен-

трации периферического дофамина, значи-

тельно ускоряла развитие гипертонии, снижала 

экскрецию натрия с мочой и уровень мочевого 

и почечного дофамина [46]. У людей блокада 

D1-подобного рецептора при применении эко-

пипама, антагониста длительного действия, 

вызывала повышение артериального давления, 

в то время как лечение фенолдопамом, агони-

стом рецептора D1, его безопасно и эффек-

тивно снижало [47, 48].  

Отрицательные эффекты дофамина. 

Несмотря на большое количество работ, посвя-

щенных кардиопротективным эффектам ДА, в 

части исследований сообщается и об его нега-

тивном влиянии на сердечно-сосудистую си-

стему [2]. Хэмптон и соавт. обнаружили, что 

применение ибопамина, агониста дофамино-

вых и адренергических рецепторов, увеличи-

вало риск смерти среди пациентов с прогресси-

рующей сердечной недостаточностью [49]. До-

фамин и препараты, действующие на дофами-

новые рецепторы, также могут оказывать и 

проаритмическое действие, однако частота до-

фамин-ассоциированных аритмий относитель-

но невелика [2, 50]. В другом, японском иссле-

довании ученые выявили, что уровень свобод-

ного ДА в плазме рос в связи со снижением 

функции левого желудочка и увеличением 

маркеров воспаления. У пациентов с более вы-

сокими уровнями ДА была более низкая фрак-

ция выброса левого желудочка и более высокие 

уровни мозгового натрийуретического пеп-

тида, С-реактивного белка и фибриногена, чем 

у пациентов с более низкими уровнями катехо-

ламина. Высокий уровень свободного ДА яв-

лялся независимым фактором риска будущих 

коронарных событий у пациентов с ишемиче-

ской болезнью сердца [51].  

Заключение. Дофаминергическая система 

оказывает существенное влияние на многие 
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функции в организме как в ЦНС, так и на пери-

ферии. Благодаря большому разнообразию ре-

цепторов ДА регулирует моторику ЖКТ, ба-

ланс натрия, секрецию гормонов. Особую роль 

катехоламин играет и в регуляции сердечно-со-

судистой системы: обладает кардиопротектив-

ным действием (уменьшет гипертрофию и 

фиброз в сердце), регулирует кровяное давле-

ние, ингибирует опосредованное инфламмасо-

мой NLRP3 воспаление, подавляет высвобож-

дение IL-6 и эндотелина-1 в эндотелиальных 

клетках. Дофамин может оказывать и негатив-

ное влияние на сердечно-сосудистую систему, 

приводя к развитию дофамин-ассоциирован-

ных аритмий у пациентов с сердечной недоста-

точностью. Однако физиологические концен-

трации дофамина во многих органах и тканях, 

особенно в периферических системах, оста-

ются неясными из-за относительной скудности 

данных по этой теме и большой вариабельно-

сти проведенных экспериментов. Необходимо 

дальнейшее изучение дофаминергической си-

стемы, исследование ее изменений при таких 

патологиях сердечно-сосудистой системы, как 

атеросклероз и семейная гиперхолестеринемия. 

В будущем это будет способствовать разработке 

более эффективных диагностических, профи-

лактических и терапевтических мероприятий.
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ROLE OF DOPAMINE IN THE REGULATION  
OF CARDIOVASCULAR SYSTEM 
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E.S. Slastnikova1, 2, L.R. Khusnutdinova1 
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2 Children's Republican Clinical Hospital, Ministry of Health of the Republic  

of Tatarstan, Kazan, Russia 
 
Dopamine is an endogenous catecholamine and its effects are not limited to the central nervous system. 
Thus, dopamine affects the gastrointestinal motility, hormone release, and sodium balance. Recently, the 
role of peripheral dopamine in regulating cardiac functions has been studied by various scientists. 
The aim of the review is to summarize the currently available data on the role of dopamine in cardiac reg-
ulation. 
Materials and Methods. Papers from PubMed, Google Scholar, and eLIBRARY.RU were analyzed for the 
literature review. 
Results. Dopamine, being an agonist of cardiac α- and β-adrenergic receptors, has positive chronotropic 
and inotropic cardiac effects. In proximal arteries, catecholamine causes dose-dependent contraction, 
whereas in distal arteries, low dopamine concentration leads to dilation, while high concentration causes 
contraction. Due to the wide variety of receptors, dopamine has a cardioprotective effect, reducing cardiac 
hypertrophy and fibrosis. Experimental studies with laboratory animals have shown that catecholamine 
suppresses inflammation mediated by NLRP3 inflammasome activation in cardiomyocytes, and reduces 
IL-6 and endothelin-1 release. Dopamine plays an important role in the pathogenesis of hypertension by 
regulating epithelial sodium transport and interacting with vasoactive hormones/humoral factors such as 
aldosterone, angiotensin, renin, and vasopressin. Dopamine may also have a negative cardiac effect. Use of 
a dopamine-adrenergic receptor agonist increases mortality risk among patients with advanced heart fail-
ure. High level of free catecholamine is an independent risk factor for future coronary events in patients 
with coronary heart disease. 
Conclusion. Dopamine plays a special role in cardiac regulation. However, further studies are desirable, as 
it is necessary to examine the changes in the catecholamine concentration in various cardiac pathologies. 
In the future, it will contribute to the development of effective diagnostic, preventive and therapeutic 
measures. 
 
Key words: dopamine, catecholamine, dopamine receptors, cardiovascular system, hypertension, heart. 
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В Российской Федерации в настоящее время зарегистрировано более 3,5 млн онкологических боль-
ных. В Национальной стратегии по борьбе с онкологическими заболеваниями на долгосрочный пе-
риод до 2030 г. предусмотрено формирование и системное развитие онкологической службы в 
стране. Однако вопросы реабилитации онкологических пациентов проработаны недостаточно. 
Сложности, как правило, объясняются отсутствием специального финансирования со стороны 
государства. 
Онкологические заболевания относятся к группе социально значимых, определяют витальный про-
гноз пациентов и являются многофакторными и полиэтиологичными. 
Влияние здравоохранения на развитие экономики происходит за счет увеличения производитель-
ности труда путем снижения заболеваемости, смертности (в первую очередь в трудоспособном 
возрасте), временной и стойкой нетрудоспособности, улучшения состояния здоровья населения в 
целом. С другой стороны, благосостояние общества влияет на здоровье людей.  
Медицинская реабилитация в онкологии – раздел медицины, который продолжает совершенство-
ваться вслед за развитием онкологической науки в целом. При этом особенности ее дальнейшего по-
ступательного движения связаны с решением как клинических и научных вопросов, так и организа-
ционных и финансовых проблем, одной из которых является динамическое изменение тарифов.  
Наше исследование выявило необходимость рассмотрения изменений тарифа на оплату медицин-
ской помощи по профилю «реабилитация пациентов с РМЖ». 
Отметим, что важно продолжать исполнение комплекса организационных мероприятий по раз-
витию и усовершенствованию системы онкореабилитации как на федеральном, так и на регио-
нальном уровнях, в т.ч. путем систематизации существующих и утверждения новых тарифов с 
учетом меняющейся экономической ситуации.  
 
Ключевые слова: рак молочной железы, злокачественные новообразования, реабилитация онколо-
гических пациентов, мультидисциплинарная реабилитационная команда, постмастэктомиче-
ский синдром. 

 
Введение. В настоящее время значимыми 

задачами, включающими медицинские, соци-

альные, психологические, демографические и 

экономические аспекты, являются реабилита-

ция пациентов онкологического профиля, 

снижение выраженности побочных эффектов 

противоопухолевого лечения и осложнений. 

В России зарегистрировано более 3,5 млн 

онкологических больных. В Национальной 

стратегии по борьбе с онкологическими заболе-

ваниями на долгосрочный период до 2030 г. 

предусмотрено формирование и системное раз-

витие онкологической службы. Однако вопросы 

реабилитации пациентов еще недостаточно про-

работаны. Сложности, как правило, объясня-

ются отсутствием специального финансирова-

ния со стороны государства – в тарифах ОМС 

нет отдельной статьи «онкореабилитация» [1].  
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На протяжении последних лет наблюдается 

неуклонный рост заболеваемости злокачествен-

ными новообразованиями как в мире в целом, 

так и в России в частности, при этом он более 

интенсивен среди женского населения [2].  

Первое место в структуре онкологической 

патологии (первичной заболеваемости и смерт-

ности) женского населения в России занимает 

рак молочной железы (РМЖ). В 2020 г. заре-

гистрирован 64 951 новый случай, что состав-

ляет 21,7 % всех выявленных у женщин злока-

чественных новообразований [3, 4]. 

Разработка направлений совершен-

ствования системы организации медицин-

ской реабилитации пациентов онкологиче-

ского профиля. Онкологические заболевания 

относятся к группе социально значимых, 

определяют витальный прогноз пациентов, 

являются многофакторными и полиэтиоло-

гичными [5, 6].  

Влияние здравоохранения на развитие 

экономики происходит за счет увеличения 

производительности труда путем снижения 

заболеваемости, смертности (в первую оче-

редь в трудоспособном возрасте), временной 

и стойкой нетрудоспособности, улучшения 

состояния здоровья населения в целом. В 

свою очередь благосостояние общества ска-

зывется на здоровье людей [7].  

В исследованиях [8–10] приводятся дока-

зательства влияния социально-экономического 

статуса на состояние здоровья человека и риск 

развития онкологических заболеваний. Отме-

чаются не только различия в состоянии здоро-

вья между высшими и низшими социально-

экономическими группами, но и социальный 

градиент здоровья. Так, представители сред-

него класса имеют более высокий, чем лица с 

низким социально-экономическим статусом, 

уровень субъективного контроля, более низкие 

показатели коморбидности и смертности. 

Зарубежные исследования указывают на 

более высокие показатели смертности у лиц с 

низким уровнем образования [11, 12]. Также в 

литературных источниках описывается влия-

ние уровня образования на особенности опу-

холевой прогрессии и отдаленные результаты 

лечения онкологических больных [13]. 

Таким образом, в течение многих лет 

этиология онкологических заболеваний изу-

чается в ее связи с социально-экономическим 

и эмоциональным состоянием населения. 

В России основные задачи онкологической 

службы определены приказом Министерства 

здравоохранения от 19.02.2021 № 116н «Об 

утверждении Порядка оказания медицинской 

помощи взрослому населению при онкологи-

ческих заболеваниях» [14]. К ним относятся 

ведение учета онкологических больных; ана-

лиз эпидемиологических показателей, харак-

теризующих распространенность злокаче-

ственных новообразований; организация си-

стемы оказания медицинской помощи и дис-

пансерного наблюдения за больными указан-

ного профиля; оценка эффективности дея-

тельности онкологических учреждений; раз-

работка противораковых мероприятий в реги-

оне; организация просветительской работы с 

целью профилактики и предупреждения раз-

вития злокачественных новообразований. 

Для решения поставленных задач необхо-

дима концептуализация формирования конти-

нуума онкологической помощи в регионе, 

предполагающего онкологический скрининг 

групп риска, повышение результативности 

профилактических осмотров в медицинских 

организациях, активное внедрение и совер-

шенствование информационных технологий, 

подготовку кадров высшей квалификации и 

дополнительное профессиональное образова-

ние, внедрение современных диагностиче-

ских, лечебных и реабилитационных техноло-

гий и оснащение медицинских организаций 

новейшим оборудованием.  

Проведение реабилитационных меропри-

ятий с пациентами со злокачественными ново-

образованиями имеет ряд собственно меди-

цинских и нормативных особенностей и огра-

ничений, связанных с необходимостью избе-

гания возможного стимулирующего влияния 

на прогрессирование опухоли [1]. Отметим, 

что важным здесь является и мультидисци-

плинарное взаимодействие специалистов. 

Проведение реабилитационных мероприя-

тий носит прогностический характер и направ-

лено на уменьшение нежелательных эффектов 
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противоопухолевого лечения, достижение мак-

симально возможной независимости в повсе-

дневной жизни, улучшение психоэмоциональ-

ного состояния, повышение уровня качества 

жизни пациентов, что оказывает благоприят-

ное воздействие на социально-экономическое 

развитие региона в целом. 

Рассмотрим состояние службы медицин-

ской реабилитации на примере ФГБУ «Феде-

ральный научно-клинический центр медицин-

ской радиологии и онкологии» ФМБА России. 

Медицинская реабилитация пациентов 

онкологического профиля в данном учрежде-

нии осуществляется в составе специализиро-

ванной, в т.ч. высокотехнологичной, помощи 

и проводится в отделении медицинской реа-

билитации в зависимости от тяжести состоя-

ния пациентов на I и III этапах.  

Основной задачей III этапа реабилитации 

является стабилизация и укрепление навыков 

пациента, выработанных на I этапе, а также 

повышение его выносливости и работоспо-

собности, возвращение к прежнему физиче-

скому, психоэмоциональному и социальному 

статусу. 

Для работы с пациентами организуются 

мультидисциплинарные реабилитационные ко-

манды (МДРК). МДРК – группа врачей, опреде-

ляющих индивидуальную программу реабили-

тации пациента, осуществляющих текущее ме-

дицинское наблюдение и проведение комплекса 

реабилитационных мероприятий. В ее состав 

входят следующие медицинские специалисты:  

 

врач физической и реабилитационной меди-

цины (врач ФРМ), врач-онколог онкологиче-

ского отделения хирургических методов лече-

ния стационара, врач-радиотерапевт отделения 

радиотерапии стационара, врач-онколог отделе-

ния противоопухолевой лекарственной терапии 

стационара, врач-физиотерапевт, инструктор-

методист по ЛФК, медицинский психолог.  

Главную роль в достижении положитель-

ного эффекта играет правильная маршрутиза-

ция пациентов при четком взаимодействии 

всех специалистов МДРК.  

Для качественного подхода к реабилита-

ции пациентов онкологического профиля 

необходимо учитывать доступность медицин-

ской помощи, в т.ч. реабилитационной, соот-

ветствие материально-технической базы со-

временным требованиям, вероятность ее свое-

временной модернизации, а также кадровый 

потенциал и возможность должного финансо-

вого обеспечения специалистов МДРК и отде-

ления медицинской реабилитации. 

Согласно рекомендуемым Приказом Ми-

нистерства здравоохранения РФ от 31.07.2020 

№ 788н штатным нормативам и требованиям 

Министерства экономического развития РФ к 

средней заработной плате специалистов, обес-

печивающих предоставление медицинских и 

социальных услуг, в регионе на заработную 

плату специалистам отделения медицинской ре-

абилитации пациентов с соматической патоло-

гией с учетом начислений нормативно опреде-

лено 718 336,83 руб. в месяц (рис. 1, табл. 1). 

 

 

Рис. 1. Распределение средств на заработную плату специалистам отделения медицинской реабилитации, 

в месяц 

Fig. 1. Distribution of funds for salaries in the medical rehabilitation department per month 
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Таблица 1  

Table 1 

Средняя заработная плата работников отделения медицинской реабилитации в регионе 

согласно данным Министерства экономического развития РФ 

Average salary in the medical rehabilitation department according to the data provided  

by the Ministry of Economic Development of the Russian Federation 

№ 
Должность  

Position 

Средняя заработная плата, руб. 

Average salary, rub. 

1 

Заведующий – врач физической и реабилитационной  

медицины 

Head of Department – physiatrist (physical medicine and reha-

bilitation physician) 

61 302 

2 

Врач физической и реабилитационной медицины, врач  

по медицинской реабилитации (врач-специалист по про-

филю оказываемой медицинской помощи, врач по лечебной 

физкультуре, врач-физиотерапевт, врач-рефлексотерапевт*) 

Physiatrist (physical medicine and rehabilitation physician), 

medical rehabilitation physician (medical specialist in the field 

of medical care provided, doctor in exercise therapy,  

physiotherapist, reflexologist*) 

61 302 

3 

Медицинский психолог, врач-психотерапевт  

(психолог*) 

Medical psychologist, psychotherapist (psychologist *) 

61 302 

4 
Специалист по эргореабилитации** 

Ergo rehabilitation specialist ** 
30 651 

5 
Врач-невролог 

Neurologist 
61 302 

6 
Врач-терапевт 

General practitioner 
61 302 

7 
Старшая медицинская сестра 

Senior nurse 
30 651 

8 
Медицинская сестра процедурной 

Treatment room nurse 
30 651 

9 
Медицинская сестра палатная (постовая) 

Ward nurse (guard nurse) 
30 651 

10 

Медицинская сестра по медицинской реабилитации  

(медицинская сестра по физиотерапии, медицинская сестра 

по массажу, инструктор по лечебной физкультуре*) 

Medical rehabilitation nurse (physiotherapy nurse, massage 

nurse, physical therapy instructor *) 

30 651 

11 
Санитар 

Hospital attendant 
30 651 

12 
Сестра-хозяйка 

Hospital matron 
30 651 

13 
Специалист по социальной работе 

Social worker 
30 651 

 Итого 

Total 
551 718 

Примечание. * – предусматривается в штатном расписании стационарного отделения медицинской 

реабилитации для пациентов с соматическими заболеваниями до 1 сентября 2023 г.; ** – предусматрива-

ется в штатном расписании стационарного отделения медицинской реабилитации для пациентов с сома-

тическими заболеваниями с 1 сентября 2023 г. 

Note. * – Provided for in the staff schedule of the inpatient medical rehabilitation department for patients 

with somatic diseases until September 1, 2023; ** – provided for in the staff schedule of the inpatient medical 

rehabilitation department for patients with somatic diseases since September 1, 2023. 
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При наличии специалистов отделения ме-

дицинской реабилитации ФГБУ ФНКЦРиО 

ФМБА России г. Димитровграда фонд зара- 

 

ботной платы должен составлять 518 798,83 руб. 

в месяц (рис. 2). 

 

 

Рис. 2. Распределение средств на заработную плату специалистам отделения медицинской реабилитации 

ФГБУ ФНКЦРиО ФМБА России, в месяц 

Fig. 2. Distribution of funds for salaries per month in the medical rehabilitation department of Federal Scientific 

and Clinical Center of Medical Radiology and Oncology, Federal Medical-Biological Agency  

of the Russian Federation 

 
Средства, необходимые на содержание 

отделения (коммунальные расходы, расход- 

ный материал), составляют 3 742 625,22 руб. в 

год, т.е. 311 885,44 руб. в месяц (рис. 3). 

 

 

Рис. 3. Распределение ресурсов на отделение медицинской реабилитации, в год 

Fig. 3. Distribution of funds for the medical rehabilitation department per year
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Объем квот, выделенных Федеральным 

фондом обязательного медицинского страхо-

вания (ФФОМС) на медицинскую реабилита-

цию пациентов с заболеваниями опорно-дви-

гательного аппарата, пациентов отделения 

противоопухолевой лекарственной терапии 

дневного стационара, а также квот, выделен-

ных Территориальным фондом обязательного 

медицинского страхования (ТФОМС), на ме-

дицинскую реабилитацию пациентов с сома-

тической патологией (онкологией), состав-

ляет 594 365,55 руб. в месяц. 

Таким образом, для сбалансированного 

расхода средств и содержания отделения ме-

дицинской реабилитации при выполнении вы-

деленного на год объема квот необходимо 

увеличение их стоимости на 23,4 %. Также 

возможно рассмотреть вопрос количествен-

ного увеличения квот с учетом пропускной 

способности отделения.  

Особое место в работе отделения принад-

лежит реабилитации пациентов с РМЖ. Лече-

ние злокачественных новообразований молоч-

ной железы, включающее в себя несколько ви-

дов воздействия (хирургическое, лучевое, по-

лихимиотерапевтическое), представляет собой 

длительный непрерывный процесс, что часто 

приводит к функциональным и психологиче-

ским нарушениям [15]. Более 60 % пациенток с 

РМЖ сообщают о нарушениях функционирова-

ния как в процессе лечения, так и по его окон-

чании [16, 17]. В связи с этим неотъемлемой ча-

стью восстановления пациенток является муль-

тидисциплинарное взаимодействие специали-

стов и правильный подход к финансированию. 

Ранняя реабилитация женщин с РМЖ за-

ключается в снижении выраженности симпто-

мов постмастэктомического синдрома (ПМЭС). 

Финансовые затраты должны включать рас-

ходы на содержание команды специалистов: 

как минимум врача физической и реабилита-

ционной медицины, врача-психотерапевта, 

медицинской сестры по физиотерапии, меди-

цинской сестры по массажу, инструктора по 

ЛФК, а также расходы на оказание процедур 

каждому пациенту.  

С учетом законченных случаев и средней 

заработной платы специалистов необходимая 

для работы с больными РМЖ сумма должна 

составлять примерно 122 604 руб. в месяц,  

96 000 руб. в месяц необходимы для оплаты 

энергоресурсов. 

Согласно КСГ (2022 г.) стоимость закон-

ченного случая реабилитации больного РМЖ 

с ПМЭС составляет 21 310,32 руб. Таким об-

разом, общая сумма за месяц с учетом восьми 

законченных случаев равна 170 481,60 руб. 

Для сбалансированного расхода средств необ-

ходимо повышение тарифа на 35 % или увели-

чение количества квот пропорционально за-

тратам. 

Средства, выделяемые ФФОМС на 10 за-

конченных случаев лечения РМЖ, составляют 

153 830,90 руб., т.е. стоимость одного закон-

ченного случая равна 15 383,09 руб. Следова-

тельно, необходимо предусмотреть повыше-

ние тарифа, так как текущий не покрывает 

расходы (рис. 4). 

Рациональное распределение средств мо-

жет способствовать увеличению широты 

охвата и повышению доступности реабилита-

ции в данном учреждении, привлечению но-

вых кадров и совершенствованию научно-об-

разовательного процесса уже практикующих 

специалистов, закупке нового высокотехноло-

гичного оборудования, созданию и разработке 

новых методик и научно-методического мате-

риала.  

Важным и первостепенным направлением 

реабилитации пациентов онкологического 

профиля является сохранение жизни и улуч-

шение ее качества, что достигается целена-

правленным лечением основного заболева-

ния, предупреждением прогрессирования 

опухолевого процесса и оказанием психосо-

циальной поддержки. 

Необходимым является возвращение в 

профессиональную деятельность пациентов 

работоспособного возраста, что положи-

тельно скажется на социально-экономическом 

состоянии региона.  
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Рис. 4. Потребность в увеличении стоимости законченного случая 

Fig. 4. The necessity to increase the cost of a finished case 

 
Также неотъемлемой частью реабилитаци-

онных мероприятий онкологических пациен-

тов репродуктивного возраста является сохра-

нение или восстановление репродуктивной и 

сексуальной функций после лечения основного 

заболевания, что направленно на поддержание 

и сохранение демографических показателей.  

Заключение. Реабилитация пациентов он-

кологического профиля непрерывно совершен-

ствуется в соответствии с развитием онкологи-

ческой науки в целом. Особенности ее посту-

пательного движения связаны с решением не 

только клинических и научных вопросов, но и 

организационных и финансовых проблем. 

Важным моментом является возможность 

динамических изменений стоимости и коли-

чества квот. Так, наше исследование выявило 

потребность в увеличении тарифа на оплату 

медицинской помощи по профилю «реабили-

тация пациентов с РМЖ». 

Таким образом, необходимо продолжать 

исполнение комплекса организационных ме-

роприятий по развитию и усовершенствова-

нию системы онкореабилитации как на феде-

ральном, так и на региональном уровне, в т.ч. 

путем систематизации существующих и ут-

верждение новых тарифов с учетом меняю-

щейся экономической ситуации.  
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SOCIAL AND ECONOMIC ASPECTS OF REHABILITATION  

FOR CANCER PATIENTS 
 

A.A. Kuvayskaya1, 2, L.A. Belova2, Yu.D. Udalov1, 3, G.A. Kormilikhina1, M.A. Udalova1 

 
1 Federal Scientific and Clinical Center of Medical Radiology and Oncology,  

Federal Medical-Biological Agency of Russia, Dimitrovgrad, Russia; 
2 Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia; 

3 State Scientific Center of the Russian Federation, Federal Medical Biophysical Center named  
after A.I. Burnazyan, Federal Medical-Biological Agency of the Russian, Moscow, Russia 

 
There are currently over 3.5 million registered cancer patients in the Russian Federation. The Long Term 
National Strategy for Cancer Control (until 2030) provides for the formation and systematic development 
of the cancer service in the country. However, the issues of cancer have not been sufficiently worked out. 
The difficulties are usually explained by the lack of special state funding: cancer rehabilitation is not fi-
nanced by the Federal Medical Insurance Fund. 
Cancers are socially significant diseases, they determine vital prognosis of patients, they are multifactorial and 
polyetiological. The impact of healthcare on economic development occurs due to increased labor productivity 
by reducing morbidity, mortality (primarily in working age), temporary and permanent disability, and im-
proving health in general. On the other hand, the well-being of the society affects people's health. 
Medical rehabilitation in oncology is a branch of medicine that is constantly improving due to the oncology 
development. At the same time, its further development is associated with the resolving of clinical and 
scientific issues, and solving organizational and financial problems. It is important to provide for the pos-
sibility of dynamic changes in tariffs. 
Our study revealed the need to consider changes in the tariff structure for breast cancer rehabilitation. 
Thus, it is necessary to implement health care measures to develop and improve the cancer rehabilitation 
system at both federal and regional levels, including systematization of existing and approval of new tariffs 
taking into account the changing economic situation. 
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ОСОБЕННОСТИ ПЛАНИРОВАНИЯ ЭКСПЕРИМЕНТА  
ПО ИЗУЧЕНИЮ РАНЕВОГО ПРОЦЕССА 

 
К.И. Сергацкий, М.М. Миронов, В.И. Никольский, М.Г. Федорова,  

В.С. Романова, А.Д. Захаров 

 
ФГБОУ ВО «Пензенский государственный университет», г. Пенза, Россия 

 
Экспериментальные модели играют важную роль в изучении процессов заживления кожных ран, 
разработке новых методов лечения и анализе эффективности применяемых средств. Однако су-
ществует ряд проблем и ограничений, которые следует учитывать при проведении и интерпре-
тации исследований. 
Одной из основных сложностей является разнообразие самих моделей. Некоторые могут не полно-
стью отражать процессы, происходящие в организме человека, что затрудняет перенос результа-
тов исследований в клиническую практику. 
Нечеткая стандартизация и большой арсенал предлагаемых вариантов проведения эксперимента 
ставит перед исследователем ряд трудностей. Некоторые методы могут быть недостаточно 
чувствительными или специфичными, что может привести к искажению результатов. 
В статье представлен обзор некоторых из наиболее часто используемых моделей ран на животных. 
Рассматриваются основные принципы планирования экспериментов, включая выбор подходящих 
животных моделей, а также методы оценки кожной раны у лабораторных животных. Несмотря 
на свои ограничения рациональные исследования на экспериментальных животных остаются од-
ним из наиболее полезных инструментов, помогающих получить ответ на разнообразные вопросы, 
касающиеся основ раневого процесса. Изучение и адаптация моделей ран на животных могут спо-
собствовать разработке эффективных методов лечения раневых дефектов.   
 
Ключевые слова: раны, модель раны на животных, животные модели, методы оценки ран. 

 
Введение. Экспериментальные и клини-

ческие исследования по моделированию за-

живления ран достаточно сложны из-за мно-

гогранной природы раневой среды и сложно-

сти самого процесса заживления, который 

объединяет множество заинтересованных кле-

точных элементов и фаз репарации, включая 

воспаление, пролиферацию, реэпителизацию 

и ремоделирование [1]. 

Несмотря на острую клиническую необ-

ходимость разработка новых эффективных 

методов лечения вплоть до настоящего вре-

мени ограничена ввиду трудностей экстрапо-

ляции результатов исследований с доклиниче-

ских моделей в клиническую практику. Адап-

тация экспериментальных животных к прове-

дению доклинических испытаний привела к 

появлению многочисленных вариаций моде-

лей, которые не были стандартизированы и 

адаптированы, что значительно затрудняет 

интерпретацию результатов или потенциаль-

ное проведение сравнительного анализа полу-

ченных данных [2]. 

В настоящее время существует множе-

ство возможных доклинических моделей для 

экспериментального исследования, которые 

можно использовать для имитации различных 

ран: мыши, кролики, свиньи. Нанесение раны 

может быть выполнено разными способами, 

наиболее распространенными из которых яв-

ляются иссечение и разрез поверхностных 

тканей. После определения подходящей мо-

дели для исследования необходимо выбрать 

воспроизводимые методы, которые позволят 

отслеживать динамику раневого процесса. 

При этом оценка может быть выполнена неин-

вазивно (трассировка раны, фотографическая 

документация, включая анализ изображений, 

биофизические методы) и/или с помощью ин-

вазивных протоколов, которые требуют биоп- 
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сии раны с последующим морфологическим 

исследованием [1, 3, 4]. 

Выбор экспериментальной модели. Во 

время изучения процесса заживления ран ис-

следователи должны учитывать несколько во-

просов, связанных с дизайном, включая цели 

эксперимента, тип воспроизводимой раны, ха-

рактеристики образца и его доступность, за-

траты, временные рамки и доступность средств 

для оценки результатов исследования. Отме-

тим, что комбинация нескольких методов 

оценки ран может повысить надежность и ва-

лидность получаемых результатов и обеспе-

чить дальнейшее понимание механизмов, 

участвующих в восстановлении тканей [1, 5, 6]. 

Успешность изучения любого физиологи-

ческого процесса в первую очередь зависит от 

выбранной модели. Так, в доступной литера-

туре описано несколько моделей для оценки 

заживления ран, использование которых поз-

воляет проводить масштабные исследования в 

этой области, что значительно обогащает зна-

ния о механизмах заживления как острых, так 

и хронических кожных ран [6]. 

Экспериментальные модели по заживле-

нию ран разрабатывались на протяжении мно-

гих десятилетий. Такие модели обычно де-

лятся на две группы: модели in vitro и in vivo 

(модели на животных, доклинические). Каж-

дая из них обладает своими преимуществами 

и недостатками. Исследования in vitro хотя и 

важны, но не могут полностью охватить всю 

сложность состояния хронической раны. Мо-

дели на животных необходимы для доклини-

ческих испытаний, а именно для апробации 

методов лечения [7]. 

Модели in vivo включают нанесение раны 

лабораторному животному и наблюдение за 

процессами заживления в течение определен-

ного времени. При этом в эксперименте также 

могут быть использованы физические, хими-

ческие или биологические модификации ране-

вой среды [8, 9]. 

Необходимо помнить, что в целях соблю-

дения норм этического и гуманного обраще-

ния с животными и обеспечения их благопо-

лучия исследования с использованием лабора-

торных животных должны соответствовать 

трем принципам: 1) замена – использование 

неразумных животных или предпочтительное 

применение каких-либо материалов вместо 

животных; 2) сокращение – максимальное со-

кращение количества животных, используе-

мых в эксперименте или процедуре; 3) уточ-

нение – использование методов для уменьше-

ния частоты или степени выраженности боли 

и стресса у используемых лабораторных жи-

вотных [1, 10]. Экспериментальные исследо-

вания, проводимые на территории России, 

должны соответствовать Правилам гуманного 

обращения с лабораторными животными, ме-

тодическим указаниям Минздрава России 

«Деонтология медико-биологического экспе-

римента» (1987), приказам Минздрава СССР 

от 11.10.1983 и Министерства здравоохране-

ния Российской Федерации № 267 от 

19.06.2003, ГОСТ 33044-2014. Принципы 

надлежащей лабораторной практики. За рубе-

жом регламентирующими документами явля-

ются Европейская конвенция о защите позво-

ночных животных, используемых для экспе-

риментов или в иных научных целях (1986), 

международные правила Guide for the сare and 

use of laboratory animals (1996), а также Хель-

синкская декларация (1975). 

Модели in vivo по-прежнему представ-

ляют собой золотой стандарт в исследовании 

физиологических и патологических процес-

сов на доклинических этапах разработки ле-

карств и новых продуктов тканевой инжене-

рии. Они обеспечивают анализ процессов в 

организме в целом и, следовательно, всех воз-

можных факторов, а также их влияния на ожи-

даемый результат [10, 11]. 

Животные модели. Различные аспекты 

заживления ран можно исследовать в хорошо 

воспроизводимой и контролируемой среде с 

использованием моделей на животных. Хотя 

заживление ран у животных не может быть 

прямым и истинным отражением аналогич-

ного процесса у человека [12], эти модели 

необходимы для проведения фундаменталь-

ных исследований и апробации разработок. 

Выбранная модель должна учитывать та-

кие характеристики, как точная воспроизво-

димость раневого поражения, возможность 

проведения множественных исследований, 

возможность получения нескольких образцов 
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биопсии, совместимость проведения экспери-

мента с условиями пребывания животных, 

простота обращения и время, необходимое 

для получения результатов. 

Свиньи являются стандартной моделью 

для исследования заживления ран из-за значи-

тельного сходства их поверхностных тканей с 

человеческой кожей. Ключевые сходства вклю-

чают толщину эпидермиса и дермы, время об-

новления эпидермиса (около 30 дней), струк-

туру волосяных фолликулов, аналогичное со-

держание и гистоархитектонику дермального 

коллагена и эластина, кожный метаболизм, 

типы присутствующих иммунных клеток и 

биологический ответ на факторы роста. Воз-

можно, самым главным преимуществом сви-

ных моделей является то, что раны как у сви-

ней, так и у людей заживают в основном за счет 

реэпителизации, а не сокращения [13]. 

Однако использование свиней в качестве 

экспериментальных моделей не лишено недо-

статков. Во-первых, содержание свиней и их 

закупка являются достаточно дорогими. Во-

вторых, хотя кожа человека и кожа свиньи 

вполне сопоставимы по ряду аспектов, разли-

чия, безусловно, существуют. Кожа свиньи 

имеет более высокий pH, более выраженную 

подкожную жировую клетчатку и преимуще-

ственно апокринные потовые железы, причем 

наличие эккринных потовых желез ограничено 

только специализированными участками кожи. 

Более того, хотя микрососудистая анатомия 

людей и свиней одинакова, сосудистая сеть 

кожи, особенно дермы, богаче у человека [13]. 

В настоящее время наиболее широко ис-

пользуемыми экспериментальными живот-

ными являются крысы и мыши. Хотя суще-

ствуют документально подтвержденные раз-

личия в структуре и физиологии кожи грызу-

нов и человека, исследования, проведенные с 

их учетом, могут предоставить ценную фунда-

ментальную информацию. Грызунов легко со-

держать, и для них доступно большое разно-

образие специфических реагентов [9].  

Особенности крыс как эксперименталь-

ных моделей in vivo. Кожа крысы, как и чело-

века, состоит из эпидермиса и дермы. Однако 

она не полностью имитирует архитектуру 

кожи человека из-за своей уникальной морфо-

логии. В свое время крыс классифицировали 

как животных с рыхлой кожей прежде всего 

из-за ее эластичности и отсутствия прочного 

сращения с подлежащими структурами [14]. 

Кожа грызунов уникальна наличием слоя 

panniculus carnosus (тонкий мышечный слой, 

который у людей встречается только в пла-

тизме шеи), вызывающего быстрое сокраще-

ние раны после травмы. Раны на коже чело-

века заживают путем реэпителизации и обра-

зования грануляционной ткани. Это является 

важным различием, которое следует учиты-

вать при оценке трансляционной значимости 

исследований на грызунах [15].  

Считается, что для изучения заживления 

ран крысы более предпочтительны, чем мы-

ши. Вместе с тем кожа мыши достаточно тон-

кая и содержит меньше слоев кератиноцитов 

по сравнению с кожей крысы; раны у мышей 

заживают примерно за 7 дней, у крыс – за 12–

14 дней. Размер раны должен быть пропорци-

онален размеру животного, т.е. раны у мышей 

должны быть меньше, чем у крыс. Однако для 

экспериментов, требующих минимальных ра-

змеров кожного образца для анализа, мыши 

могут быть более подходящими. Когда же не-

обходим больший размер выборки, лучшим 

выбором будет использование более крупных 

животных, таких как крысы или кролики, по-

скольку одному животному может быть нане-

сено несколько ран. Таким образом, при про-

ведении исследования необходимо учитывать 

размер экспериментальных животных [1, 16].  

Было предложено большое количество 

методов моделирования ран на грызунах. 

Раны в основном создают в бедренно-ягодич-

ной области или в области спины [16]. Для 

предотвращения контракции и в целях изуче-

ния заживления раны посредством краевой 

эпителизации к окружающей рану коже гры-

зуна фиксируют специальное кольцо или ка-

меру. Для исключения микробной контамина-

ции камеру закрывают крышечкой [17] или 

используют метод шинирования [18]. 

Таким образом, крысы являются опти-

мальным выбором для проведения экспери-

ментов в связи с низкой стоимостью содержа-
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ния, простотой ухода, высоким исследова-

тельским потенциалом (использование в раз-

ных областях и направлениях медицины бла-

годаря сходству с организмом человека), а 

также по этическим соображениям. 

Особенности моделирования раневого 

процесса. Процесс заживления кожных ран у 

человека и экспериментальных животных 

имеет общие фазы течения. Знание анатомо-

физиологических особенностей разных видов 

животных и человека позволяет исследова-

телю не только грамотно создать модель раны, 

но и правильно интерпретировать полученные 

результаты [16]. 

Наиболее изученной моделью репаратив-

ной регенерации органа взрослого млекопита-

ющего является кожная рана ввиду простоты 

ее воспроизведения, возможности полного 

контроля глубины, площади и достоверного 

визуального наблюдения за репарацией. В по-

давляющем большинстве исследовательских 

работ ученые изучают неизменно заживаю-

щую рубцом рану на спине у крыс [19]. 

Инцизионная (резанная) рана может быть 

полезной для исследований, касающихся 

апробации хирургических материалов, напри-

мер изучения деградации различных нитей 

для наложения швов и их механических 

свойств путем оценки прочности на растяже-

ние. Инцизионные раны могут быть класси-

фицированы как первичные и вторичные и за-

шиваться могут либо сразу после нанесения, 

либо спустя некоторое время. При этом за-

живление раны первичным натяжением явля-

ется превосходной моделью для биомеханиче-

ского анализа его прочности и менее подходит 

для гистологической оценки заживления или 

оценки его биохимических аспектов. Модель 

заживления посредством вторичного натяже-

ния может быть ценной для исследования руб-

цевания на поздних сроках (более 65 дней по-

сле нанесения травмы) [20]. 

Как правило, рану наносят в области 

спины параллельно средней линии тела с рас-

сечением эпидермиса, дермы и подкожной 

клетчатки до мышц. Модели резаных ран у 

животных создают скальпелем или остро зато-

ченными ножницами. Значительно реже при-

меняют электрокоагуляцию или лазерные 

энергетические приборы. При этом необхо-

димо помнить, что использование электрокоа-

гуляции может приводить к термическому 

разрушению тканей, которое отсутствует в ра-

нах, созданных острыми инструментами (хо-

лодным ножом). В модели первичного зажив-

ления после выполнения разреза края раны со-

единяются швами, скобами, клипсами либо 

повязкой, при этом происходит их быстрое 

сращение сформированной грануляционной 

тканью и эпителием [21]. 

Эксцизионные (иссеченные) раны счита-

ются похожими на острые клинические раны, 

требующие заживления вторичным натяже-

нием (края кожи не сшиваются вместе). Раны 

формируются хирургическим удалением у 

животного всех слоев кожи (эпидермиса, 

дермы и подкожной жировой клетчатки) еди-

ным блоком. У грызунов и свиней эксцизион-

ные раны удобнее создавать в области спины. 

Такая модель позволяет исследовать кровоте-

чение, воспаление, образование грануляцион-

ной ткани, реэпителизацию, ангиогенез и ре-

моделирование. Площадь раны может реги-

стрироваться (регулярно фотографироваться) 

в динамике, а скорость заживления рассчиты-

вается на основе анализа полученного размера 

раны относительно ее исходной площади. Для 

получения раневых биоптатов в целях прове-

дения гистологического анализа животных 

либо усыпляют (мышей и крыс), либо подвер-

гают местной анестезии (модель раны уха кро-

лика). Биоптаты обрабатывают и исследуют, 

оценивая эпителиальный разрыв (количе-

ственная оценка расстояния между краями 

эпителиальной раны), характеристики грану-

ляционного ложа (рекрутируемые популяции 

клеток, неоангиогенез и изменения матрикса), 

организацию коллагена [1, 20].  

Общая глубина эксцизионной раны может 

составлять от 100 мкм до 1500 мкм в зависимо-

сти от вида испытуемого животного и располо-

жения раны на его теле. Для создания раны 

применяют различные инструменты: биопсий-

ный трепан, хирургические ножницы, лазер, 

скальпель или дерматом. В ходе наблюдения и 

лечения иссеченной раны, в отличие от резан-

ной, можно проводить биопсию, а также забор 

экссудата для последующих гистологических 
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исследований. В настоящее время данная мо-

дель раны является наиболее часто применяе-

мой [21, 22]. 

Моделирование кожных иссеченных ран 

обычно выполняют путем создания разрезов в 

краниокаудальном направлении по отноше-

нию к телу лабораторного животного. Иссе-

ченные раны могут различаться по длине, 

быть закрытыми или открытыми в зависимо-

сти от задач, которые стоят перед исследова-

телем [22, 23]. Перед нанесением раны кожу 

испытуемого животного готовят путем вы-

бривания шерсти и обработки 70 % этиловым 

спиртом. Дальнейшая последовательность 

действий заключается во взятии зажимом 

кожной складки, одномоментном иссечении 

предварительно отмеренного участка ножни-

цами с образованием поверхностной овальной 

раны с ровными краями, расположенной по 

оси симметрии тела [24]. 

При такой модели легко создается доступ 

к раневому ложу в целях нанесения средств 

для топической терапии (фармацевтических 

препаратов, культуры клеток, биоматериалов, 

раневых повязок) с возможностью изучения 

их влияния на процесс заживления. 

Примечательно, что раны на некоторых 

классических моделях эксцизии, особенно на 

мышах, заживают за счет сокращения, на 

долю которого приходится большая часть 

процесса закрытия. Сужение раны является 

одним из наиболее существенных ограниче-

ний использования животных со свободной 

кожей для моделирования ран человека. Для 

решения этой проблемы существуют опреде-

ленные подходы, которые включают целена-

правленный выбор анатомических участков 

кожи лабораторных животных с прочно при-

крепленной дермой и подкожной клетчаткой 

(например, ухо кролика) или выполнение ме-

ханической фиксации кожи с помощью опре-

деленных устройств или шин. Метод наложе-

ния шин для подавления преждевременного 

сокращения кожи и повышения значимости 

экспериментальной модели для аналогичных 

повреждений у человека включает в себя со-

здание двух полнослойных ран, проходящих 

через panniculus carnosus на спине мыши, с по-

следующим размещением силиконовых шин 

по центру и фиксацией к коже нейлоновыми 

нитями. Шинирующее кольцо плотно приле-

гает к коже вокруг раны, предотвращая суже-

ние. Таким образом создаются условия для за-

живления путем образования грануляционной 

ткани и реэпителизации, что аналогично ране-

вому процессу у людей [18].  

Модель шинированной раны во всю тол-

щину кожи позволяет наносить местные сред-

ства непосредственно на раневое ложе и оце-

нить заживление при системном фармаколо-

гическом лечении. Параллельно с другими 

моделями заживления ран данная методика 

также позволяет изучать раневые процессы 

при различных патологических состояниях, 

например при дисфункции почек, используя 

соответствующих трансгенных мышей. Кроме 

того, модель шинированной раны недавно 

была применена на крысах для изучения ги-

пертрофического рубцевания и новых кон-

струкций шин.  

С момента первого описания методики 

было предложено несколько ее модификаций, 

включая использование нитиноловых матери-

алов, пластиковых кольцеобразных шин, фик-

сированных клеем биологических мембран и 

наложение адгезивной повязки на рану для 

предотвращения стягивания без фиксации 

швом и для оценки общей продолжительности 

эпителизации раны, ремоделирования кожи и 

регенеративной эпителизации. Эта модель хи-

рургически проста в выполнении и воспроиз-

ведении, а вероятность успешной реализации 

при сохранении шины достигает 80–100 %. 

При этом, поскольку на спине каждой мыши 

создаются две симметричные раны, одна мо-

жет служить парным внутренним контролем. 

Критериями исключения модели в процессе 

эксперимента являются раневые инфекции, 

перелом и частичное или полное отделение 

шин от кожи [10]. 

Еще одним методом, направленным на 

предотвращение преждевременного заживле-

ния ран у лабораторных животных, является 

фиксация краев раны путем их подшивания к 

подлежащим тканям. Реализация данной ме-

тодики позволяет предупредить преждевре-

менное сокращение раны, что дает возмож-

ность «стандартизировать» площадь раневой 
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поверхности независимо от индивидуальных 

особенностей процесса заживления у экспери-

ментального животного, а также оценить воз-

действие изучаемого препарата [25]. 

Ожоговые раны – это не локальное пато-

физиологическое событие, а повреждение, 

вызывающее структурные и функциональ-

ные нарушения во многих системах органов, 

в связи с этим при моделировании ожоговой 

раны необходимо скрупулезно изучить не 

только сам раневой процесс, но и парал-

лельно происходящие патофизиологические 

изменения организма лабораторных живот-

ных в целом. За последние два десятилетия 

был разработан ряд моделей ожогов на жи-

вотных для изучения различных аспектов 

данных травм, а также анализа особенностей 

патофизиологии и поиска потенциальных ме-

тодов лечения [26]. 

Широкое распространение получила мо-

дель с ожогом горячей водой, которая рас-

сматривается некоторыми экспертами как 

стандартная для воспроизведения ожогов на 

животных. При этом ожоги, вызванные горя-

чими жидкостями, являются наиболее распро-

страненными среди детей и пожилых людей 

[27], что делает данные фундаментальных ис-

следований весьма актуальными для интегра-

ции в клиническую практику. В данной мо-

дели волдыри создаются путем воздействия 

на фиксированный участок кожи горячей во-

дой. Кроме того, имеется методика, состоящая 

в непосредственном воздействии на кожу го-

рячей металлической пластиной. В обеих мо-

делях волдырь можно снять, обнажив дерму и 

оставив открытую рану. Модели ожоговых 

ран могут быть использованы для изучения 

реэпителизации, особенностей образования 

грануляционной ткани, ангиогенеза, сокраще-

ния, рубцевания и биохимических процессов 

в зависимости от глубины ожога [1]. 

C. Caliari-Oliveira и соавт. описали ис-

пользование модели обширного и тяжелого 

ожога у крыс, сравнимого с ожогом третьей 

степени у человека, для оценки потенциала 

ксеногенных мезенхимальных стромальных 

клеток в качестве средства, ускоряющего про-

цесс заживления. Обширные ожоговые раны, 

затрагивающие три слоя кожи, были созданы 

авторами легким давлением металлической 

пластины, нагретой до 200 °C, на область 

спины животного в течение 25 с. Оценку за-

живления ран выполняли с помощью цифро-

вой фотофиксации в динамике эксперимента, 

гистопатологических анализов (оценка васку-

ляризации, грануляционной ткани, общих по-

лиморфноядерных воспалительных клеток, 

коллагеновых волокон) и теста на миелопе-

роксидазу [28]. 

Уртикарная модель – метод, который из-

начально был разработан для измерения кон-

центрации наркотиков в различных участках и 

слоях кожи, но вскоре стал использоваться и 

при исследовании заживления ран. Волдырь 

(лат. urtica) образуется в результате разделе-

ния эпидермиса и дермы на базальной мем-

бране между lamina lucida и lamina densa. По-

сле нанесения повреждения полость пузыря 

заполняется тканевой или интерстициальной 

жидкостью [29].  

Уртикарная модель использовалась в те-

чение некоторого времени для изучения раз-

личных компонентов заживления ран в клини-

ческих исследованиях: оценивалась трансэпи-

дермальная потеря воды и определялась пло-

щадь раны. Такая модель имеет определенные 

преимущества перед неконтролируемыми ра-

нами, поскольку повреждения хорошо стан-

дартизированы и управляемы при широком 

спектре исследований заживления кожных 

ран [30]. 

Абразивная рана, в отличие от предыду-

щей, представляет собой более инвазивную 

модель, которая заключается в нанесении 

стандартизированных поверхностных ссадин 

путем многократного шлифования кожи хи-

рургической щеткой до появления первых 

признаков точечного кровотечения. Посколь-

ку эпидермальные клетки относительно сла-

бо прикреплены друг к другу, с помощью 

этой процедуры происходит удаление почти 

всего эпидермиса, но при этом базальная 

мембрана остается интактной. Таким образом, 

абразивная модель позволяет получить глу-

бину раны, сопоставимую с таковой в урти-

карной модели. А поскольку базальная мем-

брана остается неповрежденной, такие раны 

заживают без образования рубцов [31]. 
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Модели пролежней. Основной причиной 

пролежней является повторяющееся ишемиче-

ски-реперфузионное повреждение, вызванное 

длительным механическим давлением, осо-

бенно в зоне костных выступов. Пролежни 

можно моделировать у животных с дряблой ко-

жей, таких как крысы и мыши, путем хирурги-

ческой имплантации металлической пластины 

под кожу с последующим периодическим сжа-

тием кожи с помощью внешнего магнита [32]. 

Инфицированные (контаминированные/ 

гнойные) раны создаются из острых моделей 

после внесения на поверхность последней 

взвеси микроорганизмов (как одного вида, так 

и комбинации), биопленок или инородных 

тел. Попадание в рану нескольких микроорга-

низмов, особенно тех, которые формируют 

биопленки, приводит к их взаимодействию, 

что имитирует реальные условия в гнойной 

ране. Данная модель пригодна для примене-

ния как у здоровых животных, так и у живот-

ных с моделью диабетической раны [33, 34].  

Существуют различные варианты моде-

лей гнойных ран: поверхностные кожные 

раны и раневые дефекты в толще мягких тка-

ней (модели абсцесса или флегмоны), острые 

инфицированные раны, а также с замедлен-

ным заживлением, в т.ч. осложненные ише-

мией тканей, гипергликемией или другими 

факторами. Способы контаминации раневых 

дефектов и разновидности вносимых возбуди-

телей также могут отличаться, но в итоге 

должны приводить к одному результату – вос-

созданию локального воспаления тканей с 

формированием гнойного экссудата.  

При моделировании длительно незажива-

ющих дефектов мягких тканей важным эле-

ментом является создание нарушений локаль-

ной трофики и предотвращение естественной 

контракции краев раны. Это достигается раз-

личными способами: наложением жгутов, пе-

ревязкой питающих сосудов, наложением ки-

сетных швов, а также подшиванием краев 

раны к различным контурам или фасциаль-

ному ложу. В связи с наличием у грызунов вы-

раженного иммунитета для создания реальной 

модели гнойной раны часто приходится вызы-

вать некроз дна и краев раны, например путем 

раздавливания тканей зажимом Кохера [35]. 

Таким образом, выбор подходящих видов 

животных играет ключевую роль в успешном 

создании моделей ран. Лабораторные крысы, 

мыши, кролики, а также свиньи широко ис-

пользуются в зависимости от задач, которые 

стоят перед исследователем. Моделирование 

кожных ран на экспериментальных животных 

диктует необходимость проведения всесто-

ронних исследований. При этом эксперимен-

тально нанесенные раны могут быть различ-

ной природы, что открывает перед исследова-

телем широкие возможности. 

Методы оценки динамики раневого 

процесса. Прогрессирующие изменения в ра-

нах в процессе заживления можно оценить не-

сколькими методами, задачами каждого из ко-

торых является анализ конкретных парамет-

ров. Надлежащая оценка раны зависит от пони-

мания патофизиологии заживления, факторов, 

замедляющих данный процесс, и оптимальных 

условий моделирования раневого ложа, необ-

ходимых для максимального заживления и до-

стижения терапевтической эффективности ис-

следуемых препаратов. Важными моментами 

являются тщательно спланированное проведе-

ние эксперимента, документирование процесса 

заживления самой раны и реакции окружаю-

щих тканей в динамике [30–35]. 

При исследовании заживления раны 

обычно определяют ее размер, характери-

стики раневого ложа, корреляцию данных по-

казателей с показателями роста ткани, степе-

нью рубцевания и другими сосудистыми и па-

тофизиологическими нарушениями, которые 

могут вызвать патологические изменения про-

цесса репарации.  

Методы оценки раневого процесса могут 

быть как качественными, так и количествен-

ными. 

Для клинической и экспериментальной 

оценки раневой реэпителизации (in vivo и in 

vitro) применяют индекс скорости заживления 

ран – wound healing rate (WHR) или индекс 

скорости заживления язв – ulcer healing rate 

(UHR), которые могут быть рассчитаны по 

формуле  

WHR (UHR)=(Ai-Af)/Ai, 

где Ai – начальная площадь раны, Af – ко-

нечная. Полученные значения WHR (UHR) 
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принято выражать в произвольных единицах 

(обычно в диапазоне от -1,0 до 1,0) или в 

процентах заживления раневого дефекта (в 

этом случае результат из представленной 

выше формулы умножается на 100). При 

этом WHR (UHR), равный 1 или 100 %, озна-

чает полную реэпителизацию; WHR (UHR), 

равный 0, – отсутствие признаков реэпителиза-

ции; WHR (UHR) больше 0, но меньше 1 или 

100 % – уменьшение площади раневого де-

фекта, а WHR меньше 0 или больше 100 % – 

увеличение площади исходной раневой по-

верхности [26–29]. 

Трассировка ран представляет собой недо-

рогой, доступный и общепринятый метод, ис-

пользуемый как в клинических, так и в экспери-

ментальных условиях для измерения размера 

раны, а последовательные сравнения трассиро-

вок позволяют отслеживать прогрессирование 

заживления. Для реализации данного метода на 

раневую поверхность накладывается прозрач-

ная пленка, периметр раны на пленке обводится 

перманентным маркером. Таким образом, на ос-

новании трассировки можно выполнить измере-

ние площади раневой поверхности.  

Планиметрию ран осуществляют по ме-

тоду Л.Н. Поповой, которая предложила фик-

сировать площадь раны, процент уменьшения 

площади ран и скорость заживления раневого 

дефекта [24, 36–39]. 

При визуальной оценке ран в динамике 

эксперимента также фиксируют сроки исчез-

новения отека тканей вокруг раневого де-

фекта, момент наступления полного очище-

ния раны, время начала образования грануля-

ций и эпителизации.  

Хотя метод трассировки относительно не-

инвазивен, при его использовании существует 

риск возникновения боли разной степени вы-

раженности, загрязнения раны и повреждения 

раневого ложа.  

В качестве альтернативы предлагается 

цифровая фотофиксация раневой поверхно-

сти с последующим расчетом площади раны с 

помощью программного обеспечения для об-

работки изображений [24, 30, 32]. 

Фотофиксация является ценным инстру-

ментом в медицинских исследованиях (осо-

бенно связанных с моделированием кожных 

ран), поскольку изображение может предоста-

вить информацию, способствующую поста-

новке диагноза, данные о морфологических 

изменениях и цветовых вариациях в процессе 

заживления раны как в клинических, так и в 

экспериментальных условиях. Метод неинва-

зивен и может помочь в документировании 

конкретного случая, в т.ч. при анализе дина-

мики. Кроме того, цифровые фотографии мо-

гут передаваться электронным способом, что 

идеально подходит для дистанционного лече-

ния ран и междисциплинарного анализа ситу-

ации [1]. 

При съемке важно использовать камеру с 

высоким разрешением; количество пикселей 

(наименьшего логического элемента двумер-

ного цифрового изображения в растровой гра-

фике) должно быть достаточно большим (чем 

больше пикселей, тем больше деталей). Более 

того, изображения с высоким разрешением 

позволяют четко идентифицировать рост эпи-

телия по краям раны, повышая надежность ре-

зультатов [1, 40]. 

Отметим также, что современные про-

граммы для мобильных устройств и персональ-

ных компьютеров, используемые для проведе-

ния планиметрических исследований, могут 

служить хорошей заменой традиционным ме-

тодикам. Использование цифровых техноло-

гий позволяет сократить время измерения пло-

щади раневой поверхности и уменьшить кон-

такт с раной, что снижает вероятность ее инфи-

цирования [40]. 

При получении изображений необхо-

димо соблюдать определенные требования. 

Так, для предотвращения неточности визу-

ального восприятия необходимо стандарти-

зировать расстояние, на котором располо-

жена камера. Фотографии должны быть сде-

ланы перпендикулярно поверхности раны, 

поскольку неперпендикулярные изображе-

ния могут значительно занижать/искажать 

реальную площадь. Освещение не должно 

фокусироваться непосредственно на ложе 

раны во избежание отражения. Использова-

ние вспышки камеры не рекомендуется, по-

скольку может вызвать появление бликов 

или теней на изображении. Штангенциркуль 

или линейка должны располагаться рядом с 
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раной. Стандартизированный фотографиче-

ский протокол позволяет выполнить после-

дующий компьютерный анализ и количе-

ственную оценку площади раны: после фото-

графирования изображение может быть от-

крыто с помощью программного обеспече-

ния, которое преобразует количество пиксе-

лей в квадратные сантиметры, позволяя ко-

личественно оценить площадь раны [1]. 

Фотографии, полученные на разных сро-

ках после операции, можно обрабатывать в 

программе Adobe Photoshop СС: обводить ра-

невую поверхность по краю, измерять ее пло-

щадь, а также площадь околораневой зоны (пу-

тем соединения плавной линией нанесенных 

тушью меток внутренней окружности, которая 

находится на 5 мм медиальнее краев раны) [19]. 

Еще одним неинвазивным методом оценки 

заживления ран является биофизический анализ. 

К нему относят оптическую когерентную томо-

графию (ОКТ), конфокальную лазерную скани-

рующую микроскопию (confocal laser scanning 

microscopy, CLSM) и диффузную спектроско-

пию ближнего инфракрасного диапазона (dif-

fuse near-infrared spectroscop, DNIRS). 

ОКТ – новая технология диагностики и 

мониторинга воспалительных дерматологиче-

ских состояний, которая позволяет генериро-

вать изображения кожной архитектуры с вы-

соким разрешением в режиме реального вре-

мени.  

N.S. Greaves и соавт. сравнили ОКТ с ги-

стологической оценкой заживления ран in 

vivo, чтобы определить уровень валидности 

методики в отношении воспаления, пролифе-

рации и ремоделирования. Результаты были 

сопоставимы, и авторы предположили, что 

ОКТ может являться диагностической альтер-

нативой пункционной биопсии [36]. 

M.T. Tsai и соавт. использовали OКT для 

изучения заживления кожных ран после воз-

действия неабляционных и абляционных 

фракционных лазеров in vivo. Исследователи 

отсканировали обработанные участки кожи в 

разные моменты времени и разработали алго-

ритм для количественной оценки морфологи-

ческих изменений на разной глубине ткани в 

процессе заживления [37].  

 

E.C. Sattler с соавт. провели исследование, 

чтобы определить, можно ли использовать 

ОКТ для количественной оценки кинетики ра-

невого процесса. Также авторы сравнили ОКТ 

и CLSM и пришли к выводу, что ОКТ позво-

ляет визуализировать изменения кожи на 

большей глубине [38]. 

DNIRS – это современная технология, с 

помощью которой можно измерить уровень 

кислорода в крови в области раны. DNIRS 

предполагает применение модулированного 

света частотой 70 МГц в диагностическом 

окне (650–900 нм). Методика используется 

для количественной оценки концентрации 

окси- и дезоксигемоглобина в раневом ложе, 

изменение которой с течением времени может 

показывать тенденцию к заживлению или от-

сутствие таковой [1]. 

Гистопатологический анализ ран – это 

очень полезный инструмент для мониторинга 

прогресса заживления в ходе лечения, лучшего 

понимания патофизиологии незаживающих 

ран, оценки морфологических изменений и по-

мощи в постановке диагноза. С клинической 

точки зрения лучшим местом для биопсии, не-

обходимой для проведения данного анализа, 

является край раны, поскольку именно там 

имеется возможность сравнить измененный 

участок с окружающей недискредитированной 

кожей. В лабораторных условиях биопсия мо-

жет охватывать всю рану, включая края. Сразу 

после сбора образцы ткани помещают в специ-

альные растворы (например, 10 % формальде-

гид), чтобы сохранить их целостность и кле-

точную структуру. Далее образцы ткани прохо-

дят несколько этапов гистологической обра-

ботки. Гистопатологический анализ ран 

обычно включает количественное определение 

лейкоцитов (макрофагов, тучных клеток, лим-

фоцитов и нейтрофилов) для оценки выражен-

ности фазы воспаления; кровеносных сосудов 

для оценки ангиогенеза; фибробластов и кол-

лагена. Оценка коллагеновых волокон важна, 

поскольку их расположение и ориентация иг-

рают значимую роль на этапе ремоделирова-

ния и именно от них зависит окончательный 

вид рубца после полного заживления раны 

[22, 41–50]. 
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Рутинно на всех моделях животных при 

воссоздании раневого процесса изучают 

объем сформированной полости, площадь ра-

невой поверхности, микрофлору ран, морфо-

логические изменения в ране на 7-е сут. Так, 

при гистологическом исследовании модели 

асептической раны было отмечено, что стенка 

капсулы представляет собой грануляционную 

ткань, содержащую большое количество тон-

костенных полнокровных сосудов. Клеточный 

инфильтрат, окружающий рану, как правило, 

образован преимущественно нейтрофильными 

гранулоцитами с небольшой примесью лимфо-

макрофагального клеточного компонента, а 

также фибробластов. Некоторые исследова-

тели отмечают также инфильтрацию окружаю-

щих рану тканей фибрином [42]. 

Иммунологические методы. В рамках 

сложного каскада биологических событий при 

заживлении ран важной является оценка взаи-

модействия клеток друг с другом и с внекле-

точным матриксом. Одними из компонентов 

межклеточной коммуникации in vivo явля-

ются растворимые или мембраносвязанные 

факторы (цитокины и факторы роста), кото-

рые стимулируют эндогенные механизмы ре-

парации, передавая сигналы клеткам и при-

водя к функциональному восстановлению по-

врежденных тканей. Эти сигнальные моле-

кулы могут быть идентифицированы и коли-

чественно определены с помощью иммуноги-

стохимического и иммуноферментного анали-

зов [1]. 

Иммуноокрашивание (иммуногистохи-

мия) раневой ткани применяется для иденти-

фикации молекулярных поверхностных мар-

керов, цитокинов и факторов роста, имеющих 

значение для прогноза прогрессирования или 

регрессирования заживления раны. Окраши-

вание может быть проведено с использова-

нием либо криоконсервированных, либо про-

питанных парафином срезов тканей. Иммуно-

гистохимия включает в себя обнаружение свя-

занного антитела, а также его связывание с 

представляющим интерес антигеном [51, 52]. 

Иммуноферментный анализ (ИФА) – рас-

пространенный лабораторный метод, исполь-

зуемый для измерения концентрации анализи-

руемого вещества (обычно антител или антиге-

нов) в растворе. ИФА позволяет количественно 

оценить важные компоненты заживления, та-

кие как цитокины и факторы роста [1].  

После забора биопсийного материала по-

следний помещают в пробирку с буферной 

средой (ингибитором протеазы для ИФА), го-

могенизируют и центрифугируют. Для анали-

зов используют гомогенаты тканей или супер-

натанты клеточных культур.  

К числу наиболее изучаемых цитокинов и 

факторов роста при исследовании заживления 

ран относят провоспалительные цитокины, та-

кие как фактор некроза опухоли, интерлейкин-6, 

интерлейкин-1β, гамма-интерферон, противо-

воспалительные цитокины, такие как интер-

лейкин-10, эпидермальный фактор роста, фак-

тор роста тромбоцитов, трансформирующий 

фактор роста-β1, фактор роста эндотелия сосу-

дов и фактор роста фибробластов [53]. 

Биохимические методы также могут быть 

применимы для мониторинга прогрессирова-

ния заживления экспериментальных ран. С 

этой целью предложены изучение содержания 

гидроксипролина, N-ацетилглюкозаминидазы, 

миелопероксидазный анализ и оценка про-

филя окислительного стресса. 

Анализ на гидроксипролин. Коллаген явля-

ется основным белковым компонентом соеди-

нительной ткани и состоит в основном из гли-

цина, пролина и гидроксипролина. Синтез 

коллагена требует гидроксилирования лизина 

и пролина, а также сопутствующих факторов, 

таких как двухвалентное железо и витамин С. 

При расщеплении коллагена высвобождаются 

свободный гидроксипролин и его пептиды. 

Следовательно, гидроксипролин может вы-

ступать в качестве биохимического маркера, 

отражающего содержание тканевого колла-

гена и индекс оборота коллагена. При этом 

увеличение концентрации гидроксипролина 

указывает на повышенный синтез коллагена, 

что соответствует ускоренному заживлению 

ран [54, 55]. 

Гидроксипролин может определяться в 

ткани (биоптатах) и в супернатантах клеточ-

ных культур. Измерение содержания гидрокси-

пролина может быть выполнено колориметри-
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ческими и ферментативными методами, высо-

коэффективной жидкостной хроматографией, 

газовой хромато-масс-спектрометрией. Все 

упомянутые методы имеют в своем составе две 

общие стадии: гидролиз образца либо сильной 

кислотой, либо щелочью с выделением гидрок-

сипролина и определение свободной амино-

кислоты колориметрическими и флуориметри-

ческими методами [54, 55]. 

Миелопероксидазный анализ позволяет 

исследовать набор и накопление нейтрофилов 

в тканях и оценить воспалительную фазу за-

живления раны. Миелопероксидаза является 

членом суперсемейства пероксидаз-циклоок-

сигеназ. Это протеолитический фермент, при-

сутствующий в цитоплазматических гранулах 

полиморфноядерных нейтрофилов и участву-

ющий во врожденных механизмах иммунной 

защиты [56]. 

Проточная цитометрия – еще один ме-

тод, который может предоставить информа-

цию во время исследований, связанных с при-

влечением клеток в ответ на лечение при за-

живлении ран. Эта технология одновременно 

измеряет и анализирует множество физиче-

ских характеристик отдельных частиц (как 

правило, клеток), когда они проходят в потоке 

жидкости через луч света. Относительный 

размер частицы, относительная зернистость 

или внутренняя сложность, а также относи-

тельная интенсивность флуоресценции опре-

деляются системой оптико-электронной 

связи, которая регистрирует, как клетка или 

частица рассеивает падающий лазерный луч и 

флуоресцирует [57]. 

Исследование заживления ран методом 

проточной цитометрии сосредоточено на эн-

дотелиальных и иммунных клетках, которые 

особенно важны для восстановления капилляр-

ной сети и защиты от раневого бактериального 

обсеменения. Наиболее часто исследуемыми 

маркерами человека являются эндотелиальные 

клетки-предшественники (CD133), эндотели-

альные клетки (CD31, CD34 и VEGFR-2), мак-

рофаги (CD68), Т-клетки (CD3, CD4, CD8) и 

В-клетки (CD20). Те же клетки могут быть 

изучены на животных моделях, но в зависимо-

сти от вида животных (мышь, крыса, кролик) 

должны использоваться соответствующие ан-

титела [58]. 

Таким образом, оценка процесса заживле-

ния раневой поверхности включает визуаль-

ные наблюдения за изменениями внешнего 

вида раны (скорость заживления, формирова-

ние рубцов и наличие признаков локального 

воспаления). Актуальными остаются и ме-

тоды морфологической оценки тканей, вклю-

чая гистологические и цитологические ана-

лизы, а также исследование биохимических 

маркеров для детального изучения изменений 

на клеточном уровне и в биохимических про-

цессах. Все это помогает лучшему пониманию 

молекулярных механизмов, лежащих в основе 

процессов заживления, что в свою очередь 

способствует разработке методов лечения. 

Выведение животных из эксперимента 

и контрольные точки исследований. Для ги-

стологического исследования принято иссе-

кать участок раны испытуемого животного 

вместе с окружающими тканями. Животных 

при этом принято гуманно выводить из экспе-

римента следующими методами: краниальной 

дислокацией под наркозом, передозировкой 

диэтилового эфира, наркотизацией (внутри-

брюшинное введение хлоралгидрата) с после-

дующим вскрытием правого желудочка сердца 

[19, 22, 25, 41, 43]. Исследуемые участки кожи 

лабораторного животного, включающие рану с 

зоной окружающих интактных тканей, фикси-

руют в буферном нейтральном растворе 10,0 % 

формалина, обезвоживают в спиртах возраста-

ющей концентрации, пропитывают кислотой и 

заключают в парафин. 

Многочисленные исследования позво-

лили определить основные контрольные 

точки. Так, при выборе грызунов в качестве 

лабораторных моделей чаще придерживаются 

следующих сроков: 0-е сут – моделирование 

ран, проведение измерений и инструменталь-

ных исследований, а также применение мето-

дов лекарственного воздействия; 1-е, 3-и, 5-е, 

7-е, 14-е сут – визуальный осмотр, взвешива-

ние животных и оценка динамики размеров и 

состояния ран; 3-и, 7-е, 14-е, 20-е 30-е сут – 

дни вывода (в зависимости от задачи экспери-

мента), проведение инструментальных иссле- 
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дований и подготовка ран для последующей 

морфометрии. При этом на протяжении всего 

эксперимента осуществляют оценку общего 

состояния лабораторных животных, анализ 

потребления корма и воды, поведения [19, 22, 

41, 43]. 

Заключение. Эксперименты по изучению 

раневого процесса, осуществляемые на лабора-

торных животных, имеют большие перспек-

тивы в биомедицине. Однако некоторые вы-

воды недавно были поставлены под сомнение, 

поскольку полученные результаты показали, 

что модель на грызунах не в полном объеме 

имитирует воспалительные реакции человека. 

При этом создание животной модели, в полной 

мере отражающей сложность и неоднород- 

ность хронических ран у человека, может ока-

заться недостижимой целью, поскольку про-

цессы заживления у человека являются резуль-

татом взаимодействия многих факторов, как 

внутренних, так и внешних.  

Отметим также, что ни одна животная 

модель не может быть применима для реше-

ния всех вопросов, касающихся заживления 

ран. Выбор должен зависеть от задачи, стоя-

щей перед исследователем, и от предполага-

емого результата эксперимента. Поэтому ис-

следования на животных требуют глубокого 

понимания сильных и слабых сторон экспе-

риментальной модели, а также патофизиоло-

гических механизмов воспроизводимой 

травмы. 

Несмотря на свои ограничения рацио-

нальные исследования на экспериментальных 

животных остаются одним из наиболее полез-

ных инструментов, помогающих получить от-

вет на разнообразные вопросы, касающиеся 

основ раневого процесса. Проведение иссле-

дований на животных моделях продолжает 

способствовать получению бесценной инфор-

мации, которую можно экстраполировать на 

раневой процесс у человека.   
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PECULIARITIES OF PLANNING AN EXPERIMENT TO STUDY  

THE WOUND PROCESS 
 

K.I. Sergatskiy, M.M. Mironov, V.I. Nikol'skiy, M.G. Fedorova,  
V.S. Romanova, A.D. Zakharov 

 
Penza State University, Penza, Russia 

 
Experimental models play an important role in studying skin wound healing, developing new treatment 
modes, and analyzing the effectiveness of existing methods. However, there are some issues and limitations 
that should be considered when conducting and interpreting medical trials. 
One of the main difficulties is the diversity of the existing models. Some may not fully reflect human life 
processes, which makes it difficult to transfer research results into clinical practice. 
Vague standardization and a large number of experimental options complicate the research. Some methods 
are not enough sensitive or specific, which may lead to erroneous results. 
This article is a review of some most common animal wound models. The authors consider the basic prin-
ciples of experimental design, including the choice of appropriate animal models, and methods for evaluat-
ing skin wounds in laboratory animals. Despite limitations, rational experimental animal studies remain 
one of the most useful tools for answering a variety of questions on the fundamentals of wound healing. 
The study and adaptation of animal wound models may contribute to the development of effective wound 
treatment modes. 
 
Key words: wounds, animal wound model, animal models, wound assessment methods. 
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ОПТИМИЗАЦИЯ ТАКТИКИ И МОДИФИЦИРОВАННЫЙ  
СПОСОБ ПЛЕВРОДЕЗА В ЛЕЧЕНИИ ПАЦИЕНТОВ  
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Синдром плеврального выпота критически снижает качество жизни. Для предупреждения жиз-
неугрожающих осложнений выполняется плевральная пункция. При резистентном к дренированию 
плевральном выпоте обычно принимается решение об облитерации плевральной полости. Иссле-
дования, направленные на совершенствование тактики и методик плевродеза остаются актуаль-
ными. 
Цель. Улучшить результаты лечения пациентов с резистентным плевральным выпотом путем 
оптимизации сроков хирургического вмешательства и использования нового способа индукции 
плевродеза. 
Материалы и методы. На первом этапе сравнивались 68 пациентов с резистентным плевральным 
выпотом и 61 пациент с эффективным дренированием плевральной полости.   
На втором этапе исследования пациентам с резистентным плевральным выпотом выполнялся 
плевродез: 1-й подгруппе (33 чел.) – на 7 сут по методу С.А. Плаксина, Л.И. Фаршатовой, 2-й под-
группе (35 чел.) – по оригинальной методике. 
Использовался точный двусторонний критерий Фишера и t-критерий Стьюдента для несвязан-
ных совокупностей.  
Результаты. У пациентов с резистентным плевральным выпотом преобладает локализация пер-
вичной опухоли в молочной железе c поражением лимфатических узлов стадии N1 и более и нали-
чием метастазов стадии M1 и более. На втором этапе исследования установлено, что во второй 
подгруппе первой группы пациентов достоверно снижалась болезненность процедуры, в 2,6 раза со-
кращалась продолжительность дренирования, на 2,2 дня уменьшались сроки пребывания в стацио-
наре, исключалось значимое снижение уровня общего белка и улучшались показатели качества 
жизни через 1 мес. после выполнения плевродеза. 
Выводы. Сокращение времени принятия решения о выполнении плевродеза, основанное на изучении 
факторов риска развития резистентного плеврального выпота, и использование модифицирован-
ной методики позволяют значительно улучшить результаты лечения и течение ближайшего по-
слеоперационного периода. 
 
Ключевые слова: резистентный плевральный выпот, плевродез, тактика лечения, качество жизни. 

 
Введение. Синдром плеврального выпота 

как проявление различных заболеваний встре-

чается у 300–320 чел. на 100 тыс. населения 

[1–3].  

Это осложнение критически снижает ка-

чество жизни, часто становясь непосредствен-

ной причиной летального исхода [4]. Несо-

мненно, во многих случаях наличие плевраль-

ного выпота отдаляет сроки начала адекват-

ного лечения основного заболевания [5].  

Определению этиологии плеврального 

выпота посвящено большое количество иссле-

дований [6]. Описаны 10 основных патогене-

тических механизмов [7]. Однако несмотря на  
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многообразие причин, вызывающих развитие 

синдрома, хирургическое пособие всегда яв-

ляется основным способом предупреждения 

развития жизеугрожающих осложнений [8]. 

Нередко лечение не может быть ограни-

чено только пункцией, так как выпот стано-

вится резистентным к дренированию и обра-

зуется вновь. Многократно повторяющиеся 

при этом плевральные пункции не только не-

безопасны сами по себе [9], но и увеличивают 

риск инфекционно-воспалительных осложне-

ний [10], приводят к потере большого количе-

ства белка [11]. Для предупреждения ослож-

нений в подобных случаях в качестве жиз-

ненно необходимого паллиативного вмеша-

тельства в настоящее время применяется 

плевродез [12, 13]. 

Достаточно большое количество работ 

посвящено изучению и оценке тех или иных 

способов индукции плевродеза [14, 15]. По-

требность в повышении эффективности и без-

опасности операции, снижении ее болезнен-

ности и травматичности диктует необходи-

мость продолжения исследований в этом 

направлении [16, 17].    

Большое значение имеет совершенствова-

ние тактики ведения таких пациентов целях 

обеспечения своевременности принятия ре-

шения о необходимости выполнения облите-

рации плевральной полости. 

По данным большинства авторов, рези-

стентный плевральный выпот чаще встреча-

ется как осложнение онкологических заболе-

ваний. Облегчение страданий пациентов со 

злокачественными новообразованиями явля-

ется важнейшей задачей, поэтому именно с 

данной группы больных мы начали изучение 

факторов, влияющих на развитие резистент-

ного плеврального выпота, разработку такти-

ческих подходов и внедрение модифициро-

ванной методики плевродеза. 

Индукция плевродеза (облитерация плев-

ральной полости) всегда является паллиатив-

ной операцией. Чем раньше она будет выпол-

нена, тем меньше времени будет страдать па-

циент и тем меньше вероятность развития 

осложнений, возникающих при многократных 

пункциях и длительном дренировании. 

Цель исследования. Улучшение резуль-

татов лечения пациентов с резистентным 

плевральным выпотом путем оптимизации 

сроков хирургического вмешательства и ис-

пользования нового способа индукции плев-

родеза.  

Материалы и методы. Исследование вы-

полнялось на базе Ульяновского областного 

клинического онкологического диспансера в 

два этапа. 

Первый этап исследования был ретро-

спективным. Его целью явилось выявление 

факторов риска развития резистентного плев-

рального выпота.  

Второй этап исследования был посвящен 

разработке усовершенствованного способа 

индукции плевродеза, оценке его эффективно-

сти и оптимизации тактики ведения пациентов 

на основании выявленных факторов риска.  

На обоих этапах исследования критери-

ями включения в него стали наличие требую-

щего хирургического пособия плеврального 

выпота, клинических проявлений гидрото-

ракса, возраст старше 18 лет, информирован-

ное согласие пациента. 

Из исследования исключались пациенты, 

отказавшиеся от участия, больные, имеющие 

на момент исследования острый инфаркт мио-

карда, острое нарушение мозгового кровооб-

ращения, неконтролируемую артериальную 

гипертензию, декомпенсированный сахарный 

диабет, острые воспалительные заболевания 

органов дыхания.  

Всего под нашим наблюдением находи-

лись 156 чел. с синдромом плеврального  

выпота. Из исследования были исключены  

27 пациентов. После чего были сформированы  

2 группы.  

В первую группу вошли пациенты (n=68) 

с резистентным к дренированию плевральным 

выпотом, выделение жидкости по дренажу у 

которых составило более 300 мл/сут в течение 

6 дней [18]. 

У пациентов второй группы (n=61) после 

выполненной пункции с эвакуацией выпота и 

дренирования плевральной полости в течение 

2–3 дней повторного значимого накопления 

жидкости не происходило.   
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На втором этапе исследования пациентам 

с резистентным плевральным выпотом выпол-

нялся плевродез: 1-й подгруппе (33 чел.) – на 

7 сут по методу С.А. Плаксина, Л.И. Фарша-

товой, 2-й подгруппе (35 чел.) – по оригиналь-

ной методике. 

Результаты и обсуждение. Половозраст-

ные характеристики участников исследования 

представлены в табл. 1. Отметим, что самой 

многочисленной как среди мужчин, так и среди 

женщин стала возрастная группа 60–74 лет. В 

группе 45–59 лет преобладали женщины.   

 
Таблица 1 

Table 1  

Распределение пациентов по возрастному и гендерному признакам 

Distribution of patients by age and gender 

Возрастная группа 

Мужчины, n=34 

Males, n=34 

Женщины, n=95  

Females, n=95 

n % n % 

18–44 года 

18–44 years old 
1 3 6 6 

45–59 лет  

45–59 years old   
6 18 24 25 

60–74 года  

60–74 years old 
24 70 56 59 

75–89 лет  

75–89 years old 
3 9 9 10 

 
У 81 больного (62,8 %) основное заболе-

вание было отягощено артериальной гипер-

тензией, у 34 (26,4 %) – ишемической болез-

нью сердца (табл. 2). Сахарный диабет наблю-

дался у 30 (23,3 %) пациентов, хроническая 

болезнь почек выявлена у 32 (24,8 %) чел. От-

метим, что сопутствующих заболеваний пе-

чени и почек в стадии, способной повлиять на 

образование плеврального выпота, выявлено 

не было. Наличие хронической сердечной не-

достаточности достоверно не повлияло на ре-

зистентность плеврального выпота. 

При госпитализации у пациентов отмеча-

лось преобладание жалоб, связанных с плев-

ральным выпотом, над жалобами, связанными 

с основным заболеванием. Прежде всего боль-

ных беспокоила одышка. Этот симптом отме-

чался у всех.  

В первой группе степень одышки по 

mMRC оценивалась в среднем как 3,11±1,3, у 

пациентов второй группы – 2,9±1,1. Статисти- 

чески достоверной разницы выявлено не 

было. 

У 121 (94 %) участника исследования 

при пункции был получен экссудат, и только 

у 8 (6 %) чел. – транссудат. 

Структура первичной локализации опу-

холи у пациентов с резистентным плевраль-

ным выпотом значительно отличалась от тако-

вой во 2-й группе. Так, доля новообразований 

молочной железы в 1-й группе была в 3 раза 

выше, чем во 2-й, и составила 69 %. Доля опу-

холей легких и бронхов составила только 12 % 

в 1-й группе против 28 % во 2-й. Первичная 

опухоль располагалась в желудке и кишеч-

нике у 9 % пациентов с резистентным плев-

ральным выпотом, а доли новообразований 

«другой локализации» и пищевода в той же 

группе составили 7 % и 3 % соответственно 

(рис. 1). К «другой локализации» относили 

опухоли, доля которых не превышала 3 % в 

группе.
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Рис. 1. Структура первичной локализации опухоли 

Fig. 1. Structure of the primary tumor localization 
 

При изучении влияния распространенно-

сти опухолевого процесса на резистентность 

плеврального выпота (табл. 2) было установ-

лено, что у 48 (70,6 %) пациентов первой 

группы выявлено поражение лимфатических 

узлов стадии N1 и более. Доля таких пациентов 

во 2-й группе была в 2,7 раза меньше – 26 %  

(16 чел.). Метастазы первичной опухоли ста-

дии M1 и более были выявлены у 16 (26,2 %) 

пациентов 2-й группы. В группе с резистент-

ным плевритом доля больных, у которых были 

выявлены метастазы, была несколько больше – 

23 чел. (33,8 %).

 

Таблица 2 

Table 2 

Связь первичной локализации опухоли, поражения лимфатических узлов  

и наличия метастазов с резистентностью плеврального выпота 

Correlation between primary tumor localization, lymph node involvement  

and metastases with pleural effusion resistance 

 Пациенты с резистентным  

плевральным выпотом, n=68 

Patients with resistant  

pleural effusion, n=68 

Пациенты с нерезистентным  

плевральным выпотом, n=61 

Patients with non-resistant  

pleural effusion, n=61 

Локализация опухоли  

в молочной железе 

Tumor localization  

in the mammary gland 

47 (69 %)* 14 (23 %)* 

N1 и более 

N1 and higher 
48 (70,6 %)* 16 (26 %)* 

M1 и более 

M1 and higher 
23 (33,8 %) 16 (26,2 %) 

Примечание. * – наличие достоверных различий между группами (p<0,05, точный критерий Фишера 

(двусторонний)).  

Note. * – the differences between groups are significant (p<0.05, Fisher's exact test (two-tailed test)). 
 

Установлено, что у 41 (87,2 %) пациента с 

локализацией опухоли в молочной железе и 

поражением лимфатических узлов стадии N1 

и более выпот был резистентным. Отметим, 

Резистентный плевральный выпот Resistant pleural effusion 

Нерезистентный плевральный выпот Non-resistant pleural effusion 

Другая локализация Other localization 
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что у пациентов с первичной локализацией 

опухоли в молочной железе поражение лим-

фатических узлов стадии N1 и более статисти-

чески достоверно чаще – в 3 раза – встреча-

лось при резистентном плевральном выпоте 

(табл. 3).
 

Таблица 3  

Table 3 

Связь поражения лимфатических узлов с резистентностью плеврального выпота  

у пациенток с локализацией опухоли в молочной железе, чел. 

Correlation between lymph node involvement and pleural effusion resistance  

in patients with breast tumor, n 

 Пациенты  

со стадией N1 и более 

Patients  

with N1 or higher 

Пациенты  

со стадией N0 

Patients  

with N0 

Всего пациентов 

Total number  

of patients 

Пациенты с резистентным 

плевральным выпотом 

Patients with resistant pleural 

effusion 

41 (87,2 %)* 6 (12,3 %) 47 (100 %) 

Пациенты с нерезистентным 

плевральным выпотом 

Patients with non-resistant  

pleural effusion 

4 (28,6 %)* 10 (71,4 %) 14 (100 %) 

Примечание. * – наличие достоверных различий между группами (p<0,05, точный критерий Фишера 

(двусторонний).  

Note. * – the differences between groups are significant (p<0.05, Fisher's exact test (two-tailed test). 
 

У пациентов с иной локализацией опу-

холи сочетание поражения лимфатических уз-

лов стадии N1 и более и наличия метастазов 

стадии M1 и более статистически достоверно 

увеличивало частоту развития резистентного 

плеврита – в 4,2 раза (табл. 4).

 

Таблица 4 

Table 4 

Связь поражения лимфатических узлов и наличия метастазов с резистентностью  

плеврального выпота у пациентов с локализацией опухоли не в молочной железе 

Correlation between lymph node involvement and metastases with pleural effusion resistance  

in patients with non-breast tumor 

 Сочетание стадий N1  

и более и M1 и более 

Combination of N1 and 

higher and M1 and higher 

Пациенты со стадиями 

N0 и M0 

Patients with  

N0 and M0 

Всего пациентов 

Total number  

of patients 

Пациенты с резистентным 

плевральным выпотом 

Patients with resistant pleural 

effusion 

15 (71,4 %)* 6 (28,6 %) 21 (100 %) 

Пациенты с нерезистентным 

плевральным выпотом 

Patients with non-resistant 

pleural effusion 

8 (17,0 %)* 39 (83 %) 47 (100 %) 

Примечание. * – наличие достоверных различий между группами (p<0,05, точный критерий Фишера 

(двусторонний). 

Note. * – the differences between groups are significant (p<0.05, Fisher's exact test (two-tailed test). 
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Полученные данные позволили нам пред-

положить, что фактором высокого риска раз-

вития резистентного плеврита является лока-

лизация первичной опухоли в молочной же-

лезе, особенно в сочетании с поражением лим-

фатических узлов стадии N1 и более. У паци-

ентов с иной локализацией опухоли факто-

рами риска являются поражение лимфатиче-

ских узлов стадии N1 и более и наличие мета-

стазов стадии M1 и более. 

На втором этапе исследования 68 пациен-

тов с резистентным плевральным выпотом 

были разделены на 2 подгруппы. 

Первой подгруппе выполнялся плевро-

дез по методу С.А. Плаксина, Л.И. Фаршато-

вой [19].  

Пациентам второй подгруппы выполнялся 

плевродез по разработанному нами способу 

[20] в соответствии со следующими тактиче-

скими подходами. 

Если у пациента с плевральным выпо-

том, требующим хирургического лечения, в 

течение месяца, предшествующего госпита-

лизации, имели место 2 и более лечебные 

плевральные пункции, а также выявлены 

указанные выше факторы риска развития ре-

зистентного плеврального выпота, ему вы-

полнялась индукция плевродеза при первой 

же пункции. 

Если же пункции не выполнялись либо 

она была одна, но имелись факторы риска, то 

пациенту выполнялась плевральная пункция 

с установкой дренажа по Бюлау. Если в тече-

ние 2 последующих суток по дренажу выде-

лялась жидкость в объеме 300 мл и более, то 

на третьи сутки выполнялась индукция 

плевродеза. 

Сформированные подгруппы были сопо-

ставимы по возрасту, полу и наличию сопут-

ствующих заболеваний. По локализации пер-

вичной опухоли и распространенности про-

цесса достоверных различий также не выявлено. 

При оценке интенсивности болевых ощу-

щений с помощью визуально-аналоговой 

шкалы установлено, что непосредственно по-

сле выполнения процедуры индукции плевро-

деза в первой подгруппе данный показатель 

был статистически достоверно больше, чем во 

второй: 4,7±0,21 против 3,4±0,33 балла соот-

ветственно (p<0,05). Через сутки после опера-

ции показатели несколько различались, со-

ставляя 3,1±0,32 и 2,8±0,22 балла в 1-й и  

2-й подгруппах соответственно, однако разли-

чия не были статистически достоверными. 

Важным фактором, влияющим на каче-

ство жизни пациента, в т.ч. во время нахожде-

ния в стационаре, является общая продолжи-

тельность нахождения дренажа в плевральной 

полости. 

У пациентов 1-й подгруппы с учетом дре-

нирования плевральной полости в течение  

6 сут до выполнения процедуры индукции 

плевродеза общая продолжительность дрени-

рования составила 8,5±0,7 сут. У пациентов  

2-й подгруппы данный показатель, благодаря 

оптимизации тактических подходов и усовер-

шенствованию способа плевродеза, составил 

3,2±1,3 сут. 

Таким образом, общая продолжитель-

ность нахождения дренажа в плевральной по-

лости у пациентов 2-й подгруппы была стати-

стически достоверно – в 2,6 раза – меньше, 

чем у пациентов 1-й подгруппы. 

Достоверно сокращалась и продолжитель-

ность пребывания пациента в стационаре –  

на 2,2 дня: 8,7±0,7 койко-дня в 1-й подгруппе 

против 6,5±0,3 койко-дня во 2-й подгруппе 

(p<0,05). 

С учетом паллиативного характера выпол-

няемой операции и минимальной ожидаемой 

продолжительности жизни любое сокращение 

сроков пребывания в стационаре, тем более с 

дренажной трубкой, является вполне оправдан-

ным. 

Так как у подавляющего числа пациентов 

выпот относился к экссудатам, принято реше-

ние оценить динамику изменения общего 

белка крови (табл. 5).
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Таблица 5 

Table 5 

Динамика изменения общего белка крови 

Dynamics of changes in total blood protein 

 

1-я подгруппа, n=33 

Group 1, n=33 

2-я подгруппа, n=35 

Group 2, n=35 
t p 

1-е сут* 

Day 1* 
n=17 n=19   

Уровень белка в 1-е сут, г/л 

Protein level, Day 1, g/l 
58,5±0,9 58,9±0,7 0,35 0,727951 

6-е сут* 

Day 6* 
n=21 n=20   

Уровень белка на 6-е сут, г/л 

Protein level, Day 6, g/l 
53,6±0,8** 58,5±0,9** 4,07 0,000230 

Примечание. * – количество пациентов со сниженным относительно нормы уровнем общего белка 

плазмы крови; ** – различия значений по t-критерию Стьюдента для несвязанных совокупностей стати-

стически значимы (p<0,05). 

Note. * – number of patients with a reduced level of total plasma protein compared with the norm; ** – the 

differences for unrelated samples are statistically significant, p<0.05. 

 
При исходно сопоставимых показателях 

к 6-м сут во второй подгруппе стало на 1 па-

циента с низким уровнем белка больше, но 

уровень общего белка практически не изме-

нился и составил 58,5±0,9 г/л. В первой под-

группе к 6-м сут увеличилось количество па-

циентов с пониженным уровнем общего белка, 

который также был достоверно ниже, чем  

во второй подгруппе, составляя 53,6±0,8 г/л 

(p<0,05).  

Увеличение доли пациентов со снижен-

ным уровнем общего белка в первой под-

группе и снижение уровня общего белка мы 

связываем с длительным выделением жидко-

сти по дренажу (в течение 6 сут). 

Через 1 мес. после выполнения плевроде-

за у 29 пациентов первой подгруппы и 31 па-

циента второй мы провели опрос с использо-

ванием опросника SF-36, оценив показатели 

физического и социального функционирова-

ния и общего состояния здоровья.  

 

Установлено, что пациенты 2-й под-

группы достоверно лучше оценивали свое со-

стояние по показателям физического, соци-

ального функционирования и общего состоя-

ния здоровья. 

Заключение. Таким образом, сокращение 

времени принятия решения о выполнении 

плевродеза, основанное на изучении факторов 

риска развития резистентного плеврального 

выпота, а также использование нового способа 

индукции плевродеза (патент RU 2704569 C1; 

публикация 2019-10-29) позволяют снизить бо-

лезненность процедуры с 4,7±0,21 балла в  

1-й подгруппе до 3,4±0,33 во 2-й (p<0,05), в  

2,6 раза сократить продолжительность дрени-

рования (p<0,05), на 2,2 дня уменьшить про-

должительность пребывания в стационаре 

(p<0,05), исключить значимое снижение уровня 

общего белка и статистически достоверно улуч-

шить показатели качества жизни пациентов че-

рез 1 мес. после выполнения плевродеза. 
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STRATEGY OPTIMIZATION AND MODIFIED PLEURODESIS  

IN TREATMENT OF PATIENTS WITH RESISTANT PLEURAL EFFUSION 
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Pleural effusion critically reduces the quality of life. To prevent life-threatening complications, pleural 
puncture is performed. In case of pleural effusion resistant to drainage, the pleural cavity is usually oblite-
rated. Research aimed at improving pleurodesis management remains relevant. 
Objective: The aim of the study is to improve treatment outcomes in patients with resistant pleural effusion 
by optimizing the timing of surgery and using a new method of pleurodesis induction. 
Materials and Methods: At the first stage, 68 patients with resistant pleural effusion and 61 patients with 
effective pleural drainage were compared. 
At the second stage, patients with resistant pleural effusion underwent pleurodesis: Group 1 (n=33) – on 
the 7th day according to S.A. Plaksin and L.I. Farshatova method, Group 2 (n=35) – according to a pro-
prietary know-how method. 
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The authors used Fisher's exact two-tailed test and Student's t-test for unrelated samples. 
Results. In patients with resistant pleural effusion, the primary tumor is predominantly localized in the 
mammary gland with lymph node involvement, stage N1 or higher, and metastases, stage M1 or higher. 
At the second stage of the study, it was found that in the second subgroup of the first group of patients, the 
painfulness of the procedure was significantly reduced; the drainage duration was reduced by 2.6 times; 
the length of hospital stay was reduced by 2.2 days; a significant decrease in the level of total protein was 
excluded, and quality of life indicators improved 1 month after pleurodesis. 
Conclusion. Reducing the time of decision-making on pleurodesis, based on the study of risk factors for the 
development of resistant pleural effusion, and the use of a know-how technique can significantly improve 
the treatment results and the course of the immediate postoperative period. 
 
Key words: resistant pleural effusion, pleurodesis, treatment strategy, quality of life. 
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ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ ПНЕВМОНИИ ПРИ COVID-19  

И ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ В КЫРГЫЗСКОЙ РЕСПУБЛИКЕ 
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В настоящее время не вызывает сомнений необходимость контроля таких легочных заболеваний, 
как COVID-19, вызываемый вирусом SARS-CoV-2, и туберкулез. Одним из важнейших направле-
ний данной работы является быстрая и точная диагностика, в т.ч. с использованием методов 
визуализации легких, основанных на искусственном интеллекте (ИИ).  
Цель. Проверка возможности применения ИИ в целях обнаружения пневмонии при COVID-19 и 
туберкулеза легких на основе цифровых рентгенограмм.  
Материалы и методы. Исследование включало в себя несколько этапов: разработку модели ИИ для 
обучения обнаружению пневмонии при COVID-19 и туберкулеза легких; создание базы тестирую-
щих рентген-данных; интерпретацию данных врачами-рентгенологами; использование ИИ в диа-
гностике пневмонии при COVID-19 и туберкулеза легких.  
Результаты. ИИ продемонстрировал хорошую прогностическую способность (чувствитель-
ность – 88,31 % и 83,33 %, специфичность – 96,67 % и 97,78 % для пневмонии и туберкулеза 
легких соответственно). Он эффективно обрабатывает и анализирует большие объемы данных, 
что способствует экономии времени врачей. Однако в целях обеспечения большей безопасности 
ответственность за окончательное заключение должен нести медицинский персонал. Оптималь-
ным представляется сотрудничество врачей-рентгенологов и ИИ, в котором последний выпол-
няет роль вспомогательного инструмента в условиях высокой нагрузки или нехватки специали-
стов, что может повысить точность рентгенологических заключений и обеспечить их своевре-
менность. 
 
Ключевые слова: COVID-19, туберкулез легких, искусственный интеллект, пневмония, рентген-
диагностика, машинное обучение. 

 
Введение. COVID-19, вызываемый виру-

сом SARS-CoV-2, повлиял на здоровье насе-

ления во всем мире [1]. Для контроля панде-

мии COVID-19 необходима быстрая и точная 

диагностика заболевания [2]. Важно отметить, 

что SARS-CoV-2 может привести к пневмо-

нии при COVID-19, в связи с чем большое зна-

чение приобретает дифференциальная диа-

гностика вирусной, бактериальной и других 

респираторных инфекций, таких как туберку-

лезная болезнь (ТБ), с использованием мето-

дов визуализации легких [3].  

ТБ является основной причиной смерти 

от одного инфекционного агента, хотя он в 

значительной степени излечим и предотвра-

тим. Так, в 2019 г. у 2,9 млн чел. из 10 млн за-

болевших туберкулез не был диагностирован 

или зарегистрирован во Всемирной организа-

ции здравоохранения [4].  

Для достижения глобальной цели по иско-

ренению туберкулеза к 2030 г. требуется 

научно обоснованное использование иннова-

ционных инструментов скрининга [5]. Про-

дукты искусственного интеллекта (ИИ) были 
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рекомендованы ВОЗ для интерпретации рент-

геновских снимков органов грудной клетки с 

целью сортировки и скрининга на туберкулез 

больных от 15 лет и старше [4]. Однако эта ре-

комендация не предусматривает конкретных 

продуктов и требует дополнительных иссле-

дований. Между тем рынок решений компью-

терного обнаружения продолжает расти. Так, 

например, по состоянию на май 2024 г. в дан-

ной сфере насчитывалось 16 продуктов, не го-

воря уже о тех, которые находятся в стадии 

разработки [6–8]. 

Пневмония при COVID-19 [9, 10] и ТБ 

легких [11–15] на рентген-снимках проявля-

ются по-разному, но могут иметь схожие 

симптомы, такие как затрудненное дыхание, 

кашель и лихорадка [16]. В связи с этим для 

назначения правильного курса лечения необ-

ходима надежная система ИИ, которая может 

обнаруживать и классифицировать различные 

респираторные заболевания, имеющие пере-

крывающиеся проявления.  

В последнее десятилетие использование 

ИИ в лучевой диагностике получило широкое 

распространение: нейронные сети глубокого 

обучения все чаще используются для анализа 

результатов рентгенографии органов грудной 

клетки (РОГК) [17, 18]. Кроме того, возмож-

ные будущие периоды пандемии могут приве-

сти к росту рабочей нагрузки врачей-рентге-

нологов, что обусловит острую нуждаемость  

в новых автоматизированных инструментах 

анализа изображений, которые будут класси-

фицировать или сегментировать участки рент-

генограммы для поддержки диагностического 

рабочего процесса.  

Таким образом, системы поддержки при-

нятия решений на основе ИИ зарекомендо-

вали себя как новая исследовательская тен-

денция и в сфере здравоохранения [19]. В по-

следние месяцы пандемии автоматизирован-

ное обнаружение пневмонии или других за-

болеваний легких привлекло значительное 

внимание как клинических исследователей, 

так и исследователей ИИ. Разработка меди-

цинских систем на основе ИИ, а также их  

 

 

внедрение в медицинскую практику играют 

все более заметную роль в модернизации ле-

чения [20, 21]. 

Стандартные методы визуализации, при-

меняемые в диагностике заболеваний легких, 

включают в себя РОГК и компьютерную то-

мографию (КТ). Безусловно, КТ является зо-

лотым стандартом, однако имеет более высо-

кую стоимость, оказывает радиационное воз-

действие и не всегда легко доступна во всем 

мире [22]. В то же время РОГК доступна по 

цене и является одним из наиболее распро-

страненных методов визуализации, использу-

емых в диагностике кардиоторакальных и ле-

гочных заболеваний [23–25]. 

Цель исследования. Проверка возмож-

ности применения ИИ в целях обнаружения 

пневмонии при COVID-19 и туберкулеза лег-

ких на основе цифровых рентгенограмм. 

Материалы и методы. Исследование 

включало в себя несколько этапов. 

Обучение ИИ состоит в том, что он учится 

распознавать признаки пневмонии и туберку-

леза при любой конфигурации этих заболева-

ний на рентгенограмме. Именно поэтому дан-

ные для машинного обучения были ретроспек-

тивными и общее число использованных рент-

ген-снимков составило около 700 тыс. [26].  

В целях обработки медицинских изображе-

ний в последнее время активно используются 

методы глубокого машинного обучения [27]. 

Одним из наиболее эффективных направлений 

является использование сверхточных нейрон-

ных сетей (Convolutional Neural Networks, 

CNN). CNN включают в себя обширный класс 

архитектур искусственных нейронных сетей, 

продемонстрировавших высокие результаты в 

области компьютерного зрения [28]. 

Нами в качестве модели машинного обу-

чения была использована нейронная сеть на 

базе архитектуры MedVit (рис. 1). В исследо-

вании [29] приведены результаты сравнения 

качества работы нейронной сети на базе архи-

тектуры MedVit и других систем. Базой для 

проверки являлись 12 наборов различных по 

нозологии медицинских данных. 
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Рис. 1. Архитектура нейронной сети MedVit 

Fig. 1. Architecture of the MedVit neural network 

 
Нейронные сети семейства архитектур vi-

sion transformer эффективны в решении задач 

классификации медицинских снимков [26]. Во 

всех экспериментах использовался вариант 

модели MedViT_large, обученный на ряде 

крупных открытых наборов данных рентген-

снимков грудной клетки: ChestX-ray8 (Natio-

nal Institute of Health, США) [30], CheXpert 

(Стэнфордский университет) [31], RSNA 

Pneumonia Challenge [32], MIMIC-CXR (Мас-

сачусетский институт технологий) [33]. 

В данное исследование были включены 

цифровые рентген-снимки пациентов с под-

твержденными в период 2021–2022 гг. пнев-

монией при COVID-19 и ТБ легких, а также 

снимки легких без патологических измене-

ний. Рентгенограммы в формате DICOM 

(Digital Imaging and Communications in Medi-

cine) [34], полученные из нескольких государ-

ственных медицинских центров Бишкека, 

были использованы в качестве базы тестиру-

ющих ИИ данных. 

На следующем этапе тремя врачами-рент-

генологами, работающими в различных клини-

ках, оценивались характер, полнота, содержа-

ние и сущность описаний всех рентген-снимков 

[9–15]. Исследовательской командой был адап-

тирован шаблон описания рентгенограмм орга-

нов дыхания (https://docs.google.com/forms/d/e/ 

1FAIpQLScwy2fdAAbkNX22H634ojnz-quoqL0cq 
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ZWx5-51KkTvfFsEew/viewform), основанный 

на рекомендациях И.П. Королюка [35] и www.ra-

diologymasterclass.co.uk. 

Средний стаж рентгенологов составил 

26,6 года.  

Всем цифровым рентген-снимкам были 

присвоены индивидуальные идентификацион-

ные номера, которые в целях соблюдения чи-

стоты исследования были разными у каждого 

врача-рентгенолога. Все рентгенограммы, каче-

ство которых исследователи сочли неподходя-

щим или плохим, были исключены, чтобы избе-

жать непредвиденных ошибок в интерпретации. 

Для обеспечения возможности использо-

вания модели было разработано веб-приложе-

ние, которое было размещено на сервере, 

установленном в центре обработки данных.  

Для работы с веб-приложением пользова-

телям предоставлен персональный компьютер 

с установленным веб-браузером Google Chro-

me и доступом к Интернету на скорости не ме-

нее 512 Kbps. Веб-приложение было проте-

стировано на версиях Chrome 120 и выше. Для 

стабильной работы браузера рекомендуется 

не менее 4GB ОЗУ. Доступ к веб-приложению 

был настроен в рентген-кабинете одной из 

клиник первичного уровня здравоохранения 

Кыргызской Республики.  

Статистический анализ проводился с ис-

пользованием программного обеспечения 

MedCalc 22.021 [36]. В целях определения 

наиболее эффективного классификатора для 

диагностики были построены кривые рабочих 

характеристик приемника (ROC) и проанали-

зирована площадь под кривой (AUC) и  

95-процентные доверительные интервалы.  

 

Значение AUC с доверительным интервалом, 

который не включал значение 0,5, считалось 

доказательством того, что тест обладал некото-

рой способностью проводить различие между 

двумя группами. Оптимальное значение отсе-

чения положительных результатов от отрица-

тельных было оценено с использованием ин-

декса Юдена, который максимизирует разницу 

между частотой истинно положительных и 

ложноположительных результатов по всем воз-

можным значениям отсечения. Различия в эф-

фективности распознавания между моделями 

были проверены на статистическую значи-

мость путем применения теста Делонга [37] к 

соответствующим значениям AUC. 

ROC-кривые являются широко используе-

мым методом оценки диагностических харак-

теристик теста. Путем сопоставления частоты 

истинно положительных результатов (чувстви-

тельность) с частотой ложноположительных 

результатов (специфичность) для диапазона 

пороговых значений кривая позволяет оценить 

общую точность теста при различении положи-

тельных и отрицательных случаев. AUC пред-

ставляет собой сводную статистику кривой 

ROC, значения которой варьируются от 0,5 

(что указывает на случайное предположение) 

до 1,0 (что указывает на совершенную дискри-

минацию). Чем выше значение AUC, тем 

лучше диагностические характеристики теста. 

Результаты. Были отобраны 276 и  

77 рентгенограмм пациентов с ТБ легких и 

пневмонией при COVID-19 соответственно, а 

также 90 рентген-снимков здоровых лиц. Ре-

зультаты работы ИИ мы сравнили с заключе-

ниями 3 врачей-рентгенологов (рис. 2). 

 

 

 

 

 

 

 
 

Рис. 2. Схема исследования 

Fig. 2. Study design 

Анализ цифровых рентген-снимков 

3 врачами-рентгенологами  

Analysis of chest x-ray images  

by 3 radiologists 

Анализ цифровых рентген-снимков 

искусственным интеллектом  

Analysis of chest x-ray images  

with Artificial Intelligence 

276 снимков больных туберкулезом легких,  

77 снимков больных пневмонией при COVID-19, 

90 снимков здоровых лиц  

276 chest x-rays of patients with pulmonary tuberculosis, 

77 chest x-rays of patients with COVID-19 pneumonia, 

90 chest x-rays of healthy individuals 
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Эффективность работы ИИ по выявлению 

туберкулеза легких практически не отлича-

лась от эффективности работы врачей-рентге-

нологов, что доказывает хорошую прогности- 

ческую способность машинного анализа  

(рис. 3). Аналогичная картина наблюдалась и 

при диагностике пневмонии как осложнения 

COVID-19 (рис. 4).  

 

 
Рис. 3. Сравнение ROC-кривых, характеризующих работу рентгенологов и ИИ  

при диагностике туберкулеза легких 

Fig. 3. Comparison of ROC curves characterizing the work of radiologists and AI  

in diagnosing pulmonary tuberculosis 

 

 
Рис. 4. Сравнение ROC-кривых, характеризующих работу рентгенологов и ИИ  

при диагностике пневмонии как осложнения COVID-19  

Fig. 4. Comparison of ROC curves characterizing the work of radiologists and AI  

in diagnosing COVID-19 complicated with pneumonia 
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Данные, представленные на рис. 3 и 4, де-

монстрируют, что площади под кривыми, ха-

рактеризующими работу врачей-рентгеноло-

гов и ИИ, имеют очень близкие значения. 

Также во всех случаях имеют место очень вы-

сокая специфичность и не менее высокая чув-

ствительность.  

В целях определения эффективности 

классификаторов для диагностики были рас-

считаны численные характеристики ROC-

кривых для больных туберкулезом легких 

(табл. 1) и COVID-19, осложненным пневмо-

нией (табл. 2).

 

Таблица 1  

Table 1 

Численные характеристики ROC-кривых при диагностике туберкулеза легких 

Numerical characteristics of ROC curves in patients with pulmonary tuberculosis 

Переменная 

Variable 
AUC SEa 95 % CI 

Рентгенолог_1 

Radiologist_1 0,925 0,014 0,893–0,950 

Рентгенолог_2 

Radiologist_2 0,918 0,012 0,885–0,944 

Рентгенолог_3 

Radiologist_3 0,923 0,016 0,891–0,948 

ИИ 

AI 0,906 0,014 0,871–0,933 

Примечание. SE – стандартная ошибка (standard error); a – E.R. DeLong et al. [37]; CI – доверительный 

интервал (confidence interval). Далее обозначения те же. 

Note. SE – standard error; a – E.R. DeLong et al. [37]; CI – confidence interval. Hereafter, designations are 

the same. 

Таблица 2  

Table 2 

Численные характеристики ROC-кривых при диагностике пневмонии  

как осложнения COVID-19  

Numerical characteristics of ROC curves in patients with COVID-19 complicated  

with pneumonia 

Переменная 

Variable 
AUC SEa 95 % CI 

Рентгенолог_1 

radiologist_1 
0,923 0,0242 0,871–0,958 

Рентгенолог_2 

radiologist_2 
0,931 0,0208 0,881–0,964 

Рентгенолог_3 

radiologist_3 
0,892 0,0296 0,835–0,935 

ИИ 

AI 
0,916 0,0237 0,863–0,953 

 
Максимальные значения AUC при выяв-

лении туберкулеза имеют место у врача 1  

и врача 3, несколько меньшие – у врача 2 и  

ИИ (табл. 1). Однако при диагностике пневмо-

нии как осложнения COVID-19 наибольшие 

значения AUC характерны для врача 1 и вра- 
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ча 2, несколько меньшие – для врача 3 и ИИ 

(табл. 2). Но доверительные интервалы значи-

тельно перекрываются, а значит, различия не  

 

являются статистически значимыми. Это под-

тверждается сравнением AUC друг с другом 

(табл. 3, 4). 

 
Таблица 3  

Table 3 

Парное сравнение AUC ROC-кривых при диагностике туберкулеза легких 

Pairwise comparison of AUC-ROC curves in patients with pulmonary tuberculosis 

Рентгенолог_1 ~ Рентгенолог_2 

Radiologist _1 ~ Radiologist _2 

Рентгенолог_1 ~ Рентгенолог_3 

Radiologist _1 ~ Radiologist _3 

Z statistic 0,414 Z statistic 0,139 

Significance level p=0,679 Significance level p=0,889 

Рентгенолог_1 ~ ИИ 

Radiologist _1 ~ AI 

Рентгенолог_2 ~ Рентгенолог_3 

Radiologist _2 ~ Radiologist _3 

Z statistic 1,020 Z statistic 0,258 

Significance level p=0,308 Significance level p=0,796 

Рентгенолог_2 ~ ИИ 

Radiologist _2 ~ AI 

Рентгенолог_3 ~ ИИ 

Radiologist _3 ~ AI 

Z statistic 0,691 Z statistic 0,912 

Significance level p=0,490 Significance level p=0,362 

 

Таблица 4 

Table 4  

Парное сравнение AUC ROC-кривых при диагностике пневмонии  

как осложнения COVID-19 

Pairwise comparison of AUC-ROC curves in patients with COVID-19 complicated  

with pneumonia 

Рентгенолог_1 ~ Рентгенолог_2 

Radiologist _1 ~ Radiologist _2 

Рентгенолог_2 ~ Рентгенолог_3 

Radiologist _2 ~ Radiologist _3 

Z statistic 0,292 Z statistic 1,148 

Significance level p=0,770 Significance level p=0,251 

Рентгенолог_1 ~ Рентгенолог_3 

Radiologist _1 ~ Radiologist _3 

Рентгенолог_2 ~ ИИ 

Radiologist _2 ~ AI 

Z statistic 1,137 Z statistic 0,469 

Significance level p=0,256 Significance level p=0,639 

Рентгенолог_1 ~ ИИ 

Radiologist _1 ~ AI 

Рентгенолог_3 ~ ИИ 

Radiologist _3 ~ AI 

Z statistic 0,206 Z statistic 0,653 

Significance level p=0,837 Significance level p=0,513 

 
Данные табл. 3, 4 свидетельствуют о том, 

что во всех случаях р>0,05, т.е. статистически 

значимых различий не зарегистрировано.  

Аналогичное заключение можно сделать на 

основании результатов анализа чувствительно-

сти и специфичности предикторов (табл. 5, 6). 
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Таблица 5  

Table 5 

Оценка чувствительности и специфичности предикторов  

при диагностике туберкулеза легких 

Estimations of sensitivity and specificity of predictors in patients  

with pulmonary tuberculosis 

 Чувствительность, % 

Sensitivity in % 
95 % CI 

Специфичность, % 

Specificity in % 
95 % CI 

Рентгенолог 1 

Radiologist 1 
88,41 84,0–91,9 96,67 90,6–99,3 

Рентгенолог 2 

Radiologist 2 
84,78 80,0–88,8 98,89 94,0–100,0 

Рентгенолог 3 

Radiologist 3 
91,30 87,3–94,3 93,33 86,1–97,5 

ИИ 

AI 
83,33 78,4–87,5 97,78 92,2–99,7 

 
Таблица 6 

Table 6 

Оценки чувствительности и специфичности предикторов 

при диагностике пневмонии как осложнения COVID-19 

Estimation of sensitivity and specificity of predictors in patients  

with COVID-19 complicated with pneumonia 

 Чувствительность, % 

Sensitivity, % 
95 % CI 

Специфичность, % 

Specificity, % 
95 % CI 

Рентгенолог 1 

Radiologist 1 
90,91 82,2–96,3 96,67 90,6–99,3 

Рентгенолог 2 

Radiologist 2 
96,10 89,0–99,2 91,11 83,2–96,1 

Рентгенолог 3 

Radiologist 3 
93,51 85,5–97,9 91,11 83,2–96,1 

ИИ 

AI 
88,31 79,0–94,5 96,67 90,6–99,3 

 
Как видно из табл. 5, 6, значения специфич-

ности всех четырех предикторов довольно 

близки, тогда как чувствительность ИИ не-

сколько ниже остальных. Это различие стати-

стически не значимо, поскольку доверительный 

интервал ИИ сильно пересекается с доверитель-

ными интервалами других предикторов [36].  

Обсуждение. Согласно сложившимся пред-

ставлениям [38, 39] одной цифровой рентгено-

граммы легких недостаточно для постановки 

таких клинических диагнозов, как COVID-19, 

осложненный пневмонией, или туберкулез 

легких. Необходимо использовать дополни-

тельные источники информации. В качестве 

одного из них может выступать ИИ.  

В этом исследовании оценивалась эффек-

тивность работы ИИ, который был обучен обна-

руживать признаки пневмонии при COVID-19 и 

ТБ легких на рентгенограмме. 

ИИ может использоваться для замены или 

дополнения экспертной интерпретации простой 

рентгенограммы врачом при скрининге на ту-

беркулез и способен сократить задержки описа-

ния снимков при нехватке квалифицированного 
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медицинского персонала. Некоторые модели 

ИИ выражают обнаруженные аномалии РОГК в 

виде балльной оценки (либо от 0 до 100, либо от 

0 до 1). Значения выше определенного порога 

могут использоваться для направления на даль-

нейшую диагностику ТБ [40, 41]. 

В других работах [42–46], в которых при-

менялись модели ИИ для обнаружения пнев-

монии на рентгенограмме, использовался под-

ход декомпозиции классов с использованием 

глубокой архитектуры CNN – convolutional 

neural network (Detrac ResNet). Чувствитель-

ность метода составила 97,9 %, хотя экспери-

мент проводился на меньшем наборе данных 

[44]. Исследование, в котором использовалась 

предварительно обученная CNN (ResNet 50), 

включало только аномальные рентгеновские 

снимки и показало общую точность 89,2 %. 

Методы, представленные в этих работах, тре-

буют знаний в области машинного обучения, 

и их трудно внедрить в клиническую прак-

тику [45]. 

Мы провели независимый анализ интер-

претаций трех врачей-рентгенологов и срав-

нили их рабочие характеристики с характери-

стиками модели. ИИ продемонстрировал хо-

рошую прогностическую способность (чув-

ствительность – 88,31 % и 83,33 %, специфич-

ность – 96,67 % и 97,78 % для диагностики 

пневмонии при COVID-19 и туберкулеза лег-

ких соответственно). Такие показатели де-

лают модель потенциальным инструментом 

скрининга для выявления и сортировки паци-

ентов с COVID-19, осложненным пневмо-

нией, и туберкулезом легких. Врачи-рентгено-

логи могут легко получить доступ к модели и 

загрузить рентгенограммы, что облегчает ее 

внедрение в клиническую практику. 

Заключение. Одним из главных преиму-

ществ ИИ является способность быстро обра-

батывать и анализировать большие объемы 

данных, что позволяет врачам экономить 

время и сосредоточиться на более сложных 

случаях. Это особенно актуально в условиях 

пандемии, когда нагрузка на медицинские 

учреждения значительно возрастает. Автома-

тизация процессов, таких как распознавание 

паттернов на рентгеновских снимках, может 

ускорить диагностику и, как следствие, 

начало лечения. 

Однако важно подчеркнуть, что ИИ не 

может полностью заменить человека. Роль 

врача в интерпретации результатов остается 

критически значимой. Несмотря на высокую 

точность алгоритмов врачи и пациенты часто 

испытывают недоверие к полностью автома- 

тизированным системам. Ответственность за 

окончательное заключение должна оставаться 

за медицинским персоналом, что обеспечи-

вает более высокий уровень безопасности и 

доверия со стороны пациентов. 

Таким образом, идеальным вариантом яв-

ляется сотрудничество врачей и ИИ. Врач мо-

жет использовать ИИ как дополнительный ин-

струмент, который помогает в принятии реше-

ний, особенно в условиях высокой нагрузки 

или нехватки специалистов. Такое взаимодей-

ствие может привести к более точным и свое-

временным рентгенологическим заключени-

ям, что особенно важно для пациентов с пнев-

монией и туберкулезом легких. 

Итак, интеграция ИИ в лучевую диагно-

стику представляет собой многообещающий 

шаг вперед, который при правильном подходе 

может значительно повысить качество меди-

цинской помощи. 
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Nowadays, the necessity to control lung diseases such as COVID-19 caused by the SARS-CoV-2 virus and 
tuberculosis is obvious. One of the most important areas of this work is rapid and accurate diagnostics, 
including lung imaging based on artificial intelligence (AI). 
Objective. The aim of the paper is to test AI for detecting COVID-19 pneumonia and pulmonary tubercu-
losis based on digital X-ray patterns. 
Materials and Methods. The study included several stages. 1. Development of an AI model for detecting 
COVID-19 pneumonia and pulmonary tuberculosis. 2. Creation of a test X-ray data base. 3. Interpretation 
of data by radiologists. 4. Use of AI for diagnosing COVID-19 pneumonia and pulmonary tuberculosis. 
Results. AI demonstrated good prognostic ability (sensitivity – 88.31 % and 83.33 %, specificity –  
96.67 % and 97.78 % for pneumonia and pulmonary tuberculosis, respectively). AI effectively processes 
and analyzes big data, which saves doctors’ time. However, in order to ensure greater safety, healthcare 
professionals should bear responsibility for the final diagnosis. The collaboration between radiologists and 
AI seems to be desirable. AI can be an auxiliary tool in conditions of high workload or shortage of specialists, 
as it can improve the accuracy of radiological reports and ensure their timeliness. 
 
Key words: COVID-19, pulmonary tuberculosis, artificial intelligence, pneumonia, X-ray diagnostics, 
machine learning. 
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ПРОГНОСТИЧЕСКАЯ МОДЕЛЬ ВОЗНИКНОВЕНИЯ  
ИНФЕКЦИИ ОБЛАСТИ ХИРУРГИЧЕСКОГО ВМЕШАТЕЛЬСТВА 

 

С.Н. Тонеева1, С.Ю. Клинышева2, Е.А. Тонеев2, 3, О.В. Мидленко2,  
Р.Ф. Шагдалеев2, Д.С. Костяев4 

 
1 ГУЗ Ульяновская областная клиническая больница, г. Ульяновск, Россия; 

2 ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный университет», г. Ульяновск, Россия; 
3 ГУЗ Областной клинический онкологический диспансер, г. Ульяновск, Россия; 

4 ГБУЗ «Городская клиническая больница № 15 им. О.М. Филатова  
Департамента здравоохранения г. Москвы», г. Москва, Россия 

 
Цель – определить частоту встречаемости инфекции области хирургического вмешательства 
(ИОХВ), факторы риска ее развития и разработать прогностическую модель для стратификации 
пациентов по его уровню.   
Материалы и методы. Исследование проводилось на базе ГУЗ Ульяновская областная клиническая 
больница и ГУЗ Областной клинический онкологический диспансер г. Ульяновска. Было выполнено 
1500 плановых операций с лапаротомным доступом (свидетельство о регистрации базы данных 
№ 2024623300): 190 гастрэктомий с лимфодиссекцией D2, 882 резекции толстой кишки и  
428 тотальных гистерэктомий. Ретроспективный анализ результатов проведен в послеопераци-
онный период по единому протоколу. Статистический анализ результатов исследования выпол-
нялся с использованием программ StatTech v. 4.5.0 («Статтех», Россия) и SPSS 26 for Mac (IBM 
Corp.), R Statistics версия 3.6.1 
Результаты. Частота встречаемости ИОХВ составила 4,93 % (74/1500). Летальных исходов в 
группе с ИОХВ было 12 (16,2 %), в группе без ИОХВ – 15 (1,1 %). Наиболее значимыми факторами, 
влияющими на развитие послеоперационных инфекционных осложнений в области хирургического 
вмешательства, являются: возраст (p=0,007), наличие сахарного диабета (p<0,001), толщина под-
кожно-жировой клетчатки (p<0,001), нейтрофильно-лимфоцитарный индекс (p<0,001), индекс 
массы тела (p<0,001), продолжительность операции (p<0,001). При проведении многофакторного 
анализа было установлено, что только следующие параметры влияют на развитие ИОХВ после 
лапаротомного доступа: операция на толстой кишке (ОШ 8,66 (95 % ДИ 3,74–21,7); наличие  
сахарного диабета (ОШ 9,36 (95 % ДИ 4,22–21,65); ИМТ (ОШ 1,55 (95 % ДИ 1,42–1,71) и НЛИ 
(ОШ 0,07 (95 % ДИ 0,03–0,13). Была создана прогностическая модель риска развития ИОХВ, за-
программированная в виде HTML-приложения с использованием языка программирования 
JavaScript.  
Выводы. Частота встречаемости послеоперационных инфекционных осложнений в области хи-
рургического вмешательства при использовании стандартной срединной лапаротомии при плано-
вых вмешательствах составила 4,93 % (74/1500). Создана модель прогнозирования, которая стра-
тифицирует пациентов в зависимости от степени риска развития ИОХВ. 
 
Ключевые слова: лапаротомия, инфекции области хирургического вмешательства, инфекцион-
ные раневые осложнения, прогностическая модель, машинное обучение, бутстреп данных. 

 
Введение. Инфекции, связанные с оказа-

нием медицинской помощи (ИСМП), в насто-

ящее время являются одним из наиболее ча-

стых послеоперационных осложнений [1]. В 

структуре ИСМП значимое место занимают 

инфекции области хирургического вмеша-

тельства (ИОХВ). ИОХВ – это осложнение, 

которое возникает в результате роста микро-

организмов в области послеоперационной 

раны, приводит к замедлению репаративных 

процессов, ухудшает течение послеопераци-

онного периода, значимо влияет на результат 

хирургического лечения и, следовательно, 

увеличение сроков госпитализации, что нега-

тивно влияет на систему здравоохранения [2].   

При анализе отечественной и зарубежной 

литературы выявлено множество исследова-

ний, касающихся факторов риска возникнове-

ния ИОХВ. Своевременное выявление паци-

ентов с высоким риском позволяет проводить 
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целенаправленную профилактику данного 

осложнения и тем самым улучшать резуль-

таты хирургического вмешательства [3, 4].  

В настоящее время в клинической прак-

тике широко применяются модели прогнози-

рования: они лаконичны, ясны и всегда вклю-

чают более одного фактора для расчета риска. 

Их использование в повседневной клиниче-

ской практике позволяет эффективно и свое-

временно стратифицировать пациентов по 

риску развития негативного события [5]. 

Цель исследования. Определить ча-

стоту встречаемости ИОХВ, факторы риска 

ее развития и разработать прогностическую 

модель для стратификации пациентов по его 

уровню. 

Материалы и методы. Ретроспективное 

исследование проводилось на базе двух учре-

ждений г. Ульяновска: ГУЗ Ульяновская об-

ластная клиническая больница и ГУЗ Област- 

ной клинический онкологический диспансер 

[6] – и включало пациентов, которым была вы-

полнена плановая срединная лапаротомия по 

поводу патологии органов брюшной полости 

трех локализаций: заболевания желудка (га-

стрэктомия с лимфодиссекцией D2), заболева-

ния толстой кишки (правосторонняя и лево-

сторонняя гемиколэктомия, резекция сигмо-

видной кишки, резекция прямой кишки), забо-

левания матки (тотальная гистерэктомия). 

Критериями исключения явились: экстренные 

вмешательства на органах брюшной полости, 

развитие инфекционных осложнений, не свя-

занных с раневым процессом (пневмония, аб-

сцесс брюшной полости и т.п.), мультивисце-

ральные резекции, отсутствие полных клини-

ческих данных в медицинской документации. 

Всего для окончательного анализа были 

отобраны данные 1500 пациентов. Дизайн ис-

следования представлен на рис. 1.  

 

 
Рис. 1. Дизайн ретроспективного исследования 

Fig. 1. Study design (* SSI – surgical site infection) 

 

Сбор данных проводился по единому раз-

работанному протоколу. Оценка ИОХВ осу-

ществлялась согласно классификации CDC 

(Centers for Disease Control and Prevention). 

Распределение пациентов по видам ИОХВ 

представлено в табл. 1.

 

Таблица 1 

Table 1  

Виды ИОХВ согласно классификации CDC 

Structure of SSI according to CDC classification 

Вид ИОХВ  

Types of SSI 

Количество пациентов, абс. (%)   

Number of patients, abs. (%)  

Поверхностная  

Superficial incisional SSI 
25 (33,8) 

Глубокая  

Deep incisional SSI 
10 (13,5) 

Органо-пространственная 

Organ or space SSI 
39 (52,7) 
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По данным мультиспиральной компью-

терной томографии, полученным из архива, 

оценивалась толщина подкожно-жировой 

клетчатки (ПЖК). С помощью общего анализа 

крови, выполнявшегося за сутки до оператив-

ного вмешательства, определялись нейтро-

фильно-лимфоцитарный (НЛИ), тромбоци-

тарно-лимфоцитарный индексы (ТЛИ), а 

также лейкоцитарный индекс интоксикации 

(ЛИИ) по В.К. Островскому [7].  

НЛИ и ТЛИ рассчитывались как отношения 

абсолютного числа нейтрофилов к абсолютному 

количеству лимфоцитов и абсолютного количе-

ства тромбоцитов к абсолютному количеству 

лимфоцитов соответственно. ЛИИ по В.К. Ост-

ровскому определяли по формуле автора [7].  

Количественные показатели оценивались 

на предмет соответствия нормальному рас-

пределению с помощью критерия Шапиро – 

Уилка (при числе исследуемых менее 50) или 

критерия Колмогорова – Смирнова (при числе 

исследуемых более 50). 

В случае отсутствия нормального распре-

деления количественные данные описывались 

с помощью медианы (Me) и нижнего и верх-

него квартилей (Q1–Q3). 

Категориальные данные описывались с 

указанием абсолютных значений и процентных 

долей. 95 % доверительные интервалы рассчи-

тывались по методу Клоппера – Пирсона. 

Сравнение двух групп по количествен-

ному показателю, распределение которого от-

личалось от нормального, выполнялось с по-

мощью U-критерия Манна – Уитни. 

Сравнение процентных долей при анализе 

четырехпольных таблиц сопряженности вы-

полнялось с помощью критерия χ2 Пирсона 

(при значениях ожидаемого явления более 

10), точного критерия Фишера (при значениях 

ожидаемого явления менее 10) 

В качестве количественной меры эффекта 

при сравнении относительных показателей ис-

пользовалось отношение шансов с 95 % дове-

рительным интервалом (ОШ; 95 % ДИ). В слу-

чае нулевых значений числа наблюдений в 

ячейках таблицы сопряженности расчет отно-

шения шансов выполнялся с поправкой Хол-

дейн – Энскомб.  

Оценка силы связи между категориаль-

ными показателями выполнялась с помощью 

V Крамера, значения которого интерпретиро-

вались согласно рекомендациям [8].  

Различия считались статистически значи-

мыми при p<0,05. Статистический анализ про-

водился с использованием StatTech v. 4.5.0 

(ООО «Статтех», Россия), SPSS 26 for Mac 

(IBM Corp.), R Statistics v. 3.6.1.  

Результаты. Характеристика исследуе-

мых пациентов представлена в табл. 2.

 

Таблица 2 

Table 2 

Клинико-лабораторные показатели исследуемых пациентов 

Clinical and laboratory parameters of study subjects 

Показатель  

Parameter 

Категория  

Category 

ИОХВ 

SSI 
p 

Нет, n=1426 

No, n=1426 

Да, n=74 

Yes, n=74 

Возраст, лет (Ме (Q1–Q3)) 

Age, years old (Ме (Q1–Q3)) 
62 (49,00–70,00) 65 (57,25–72,00) 0,007 

Пол, абс. (%) 

Sex, abs. (%) 

Женский 

Female 
905 (63,5) 54 (73,0) 

0,098 
Мужской 

Male 
520 (36,5) 20 (27,0) 

Сахарный диабет абс. (%) 

Diabetes mellitus, abs. (%) 

Нет 

No 
1295 (90,8) 44 (59,5) 

<0,001 
Да 

Yes 
131 (9,2) 30 (40,5) 
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Толщина ПЖК, см (Ме (Q1–Q3)) 

Subcutaneous fat, sm (Ме (Q1–Q3)) 
5,80 (3,5–7,10) 10,20 (9,22–11,10) <0,001 

ИМТ, кг/м2 (Ме (Q1–Q3)) 

BMI, kg/m2 (Ме (Q1–Q3)) 26,5 (23,75–29,30) 34,60 (32,93–37,65) <0,001 

Общий белок, г/л (Ме (Q1–Q3)) 

Total protein, g/l (Ме (Q1–Q3)) 
69,20 (64,35–72,50) 71,35 (68,72–74,10) <0,001 

НЛИ (Ме (Q1–Q3)) 

Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio (Ме (Q1–Q3)) 
3,24 (2,08–5,20) 1,33 (1,20–1,71) <0,001 

ТЛИ (Ме (Q1–Q3)) 

Platelet-to-Lymphocyte Ratio (Ме (Q1–Q3)) 
144,1 (104,5–201,9) 167,3 (110,2–274,3) 0,287 

ЛИИ (Ме (Q1–Q3)) 

Leukocyte intoxication index (Ме (Q1–Q3)) 
1,33 (0,64–2,36) 2,16 (1,57–2,94) 0,103 

Продолжительность операции, мин (Ме (Q1–Q3)) 

Surgery duration, min (Ме (Q1–Q3)) 
90,00 (60,00–140,00) 120,00 (90,00–150,00) <0,001 

Кровопотеря, мл (Ме (Q1–Q3)) 

Blood loss, ml (Ме (Q1–Q3)) 
150,00 (100,00–300,00) 175,00 (100,00–300,00) 0,606 

 
Исследование показало наличие статисти-

чески значимых различий между пациентами 

с осложнениями и пациентами с гладким по-

слеоперационным течением по нескольким 

параметрам. Так, в более старшем возрасте 

инфекционные осложнения развивались чаще 

(p=0,007). Сахарный диабет (СД) и ожирение 

также увеличивают вероятность развития 

ИОХВ (р<0,001). Кроме того, развитие инфек-

ционных осложнений напрямую связано с 

уровнем общего белка до операции (p<0,001). 

Однако обращает на себя внимание тот факт, 

что содержание общего белка в группе с 

ИОХВ хоть и выше, чем в группе без ослож-

нений, но все еще находится в пределах обще-

принятых норм (65–85 г/л), в связи с чем тре-

буются дальнейшие исследования по данному 

направлению. Из воспалительных индикато-

ров только НЛИ в группе с ИОХВ был стати-

стически значимо ниже (p≤0,001). Отметим 

также, что на риск развития ИОХВ влияет и 

продолжительность оперативного вмешатель-

ства (p≤0,001).   

Подготовка данных. Исходный набор 

данных включал 1500 наблюдений, 11 кова-

риат: область вмешательства (V1), пол (V2), 

возраст (V3), СД (V4), ИМТ (V5), ожире-

ние (V6), толщина ПЖК (V7), время опера-

ции (V8), объем кровопотери (V9), общий бе-

лок до операции (V10), НЛИ до операции 

(V11). Категориальная переменная (V1) с  

3 значениями превращена в фиктивные 

(dummy) переменные со значениями 1/0:  

V1 (операция на толстой кишке) и V1 (опера-

ция на желудке). Датасет содержит 0,1 % про-

пущенных значений. 

Выполнено множественное вменение 

данных по методу MICE (многомерное вмене-

ние с помощью цепных уравнений). 

Частота прогнозируемого исхода (Out-

come) – 74 из 1500 (5 %).  

Проводилась проверка на мультиколине-

арность для числовых переменных с исполь-

зованием коэффициента Спирмена (рис. 2). 

Коллинеарные переменные – абсолютное зна-

чение коэффициента корреляции более 0,75.
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Рис. 2. Тепловая карта мультиколлинеарности 

Fig. 2. Multicollinearity Heat Map 

 

Имеется корреляция между V5 и V7. Искус-

ственно удаляем ковариату V7 (толщина ПЖК), 

оставляем ИМТ. Также удаляем ковариату  

V6 (ожирение), так как это суррогатная характе-

ристика ИМТ (коэффициент корреляции 0,74). 

Итоговый датасет включает в себя 1500 на-

блюдений и 10 ковариат: V2–V5, V8–V11,  

V1 (операция на толстой кишке), V1 (операция на 

желудке). 

Моделирование. В качестве метода ис-

пользовали бинарную (биномиальную) много-

факторную логистическую регрессию с обрат-

ным пошаговым выбором предикторов по  

наименьшему критерию Акаике (библиотека 

R «rms»). За обучающую выборку взяли весь 

набор данных – 1500 наблюдений. Строгую 

внутреннюю валидацию проводили с помо-

щью метода бутстрепа (5000 итераций). В ре-

зультате такого подхода модель тестируется 

5000 раз на повторных случайных выборках с 

вычислением скорректированных значений 

метрик ее эффективности, которые становятся 

наиболее приближены к истине. 

Формула итоговой модели, включаеющая 

4 фактора (табл. 3), выглядит следующим об-

разом: 

logit (P)=V4+V5+V11+V1 (операция на тол-

стой кишке).

 
Таблица 3 

Table 3 

Коэффициент шансов 

Odds Ratio 

Фактор 

Factor 

Оценка шансов 

Odds ratio 

95 % доверительный интервал 

95 % confidence interval 

Операция на толстой кишке 

Colon surgery 
8,66 3,74–21,7 

Сахарный диабет 

Diabetes mellitus 
9,36 4,22–21,65 

ИМТ 

BMI 
1,55 1,42–1,71 

НЛИ 

Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio 
0,07 0,03–0,13 
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Характеристика модели. Скорректиро-

ванные характеристики модели, полученные в 

результате строгой внутренней валидации, 

выглядят следующим образом: 

- коэффициент детерминации Негель-

керке – 0,654; 

- C-индекс (равнозначен AUC-ROC) – 

0,981; 95 % ДИ: 0,9768–0,989 (DeLong); 

- средняя абсолютная ошибка калибров-

ки – 1,3 (средняя ошибка прогноза между пред-

сказанными и истинными вероятностями); 

- наклон (slope) калибровочной кривой – 

0,9599 (у идеальной – 1); 

- интерсепт калибровочной кривой –  

-0,0424. 

Согласно калибровочной кривой прогно-

зируемые и истинные значения вероятностей 

исхода визуально совпадают на всем протяже-

нии, лишь в диапазоне более 0,8 отмечается 

наибольшее, но незначительное расхождение 

кривых (рис. 3). Непараметрическая калибро-

вочная кривая близка к диагонали (slope>0,95, 

в идеале – 1), т.е. прогнозируемые риски хо-

рошо соответствуют наблюдаемым. Отрица-

тельное значение интерсепта указывает на пе-

реоцененность модельных прогнозов, положи-

тельное – на их недооцененность. Вероятности, 

предсказанные моделью до значения 0,5, не-

сколько ниже истинных значений, в то время 

как после отсечки 0,5 – более завышенные. По-

этому калибровочная кривая отклоняется на 

графике выше и ниже от идеальной линии со-

ответственно. В целом калибровочную кривую 

модели следует считать удовлетворительной.  

 

 

Рис. 3. Калибровочная кривая для модели прогнозирования риска развития инфекции  

области хирургического вмешательства после лапаротомии 

Fig. 3. Calibration curve for the risk prediction model of surgical site infection  

development after laparotomy 

 

Разработанная модель была запрограмми-

рована в виде HTML-приложения с использо-

ванием языка программирования JavaScript и 

позволяет рассчитать вероятность инфекци- 

 

онных осложнений. Категории риска (низкий, 

средний, высокий) выделены условно по по-

рогам вероятности: <25 %, 25–85 % и >85 % 

(рис. 4). 
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Рис. 4. Расчет вероятности инфекционных осложнений в HTML-приложении  

(интерфейс приложения представлен исключительно на русском языке) 

Fig. 4. Calculation of probability of infectious complications in the HTML application  

(the application interface is presented only in Russian) 

 

Интерактивное HTML-приложение на 

основе созданной прогностической модели 

представляет собой удобное решение для 

прогноза риска развития инфекций области 

хирургического вмешательства. Предложен-

ная модель показала высокую степень точно-

сти и надежности, что подтверждается калиб-

ровочной кривой и картой мультиколлинеар-

ности.  

 

Обсуждение. ИОХВ является наиболее 

распространенной среди инфекций, связан-

ных с оказанием медицинской помощи. При 

этом ее развитие может стать достаточно хо-

рошо прогнозируемым даже у одного кон-

кретного пациента, если вовремя выявить и 

оценить факторы риска, которые в настоящее 

время активно изучаются в ходе многочислен-

ных исследований [9, 10]. 
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В нашей работе была проведена ретро-

спективная оценка риска развития ИОХВ с по-

следующим построением прогностической 

модели. 

Общая совокупная частота инфекций об-

ласти хирургического вмешательства соста-

вила около 5 %, что сопоставимо с данными 

многих предыдущих исследований [11, 12]. 

Было определено, что из 11 показателей 7 ока-

зались статистически значимыми для прогно-

зирования риска, однако при построении ло-

гистической регрессии лишь 3 из них были 

включены в модель: сахарный диабет, индекс 

массы тела, нейтрофильно-лимфоцитарный 

индекс. Также с учетом локализации опера-

тивного вмешательства была проведена стра-

тификация пациентов путем создания фиктив-

ных (dummy) переменных со значениями 1/0: 

V1 (операция на толстой кишке) и V1 (опера-

ция на желудке). Данный подход позволил бо-

лее точно провести оценку риска развития 

ИОХВ.  

Многие исследования отмечают наличие 

сахарного диабета как независимый фактор 

риска развития ИОХВ при различных типах 

вмешательств [13, 14]. Отрицательное влия-

ние гипергликемии на вероятность развития 

инфекций у больных сахарным диабетом объ-

ясняется угнетением клеточного и гумораль-

ного звеньев иммунитета, а также усилением 

вирулентности некоторых микроорганизмов. 

Кроме того, ИОХВ могут быть связаны и с со-

судистыми изменениями или дисфункцией 

лейкоцитов, развившимися на фоне сахарного 

диабета.  

Ожирение негативно сказывается на им-

мунной функции, а также на иммунологиче-

ских защитных механизмах. Одна из причин 

заключается в том, что ожирение является 

воспалительным состоянием, связанным с 

хронической активацией иммунной системы 

[15, 16]. Отметим и тот факт, что послеопера-

ционная рана при ожирении глубже, следова-

тельно, область входных ворот – обширнее, а 

это в свою очередь также увеличивает риск 

развития инфекционных осложнений. Особый 

интерес вызывает исследование Christopher 

John Wilson и соавт., в котором оценивается 

зависимость распространенности инфекцион-

ного поражения в области хирургического 

вмешательства от степени ожирения [17–19].  

Нейтрофильно-лимфоцитарный индекс 

отражает соотношение неспецифической и 

специфической защиты организма. Данный 

маркер является простым в использовании и 

недорогим, но его значимость часто недооце-

нивается. Анализ существующих исследова-

ний показал, что риск развития ИОХВ увели-

чивается с возрастанием значения нейтро-

фильно-лимфоцитарного соотношения в по-

слеоперационном периоде [20–23]. Однако 

нами исследовался НЛИ до операции, и наши 

результаты говорят о том, что риск развития 

ИОХВ выше у тех пациентов, чей НЛИ до опе-

рации был низким. Вероятно, это связано с 

тем, что низкий НЛИ отображает ослабление 

иммунной системы, а соответственно, риск 

развития инфекции, особенно бактериальной 

природы, у таких пациентов выше.  

В настоящем исследовании нами была по-

строена модель прогнозирования риска разви-

тия инфекции области хирургического вмеша-

тельства после лапаротомии. Также разрабо-

тано HTML-приложение и выделены катего-

рии риска по порогам вероятности, что позво-

лит облегчить задачу практикующего врача 

при сборе данных анамнеза и разработке 

плана лечения. Выявление факторов риска и 

определение его степени способствуют ран-

ней профилактике и тщательному контролю 

пациентов группы высокого риска в послед-

ствии.  

Выводы:  

1. Частота встречаемости послеопера-

ционных инфекционных осложнений в обла-

сти хирургического вмешательства при ис-

пользовании стандартной срединной лапаро-

томии при плановых вмешательствах соста-

вила 4,93 % (74/1500).   

2. Создана модель прогнозирования, ко-

торая стратифицирует пациентов в зависимо-

сти от степени риска развития ИОХВ. 
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A PROGNOSTIC MODEL FOR SURGICAL SITE INFECTION 
 

S.N. Toneeva1, S.Yu. Klinysheva2, E.A. Toneev2, 3, O.V. Midlenko2,  
R.F. Shagdaleev2, D.S. Kostyaev4 

 
1 Ulyanovsk Regional Clinical Hospital, Ulyanovsk, Russia; 

2 Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia; 
3 Regional Clinical Oncology Center, Ulyanovsk, Russia; 

4 City Clinical Hospital No. 15 named after O.M. Filatov, Moscow City Health Department,  
Moscow, Russia 

 
The aim of the study is to determine the incidence of surgical site infection (SSI), risk factors for its devel-
opment and to evolve a prognostic model for stratifying patients according to its level. 
Materials and Methods. The study was conducted at Ulyanovsk Regional Clinical Hospital and Ulyanovsk 
Regional Clinical Oncology Center. A total of 1,500 planned laparotomies were performed (database regis-
tration certificate No. 2024623300) including 190 gastrectomies with D2 lymph node dissection, 882 colon 
resections, and 428 total hysterectomies. A retrospective analysis of the results was carried out during the 
postoperative period according to a single protocol. StatTech v. 4.5.0 (Stattech, Russia) and SPSS 26 for 
Mac (IBM Corp.), R Statistics 3.6.1 were used for statistical analysis of the study results. 
Results. The incidence of SSI was 4.93 % (74/1500). There were 12 fatal outcomes (16.2 %) in the group 
with SSI and 15 ones (1.1 %) in the group without SSI. The most significant factors influencing the devel-
opment of postoperative infectious complications in the surgical site are age (p=0.007), diabetes mellitus 
(p<0.001), subcutaneous fat thickness (p<0.001), neutrophil-to-lymphocyte ratio (p<0.001), body mass in-
dex (p<0.001), and surgery duration (p<0.001). Multivariate analysis showed that only the following pa-
rameters influence the SSI development after laparotomy: colon surgery (OR 8.66 (95 % CI 3.74–21.7); 
diabetes mellitus (OR 9.36 (95 % CI 4.22–21.65); BMI (OR 1.55 (95 % CI 1.42–1.71) and neutrophil-to-
lymphocyte ratio (OR 0.07 (95 % CI 0.03–0.13). A prognostic model for the risk of SSI development was 
created and programmed as an HTML application using the JavaScript programming language. 
Conclusion. The incidence of postoperative infectious complications in the surgical site after standard mid-
line laparotomy for elective surgery was 4.93 % (74/1500). The authors created a prediction model to strat-
ify patients according to the risk of SSI development. 
 
Key words: laparotomy, surgical site infections, infectious wound complications, predictive model, ma-
chine learning, bootstrapping. 
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ОСОБЕННОСТИ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ МИТОХОНДРИАЛЬНОГО 
ЦИТОХРОМА С У БОЛЬНЫХ КОЛОРЕКТАЛЬНЫМ РАКОМ 

 
О.И. Кит, Е.М. Франциянц, С.А. Ильченко, В.А. Бандовкина,  

И.В. Нескубина, Ю.А. Петрова 
 

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Ростов-на-Дону, Россия 

 
Понимание механизмов развития и прогрессирования колоректального рака важно для улучшения 
лечения. Как источник энергии эукариотической клетки митохондрии играют значимую роль в 
гомеостазе кишечника. 
Цель. Изучить уровень цитохрома С в митохондриях, изолированных из клеток различных отде-
лов толстой кишки мужчин и женщин. 
Материалы и методы. Были изучены материалы, полученные от 132 больных раком толстой 
кишки T2-3N0M0 (52 женщины, 80 мужчин). Митохондрии из клеток тканей кишки и опухоли 
человека выделяли дифференциальным центрифугированием. Далее методом ИФА определяли 
концентрацию цитохрома С. 
Результаты. При изучении содержания цитохрома С в ткани опухоли различных отделов тол-
стой кишки мужчин установлено, что в митохондриях опухолей прямой, сигмовидной кишок и 
восходящего отдела ободочной кишки уровень цитохрома С был выше, чем в митохондриях клеток 
соответствующих тканей, в 1,8, 1,5 и 2,0 раза соответственно. У женщин в митохондриях опу-
холей тех же отделов толстой кишки уровень цитохрома С был выше, чем в митохондриях соот-
ветствующих тканей, в 2,9, 1,4 и 2,0 раза соответственно. 
Выводы. Общим патологическим признаком, характеризующим митохондрии опухолевых клеток 
всех отделов кишечника, явилось высокое содержание цитохрома С, что, возможно, связано с ин-
тенсификацией процессов клеточного дыхания в опухоли для усиления ее роста. 

 
Ключевые слова: митохондрии, колоректальный рак, мужчины, женщины, цитохром С, ткань 
опухоли, ткань кишки. 

 
Введение. Колоректальный рак (КРР) яв-

ляется третьей по значимости причиной смер-

ти от рака в мире после рака легких и предста-

тельной железы у мужчин и рака легких и мо-

лочной железы у женщин [1–3]. В последние 

годы эпидемиологические исследования пока-

зали, что правосторонний рак толстой кишки 

(RCC), развивающийся в слепой, восходящей 

ободочной кишках или изгибе печени, харак-

теризуется худшим прогнозом по сравнению с 

левосторонним (LCC), возникающим в изгибе 

селезенки, нисходящей, сигмовидной и ректо-

сигмоидной кишках [4]. Пол пациента также 

может влиять на прогноз исхода колоректаль-

ного рака, при этом выживаемость мужчин 

ниже [5]. Уровень циркулирующих эстроге-

нов, оральные контрацептивы, заместитель-

ная гормональная терапия, диета, физическая 

активность и разнообразие микробиома были 

предложены в качестве факторов, ответствен-

ных за снижение заболеваемости колорек-

тальным раком и смертности от него среди 

женщин [6]. Однако у женщин чаще диагно-

стируется более агрессивная правосторонняя 

проксимальная опухоль [7]. Причина этого 

различия неизвестна, но вполне вероятно су-

ществование разной биологии колоректаль-

ного рака у двух полов. 

Злокачественные опухоли характеризу-

ются высокой скоростью пролиферации и со-

путствующим повышенным энергетическим 

метаболизмом. Хотя повышенный гликолиз 

является общепризнанным вариантом выра-

ботки энергии при раке, считается, что важ-

ную роль играют и митохондрии, влияющие 

на энергетический баланс злокачественных 

клеток. Действительно, возникновение изме-

нений митохондрий, вызванных раком, было 
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установлено во многих исследованиях [8, 9]. 

Так, трансформации раковых клеток были свя-

заны с мутациями митохондриальной ДНК, 

влияющими на активность дыхательных и ан-

тиапоптотических белков, изменениями в 

мембранном потенциале митохондрий и обра-

зованием активных форм кислорода. Сообща-

лось также о других связанных с раком изме-

нениях метаболических и сигнальных функ-

ций митохондрий [10, 11]. 

Понимание механизмов развития и про-

грессирования КРР необходимо для улучше-

ния его лечения. Как источник энергии эука-

риотической клетки митохондрии играют 

важную роль в гомеостазе кишечника. Мито-

хондрии запускают врожденные и адаптивные 

иммунные реакции, стимулируя воспаление и 

пути самозащиты. Митохондрии имеют боль-

шое значение для сохранения надлежащей це-

лостности эпителиального барьера во время 

воспаления и занимают центральное место в 

онкогенезе [12]. 

Цитохром C, имея двойное назначение в 

жизни и гибели клеток, является ключевым 

металлопротеином в митохондриальном мета-

болизме и гомеостазе [13]. В условиях гомео-

стаза цитохром С действует как переносчик 

электронов в дыхательной цепи митохондрий, 

представляя собой важный фактор «сборки» и 

функционирования дыхательных суперком-

плексов [14]. Дополнительный уровень регу-

ляции активности процесса окислительного 

фосфорилирования посредством посттрансля-

ционного фосфорилирования цитохрома С 

может иметь существенное значение для кон-

троля потребления кислорода и образования 

вредных активных форм во время гомеостаза 

и патологии [15]. 

Цель исследования. Изучение уровня 

цитохрома С в митохондриях, изолированных 

из клеток различных отделов толстой кишки 

мужчин и женщин. 

Материалы и методы. Были изучены ма-

териалы, полученные от 132 больных раком 

толстой кишки T2-3N0M0 (52 женщины  

и 80 мужчин). Средний возраст составил  

66 (58–73) лет, 68 (51,5 %) чел. находились в 

возрасте старше 65 лет, 64 (48,5) чел. – в воз- 

 

расте до 65 лет. Раком сигмовидной кишки 

страдали 46 (34,8 %) чел., в т.ч. 19 женщин, 

раком прямой кишки – 44 (33,7 %) чел., в т.ч. 

18 женщин, а раком восходящего отдела обо-

дочной кишки – 42 (31,5 %) чел., в т.ч. 15 жен-

щин. Степень дифференцировки опухоли у 

всех больных соответствовала G2. Никто из 

участников исследования до операции не по-

лучал адъювантного лечения. Хороший статус 

показателей (ECOG 0 или 1) имелся у 98,5 % 

больных. Все больные были прооперированы.  

Во время операции после лапаротомии 

выполняли мобилизацию пораженного опухо-

лью участка толстой кишки с перевязкой и пе-

ресечением питающих кровеносных сосудов, 

далее производили лимфодиссекцию и выпол-

няли резекцию пораженного органа (правосто-

роннюю гемиколэктомию, левостороннюю ге-

миколэктомию, резекцию сигмовидной кишки, 

резекцию прямой кишки) с удалением злокаче-

ственной опухоли. Часть опухолевого матери-

ала и фрагмент ткани кишки по линии резек-

ции сразу помещали в холодную стерильную 

среду выделения, содержащую 0,22 М манни-

тола, 0,3 М сахарозы, 1 мМ ЭДТА, 2 мМ TRIS-

HCL, 10мМ HEPES, pH 7,4. Операция завер-

шалась наложением межкишечного анасто-

моза, дренированием брюшной полости и уши-

ванием лапаротомной раны. 

Митохондрии из клеток тканей опухоли и 

кишки выделяли дифференциальным центри-

фугированием на высокоскоростной рефри-

жераторной центрифуге Avanti J-E (Becman 

Coulter, USA) по методу М.В. Егоровой и  

С.А. Афанасьева, А.П. Гуреев, А.В. Кокина 

[16, 17]. Для разрушения межклетoчных свя-

зей, клетoчной стенки и плазматических мем-

бран применяли механическую обработку 

тканей с измельчением нoжницами и гомоге-

низацией в стекляннoм гoмoгенизаторе с те-

флонoвым пестикoм (гомогенизатор Пoтте-

ра – Эльвегейма). На каждый грамм ткани 

дoбавляли по 10 мл стерильнoй среды выде-

ления. Ткани гoмoгенизировали и центрифу-

гирoвали: первый раз в течение 10 мин при 

скорости 1000 g, температуре 0–2 °С, втoрой 

и третий – в течение 20 мин при 20000 g и той 

же температуре. Между процедурами цен-
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трифугирoвания провoдили ресуспендирoва-

ние oсадка митохoндрий в среде выделения. 

Митохондрии допoлнительно очищали от 

лизoсом, перoксисом, меланoсом и т.п., цен-

трифугируя в 23 % градиенте Перкoлла. Сус-

пензию субклеточных структур наслаивали 

на градиент Перкoлла, центрифугировали  

15 мин при 21000 g, после чего наблюдали раз-

деление на 3 фазы, oставляли нижний слoй 

митохoндрий и ресуспендирoвали его средoй 

выделения. Следующую прoмывку митoхон-

дрий осуществляли путем центрифугирoва-

ния в течение 10 мин при 15000 g, температуре 

0–2 °С. Полученные митохондриальные об-

разцы до анализа хранили при -80 ºС. Перед 

проведением анализа образцы разводили до 

концентрации белка 6 г/л [16]. Концентрацию 

цитохрома С (нг/мг белка) определяли мето-

дом ИФА (Bioscience, Austria).  

В работе соблюдались этические прин-

ципы, предъявляемые Хельсинкской деклара-

цией Всемирной медицинской ассоциации. От  

 

всех пациентов получено подписанное инфор-

мированное согласие на взятие и передачу био-

логического материала для проведения науч-

ных исследований, государственных заданий в 

общественно и социально полезных целях. 

Статистический анализ результатов про-

водили с приенением пакета программ Statisti-

ca 10.0. Распределение нормальности оцени-

вали с помощью критерия Шапиро – Уилка 

(для малых выборок). Сравнение количест-

венных данных в группах (независимые вы-

борки) осуществляли с использованием кри-

териев Стьюдента и Манна – Уитни. Значение 

p<0,05 было сохранено в качестве предела ста-

тистической значимости. Данные таблиц пред-

ставлены в виде M±m, где M – среднее ариф-

метическое значение, m – стандартная ошибка 

среднего. 

Результаты и обсуждение. Результаты 

изучения содержания цитохрома С в митохон-

дриях, изолированных из тканей различных от-

делов толстой кишки, представлены в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Table 1  

Содержание цитохрома С в митохондриях клеток ткани толстой кишки  

мужчин и женщин, нг/мг белка 

Mitochondrial cytochrome C content in colon tissue cells  

in men and women, ng/mg protein 

Образцы 

Samples 

Мужчины 

Men 

Женщины 

Women 

Ткань прямой кишки 

Rectal tissue 

Интактные митохондрии 

Intact mitochondria 
4,1±0,13 

2,4±0,1 

p2=0,0000 

Митохондрии опухоли 

Tumor mitochondria 

7,2±0,37 

p1=0,0000 

7,0±0,55 

p1=0,0000 

Ткань сигмовидной кишки 

Sigmoid colon tissue 

Интактные митохондрии 

Intact mitochondria 
5,0±0,16 

3,6±0,13 

p2=0,0000 

Митохондрии опухоли 

Tumor mitochondria 

7,7±0,31 

p1=0,0000 

5,1±0,36 

p1=0,0003 

p2=0,0000 
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Ткань восходящего отдела ободочной кишки 

Ascending colon tissue 

Интактные митохондрии 

Intact mitochondria 
5,1±0,27 

2,9±0,35 

p2=0,0000 

Митохондрии опухоли 

Tumor mitochondria 

10,4±0,52 

p1=0,0000 

5,8±0,46 

p1=0,0000 

p2=0,0000 

Примечание. Статистически значимые различия по отношению к: р1 – показателю соответствующей 

ткани по линии резекции; р2 – показателю у мужчин. 

Note. р1 – the differences are statistically significant compared with the parameter of the corresponding tissue 

along the resection line; p2 – the differences are statistically significant compared with the parameter in men. 

 
При изучении содержания цитохрома С в 

ткани опухоли различных отделов толстой 

кишки мужчин установлено, что в митохон-

дриях опухолей прямой, сигмовидной кишок 

и восходящего отдела ободочной кишки уро-

вень цитохрома С был выше, чем в митохон-

дриях клеток соответствующих тканей, в 1,8, 

1,5 и 2,0 раза соответственно. У женщин в ми-

тохондриях опухолей тех же отделов толстой 

кишки уровень цитохрома С был выше, чем в 

митохондриях соответствующих тканей, в 2,9, 

1,4 и 2,0 раза соответственно. При сравнении 

уровней цитохрома С у мужчин и женщин 

было установлено, что в митохондриях опу-

холи прямой кишки концентрации цито-

хрома С не имели статистически значимых от-

личий, в митохондриях опухолей сигмовид-

ной кишки и восходящего отдела ободочной 

кишки содержание цитохрома С у мужчин 

было в 1,5 и 1,8 раза выше, чем у женщин, со-

ответственно. 

Таким образом, установлено, что в мито-

хондриях опухоли различных отделов толстой 

кишки содержание цитохрома С было выше, 

чем в соответствующей интактной ткани, вне 

зависимости от пола больных. Практически во 

всех изученных тканях (кроме опухоли пря-

мой кишки) митохондрии мужчин содержали 

больше цитохрома С, чем митохондрии жен-

щин. 

Митохондрии действуют как источник 

энергии для здоровых клеток, поскольку они 

потребляют питательные вещества, такие как 

глюкоза, и вырабатывают большую часть 

энергии клетки за счет окислительного фос-

форилирования [18]. Однако в опухолевых 

клетках митохондрии вырабатывают меньше 

энергии, а питательные вещества реорганизу-

ются в «строительные блоки» для поддержа-

ния роста опухолевых клеток. Метаболиче-

ские различия между нормальными и злокаче-

ственными клетками изучаются для выявле-

ния новых потенциальных целевых терапев-

тических подходов. В клетках КРР, по сравне-

нию со клетками здоровых тканей толстой 

кишки, количество митохондрий увеличено, 

что приводит к росту максимальной частоты 

дыхания [19]. Однако метаболическое пере-

программирование все еще происходит на 

ранней стадии аденомы и приводит к индук-

ции эффекта Варбурга [20]. Усиленное мито-

хондриальное дыхание способствует проли-

ферации клеток рака толстой кишки и способ-

ствует онкогенезу и прогрессированию опу-

холи [21, 22]. Клетки рака толстой кишки ис-

пользуют митохондриальное дыхание как ос-

новной источник энергии для поддержки 

своей пролиферации и инвазии, тем самым 

способствуя злокачественности и прогресси-

рованию заболевания [23]. 

Таким образом, зафиксированное нами 

повышение уровня цитохрома С косвенно 

подтверждает данные литературы об увеличе-

нии частоты дыхания в опухолевых клетках. 

Найдены и гендерные отличия между уров-

нями цитохрома С в митохондриях клеток 

ткани различных отделов толстой кишки, осо-

бенно выраженные в опухолях. Так, у мужчин 

особенно «активными» были митохондрии 

клеток ткани опухоли восходящего отдела 

толстой кишки, а у женщин – митохондрии 

клеток ткани опухоли прямой кишки. 
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Когда-то предполагалось, что биологиче-

ская функция цитохрома С ограничена мито-

хондриями и его способностью соединять 

комплексы III и IV в цепи переноса электро-

нов. Функциональность этого белка действи-

тельно контролируется in vivo несколькими 

посттрансляционными модификациями [24]. 

Однако такая каноническая функция белка 

была поставлена под сомнение с открытием 

того, что цитохром С высвобождается из ми-

тохондрий в цитозоль при обработке клеток 

индуктором апоптоза. Несмотря на то что ми-

тохондрии являются ключевыми для контроля 

гомеостаза и судьбы клетки, их роль в реакции 

повреждения ДНК обычно рассматривается 

просто как триггер апоптоза. Однако появля-

ется все больше свидетельств того, что мито-

хондриальные факторы модулируют ядерные 

функции. Примечательно, что после повре-

ждения ДНК цитохром С взаимодействует  

в ядре клетки со множеством хорошо извест-

ных шаперонов гистонов, активность которых 

конкурентно ингибируется белком-перенос-

чиком гема 1. Поскольку цитохром C подав-

ляет активность сборки/разборки гистоновых 

шаперонов в нуклеосомах, это действительно 

может влиять на динамику хроматина и отло-

жение гистонов в ДНК [25]. 

Заключение. В представленном исследо-

вании определены межполовые особенности 

митохондриальной локализации цитохрома С в 

различных отделах кишечника. При этом об-

щим патологическим признаком, характеризу-

ющим митохондрии опухолевых клеток всех 

отделов кишечника, явилось высокое содержа-

ние цитохрома С, что возможно связано с ин-

тенсификацией процессов клеточного дыхания 

в опухоли для усиления ее роста. Полагаем, что 

обнаруженные межполовые и межтканевые 

особенности распределения цитохрома С в ми-

тохондриях клеток тканей кишки и опухоли 

могут способствовать лучшему прогнозирова-

нию течения и исхода колоректального рака в 

зависимости от пола больных.
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CHARACTERISTICS OF MITOCHONDRIAL CYTOCHROME C  
DISTRIBUTION IN PATIENTS WITH COLORECTAL CANCER 
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Understanding the mechanisms of colorectal cancer development and progression is important for disease 
management. Mitochondria being the energy source of eukaryotic cells play a significant role in intestinal 
homeostasis. 
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Objective. The aim of the study is to examine cytochrome C level in mitochondria isolated from cells of 
different parts of the colon in men and women. 
Materials and Methods. The authors analyzed the materials obtained from 132 patients with colon cancer 
T2-3N0M0 (52 women and 80 men). Mitochondria from human intestinal and tumor tissue cells were 
isolated by differential centrifugation. Then, cytochrome C concentration (ng/mg protein) was determined 
by ELISA. 
Results. When studying the cytochrome C level in tumor tissue from various parts of the colon in men, we 
found that cytochrome C level in tumor mitochondria of the rectum, sigmoid colon and ascending colon 
was higher than that in the mitochondrial cells of the corresponding tissues by 1.8, 1.5 and 2.0 times, 
respectively. In women, cytochrome C level in the mitochondrial tumors of the same parts of the colon was 
higher than that in the mitochondria of the corresponding tissues by 2.9, 1.4 and 2.0 times, respectively. 
Conclusion. A common pathological characteristics of tumor mitochondria in all parts of the colon was a 
high cytochrome C level. It may be associated with the intensification of cellular respiration processes in 
the tumor contributing to its growth. 
 
Key words: mitochondria, colorectal cancer, men, women, cytochrome C, tumor tissue, colon tissue. 
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ОСОБЕННОСТИ УЛЬТРАСТРУКТУРЫ  
И МИКРОЦИРКУЛЯТОРНОГО РУСЛА ПРОСТАТЫ  

ПРИ ДГПЖ У МУЖЧИН С РАЗЛИЧНОЙ МАССОЙ ТЕЛА 

 
И.К. Нотов1, С.В. Залавина2, И.В. Феофилов2, К.Г. Нотов1, 2, С.В. Позднякова2 

 
1 ЧУЗ «Клиническая больница «РЖД-Медицина» г. Новосибирск», г. Новосибирск, Россия; 
2 ФГБОУ ВО «Новосибирский государственный медицинский университет» Министерства 

здравоохранения Российской Федерации, г. Новосибирск, Россия 
 
Доброкачественная гиперплазия предстательной железы (ДГПЖ) – распространенное среди пожи-
лых мужчин заболевание. Основными факторами, ведущими к его развитию, являются гормональ-
ные, возрастные, алиментарные и метаболические, в т.ч. избыточная масса тела и ожирение. 
Цель. Оценить выраженность клинической симптоматики, площадь микроциркуляторного русла 
(МЦР) и ультраструктурные особенности предстательной железы у мужчин с различной массой 
тела при ДГПЖ. 
Материалы и методы. Пациенты (n=131) с ДГПЖ по индексу массы тела были разделены на  
3 группы: группа 1 – нормальная масса тела (n=38); группа 2 – избыточная масса тела (n=55); 
группа 3 – ожирение 1-й степени (n=38). 100 пациентов были анкетированы опросниками IPSS и 
QoL. У части мужчин интраоперационно забирался фрагмент хирургической капсулы простаты. 
Гистологический материал для проведения световой и электронной микроскопии, а также имму-
ногистохимического выявления CD31 подготавливался стандартно.  
Результаты. Пациенты 2-й и 3-й групп отмечают более низкое качество жизни (QoL) и более вы-
раженную симптоматику нижних мочевых путей (СНМП). У данных мужчин увеличивается доля 
соединительной ткани вокруг концевых отделов желез на 18,5 и 19 % соответственно. Относи-
тельная площадь микрососудов при избыточной массе тела снижается более чем в 2 раза, а при 
ожирении 1-й степени – в 4 раза. Электронная микроскопия выявила увеличенное количество кол-
лагеновых волокон вокруг сосудов МЦР.   
Выводы. Увеличение массы тела отягощает клиническое течение ДГПЖ за счет усиления выра-
женности СНМП, вызывает уменьшение площади сосудов МЦР и увеличение доли соединительной 
ткани в компонентах простаты. 
 
Ключевые слова: предстательная железа, симптомы нижних мочевых путей, морфометрия, 
ДГПЖ, индекс массы тела, эндотелиальный фактор CD31, микрососуды. 

 
Введение. Среди заболеваний предста-

тельной железы доброкачественная гиперпла-

зия (ДГПЖ) является одним из наиболее рас-

пространенных и влияющих на качество жизни 

мужчин. Имеется четкая связь ДГПЖ с воз-

растным фактором: чем старше мужчина, тем 

выше вероятность выявления данного заболе-

вания [1]. Увеличение средней продолжитель-

ности жизни мужчин привело к росту числа па-

циентов с симптоматической ДГПЖ, нередко 

требующей хирургического лечения.  

Изучение факторов инициации и прогрес-

сии данной патологии продолжается длитель-

ное время. По результатам многих исследова-

ний доказана полиэтиологичность ДГПЖ. 

Среди ведущих причинных факторов особенно 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 4, 2024  
 

 

 

123 

выделяют гормональные [2], возрастные, али-

ментарные и метаболические, в т.ч. и ожирение 

[3, 4]. 

Принято считать, что нарушение соотно-

шения мужских и женских половых гормонов 

является одной из основных причин развития 

ДГПЖ. С возрастом баланс между этими гор-

монами смещается в сторону преобладания 

эстрогенов, что способно инициировать ги-

перплазию простаты. В условиях ожирения, 

когда количество жировой ткани увеличива-

ется, гормональный дисбаланс нарастает за 

счет той доли эстрогенов, которые вырабаты-

ваются в белой жировой ткани из андрогенов. 

Кроме этого, инсулинорезистентность и гипе-

ринсулинемия, которые сопровождают ожи-

рение, усугубляют эндокринные сдвиги и 

ускоряют патогенетические механизмы разви-

тия ДГПЖ. В настоящее время избыточная 

масса тела и ожирение рассматриваются не 

просто как повышенное накопление в орга-

низме белой жировой ткани, но прежде всего 

как состояние, вызывающее повреждение со-

судистой системы, что приводит к развитию 

эндотелиальной дисфункции, а также форми-

рует хроническое воспаление в органах и тка-

нях, в т.ч. и в предстательной железе [5]. По-

вреждение сосудов вызывает тканевую гипо-

ксию, при которой в органах инициируется 

клеточная пролиферация, приводящая к нару-

шению нормальной структурной организа-

ции, в т.ч. за счет фиброза. В предстательной 

железе происходит пролиферация эпителия 

концевых отделов желез и/или стромальных 

клеток транзиторной зоны [6]. Понимание ос-

новных процессов, протекающих в тканях и 

клетках предстательной железы при ДГПЖ, 

позволит расширить представление о клини-

ческих особенностях течения заболевания.  

Цель исследования. Оценить выражен-

ность клинической симптоматики, площадь 

микроциркуляторного русла (МЦР) и уль-

траструктурные особенности компонентов 

предстательной железы у мужчин с различной 

массой тела при ДГПЖ. 

Материалы и методы. В исследовании 

принял участие 131 мужчина с диагнозом 

ДГПЖ. Все пациенты получили эндоскопи-

ческое, трансуретральное хирургическое ле-

чение.  

Больные были разделены на 3 группы по 

индексу массы тела (ИМТ): 1-я группа вклю-

чала 38 (29 %) мужчин с нормальной массой 

тела (ИМТ 18–24,9), 2-я группа – 55 (42 %) муж-

чин с избыточной массой тела (ИМТ 25–29,9), а 

3-я группа – 38 (29 %) мужчин с ожирением  

1-й степени (ИМТ 30–34,9). По возрасту и объ-

ему простаты, оцененному при ультразвуковом 

исследовании, пациенты не имели статистиче-

ски значимых отличий (p>0,05). 100 (76 % от 

всех обследованных) пациентов с сохранным 

самостоятельным мочеиспусканием приняли 

участие в анкетировании с использованием 

Международной шкалы простатических симп-

томов (IPSS) и Шкалы качества жизни (QoL).  

Обследование проводили с соблюдением 

Этических принципов проведения научных 

медицинских исследований с участием чело-

века и в соответствии с Правилами клиниче-

ской практики в Российской Федерации; все 

обследованные мужчины дали информиро-

ванное согласие на участие.  

Для исследования структуры предста-

тельной железы у части пациентов, выбран-

ных случайным образом, интраоперационно 

был забран фрагмент хирургической капсулы 

простаты. Для гистологического исследова-

ния материал забирали у 6 (19,4 %) пациентов 

1-й группы, 15 (46,88 %) пациентов 2-й груп-

пы и 10 (31,25 %) пациентов 3-й группы. При 

подготовке гистологического материала фраг-

менты предстательной железы фиксировали в 

забуференном формалине, выполнялась стан-

дартная проводка и заливка в гистомикс.  

Толщина готовых срезов составила 5 мкм. 

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование 

эндотелиального фактора CD31+ (клон JC70A) 

проводили с помощью готовых к использова-

нию первичных моноклональных антител (Da-

ko Cytomation, Дания) согласно инструкции 

производителя. АГ-позитивные эндотелио-

циты в составе МЦР простаты определялись по 

характерному коричневому окрашиванию при 

световой микроскопии и увеличении ×100 

(микроскоп Primo Star, Zeiss, Германия). Об-

счет количества сосудов осуществлялся мето-
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дом точечного счета в квадратной тестовой си-

стеме на 88 точек в 40 изображениях на группу. 

Морфометрическое исследование проводилось 

в 2 структурных компонентах простаты: в фиб-

розно-мышечной строме простаты, где учиты-

валась относительная площадь МЦР и площадь 

мышечно-фиброзной стромы, и в железисто-

мышечных комплексах, где определялись отно-

сительные площади четырех структурных ком-

понентов: сосудов МЦР, просвета и эпителиаль-

ной выстилки концевых отделов желез, а также 

мышечно-соединительнотканного компонента, 

окружающего базальную мембрану желез.  

Статистическая обработка данных мор-

фометрического исследования проводилась с 

использованием лицензионного пакета Excel 

MSOffice 2016 и SPSS Statistics 22. Получен-

ные показатели проверяли на нормальность 

распределения с использованием критерия 

Колмогорова – Смирнова. При негауссовом 

распределении показателей выборки исполь-

зовали U-критерий Mann – Whitney с поправ-

кой Бонферрони. Количественные показатели 

представлены в виде среднего значения, меди-

аны Mе и межквартильного интервала [Q1; 

Q3], а также минимальных и максимальных 

значений выборки. При проведении статисти-

ческого анализа критический уровень значи-

мости р принимался ≤0,05. 

Результаты и обсуждение. При проведе-

нии анкетирования пациентов в группах были 

выявлены различия в выраженности клиниче-

ской симптоматики. Так, в 1-й группе симп-

томы нижних мочевых путей, по данным 

шкалы IPSS, были менее выражены, чем в 

группах с избыточной массой тела и ожире-

нием 1-й степени: 16,86, 20,49 (p<0,05) и 22,2 

балла (p<0,05) соответственно.  

При оценке обструктивной симптоматики 

по шкале IPSS выявлено, что в 1-й группе 

симптомы опорожнения были менее выра-

жены, чем во 2-й и 3-й группах: 9,75, 12,89 

(p≤0,001) и 13,26 балла (p<0,001) соответ-

ственно. Ирритативную симптоматику паци-

енты первой группы отмечали чаще, чем тре-

тьей, но не второй: 7,11 балла в 1-й группе, 

7,59 – во 2-й (p>0,05) и 8,94 (p<0,05) – в 3-й.  

При сравнении 2-й и 3-й групп различий 

по общему баллу и обструктивной симптома-

тике не выявлено (p>0,05), но выявлена досто-

верная разница в ирритативных нарушениях 

(p<0,05). 

Качество жизни пациентов 2-й и 3-й групп, 

по данным шкалы QOL, было ниже, чем в 1-й: 

4,18 балла – в 1-й группе, 4,73 – во 2-й (p<0,05) 

и 5 – в 3-й (p<0,05). Значимой разницы в пока-

зателях качества жизни у пациентов 2-й и  

3-й групп не выявлено (p>0,05) (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Table 1 

Результаты анкетирования пациентов, баллов  

Results of patient survey (IPSS, QoL) 

Показатель 

Parameter 

Группа 1 

Group 1 

Группа 2 

Group 2 

Группа 3 

Group 3 
p1-2 p1-3 p2-3 

Общий балл 

IPSS 
16,86 [11,0; 21,5] 20,49 [19,0; 23,0] 22,20 [18,0; 26,0] p<0,05 p<0,05 p>0,05 

Обструктивная 

симптоматика 

Obstructive 

symptoms 

9,75 [7,5; 12,0] 12,89 [11,0; 15,0] 13,26 [11,0; 16,0] p≤0,001 p<0,001 p>0,05 

Ирритативная 

симптоматика 

Irritative 

symptoms 

7,11 [4,0; 9,0] 7,59 [7,0; 9,0] 8,94 [7,0; 10,0] p>0,05 p<0,05 p<0,05 

Шкала QoL 

QoL scale 
4,18 [3,0; 5,0] 4,73 [4,0; 5,0] 5,00 [4,0; 6,0] p<0,05 p<0,05 p>0,05 
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МЦР простаты оценивалось путем свето-

вой микроскопии после проведенного ИГХ-

выявления CD31+-эндотелиоцитов. CD31 (или 

PECAM-1 – platelet/endothelial cell adhesion 

molecule 1) является гликозилированным 

трансмембранным гомофильным белком адге-

зии, который в значительном количестве экс-

прессируется в эндотелиоцитах, необходим 

для миграции лейкоцитов и играет ключевую 

роль в удалении старых нейтрофилов [7]. 

При выявлении СD31+-сосудов МЦР в 

соединительной ткани, окружающей конце- 

 

вые отделы простатических желез, были 

определены три характерных варианта плот-

ности расположения сосудов.  

Выявлялись концевые отделы желез, 

окруженные микрососудами, расположен-

ными в два яруса, при этом первый ярус был 

приближен к базальной мембране концевого 

отдела железы. Второй капиллярный слой 

располагался в наружных слоях соединитель-

ной ткани, окружающей концевые отделы 

желез (рис. 1 А, Б).  

 

 

 
Рис. 1. Расположение сосудов МЦР в два слоя (А, Б), единичные микрососуды (В, Г) и бессосудистые 

пространства (Д, Е) вокруг концевых отделов простатических желез. ИГХ-исследование экспрессии  

маркеров CD31, докраска ядер гематоксилином Майера, ув. ×100 

Fig. 1. Two-layer arrangement of microvascular vessels (A, B), single microvessels (C, D) and avascular spaces 

(E, F) around adenomeres of the prostate glands. IHC study of CD31 expression, Mayer’s hematoxylin stain, 

100× magnification 

 

Кроме такого варианта расположения мик-

рососудов, во всех группах выявлялось обедне-

ние МЦР вокруг концевых отделов желез. При 

этом более часто во 2-й и 3-й группах опреде-

лялись одноэтажные картины с редким распо-

ложением сосудов МЦР (рис. 1 В, Г), окружа-

ющих концевые отделы простатических желез. 
Вокруг кистозно-расширенных концевых 

отделов с частичной атрофией эпителия и ис-

тончением стенки железы, а также вокруг желез, 

в просвете которых происходит сгущение сек-

рета и образование амилоидных телец в со- 

ставе секрета простаты, также наблюдается 

обеднение рисунка микрососудистого русла. 

Отмечается разрежение сосудов МЦР. Вместо 

двухэтажных разветвленных сетей формиру-

ются одноэтажные капиллярные с очень ред-

ким расположением микрососудов под базаль-

ной мембраной концевых отделов желез, выяв-

ляются лишенные сосудов бессосудистые 

участки (рис. 1 Д, Е). С функциональной точки 

зрения перерастянутые, увеличенного диа-

метра, дилатированные концевые отделы же-

лез отражают снижение реологических свойств 

секрета и затруднение его перемещения по 

протокам простаты. 

При электронной микроскопии в соедини-

тельной ткани вокруг концевых отделов про- 

А/А Б/B В/C 

Г/D Д/E Е/F 
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статических желез в увеличенном количестве 

выявляются коллагеновые волокна, окружаю 

 

щие базальную мембрану гемокапилляров 

(рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Увеличенное количество коллагеновых волокон в перикапиллярном пространстве в составе  

железисто-соединительного отдела предстательной железы (А) и в фиброзно-мышечном компоненте 

предстательной железы у пациентов 3-й группы: Б – продольный срез; В – поперечный срез. Ув. ×7500 

Fig. 2. Increased amount of collagen fibers in the pericapillary space in the glandular and connective tissues of 

the prostate gland (A) and in the fibromuscular component of the prostate gland in Group 3 patients: B – longitu-

dinal section; C – cross section. 7500× magnification 

 
Определение CD31+-структур в мышечно-

фиброзных компонентах простаты у пациентов 

2-й и 3-й групп позволило выявить микросо-

суды, чаще всего имеющие не округлую, а уз- 

 

кую, сжатую, линейную форму (рис. 3 А, В). 

Суженные, уплощенные гемокапилляры также 

выявлялись и при электронно-микроскопиче-

ском исследовании (рис. 3 В, Г). 

 

 
Рис. 3. Поперечные срезы сосудов МЦР в мышечно-фиброзном компоненте простаты у пациента  

1-й группы (белые стрелки с черным контуром) (А) и пациента 3-й группы (черные стрелки) (Б).  

ИГХ-исследование экспрессии маркеров CD31, докраска ядер гематоксилином Майера, × 100.  

Узкие уплощенные гемокапилляры, вытянутые вдоль оси расположения коллагеновых волокон,  

фибробластов и гладких миоцитов в строме мышечно-соединительнотканного модуля простаты (В, Г). 

Увел. × 3000 

Fig. 3. Cross sections of microvascular vessels in the muscular and fibrous prostate component in Group 1  

patient (white arrows) (A), and in Group 3 patient (black arrows) (B). IHC study of CD31 expression, Mayer’s 

hematoxylin stain, 100× magnification. Narrow flattened hemocapillaries, elongated along the axis of collagen 

fibers, fibroblasts and smooth myocytes in the stroma of the musculoskeletal prostate tissue module (C, D). 

3000× magnification  

А/А Б/B В/C 

А/А Б/В 

В/С Г/D 
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Морфометрия структур железистого ком-

понента простаты (просвет желез, эпителий, 

выстилающий концевые отделы желез) пока-

зала, что достоверные различия их относи-

тельных площадей во всех 3 группах отсут- 

 

ствуют. В то время как площадь соединитель-

ной ткани, окружающей концевые отделы же-

лез, у мужчин 2-й и 3-й групп значимо превы-

шает таковую в 1-й группе – на 18,5 % и 19 % 

соответственно (рис. 4 А). 

 

 

 
Рис. 4. Показатели морфометрии предстательной железы: площадь соединительной ткани вокруг конце-

вого отдела простатических желез (А); площадь микрососудов в мышечно-железистом компоненте (B); 

площадь сосудов микроциркуляторного русла в мышечно-фиброзном модуле (С); площадь  

соединительной ткани в мышечно-фиброзном модуле простаты (D) 

Fig. 4. Parameters of prostate gland morphometry: the area of connective tissue around the adenomere of the 

prostate glands (A); area of microcirculatory vessel in the muscular and glandular component (B); area of  

microvasculature vessels in the muscular and fibrous module (C); area of connective tissue in the muscular and 

fibrous prostate module (D) 

 
Общее количество концевых отделов желез 

с обеднением микрососудистого русла значимо 

растет во 2-й и 3-й группах. У пациентов с избы-

точной массой тела относительная площадь со-

судов МЦР снижается более чем в 2 раза, а при 

ожирении 1-й степени – в 4 раза (рис. 4 Б). 

А/А Б/В 

В/С Г/D 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 4, 2024  
 

 

 

128 

При морфометрии мышечно-фиброзного от-

дела простаты выявлено, что доля сосудов МЦР 

в 1-й группе имеет тенденцию к превышению по-

казателей 2-й и 3-й групп 2 раза (рис. 4 В). 

Площадь соединительной ткани в мышечно-

фиброзном модуле простаты значимо увеличива-

ется у мужчин при ожирении 1 степени (рис. 4 Г). 

При электронно-микроскопическом иссле-

довании мышечно-фиброзного модуля про-

статы выявлено увеличение количества колла-

геновых волокон, среди массивных скоплений 

которых расположены узкие прослойки глад-

ких миоцитов у пациентов 2-й и преимуще-

ственно 3-й групп (рис. 2). 

Полученные результаты морфометрии 

простаты свидетельствуют о том, что умень-

шение плотности сосудов МЦР в компонен-

тах предстательной железы более выражено 

у пациентов, имеющих избыточную массу 

тела. Системный эффект жировой ткани в 

научной литературе известен как «липоток-

сичность», которая реализуется и через нега-

тивное местное воздействие адипоцитов, рас-

положенных внутри паренхиматозных орга-

нов (цитокиновые реакции, нарушение тер-

мообмена в органе и т. д.), и за счет систем-

ного негативного влияния свободных радика-

лов и продуктов перекисного окисления ли-

пидов и свободных жирных кислот (мем-

брано-дестабилизирующие процессы в клет-

ках) [8, 9]. Доказано, что ожирение является 

фактором риска развития ДГПЖ [10] и тесно 

связано с рядом установленных сердечно-со-

судистых факторов риска, включая сахарный 

диабет, инсулинорезистентность, атероскле-

роз, дислипидемию и гипертонию, которые 

кумулятивно повреждают эндотелий сосудов 

[11], приводя к развитию эндотелиальной 

дисфункции. Выраженное потенцирование 

эндотелиальной дисфункции и расстройства 

микрососудистой реактивности приводят к 

повышенному фиброзообразованию в пред-

стательной железе [12]. Нарушения функцио-

нирования NО-синтаз и вызванный ими дефи-

цит оксида азота (NО), будучи проявлением эн-

дотелиальной дисфункции, могут играть важ-

нейшую роль в другом возможном этиологиче-

ском механизме простатической пролифера-

ции – развитии тазового и простатического ате-

росклероза, вызывающего ишемию мочевого 

пузыря и предстательной железы [13]. 

Хроническая простатическая ишемия при-

водит к фиброзу железы. В нашем исследова-

нии, по данным морфометрии, хроническая 

простатическая ишемия проявила себя увели-

чением доли соединительной ткани в мы-

шечно-железистом и мышечно-фиброзном мо-

дулях простаты. Выявление увеличенного ко-

личества коллагеновых волокон в перикапил-

лярных пространствах и в составе мышечно-

фиброзных компонентов при электронной мик-

роскопии также расценено как подтверждение 

развития фиброзных изменений. 

Заключение. Полученные данные свиде-

тельствуют о том, что повышение массы тела 

отягощает клиническое течение ДГПЖ. Это в 

первую очередь проявляется в усилении симп-

томатики нарушенного мочеиспускания, след-

ствием чего является ухудшение субъективной 

оценки качества жизни пациентом. Кроме того, 

проведенное исследование показало возмож-

ность использования ИГХ-метода выявления 

CD31 для оценки МЦР в компонентах предста-

тельной железы.  

При световой и электронной микроскопии 

выявлены структурные изменения, сопровожда-

ющие избыточную массу тела у пациентов с 

ДГПЖ. Такие морфологические находки, как 

уменьшение плотности сосудистого русла, по-

явление бессосудистых участков, увеличение 

доли соединительной ткани, по нашему мне-

нию, являются проявлением фиброза в компо-

нентах простаты. Выявленные тенденции нарас-

тающих морфологических трансформаций, усу-

губления клинических проявлений симптомов 

нижних мочевых путей при повышении массы 

тела у пациентов с ДГПЖ можно расценить как 

дополнительный, не полностью оцененный фак-

тор патогенеза этого заболевания. 

Более глубокое понимание механизмов 

развития патологии предстательной железы 

при избыточной массе тела и ожирении могло 

бы заложить основу для разработки новых мар-

керов, прогностических индикаторов, лекар-

ственных средств, а также скорректировать по-

казания к оперативному лечению ДГПЖ. 
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CHARACTERISTICS OF ULTRASTRUCTURE AND PROSTATE  

MICROCIRCULATORY BED IN BENIGN PROSTATIC HYPERPLASIA  
IN MEN WITH DIFFERENT BODY WEIGHT 

 
I.K. Notov1, S.V. Zalavina2, I.V. Feofilov2, K.G. Notov1, 2, S.V. Pozdnyakova2 
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Benign prostatic hyperplasia (BPH) is a common disease among older men. The main factors leading to its 
development are hormonal, age-related, alimentary and metabolic ones, including excess body weight and 
obesity. 
Objective. The aim of the study is to evaluate the severity of clinical symptoms, the area of the microcirculatory 
bed (MCB) and ultrastructural characteristics of the prostate gland in BPH men with different body weight. 
Materials and Methods. Patients (n=131) with BPH were divided into 3 groups according to body mass 
index: group 1 – normal body weight (n=38); group 2 – overweight (n=55); group 3 – class 1 obesity 
(n=38). One hundred patients were surveyed with IPSS and QoL questionnaires. In some men, a fragment 
of the surgical prostate capsule was collected intraoperatively. Histological material for light and electron 
microscopy, and for immunohistochemical detection of CD31 was prepared in a standard way. 
Results. Patients of groups 2 and 3 report lower quality of life (QoL) and more pronounced lower urinary 
tract symptoms (LUTS). In these men, the proportion of connective tissue around adenomeres of the pros-
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tate glands increases by 18.5 and 19 %, respectively. The relative area of microvascular vessels in over-
weight decreases by more than 2 times, and in Class 1 obesity – by 4 times. Electron microscopy revealed 
an increased number of collagen fibers around microvascular vessels. 
Conclusion. Increased body weight aggravates BPH clinical progression due to increased LUTS severity, 
decreases the area of microvascular vessels and increases the proportion of connective tissue in the prostate 
components. 
 
Key words: prostate gland, lower urinary tract symptoms, morphometry, BPH, body mass index, CD31, 
microvessels. 
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ДИСПЕРСИЯ РЕПОЛЯРИЗАЦИИ КАК ПРЕДИКТОР  

ЖИЗНЕУГРОЖАЮЩИХ ЖЕЛУДОЧКОВЫХ АРИТМИЙ  
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ  

МАЛОГО СТАЖА 

 
Е.Н. Седякина1, 2, А.С. Цветкова1, 2, А.В. Дуркина1, М.А. Гонотков1,  

Я.Э. Азаров1, 2, А.О. Овечкин1, 2 
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Сахарный диабет (СД) является хорошо известным фактором риска сердечно-сосудистых заболе-
ваний (ССЗ) и сам по себе может вызывать нарушение метаболизма миокарда, окислительный 
стресс, воспаление, апоптоз кардиомиоцитов, структурное ремоделирование, желудочковую дис-
функцию и летальные аритмии. 
Цель. Поиск модели сахарного диабета, при которой увеличивается частота индуцируемых ише-
мией/реперфузией миокарда желудочковых аритмий, а также изучение электрофизиологических 
свойств миокарда желудочков в найденных моделях СД. 
Материалы и методы. Исследование проведено на 32 крысах с неконтролируемым стрептозото-
циновым СД длительностью 4 нед. (малый стаж) и 8 нед. Контрольную группу составили  
23 крысы. При эпикардиальном картировании измеряли параметры деполяризации и реполяриза-
ции, а также дисперсию реполяризации миокарда желудочков. Ишемию и реперфузию миокарда ле-
вого желудочка вызывали перевязкой коронарной артерии с целью провокации желудочковой тахи-
кардии и/или фибрилляции желудочков (ЖТ/ФЖ).  
Результаты. Продолжительность реполяризации была значительно выше в обеих группах крыс с 
диабетом по сравнению с контролем, но дисперсия реполяризации отличалась от контроля только 
в группе с сахарным диабетом продолжительностью 4 нед. В этой же группе реперфузионные же-
лудочковые аритмии развивались значимо чаще по сравнению с группой со стажем диабета 8 нед.  
Выводы. Частота развития реперфузионной ЖТ/ФЖ была выше у крыс с СД длительностью  
4 нед., что, возможно, связано с большей дисперсией длительности реполяризации миокарда левого 
желудочка в этой группе. 

 
Ключевые слова: сахарный диабет, реполяризация, желудочковые аритмии, реперфузия. 

 
Введение. Сахарный диабет (СД) является 

хорошо известным фактором риска сердечно-со-

судистых заболеваний (ССЗ) и сам по себе может 

вызывать нарушение метаболизма миокарда, 

окислительный стресс, воспаление, апоптоз кар-

диомиоцитов, структурное ремоделирование, 

желудочковую дисфункцию и летальные арит-

мии. Эти изменения в совокупности составляют 

концепцию диабетической кардиомиопатии 

(ДКМП) [1, 2]. ДКМП является причиной более 

высокого риска внезапной сердечной смерти у 

лиц с сердечно-сосудистыми заболеваниями по 

сравнению с лицами без СД [3, 4]. Несмотря на 

то что желудочковые аритмии при СД, включая 

желудочковую тахикардию и фибрилляцию же-

лудочков (ЖТ/ФЖ), являются результатом раз-

личных сердечно-сосудистых патологий, элек-

трическое ремоделирование вследствие ДКМП 

вносит большой вклад в аритмогенез [5, 6]. 

Удлинение фазы реполяризации потенциа-

лов действия в желудочковых кардиомиоцитах 

можно рассматривать как явление, приводящее 

к развитию либо re-entry либо ранней постдепо-

ляризации в диабетическом сердце [6, 7]. Это 
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происходит в результате сочетания изменений 

токов K+, Na+ и Ca2+ при диабете [5, 8–10]. 

Несмотря на имеющиеся успехи в изуче-

нии электрического ремоделирования при диа-

бетической кардиомиопатии [9–13] результаты 

экспериментальных исследований по воспро-

изведению желудочковых аритмий у живот-

ных остаются противоречивыми. Имеются со-

общения о безуспешных попытках разработать 

модель с высоким уровнем аритмического ис-

хода у животных с индуцированным СД [14, 

15]. Возможными причинами такой устойчиво-

сти к развитию желудочковых аритмий назы-

вают диабетическое прекондиционирование 

миокарда желудочков к влиянию ишемии/ре-

перфузии [14] или выраженное повреждение 

миокарда в экспериментах с продолжительным 

(более месяца) некорригируемым СД. 

Цель исследования. Поиск модели СД, 

при которой увеличивается частота индуцируе-

мых ишемией/реперфузией миокарда желудоч-

ковых аритмий, а также изучение электрофи-

зиологических свойств миокарда желудочков у 

крыс с разным стажем экспериментального СД. 

Материалы и методы. Эксперименталь-

ная модель. Эксперименты проведены на  

55 крысах-самцах линии «Вистар» (возраст 6–

10 нед.). Исследование выполнено в соответ-

ствии с Руководством по уходу и использова-

нию лабораторных животных (8-е издание, 

National Academies Press (США), 2011 г.) и 

принципами Директивы 2010/63/EU Европей-

ского парламента о защите животных, исполь-

зуемых в научных целях, и одобрено этиче-

ским комитетом Института физиологии Коми 

научного центра Уральского отделения РАН. 

У 32 крыс СД индуцировали однократной 

внутривенной инъекцией стрептозотоцина  

(60 мг/кг массы тела), растворенного в холод-

ном цитратном буфере (pH 4). Концентрацию 

глюкозы в венозной плазме измеряли сначала 

через 24 ч после инъекции, затем один раз в 

неделю с помощью глюкометра OneTouch 

(LifeScan, Швейцария). Контрольную группу 

составили 23 самца того же возраста. Всех жи-

вотных содержали в стандартных лаборатор-

ных клетках и кормили стандартным кормом 

при постоянном доступе к пище и воде. В 

дальнейшем крысы с СД были разделены на  

2 группы в зависимости от длительности диа-

бета: СД короткий (16 крыс с малым стажем 

диабета – 4 нед.) и СД длительный (16 крыс с 

длительностью СД 8 нед.). 

Электрофизиология. Запись ЭКГ-отведе-

ний от конечностей (КТ-07-3/12, «ИНКАРТ», 

Санкт-Петербург, Россия) осуществлялась с 

частотой 1028 Гц, динамическим диапазоном 

±310 мВ. Компьютерные измерения длитель-

ности комплекса QRS, RR, QT и Tpeak-Tend 

(от самого раннего Tpeak до самого позднего 

Tend в отведениях от конечностей) проводи-

лись на записанных в цифровом формате ЭКГ. 

Запись униполярных электрограмм с по-

верхности эпикарда проводилась у крыс после 

анестезии внутримышечной инъекцией тела-

зола (15 мг/кг массы тела, Zoetis Manufacturing 

& Research Spain, S.L., Ctra. de Camprodon, 

s/n., Finca La Riba, Vall de Bianya, 17813, Же-

рона, Испания). Животных интубировали, за-

тем им проводили механическую вентиляцию 

легких и выполняли срединную торакотомию. 

Температуру сердца поддерживали на уровне 

37–38 °С путем орошения теплым физиологи-

ческим раствором и подогрева окружающего 

воздуха. Униполярные электрограммы реги-

стрировались с поверхности эпикарда правого 

и левого желудочков с использованием квад-

ратной матрицы из 64 электродов (8×8 отведе-

ний, межэлектродное расстояние 0,5 мм) с по-

мощью специально разработанной 128-каналь-

ной системы записи (16 бит; полоса пропуска-

ния 0,05–1000 Гц; частота 4000 Гц). В каждом 

эпикардиальном отведении время активации 

(AT) и время реполяризации (RT) определяли 

как минимум dV/dt во время комплекса QRS и 

максимум dV/dt во время зубца T соответ-

ственно по отношению к началу комплекса 

QRS. В качестве продолжительности потенци-

ала действия рассчитывали интервал актива-

ции-реполяризации (ARI) – разницу между RT 

и AT. В анализе использовалась средняя дли-

тельность ARI по всем отведениям. За диспер-

сию реполяризации (DOR), являющуюся пре-

диктором односторонней блокады проведения, 

принимали разницу между максимальным и 

минимальным значениями RT. После записи 

электрограмм в исходном состоянии левую 

переднюю нисходящую коронарную артерию 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 4, 2024  
 

 

 

135 

лигировали для развития ишемии в течение  

5 мин, после чего следовал 5-минутный пе-

риод реперфузии, обеспечиваемый ослабле-

нием лигатуры. Анализировали частоту воз-

никновения эпизодов желудочковой тахикар-

дии и/или фибрилляции желудочков (ЖТ/ФЖ), 

индуцированных ишемией и/или реперфузией.  

Скорость проведения (CV) измеряли с по-

мощью изохронных карт активации при элек-

тростимуляции (400 уд./мин, 2 мА, 2 мс) сво-

бодных стенок левого и правого желудочков. 

CV рассчитывали как расстояние, пройденное 

через матрицу (в продольном направлении 

(CVL) и в поперечном (CVT)), деленное на 

разницу между временем активации в месте 

стимуляции и самым ранним временем акти-

вации на противоположной стороне матрицы. 

Исследование длительности потенциала 

действия (ПД) кардиомиоцитов. Выделение 

кардиомиоцитов проводили у 16 крыс из груп-

пы СД малого стажа, 12 крыс из группы СД 

длительного стажа и 13 контрольных крыс. 

После электрофизиологического картирова-

ния перед изъятием сердца внутрибрюшинно 

вводился гепарин (5000 МЕ/мл), разведенный 

в 0,9 % NaCl. Изолированное сердце промы-

вали в течение 10 мин ретроградной перфу-

зией через аорту по системе Лангендорфа аэ-

рированным (95 % O2, 5 % CO2) и модифици-

рованным бескальциевым раствором Тироде 

следующего состава (мМ): 125 NaCl, 4 KCl,  

1,7 NaH2PO4, 25,2 NaHCO3, 0,55 MgCl2, 4,9 пи-

рувата натрия, 20.5 таурина, 11.11 ммоль/л 

глюкозы и 1 мг/мл бычьего сывороточного 

альбумина; рН 7,4, 37 °С. Затем перфузию 

осуществляли раствором Tироде того же со-

става с добавлением коллагеназы II типа  

(0,6 мг/мл, Sigma Aldrich, США), протеазы 

(0,06 мг/мл, Sigma Aldrich, США) и 10 мкМ 

CaCl2 в течение 30–35 мин для выделения же-

лудочковых кардиомиоцитов. По окончании 

ферментативной перфузии желудочки разре-

зали на мелкие кусочки. Клетки отделяли от 

кусочков фильтрованием через сетку с порами 

(200 мкм) в растворе Kraft-Brühe, содержащем 

(мМ): 30 KCl, 50 глутаминовой кислоты,  

30 KH2PO4•2H2O, 3 MgSO4•7H2O, 0,5 EGTA, 

10 глюкозы, 20 таурина и 20 HEPES; рН 7,2. 

Регистрацию записи мембранного потен-

циала проводили методом patch-clamp в ре-

жиме current-clamp при температуре 22–24 °C 

с помощью Axopatch 200B (Axon Instrument). 

Желудочковые кардиомиоциты помещали в 

экспериментальную камеру RC26 (Warner 

Instrument Corp.). Пипетки изготавливали из 

боросиликатного стекла (Sutter Instruments) в 

пуллере HEKA типа PIP 6 (HEKA Electronics). 

Для регистрации использовали стандарт-

ные растворы: внешний – NaCl 150; KCl 5,4; 

MgCl2 1,2; HEPES 5; CaCl2 1,8 (pH 7,4, 24 °С, 

доводили с помощью 5М раствора NaOH);  

пипеточный – KCl 140; MgCl2 1; EGTA 5; 

HEPES 10; MgАТФ 4; Na2ГТФ 0,03 (рН 7,2,  

24 °С, доводили с помощью 5М раствора KOH). 

Статистический анализ. Для статистиче-

ского анализа использовались IBM SPSS Statis-

tics версии 23.0 и GraphPad Prism 8.0.1 (GraphPad 

Software, Бостон, Массачусетс, США). Данные 

представлены в виде медиан и интерквартиль-

ных интервалов (IQR). Непараметрические кри-

терии сравнения использовались в связи с отсут-

ствием нормального распределения данных. 

Тест Крускала – Уоллиса использовался для 

сравнения контрольной группы, групп корот-

кого и длительного СД. Далее для попарного 

сравнения использовался U-критерий Манна – 

Уитни. Частоту реперфузионных аритмий в 

группах контроля и СД сравнивали, используя 

точный критерий Фишера. Статистически раз-

личия считались значимыми при р<0,05. 

Результаты. Как и ожидалось, у крыс  

с СД уровень глюкозы в плазме венозной крови 

был выше, чем у контрольных. Так, в контроль-

ной группе показатель гликемии натощак  

составил 5,7 (IQR 5,3–6,5) ммоль/л против  

31,4 (IQR 20,5–33,3) ммоль/л в группе короткого 

СД и 31,0 (IQR 25,9–33,1) ммоль/л в группе дли-

тельного СД (р<0,001 в обоих сравнениях). 

На ЭКГ у крыс с сахарным диабетом 

наблюдалось значимое увеличение интервала 

RR, длительности QТ и интервала Tpeak-Tend 

(рис. 1). 
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Рис. 1. Сравнение показателей ЭКГ в группах животных (U-критерий Манна – Уитни) 

Fig. 1. Comparison of ECG parameters in different animal groups (Mann – Whitney U test) 
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При оценке электрофизиологических па-

раметров верхушки левого желудочка в исход-

ном состоянии (до ишемии/реперфузии) время 

активации и дисперсия реполяризации значимо 

отличались от контрольной группы только у 

 

животных с коротким стажем СД (рис. 2). 

Время окончания реполяризации и интервал 

активации-реполяризации левого желудочка 

были значимо выше в обеих группах животных 

с СД по сравнению с контролем (рис. 2).  

 

Рис. 2. Сравнение электрофизиологических параметров верхушки левого желудочка  

(зона последующей ишемии/реперфузии) в группах животных (U-критерий Манна – Уитни) 

Fig. 2. Comparison of electrophysiological parameters of the left ventricular apex  

(the zone of subsequent ischemia/reperfusion) in different animal groups (Mann – Whitney U test) 

 

У крыс с сахарным диабетом наблюда-

лось значительное замедление продольной и 

поперечной скорости проведения как в левом, 

так и в правом желудочках (рис. 3). 

Регистрация потенциалов действия кар-

диомиоцитов желудочков методом patch-

clamp в режиме current-clamp показала увели-

чение их длительности в обеих группах с са-

харным диабетом (рис. 4).  

Стоит отметить, что рост продолжитель-

ности СД до 8 нед. не привел к дополнитель-

ному удлинению ПД (рис. 4).  
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Рис. 3. Сравнение CVL и CVT в левом и правом желудочках в группах животных  

(U-критерий Манна – Уитни) 

Fig. 3. Comparison of CVL и CVT in the left and right ventricles in different animal groups  

(Mann – Whitney U test) 
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Рис. 4. Сравнение длительности потенциала действия кардиомиоцитов желудочков в группах животных 

на уровне 50 % и 90 % реполяризации (APD50 и APD90) (U-критерий Манна – Уитни): 1 – длительность 

ПД кардиомиоцитов желудочков на уровне 50 % и 90 % реполяризации (APD50 и APD90);  

2 – репрезентативные записи ПД 

Fig. 4. Comparison of the duration of ventricular cardiomyocytes action potential in animal groups at 50 %  

and 90 % repolarization (APD50 and APD90) (Mann–Whitney U-test): 1 – duration of ventricular  

cardiomyocyte action potential at 50 % and 90 % repolarization (APD50 and APD90); 2 – representative action 

potential recordings 

 
Моделирование ишемии/реперфузии ле-

вого желудочка привело к появлению репер-

фузионных ЖТ/ФЖ. В исследуемых группах 

контроля, СД короткого и длительного стажа 

частота ЖТ/ФЖ составила 39,1 % (9 из 23), 

50,0 % (8 из 16) и 6,3 % (1 из 16) соответ-

ственно. Частота ЖТ/ФЖ была значительно 

выше в группе с коротким стажем СД по срав-

нению с группой с длительным стажем 

(p=0,015). 
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Обсуждение. В нашем исследовании пу-

тем вариации длительности индуцированного 

стрептозотоцином СД у крыс нам удалось по-

лучить экспериментальную модель с высокой 

частотой индуцируемых ишемией/реперфу-

зией желудочковых аритмий. У крыс с дли-

тельностью заболевания 4 нед. частота ЖТ/ФЖ 

была выше, чем у крыс с 8-недельным СД.  

Электрокардиографическим выражением 

влияния сахарного диабета на реполяризацию 

желудочков было удлинение интервалов QT и 

Tpeak-Tend. Эти параметры ЭКГ и ранее пока-

зали себя как предикторы желудочковых 

аритмий и внезапной смерти при различной 

патологии сердца [16].  

При исследовании изолированных желу-

дочковых кардиомиоцитов крыс методом patch-

clamp в режиме current-clamp обнаружилось 

значимое увеличение длительности потенци-

ала действия. Это может быть связано с изме-

нениями ионных токов в кардиомиоцитах, в 

частности с усилением токов натрия (INa) и 

кальция (ICaL) [11, 17, 18] и/или ослаблением 

токов калия (Ito, IKr) [16, 19, 20]. Удлинение 

продолжительности потенциала действия за 

счет медленной реполяризации может приве-

сти к развитию ранних постдеполяризаций и 

желудочковых аритмий.  

Также наблюдаются признаки замедления 

активации желудочков у крыс с СД любой 

продолжительности. Это проявляется сниже-

нием скорости проведения и увеличением АТ, 

что отражает медленное распространение им-

пульса от проводящей системы к картируемой 

области. Медленный охват миокарда возбуж-

дением при СД может быть вызван его фибро-

зом. Конечные продукты гликирования, обра-

зующиеся при гипергликемии, действуют на 

специфический рецептор RAGE, активируют 

его и вызывают накопление активных форм 

О2, которые в свою очередь вызывают воспа-

ление как в миокарде, так и в микроциркуля-

торном русле. Окислительный стресс и хрони-

ческое воспаление миокарда приводят к акти-

вации фибробластов, усиленному синтезу 

коллагена и фиброзу [21, 22]. 

Дисперсия реполяризации увеличивалась 

только в группе со стажем СД 4 нед. Повы-

шенная дисперсия реполяризации, предраспо-

лагающая к однонаправленному блоку прове-

дения возбуждения, ранее показана как проар-

итмический фактор [23, 24]. Это предполагает 

высокую вероятность re-entry как механизма, 

приводящего к развитию желудочковых арит-

мий у животных с малым стажем эксперимен-

тального СД.  

Заключение. При экспериментальном 

СД частота развития реперфузионной желу-

дочковой тахикардии и/или фибрилляции же-

лудочков была выше в группе эксперимен-

тального СД длительностью 4 нед., что, воз-

можно, связано с большей дисперсией дли-

тельности реполяризации миокарда левого 

желудочка в этой группе животных. Удлине-

ние длительности реполяризации без роста ее 

дисперсии или неоднородности не повышает 

частоту развития желудочковых аритмий при 

ишемии и реперфузии левого желудочка.  
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REPOLARIZATION DISPERSION AS A PREDICTOR  

FOR LIFE-THREATENING VENTRICULAR ARRHYTHMIAS  
IN SHORT-TERM EXPERIMENTAL DIABETES MELLITUS 

 
E.N. Sedyakina1, 2, A.S. Tsvetkova1, 2, A.V. Durkina1, M.A. Gonotkov1,  

Ya.E. Azarov1, 2, A.O. Ovechkin1, 2 

 
1 Institute of Physiology, Komi Scientific Center, Ural Branch of the Russian Academy of Sciences,  

Syktyvkar, Russia; 

2 Pitirim Sorokin Syktyvkar State University, Syktyvkar, Russia 
 
Diabetes mellitus (DM) is a well-known risk factor for cardiovascular diseases (CVDs). It can cause myo-
cardial metabolic dysfunction, oxidative stress, inflammation, cardiomyocyte apoptosis, structural remod-
eling, ventricular dysfunction and lethal arrhythmias. 
The aim of this study was to find a model for diabetes mellitus increasing the frequency of ventricular 
arrhythmias induced by myocardial ischemia/reperfusion and to study the electrophysiological properties 
of the ventricular myocardium in the obtained models. 
Materials and Methods. The study was conducted on 32 rats with uncontrolled streptozotocin-induced 
diabetes mellitus lasting 4 (short-term) and 8 (long-term) weeks. The control group consisted of 23 rats. 
During epicardial mapping, depolarization and repolarization parameters, and ventricular myocardial re-
polarization dispersion were measured. Left ventricular myocardial ischemia and reperfusion were caused 
by coronary artery ligation to provoke ventricular tachycardia and/or ventricular fibrillation. 
Results. The repolarization duration was significantly higher in both groups of rats with diabetes mellitus 
compared to the control. However, the repolarization dispersion differed from the control only in the group 
with short-term diabetes mellitus (4 weeks). In this group, reperfusion ventricular arrhythmias developed 
significantly more often compared with the group with long-term diabetes mellitus (8 weeks). 
Conclusions: The incidence of reperfusion-induced ventricular tachycardia and/or ventricular fibrillation 
was higher in rats with short-term diabetes mellitus (4 weeks). It may be due to greater dispersion of left 
ventricular myocardial repolarization in this group. 
 
Key words: diabetes mellitus, repolarization, ventricular arrhythmias, reperfusion. 
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МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ПИНЕАЛОЦИТОВ 
НА ФОНЕ ТЕМНОВОЙ ДЕПРИВАЦИИ 

 

Л.И. Кондакова, С.А. Калашникова 
 

ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Волгоград, Россия 

 
Цель исследования – изучение влияния темновой депривации на изменение морфометрических пара-
метров пинеалоцитов у крыс.  
Материалы и методы. Эксперимент проводился на самцах крыс (n=36). Животные контрольной 
группы (n=12) содержались при стандартном свето-темновом режиме (12/12 ч), животные экспери-
ментальных групп 1 (n=12) и 2 (n=12) – в условиях круглосуточной темновой депривации (24/0 ч). 
Длительность темновой депривации составила 30 сут. Далее крысы экспериментальной группы 2 
содержались при стандартном свето-темновом режиме (12/12 ч). По окончании эксперимента об-
разцы шишковидной железы были помещены в 10 % раствор забуференного формалина и подвергнуты 
автоматизированной гистологической обработке, приготовленные срезы окрашены гематоксилином 
и эозином. Проведено иммуногистохимическое исследование на антитела к каспазе-3 и белку Клото 
в соответствии с рекомендациями производителей. С помощью программы компьютерного анализа 
LAS Software Version 4.7.1. осуществляли морфометрию пинеалоцитов и глиоцитов.  
Результаты. Установлено, что 30-суточная темновая депривация вызывает снижение количества 
светлых пинеалоцитов на 23,2 %, их гипертрофию на 12,7 % и увеличение размеров ядер на 20,5 %. 
Через 14 сут после отмены темновой депривации количество светлых пинеалоцитов увеличилось на 
5,5 %. Морфометрические показатели светлых пинеалоцитов шишковидной железы возвращались к 
исходному уровню: объем светлых пинеалоцитов и их ядер уменьшился на 2,8 % и 5,8 % соответ-
ственно. На фоне морфофункционального истощения появляются признаки апоптоза: снижение ак-
тивности белка Клото и повышение активности каспазы-3.  
Выводы. Темновую депривацию следует рассматривать как фактор, способствующий ускоренному 
старению шишковидной железы. 
 
Ключевые слова: шишковидная железа, мелатонин, белок Клото, темновая депривация, пинеалоциты. 

 
Введение. Шишковидная железа, содер-

жащая глиальные клетки и пинеалоциты, яв-

ляется не только одним из регуляторов физио-

логической системы, но и светочувствитель-

ным органом, который участвует в циркадных 

и сезонных ритмах и играет жизненно важную 

роль в регуляции многих поведенческих и фи-

зиологических явлений [1], а также основным 

местом выработки мелатонина (МТ), синтез и 

секреция которого подавляются светом и уси-

ливаются темнотой. В шишковидной железе 

доминируют синаптические пути, берущие 

начало в супрахиазматическом ядре (СХЯ) ги-

поталамуса [2]. Выработка МТ пинеалоци-

тами контролируется циркадным сигналом от 

СХЯ, который связан с фотопериодом. Мела-

тонин обладает антиоксидантной активно-

стью, удаляет избыточные свободные ради- 

 

калы, образующиеся в организме, оказывает 

иммуномодулирующее и антиапоптотическое 

действие, а также осуществляет поддержание 

хронобиологического гомеостаза [3–7]. Акти-

вация нейронов СХЯ светом, воспринимае-

мым сетчаткой, подавляет синтез МТ [8]. МТ 

в свою очередь может заметно ослаблять ак-

тивность СХЯ. Это дополнительно стимули-

рует секрецию МТ в ночное время и способ-

ствует общему увеличению амплитуды цир-

кадных ритмов. Являясь эндокринным мес-

сенджером, МТ передает световой сигнал дру-

гим тканям, экспрессируя собственные рецеп-

торы и тем самым доставляя в организм ин-

формацию, связанную со временем [9]. 

В целом шишковидная железа является 

ключевым органом, который обеспечивает 

связь между внешней средой, циркадными  
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ритмами и организмом. Ее функции и влияние 

на здоровье человека являются объектом ак-

тивного изучения. 

Взаимодействие между МТ и СХЯ играет 

ключевую роль в синхронизации циркадных 

ритмов организма с изменениями окружаю-

щей среды. Паравентрикулярные ядра гипо-

таламуса выступают важным звеном в этом 

процессе, связывая СХЯ с синтезом мелато-

нина в шишковидной железе. Мелатонин 

обеспечивает стабильную регуляцию актив-

ности шишковидной железы, стимулируя ее 

в ночное время и подавляя днем за счет 

гамма-аминомаслянной кислоты, высвобож-

даемой гипоталамусом. Шишковидная же-

леза имеет ключевое значение для регуляции 

сезонных ритмов, метаболизма, иммунитета, 

репродукции и других физиологических про-

цессов [10–11]. 

Мелатонин играет важную роль в репро-

дуктивной функции, контролируя выработку 

пролактина, фолликулостимулирующего и 

лютеинизирующего гормонов [12]. Синтез ме-

латонина в яичниках и яичках отражает значе-

ние этого гормона для регуляции репродук-

тивной физиологии через аутокринные и па-

ракринные пути, обеспечивая высокое каче-

ство яйцеклеток и сперматозоидов [13–14].  

Дефицит мелатонина связан с возникно-

вением нейродегенеративных и неврологиче-

ских расстройств, диабета, гипертонии, рака 

предстательной железы, аутоиммунных забо-

леваний, патологии репродуктивной системы 

[15]. Результаты как экспериментальных, так 

и клинических исследований подтверждают 

значимость своевременной диагностики нару-

шений функции шишковидной железы и экс-

трапинеальной продукции мелатонина, кото-

рые могут служить важными нейроиммуноэн-

докринными маркерами различных заболева-

ний [16]. 

Цель исследования. Изучение влияния 

темновой депривации на изменение морфомет-

рических параметров пинеалоцитов у крыс.  

Материалы и методы. Работа выполнена 

на 36 самцах беспородных крыс (возраст –  

4 мес., масса тела – 369,29±5,65 г). Животные 

были получены из питомника ФГБУН  

 

НЦБМТ ФМБА России «Столбовая». Все 

крысы содержались в клетках для лаборатор-

ных животных по 3–5 особей. Первоначально 

животных содержали при естественном осве-

щении, температуре 22–24 °С и относитель-

ной влажности воздуха 40–50 %. Крысы 

имели свободный доступ к питьевой воде и 

стандартному гранулированному корму (ЗАО 

«Тосненский комбикормовый завод», Ленин-

градская область, Россия). Все процедуры 

проводились в соответствии с Директивой Ев-

ропейского парламента 2010/63/ЕС «О защите 

животных, используемых в эксперименталь-

ных целях» (от 22.09.2010). На проведение ис-

следования получено разрешение локального 

этического комитета ФГБОУ ВО ВолгГМУ 

Минздрава России (протокол № 222/164 от 

25.11.2022).  

Крысы были случайным образом разде-

лены на группы: контрольную (n=12) – самцы, 

содержавшиеся при фиксированном световом 

режиме (свет/темнота – 12/12 ч с включением 

света в 8:00 и выключением в 20:00), экспери-

ментальную 1 (n=12) и экспериментальную 2 

(n=12) – самцы, содержавшиеся при постоян-

ном освещении (свет/темнота – 24/0 ч).  

Критерием отбора крыс в исследование 

было отсутствие видимых отклонений в пове-

дении и внешнем виде животного (состоянии 

шерстного покрова, глаз, конечностей).  

Длительность первой части исследования 

составила 30 сут. На 31-е сут крыс контроль-

ной группы и экспериментальной группы 1 

выводили из эксперимента после анестезии 

хлоралгидратом (400 мг/кг) (лаборатория ток-

сикологии, НЦИЛС ВолгГМУ). Крысы экспе-

риментальной группы 2 были переведены на 

14 сут в фиксированный световой режим 

(свет/темнота – 12/12 ч с включением света в 

8:00 и выключением в 20:00) с последующим 

выведением из эксперимента. 

Для изучения морфологических измене-

ний структурных компонентов шишковид-

ной железы использовались общепринятые 

процедуры гистологического метода иссле-

дования. Для проведения морфологических, 

морфометрических и иммуногистохимиче-

ских исследований орган был удален, гисто- 
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логические образцы ткани были получены с 

помощью оригинальной методики, разрабо-

танной авторами [17].  

Образцы были помещены в 10 % раствор 

забуференного формалина и подвергнуты авто-

матизированной гистологической обработке с 

использованием Leica TP1020 по стандартной 

методике. Из полученных парафиновых блоков 

с помощью ротационного микротома HM340E 

(MICROM, Германия) были изготовлены серий-

ные срезы толщиной 3–5 мкм, которые затем 

были помещены на предметные стекла с адге-

зивным покрытием (Menzel, Германия). Следу-

ющим этапом было окрашивание гематоксили-

ном Майера и эозином.  

В целях определения экспрессии биологи-

ческих маркеров, связанных с программиро-

ванной гибелью и старением пинеалоцитов, 

было проведено иммуногистохимическое ис-

следование. Антитела к каспазе-3 (Cloud-Clone 

Corp., США, разведение 1:100; PAA626Ra01) и 

белку Клото (Cloud-Clone Corp., США; разве-

дение 1:100; DF10309) использовались в соот-

ветствии с рекомендациями производителей.  

Для визуализации применялся набор реаген-

тов IS086 (Cloud-Clone Corp., США) с последую-

щим докрашиванием гематоксилином Майера. 

Позитивными контролями для каспазы-3 и белка 

Клото служили ткани почки крысы и рака под-

желудочной железы человека соответственно. 

Негативным контролем выступали срезы с экс-

периментальным материалом без инкубации с 

первичными антителами при полном соблюде-

нии остальных этапов протокола. Отрицатель-

ный контроль был создан путем исключения 

первичного антитела. 

Для определения пинеалоцитарно-нейро-

нального индекса использовали отношение 

плотности расположения глиоцитов к плотно-

сти расположения пинеалоцитов. Для оценки 

плотности расположения пинеалоцитов и 

нейроглии в шишковидной железе подсчиты- 

вали их абсолютное количество в 10 полях 

зрения [18]. Учитывались только жизнеспо-

собные пинеалоциты. 

Фотофиксацию препаратов осуществляли 

с использованием цифровой камеры Leica ICC 

50 HD (Leica MicrosystemsGmbH, Германия) 

на бинокулярном микроскопе Leica DM 1000 

при различных увеличениях.  

Для морфометрического анализа исполь-

зовалась программа компьютерного анализа 

LAS Software Version 4.7.1. (Leica Micro-

systemsGmbH, Германия).  

Обработка цифровых результатов прово-

дилась прикладными статистическими мето-

дами с использованием программы Graphpad 

prizm 8.0.1. Достоверность различий между 

экспериментальными и контрольными дан-

ными оценивали с помощью t-критерия Стью-

дента, вероятность ошибки менее 5 % (р≤0,05) 

считали достаточной. 

Результаты и обсуждение. Гистологи-

ческое исследование препаратов шишковид-

ной железы контрольной группы крыс пока-

зало, что орган окружен капсулой, от которой 

идут соединительные перегородки, разделя-

ющие паренхиму на дольки. В перегородках 

обнаружены кровеносные сосуды – структур-

ные элементы стромы шишковидной железы. 

Дольки железы имеют в основном округлую 

форму и состоят из пинеалоцитов и глиоци-

тов. Пинеалоциты подразделяются на свет-

лые и темные.  

Светлые пинеалоциты имеют округлую 

или овальную форму (рис. 1 А). Их средняя 

площадь составляет 62,71±2,06 мкм2, объем – 

537,8±12,78 мкм3, периметр – 31,63±0,37 мкм. 

Ядро крупное, округлой формы, располагается 

центрально. Средняя площадь ядер составляет 

25,8±0,99 мкм2, объем – 115,7±3,33 мкм3, пери-

метр – 19,08±0,33 мкм (табл. 1). Цитоплазма 

занимает узкое пространство между ядром и 

цитоплазматической мембраной.  
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Рис. 1. Морфологические характеристики пинеалоцитов и глиоцитов шишковидной железы  

половозрелых самцов крыс на фоне 30-суточной темновой депривации: А – контрольная группа,  

Б – экспериментальная группа 1, В – экспериментальная группа 2. Окраска гематоксилин-эозином,  

ок. ×10, об. ×100 

Fig. 1. Morphological characteristics of pinealocytes and gliocytes of pineal gland of mature male rats during 

30-day dark deprivation: A – control group, B – experimental group 1, C – experimental group 2.  

Hematoxylin and eosin stain, ocular ×10, lens ×100 

 
Таблица 1 

Table 1 

Морфометрические показатели светлых пинеалоцитов  

Morphometric parameters of light pinealocytes  

Показатель 

Parameter 

Контрольная  

группа 

Control group 

Экспериментальная 

группа 1 

Experimental group 1 

Экспериментальная 

группа 2 

Experimental group 2 

Средняя площадь, мкм2 

Average area, µm2 
62,71±2,06 88,69±1,75** 74,33±1,17# 

Средний объем, мкм3 

Average volume, µm3 
537,8±12,78 615,9±21,39* 599,4±15,31# 

Средний периметр, мкм 

Average perimeter, µm 
31,63±0,37 35,36±0,34** 31,95±0,9 

Средняя площадь ядер, мкм2 

Average area of nuclei, µm2 
25,8±0,99 32,23±0,84** 30,11±0,7# 

Средний объем ядер, мкм3 

Average volume of nuclei, µm3 
115,7±3,33 145,6±3,36** 137,6±6,23## 

Средний периметр ядер, мкм 

Average perimeter of nuclei, µm 
19,08±0,33 21,08±0,3** 19,4±0,25 

Примечание. * – p≤0,05, ** – p≤0.001 по отношению к контрольной группе, # – p≤0,05, ## – p≤0,001 по 

отношению к экспериментальной группе 1. 

Note. *p≤0.05, ** p≤0.001 – the differences are significant compared with the control group, #p≤0.05, 
##p≤0.001 – the differences are significant compared with the experimental group 1.  

 
Темные пинеалоциты по размерам меньше 

светлых. Цитоплазма также занимает узкое про-

странство между ядром и цитоплазматической 

мембраной. Средняя площадь темных пинеало-

цитов составляет 27,61±1,31 мкм2, объем – 

106,4±8,54 мкм3, периметр – 19,41±0,46 мкм. 

Ядро имеет овальную форму. Средняя площадь 

ядер – 13,88±0,57 мкм2, объем – 38,29±2,51 мкм3, 

периметр – 12,07±0,6 мкм.  

Через 30 сут эксперимента в структуре шиш-

ковидной железы выявлены следующие особен-

ности (рис. 1 Б). Светлые пинеалоциты имели не-

правильную форму, округлые крупные ядра и 

были расположены разреженно. Отмечалось уве-

А/А Б/В В/С 
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личение средней площади и объема светлых пи-

неалоцитов на 29,3 % (p<0,001) и 12,7 % (p<0,05) 

соответственно. Средняя площадь и объем ядер 

светлых пинеалоцитов увеличились соответ-

ственно на 20,0 % и 20,5 % (p<0,001) (табл. 1). 

Плотность пинеалоцитов у животных по-

сле 30-суточной темновой депривации (экспе-

риментальная группа 1) была достоверно сни-

жена на 23,2 % (р≤0,05) по сравнению с конт- 

рольной группой. В то же время плотность 

глиальных элементов в шишковидной железе 

в данной группе животных была значитель-

но – в 2 раза (p≤0,001) – увеличена по сравне-

нию с контрольной группой. Пинеалоци-

тарно-нейрональный индекс в шишковидной 

железе животных экспериментальной группы 

1 увеличился в 2,6 раза (р≥0,05) по сравнению 

с таковым в контроле (табл. 2).

 

Таблица 2 

Table 2 

Количественные показатели пинеалоцитов и астроцитарной глии шишковидной железы  

Morphometric parameters of pinealocytes and astrocytic glia of the pineal gland  

Показатель 

Parameter 

Контрольная  

группа  

Control group  

Экспериментальная 

группа 1  

Experimental group 1  

Экспериментальная 

группа 2  

Experimental group 2  

Абсолютное число пинеалоцитов 

Absolute number of pinealocytes 95,52±7,21 73,32±6,87* 77,58±6,98*, # 

Абсолютное число астроцитов 

Absolute number of astrocytes 27,37±4,29 54,8±5,16** 48,41±4,81*,# 

Пинеалоцитарно-нейрональный 

индекс 

Pinealocytic neuronal index 
0,287±0,23 0,747±0,31 0,624±0,24 

Примечание. * – p≤0,05, ** – p≤0,001 по отношению к контрольной группе, # – p≤0,05 по отношению 

к экспериментальной группе 1. 

Note. *p≤0.05, ** p≤0.001 – the differences are significant compared with the control group, #p≤0.05 – the 

differences are significant compared with the experimental group 1. 

 
Через 14 сут после отмены темновой депри-

вации светлые пинеалоциты имели овальные 

ядра (рис. 1 В). Площадь и объем пинеалоцитов 

уменьшились на 19,3 % и 2,8 % (p<0,05) соответ-

ственно. Выявлено уменьшение площади и объ-

ема ядер – на 7,04 % (p<0,05) и 5,8 % (p<0,001) 

соответственно (табл. 1). Средняя площадь тем-

ных пинеалоцитов уменьшилась незначи-

тельно – на 5,02 % (p>0,05), что заметно меньше 

по сравнению со светлыми пинеалоцитами.  

Кроме того, на 14-е сут после отмены тем-

новой депривации отмечается достоверное 

повышение плотности пинеалоцитов на 5,8 % 

(р≤0,05), однако данный показатель не дости-

гает значений контрольной группы, сохранив 

снижение на 18,8 % (р≤0,05). Плотность аст-

роцитарной глии снизилась на 11,7 % (р≤0,05), 

не достигнув показателя контрольной группы 

и превысив его в 1,8 раза (р≤0,05). Пинеалоци-

тарно-нейрональный индекс снизился на 

16,5 %, сохранив превышение показателя кон-

трольной группы в 2,2 раза (табл. 2).  

При иммуногистохимическом исследовании 

в группе с темновой депривацией отмечается 

увеличение экспрессии каспазы-3 в клетках эпи-

физа на 23,7 % (p<0,05) по сравнению с контроль-

ной группой (табл. 3, рис. 2). Через 14 сут после 

отмены темновой депривации экспрессия кас-

пазы-3 в клетках эпифиза позитивных клеток 

снизилась на 11,8 % (p<0,05) (табл. 3, рис. 2).
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Таблица 3 

Table 3 

Удельная площадь (%) каспаза-3- и белок Клото-позитивных клеток в пинеалоцитах  

Specific area (%) of caspase-3 and Klotho protein in pinealocytes of the epiphysis 

Показатель 

Parameter 

Контрольная  

группа  

Control group  

Экспериментальная 

группа 1  

Experimental group 1  

Экспериментальная 

группа 2  

Experimental group 2  

Каспаза-3 

Caspase-3 
4,05±0,76 5,01±0,65* 4,42±0,45# 

Белок Клото 

Klotho protein 
0,25±0,01 0,16±0,01* 0,19±0,01# 

Примечание. * – p<0,05 по отношению к показателю животных контрольной группы, # – p≤0,05 по 

отношению к экспериментальной группе 1 (ранговый однофакторный анализ Краскела – Уоллиса, крите-

рий Данна). 

Note. *p<0.05 – the differences are significant compared with the control group, #p≤0.05 – the differences 

are significant compared with the experimental group 1 (Kruskal–Wallis test, Dunn’s test). 

 

 
Рис. 2. Экспрессия каспазы-3 пинеалоцитами шишковидной железы половозрелых самцов крыс на фоне 

30-суточной темновой депривации: А – контрольная группа, Б – экспериментальная группа 1,  

В – экспериментальная группа 2. Ок. ×10, об. ×100 

Fig. 2. Expression of caspase-3 by pinealocytes of the pineal gland of mature male rats against during  

30-day dark deprivation: A – control group, B – experimental group 1, C – experimental group 2.  

Ocular ×10, lens ×100  

 
При иммуногистохимическом исследова-

нии экспрессии белка Клото в группе с моде-

лируемой темновой депривацией в пинеало-

цитах удельная площадь иммунопозитивных 

клеток уменьшилась на 36 % (p<0,05). Через 

14 сут после отмены темновой депривации 

данный показатель увеличился на 18,8 % 

(p<0,05). 

Темновая депривация вызывает морфоло-

гические изменения в пинеалоцитах эпифиза, 

которые заключаются в увеличении светлых 

пинеалоцитов и их ядер, и снижение функци-

ональной активности органа. Повышение ак-

тивности каспазы-3 в светлых пинеалоцитах 

свидетельствует об активации апоптотиче-

ских процессов в ответ на стресс, вызванный 

темновой депривацией. Гибель некоторых пи-

неалоцитов от апоптоза может быть вызвана 

активацией свободнорадикального окисле-

ния, что приводит к перекисному окислению 

белков и липидов, а также к развитию окисли-

тельного стресса [17]. Инициация перекис-

ного окисления белков и липидов также мо-

жет стать причиной повреждения клеток. Пе-

рекисное окисление приводит к образованию 

перекисных радикалов, которые могут разру-

шать структуру белков и липидов, нарушая 

нормальное функционирование клеток. Эти 

процессы могут быть вызваны различными 

факторами, такими как воздействие окружаю-

щей среды, стресс, плохая диета, неадекват-

ное освещение (недостаток или избыток 

А/А Б/В В/С 
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света), патологические состояния и др. Изуче-

ние этих механизмов позволяет лучше понять 

причины гибели пинеалоцитов и может по-

мочь в разработке стратегий для их защиты и 

сохранения здоровья. Снижение активности 

белка Клото в светлых пинеалоцитах свиде-

тельствует об ускоренном клеточном старе-

нии и апоптозе. Полученные данные указы-

вают на то, что в шишковидной железе проис-

ходит развитие сложных компенсаторно-при-

способительных процессов, которые сопро-

вождаются негативными изменениями. Веро-

ятно, длительное воздействие темновой де-

привации привело к увеличению уровня окис-

лительного стресса в большинстве клеток 

шишковидной железы. По данным литера-

туры, изменение плотности клеток в парен-

химе, а также преобладание светлых пинеало-

цитов свидетельствуют о морфологических 

проявлениях функциональной активности 

эпифиза [5, 8].  

Таким образом, 30-суточная темновая де-

привация сопровождалась уменьшением 

плотности светлых пинеалоцитов, что свиде-

тельствует о снижении функциональной ак-

тивности шишковидной железы. Полученные 

данные подтверждаются ранее проведенными 

исследованиями, которые показали снижение 

уровня мелатонина в сыворотке крови при 

воздействии постоянного освещения в тече-

ние 30 сут [19]. 

Такие морфологические изменения шиш-

ковидной железы, как уменьшение количества 

светлых пинеалоцитов и их гипертрофия, уве-

личение содержания малоактивных темных 

клеток, характерны для старения и свидетель-

ствуют об ослаблении эпифизарных секретор-

ных процессов [1]. Нарушения могут быть 

следствием ослабления региональной гемоди-

намики из-за ухудшения проходимости мозго-

вых сосудов либо изменения реологических 

свойств крови, а также результатом дефектов 

нормальной иннервации эпифиза. Они отри-

цательно сказываются как на масштабах, так и 

временной динамике выработки железой био-

логически активных соединений, в первую 

очередь – мелатонина. 

Заключение. Таким образом, постоян-

ный световой режим в течение 30 сут десин-

хронизирует морфофункциональную актив-

ность светлых пинеалоцитов. Морфологиче-

ские перестройки носят неспецифический по-

лиморфный характер. Отмена темновой де-

привации на 14 сут стабилизирует морфомет-

рические показатели клеток шишковидной 

железы за счет компенсаторно-приспособи-

тельных механизмов и активации синтетиче-

ских процессов в некоторых пинеалоцитах. 
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MORPHOFUNCTIONAL STATE OF PINEALOCYTES  

DURING DARK DEPRIVATION 
 

L.I. Kondakova, S.A. Kalashnikova 
 

Volgograd State Medical University, Ministry of Health of the Russian Federation,  
Volgograd, Russia 

 
The aim of the study is to investigate the impact of dark deprivation on morphometric parameters of pine-
alocytes in rats. 
Materials and methods. The experiment was conducted on male rats (n=36). Animals of the control group 
(n=12) were kept under the standard light-dark regime (12/12 h), animals of experimental groups 1 (n=12) 
and 2 (n=12) were subjected to 24-hour dark deprivation (24/0 h). The dark deprivation lasted for 30 days. 
After the dark deprivation, rats of experimental group 2 were kept under the standard light-dark regime 
(12/12 h). After the experiment, pineal gland samples were placed in 10 % buffered formalin solution and 
subjected to automated histological processing. The prepared sections were stained with hematoxylin and 
eosin. Immunohistochemical study for antibodies to caspase-3 and Klotho protein was performed according 
to manufacturers' recommendations. Morphometry of pinealocytes and gliocytes was performed using LAS 
Software Version 4.7.1. 
Results. It was found that 30-day dark deprivation caused a decrease in the number of light pinealocytes by 
23.2 %, their hypertrophy by 12.7 % and an increase in nuclei size by 20.5 %. Fourteen days after dark 
deprivation, the number of light pinealocytes increased by 5.5 %. Morphometric parameters of light pine-
alocytes of the pineal gland returned to the initial level: the volume of light pinealocytes and their nuclei 
decreased by 2.8 % and 5.8 %, respectively. Signs of apoptosis appeared under morphofunctional exhaus-
tion: a decrease in Klotho protein activity and an increase in caspase-3 activity. 
Conclusion. Dark deprivation should be considered as a factor contributing to accelerated aging of the pin-
eal gland. 
 
Key words: pineal gland, melatonin, Klotho protein, dark deprivation, pinealocytes. 
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СОПРЯЖЕННОЕ ВЛИЯНИЕ КОРТИЗОЛА И ТЕСТОСТЕРОНА 
НА АДАПТАЦИОННУЮ СТРАТЕГИЮ ПОВЕДЕНИЯ  

В УСЛОВИЯХ «ОТКРЫТОГО ПОЛЯ»  
 

И.В. Червова, И.И. Шахматов, Ю.А. Бондарчук, П.С. Маршалкина 
 

ФГБОУ ВО «Алтайский государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Барнаул, Россия 

 
Цель. Изучение сопряженного влияния кортизола и тестостерона на адаптацию животных в усло-
виях «открытого поля» с учетом их конституциональных особенностей. 
Материалы и методы. Изучена энтропия поведения 20 взрослых крыс-самцов линии «Вистар». 
Энтропия поведения рассчитывается с помощью специальной формулы на основе показателя, 
фиксируемого в ходе тестирования по методике И.Ю. Забродина, позволяющей оценить вероят-
ностное присутствие тех или иных поведенческих актов, включаемых животным в поведенческий 
арсенал исходя из индивидуальной копинг-стратегии. В опыте осуществлялась регистрация актов 
дефекации и уринации, определяемых многими исследователями как внешнее проявление эмоцио-
нального напряжения. По завершении эксперимента был произведен забор крови в целях оценки кон-
центрации кортизола и тестостерона, которая осуществлялась иммуноферментным методом 
на анализаторе Immelite DPS Cirrus Inc. Для количественной характеристики согласованности 
показателей был применен корреляционный анализ. 
Результаты. В ходе эксперимента определена конституционально заданная характеристика – эн-
тропия поведения крыс. Комплексный характер адаптации в стрессовой обстановке проявляется 
через применение животными различных копинг-стратегий. Адаптация сопровождается напря-
жением эндокринной системы, различной интенсивностью проявления ряда вегетативных реак-
ций. Кортизол принимает участие в развитии стрессовых реакций, вызывая повышение концен-
трации глюкозы в крови, определяя стратегию адаптацию организма к стрессогенным условиям. 
Тестостерон, являясь антагонистом кортизола, понижает эффективность его действия, высту-
пает в роли одного из компонентов стресс-лимитирующей системы.  
Выводы. Концентрация кортизола взаимосвязана с проявлением отдельных поведенческих актов, 
которые характерны для двух разных копинг-стратегий – ограниченного применения поведенче-
ских актов (низкий показатель энтропии поведения) и, напротив, активной перцепции при сохра-
нении общей стратегии поисковой активности (высокий показатель энтропии поведения). Функ-
циональный антагонизм кортизола и тестостерона на фоне вариативного рецепторного связыва-
ния дает возможность рассматривать соотношение этих гормонов как маркер эустресса. 
 
Ключевые слова: открытое поле, адаптация, кортизол, тестостерон, поведение, поведенческие 
акты, дефекация, уринация, гормоны, эустресс. 

 
Введение. Стрессогенные условия предпо-

лагают реактивное проявление комплекса пове-

денческих и вегетативных реакций, лежащих в 

основе адаптации к изменениям среды. Особен-

ности проявления адаптации обусловлены кон-

ституциональными характеристиками организма 

и результатом эпигенетических процессов.  

Напряжение эндокринной системы сопро-

вождает сложный поведенческий сценарий, 

являясь и причиной, и маркером возникаю-

щих психоэмоциональных состояний.  

 

Антагонизм кортизола и тестостерона ос-

нован на факте ингибирования анаболиче-

ского действия тестостерона выделением кор-

тизола в кровь и его воздействии на клетки-

мишени через специфические клеточные ре-

цепторы [1].  

«Открытое поле» является инструментом, 

позволяющим в искусственных условиях вос-

произвести тревожное эмоциональное состоя-

ние (спровоцированное подобное тревоге по-

ведение), используя освещение, замкнутое 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 4, 2024  
 

 

 

158 

пространство и изоляцию животного от при-

вычной обстановки содержания [2]. 

Цель исследования. Изучение сопряжен-

ного влияния кортизола и тестостерона на адап-

тацию животных в условиях «открытого поля» 

с учетом их конституциональных особенностей.  

Материалы и методы. Исследование про-

водили на 20 взрослых крысах-самцах линии 

«Вистар», поведение которых изучали, фикси-

руя поведенческие акты и позы. Динамика по-

веденческой адаптации оценивалась еже-

дневно в утреннее время в течение 5 дней, экс-

периментальная сессия длилась 5 мин. Реги-

страция и обсчет данных проводились в соот-

ветствии с методикой И.Ю. Забродина [3] по 

формуле энтропии поведения: 

Н=-Σ PI log₂ PI ΣPijlog₂Pij Σ ijklog ₂Pijk, 

где Н – показатель энтропии, РI – вероятность 

появления i-го поведенческого акта; Pij – веро-

ятность появления i-го поведенческого акта за 

j-м состоянием; Pijk – вероятность следования 

трех поведенческих актов друг за другом. 

Вероятность следования поведенческих ак-

тов «движение животного по замкнутому пери-

метру поля», «обнюхивание», «вертикальная 

стойка», «груминг», «неподвижность», «движе-

ние на месте», «норковый рефлекс», «верти-

кальная стойка на стенку» составляла основу 

для создания индивидуального поведенческого 

профиля животного. В полученном массиве вы-

деляли минимальное и максимальное значение 

энтропии поведения. Интервал от минималь-

ного показателя энтропии до максимального 

делили на три части. Животные, имевшие высо-

кие значения энтропии, попадали в 1-ю группу 

(8 высокоэнтропийных животных), низкие зна-

чения показателя – в 3-ю (6 низкоэнтропийных 

животных), остальные – во 2-ю (6 животных), 

где средние значения показателя энтропии со-

ставляли 1,16133 (табл. 1). 

 

Таблица 1 

Table 1 

Энтропия поведения крыс в открытом поле в течение экспериментальной серии 

Behavioral entropy in rats in the open field in experiments 

Группа 

Group 

1-я группа, n=8 

Group 1, n=8 

2-я группа, n=6 

Group 2, n=6 

3-я группа, n=6 

Group 3, n=6 

Показатель энтропии (H) 

Entropy index (H) 
1,256±0,0709 1,16133±0,06426 0,85617±0,16369 

Значение р при α=0,05 

p (α=0.05) 
р<0,001 р<0,001 р<0,001 

 
По количеству актов дефекации и урина-

ции оценивали эмоциональность животных. 

Интенсивность проявления тревожности, со-

провождающейся вегетативным напряже-

нием, выраженность которого имеет досто-

верные отличия у животных с разными пока-

зателями энтропии поведения, определяли по 

уровню кортизола и тестостерона в крови им-

муноферментным методом на анализаторе 

Immulite (DPS Cirrus Inc., США) [4, 5].  

Исследования проводились в соответ-

ствии с положениями Хельсинкской деклара-

ции об этических принципах медицинских ис-

следований, утвержденной Всемирной меди-

цинской ассоциацией в 1964 г.  

Результаты. В сыворотке крови показана 

вариабельность концентраций кортизола и те-

стостерона у особей всей экспериментальной 

группы – уровень кортизола составил 67,33± 

±33,32 нМ/л, тестостерона – 38,44±10,67 нМ/л 

(V=49 % и V=27 % соответственно). Выяв-

лены коррелятивные отношения между содер-

жанием кортизола и энтропией поведения как 

показателем меры неупорядоченности разно-

образных форм проявления поведенческой 

адаптации в «открытом поле» (ОП) (r=-0,319). 

Безусловно, это подтверждает суждение о том, 

что энтропия поведения дает возможность 

определять копинг-стратегию животного в 

условиях обстановочной неопределенности. 
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Либо животное активно осваивает простран-

ство, проявляя поисковое поведение, либо оно 

эмоционально переживает стресс, сопровож-

даемый тревожностью и соответствующим 

напряжением гипоталамо-гипофизарной над-

почечниковой оси (ГГН-контура). Насколько 

будет проявлена активация ГГН-контура в от-

вет на стрессорный фактор – характеристика, 

слабо соотносящаяся с конституциональными 

особенностями высшей нервной деятельно-

сти. Очевидно, активация ГГН-контура прово- 

цирует комплекс адаптационных перестроек, 

в котором поведение и содержание гормонов 

являются не причиной, а следствием воспро-

изводимых эффекторных влияний ЦНС. Вме-

сте с тем эмоциональное напряжение можно 

рассматривать не только через высокий уро-

вень кортизола, но и через присутствие тех 

или иных сочетаний поведенческих актов в 

«открытом поле». Так, обнаружена взаимо-

связь концентрации кортизола с отдельными 

поведенческими актами (табл. 2). 

Таблица 2 

Table 2 

Связь концентрации свободного кортизола в крови с поведенческими актами у крыс 

Correlation between free cortisol concentration in blood and rat behaviour 

Поведенческий 

акт 

Behaviour act 
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Коэффициент 

корреляции 

Correlation 

coefficient 

r=-0,060* r=-0,036* r=-0,166* r=-0,099* r=-0,143* r=-0,581** 

Примечание. * – р<0,005, ** – р<0,001. 

Note. * – p<0.005, ** – p<0.001. 

«Вертикальная стойка на стенку» – пове-

денческий акт, определяющий готовность жи-

вотного сменить плоскость перемещения для 

оглядывания или преодоления препятствия «от-

крытого поля», иными словами, это состояние 

готовности к смене условий вопреки стратегиям 

утаивания, замирания. Чем выше уровень кор-

тизола, тем ниже показатель вероятности прояв-

ления акта «вертикальная стойка на стенку». 

Переход животного в иную плоскость (вниз – 

«норковый рефлекс» или вверх – «вертикальная 

стойка на стенку») является стратегией поиско-

вой активности, характерной для низкокортизо-

ловых животных. По мнению ряда авторов, по 

горизонтальной и вертикальной двигательной 

активности можно оценить ориентировочно-ис-

следовательскую реакцию крыс [8–10]. Этот вы-

вод подтверждается обратной взаимозависимо-

стью содержания кортизола и проявления пове-

денческого акта «норковый рефлекс» (табл. 2). 

Немаловажной характеристикой, показыва-

ющей наличие взаимосвязи стратегии адаптации 

к «открытому полю» и содержания кортизола, 

является динамика вероятностного проявления 

того или иного поведенческого акта (рис. 1). Вы-

сококортизоловые животные демонстрируют 

снижение вероятности проявления поведенче-

ского акта «неподвижность» (рис. 1 А).
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А / A                                                                              Б / B 

Рис. 1. Динамика вероятности актов «неподвижность» (А) и «вертикальная стойка на стенку» (Б)  

в течение экспериментальных серий у высококортизоловых крыс 

Fig. 1. Probability dynamics of “Immobility” (A) and “Upright posture on the wall” (B) in high-cortisol rats  

in the experiments 

 
Поведенческий акт «вертикальная стойка на 

стенку» является своеобразным проявлением ак-

тивного поисково-ориентировочного поведения 

в «открытом поле». Изучение динамики данного 

поведенческого акта показало, что его частота у 

высококортизоловых животных незначительно 

снижается, однако остается достаточной в тече-

ние всей экспериментальной серии (рис. 1 Б).  

Нарастающее присутствие поведенче-

ского акта «неподвижность» характерно для 

низкокортизоловых животных, что может 

служить своеобразным внешним маркером 

адаптации данной группы животных к усло-

виям ОП (рис. 2 А). Вероятность проявления 

поведенческого акта «вертикальная стойка» 

резко возрастает в начале опыта (на вторую 

минуту) и далее снижается (рис. 2 Б), что по-

казывает неустойчивый характер его включе-

ния в поведенческий адаптивный сценарий 

низкокортизоловых крыс. 

 

 
А / A                                                                              Б / B 

Рис. 2. Динамика вероятности актов «неподвижность» (А) и «вертикальная стойка» (Б)  

в течение экспериментальных серий у низкокортизоловых крыс 

Fig. 2. Probability dynamics of “Immobility” (A) and “Upright posture” (B)  

in low-cortisol rats in experiments 

 
Помимо взаимосвязи между содержанием 

кортизола и поведенческими актами, нами 

была выявлена корреляция уровней кортизола 

и тестостерона (r=-0,568), что подкрепляет 

утверждение об антагонистическом характере 

их влияния на клеточные и субклеточные про-

цессы. Вместе с тем взаимосвязь концентра-

ции свободного кортизола и количества актов 
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уринации и дефекации может свидетельство-

вать о сложном, комплексном и нелинейном 

влиянии гормонов на работу желудочно-кишеч-

ного тракта и выделительной системы (табл. 3).

 

Таблица 3  

Table 3 

Связь концентрации свободного кортизола в крови с уровнем тестостерона в крови  

и количеством актов дефекации, уринации 

Correlation between the concentration of free cortisol in blood and testosterone level  

in blood and defecation/urination rate 

Фактор 

Factor 

Содержание тестостерона 

в крови крыс 

Testosterone level  

in rat blood 

Количество актов 

уринации 

Urination rate 

Количество актов 

дефекации 

Defecation rate 

Коэффициент 

корреляции 

Correlation 

coefficient 

r=-0,568** r=0,219 r=0,143 

Примечание. ** – р<0,001. 

Note. ** – p<0.001 

 

В ходе эксперимента была также показана 

корреляция уровня тестостерона в крови жи- 

вотных и частоты проявления ряда поведенче-

ских актов (табл. 4).

 
Таблица 4  

Table 4 

Связь концентрации тестостерона с вероятностностью проявления  

поведенческих актов в ходе эксперимента 

Correlation between testosterone level and behavioral probability in experiments 
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Коэффи-

циент  

корреля-

ции 

Correlation 

coefficient 

r=0,551*** r=0,483** r=-0,117 r=0,118 r=0,748* r=-0,394 r=0,649*** 

Примечание. * – р<0,005, ** – р<0,001, *** – р<0,001. 

Note. * – p<0.005, ** – p<0.001, *** – p<0.001. 

 
Между уровнем тестостерона и актом 

«обнюхивание» существует положительная 

корреляционная связь. Концепция поведенче-

ской детерминации объясняет это необходи-

мостью перемежать поисковую и перцептив-

ную активность. Низкокортизоловые живот-
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ные предпочитают поведенческие формы ак-

тивного сбора информации извне активному и 

хаотичному исследованию ОП, сохраняют по-

исково-ориентировочную стратегию поведе-

ния, что указывает на тенденцию перехода к 

высокоэнтропийному поведению в ОП. Слож-

ный характер взаимосвязей уровня тестосте-

рона с другими поведенческими актами также 

является следствием того, что стрессовое со-

стояние при наличии высокой концентрации 

тестостерона предполагает стратегию поиско-

вой активности с упором на перцепцию: пове-

дение носит характер поиска новых возмож-

ностей, условий для преодоления создав-

шейся стрессогенной ситуации. 

Между содержанием тестостерона и эн-

тропией имеется слабая связь (r=-0,161), по-

скольку влияние гормона на структуру пове-

дения животного опосредовано комплексом 

факторов и, скорее всего, не определяет 

напрямую меру упорядоченности. Тестосте-

рон не только обусловливает поведенческую 

активность, он направляет ее, исходя из ярко 

выраженной стратегии исследования обста-

новки животным, преодоления им средовых 

обстоятельств. Кроме того, его связь с процес- 

сами тканевого развития, в т.ч. нервной ткани, 

способствует последующему установлению 

межнейрональных связей, оказывая ком-

плексное воздействие на поведение живот-

ного [11]. 

Противоположные взаимозависимости 

концентрации тестостерона и частоты урина-

ции и дефекации (табл. 5) свидетельствуют о 

наличии различных комплексных механизмов 

регуляции указанных процессов. Колорек-

тальные пропульсивные сокращения [12], ак-

тивируемые при общем подъеме тонуса желу-

дочно-кишечного тракта, вызывают повышен-

ное выделение болюсов, поскольку животное, 

проявляя двигательную активность в ОП, 

нуждается в поступлении энергии. В акте де-

фекации при стрессе задействован гиппокамп, 

а эмоциональное напряжение и его связь с 

уринацией объясняются активацией минда-

лины, что проясняет значительные отличия 

характера взаимосвязи этих показателей и 

уровня тестостерона в крови [13, 14]. Гиппо-

камп влияет на актуализацию воспоминаний 

при неоднократном предъявлении стимула 

или информации, связанной с необходимо-

стью ориентации в пространстве [15].

 

Таблица 5  

Table 5 

Связь содержания тестостерона в крови с вегетативными показателями 

Correlation between testosterone level in blood and vegetative indicators 

Фактор 

Factor 

Показатель уринации 

Urination rate 

Показатель дефекации 

Defecation rate 

Коэффициент 

корреляции 

Correlation 

coefficient 

r=-0,756* r=0,174 

Примечание. * – р<0,001. 

Note. * – p<0.001 

 
В исследовании показана прямая связь 

уровня тестостерона с количеством актов де-

фекации и обратная – с количеством актов 

уринации. Это дополняет известное суждение 

о том, что оба показателя являются след-

ствием эмоционального напряжения, которое 

имеет разную направленность. 

Обсуждение. Исходя из концепции пове-

денческой детерминации адаптацию необхо-

димо рассматривать как комплексный меха-

низм. Животные, демонстрирующие разный ха-

рактер копинг-стратегий или (и) отличающиеся 

по показателям ГГН-системы, могут иметь 

определенные поведенческие и вегетативные 
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маркеры – от элементарных поведенческих ак-

тов до содержания гормонов в крови. Кортизол 

и тестостерон находятся в реципрокных отно-

шениях, и уровень их содержания в совокупно-

сти с теми или иными особенностями поведения 

или вегетативных реакций свидетельствует о 

наличии индивидуальной стратегии адаптации 

к стрессовой обстановке, предъявляемой в экс-

перименте. Кортизол сопровождает и модели-

рует депрессивно-подобное поведение, а его эф-

фект, по мнению ряда авторов [6], зависит от 

типа испытуемых. Действительно, клинические 

наблюдения показывают, что у некоторых 

групп животных в ситуации развития артери-

альной гипертензии выявляется высокое содер-

жание кортизола на фоне активации симпато-

адреналовой системы, а многократное повторе-

ние стрессорной обстановки для субъекта (как в 

серии описываемых опытов в «открытом поле») 

сдвигает ГГН-систему в аллостатическое состо-

яние [7], когда стабилизация возможна через су-

щественную перестройку работы систем орга-

низма. Функциональный антагонизм и возмож-

ность вариативного изменения рецепторного 

связывания кортикостероидов и половых стеро-

идов в онтогенезе [18] позволяют рассматривать 

соотношение «кортизол/тестостерон» как мар-

кер эустресса [19, 20].  

Различия в динамике вероятности прояв-

ления тех или иных поведенческих актов в 

ходе адаптации крыс разных типологических 

групп можно интерпретировать с помощью 

привлечения данных о содержании кортизола 

или тестостерона в крови. Их концентрация 

имеет слабовыраженную зависимость от эн-

тропии поведения. Уровень тех или иных гор-

монов, а также оказанный ими на адаптацию в 

условиях стресса эффект опосредованы влия-

нием генетических и эпигенетических факто-

ров, предполагающих формирование индиви-

дуального поведенческого сценария.   

Катаболический и анаболический эффекты 

гормонов (кортизола и тестостерона соответ-

ственно) взаимообусловлены геномной и неге-

номной активацией сателлитов, а также усиле-

нием или понижением чувствительности рецеп-

тора андрогена и его потенциальной ролью в 

привлечении белков-коактиваторов и повыше-

нии транскрипционной активности [8]. В ряде 

случаев физиологический эффект глюкокорти-

коидов опосредован однонуклеотидным поли-

морфизмом глюкокортикоидных рецепторов, 

которые изменяют мотивы их связывания или 

взаимодействующие с ними факторы [17]. Диф-

ференцированное влияние кортикостероидов 

определяет характер двигательной активности: 

либо поисковая стратегия поведения, либо стра-

тегия замирания, стагнации с преобладанием 

«бедного» поведенческого репертуара.  

Иными словами, характер стратегии пове-

дения определяется как конституциональным, 

так и эпигенетическим сценарием формирова-

ния адаптационного ответа. Таким образом, 

концентрации и соотношение тестостерона и 

кортизола в сочетании с поведенческими мар-

керами адаптации к условиям ОП могут слу-

жить основой для объективной интерпрета-

ции поведения животного. 

Заключение. Пребывание животного в не-

знакомой и стрессогенной обстановке способ-

ствует проявлению активации ГГН-контура. 

Эмоциональное напряжение может проявляться 

не только через высокий уровень кортизола, но 

и через присутствие тех или иных сочетаний по-

веденческих актов в «открытом поле». Концен-

трация кортизола, имея отрицательную взаимо-

связь с уровнем тестостерона, демонстрирует 

сопряжение с отдельными поведенческими ак-

тами. В условиях неопределенности (ОП) у 

крыс проявляются две основные стратегии. Вы-

сококортизоловые животные обнаруживают го-

товность сменить плоскость перемещения с го-

ризонтальной на вертикальную, демонстрируя 

маловариативный арсенал поведенческих актов 

или предпочтение поведенческих форм актив-

ного сбора информации хаотичному передви-

жению в ОП. Низкокортизоловые животные 

предпочитают поведенческие формы активного 

сбора информации извне активному и хаотич-

ному исследованию ОП, сохраняют поисково-

ориентировочную стратегию, что является тен-

денцией перехода к высокоэнтропийному пове-

дению в ОП. Функциональный антагонизм и 

возможность вариативного изменения рецеп-

торного связывания кортикостероидов и поло-

вых стероидов в онтогенезе создает возмож-

ность рассматривать соотношение «корти-

зол/тестостерон» как маркер эустресса. 
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COMBINED EFFECT OF CORTISOL AND TESTOSTERONE ON ADAPTATIVE 

BEHAVIOUR STRATEGY IN OPEN FIELD 
 

I.V. Chervova, I.I. Shakhmatov, Yu.A. Bondarchuk, P.S. Marshalkina 
 

Altai State Medical University, Ministry of Health of the Russian Federation, Barnaul, Russia 
 
Objective. The aim of the study is to examine the combined effect of cortisol and testosterone on animal 
adaptation in the open field, taking into account their constitutional characteristics. 
Materials and Methods. The authors examined behavioural entropy of 20 adult male Wistar rats. Behav-
ioral entropy is calculated using a special formula based on the parameter fixed during testing according 
to I.Yu. Zbrodin methodology. It allows us to assess the probability of certain behavior acts used by animal 
based on individual coping strategies. The experiment included recording defecation and urination rates, 
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which are defined by many researchers as an external manifestation of emotional stress. Upon the experi-
ment completion, blood was collected to assess the cortisol and testosterone levels. Blood test was carried 
out using the enzyme immunoassay on an Immelite DPS Cirrus Inc. analyzer. Correlation analysis was 
used for quantitative characteristics of agreement rates. 
Results. During the experiment, a constitutionally given characteristic, namely the entropy of rat behavior, 
was determined. The complex nature of adaptation in a stressful environment is manifested through various 
coping strategies used by animals. Adaptation is accompanied by tension in the endocrine system, various 
manifestation of vegetative reactions. Cortisol contributes to stress development, increasing the concentra-
tion of glucose in the blood, determining the strategy of body adaptation to stressful environment. Testos-
terone, being cortisol antagonist reduces its effectiveness, and acts as one of the components of the stress-
limiting system. 
Conclusion. Cortisol concentration is connected with certain behaviour acts, which characterize two differ-
ent coping strategies - limited use of behaviour acts (low behavioral entropy) and, on the contrary, active 
perception under general strategy of search activity (high behavioral entropy). The functional antagonism 
of cortisol and testosterone against the background of variable receptor binding makes it possible to consider 
the ratio of these hormones as a marker of eustress. 
 
Key words: open field, adaptation, cortisol, testosterone, behaviour, behavioral acts, defecation, urination, 
hormones, eustress. 
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ОСОБЕННОСТИ ОБМЕНА ФОЛАТОВ И ГОМОЦИСТЕИНА  
У КОРЕННОГО ЭТНОСА КРАЙНЕГО СЕВЕРА РОССИИ  

 

А.С. Воронцова, Н.А. Воробьева, А.И. Воробьева, А.А. Абрамов 
 

ФГБОУ ВО «Северный государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Архангельск, Россия 

 
Активное промышленное освоение Арктики и изменение природно-климатических условий Край-
него Севера негативно влияют на традиционный уклад жизни и здоровье коренных малочисленных 
народов Севера – ненцев. 
Цель. Оценить влияние алиментарного статуса и курения на обмен фолатов и гомоцистеина у 
этнических ненцев, постоянно проживающих на острое Вайгач.  
Материалы и методы. В исследование включено 48 здоровых этнических ненцев в возрасте от  
18 лет. Проведено анкетирование участников и определение концентрации фолиевой кислоты и 
гомоцистеина в сыворотке методом иммуноферментного анализа. Для оценки влияния табакоку-
рения на уровень фолиевой кислоты и гомоцистеина в ходе исследования выборка была разделена на 
две группы: группу курящих и группу некурящих. Статистическая обработка данных проводилась 
при помощи языка программирования R 4.2.3 в программе Rstudio 1.2.5019.  
Результаты. По данным анкетирования, все участники исследования редко употребляли в пищу 
овощи и фрукты, 62,5 % респондентов принимали алкоголь, 73 % курили табак, значимый дефи-
цит фолатов отмечен у 75 % участников, а состояние гипергомоцистеинемии – у всех обследуе-
мых. Показано, что уровень фолатов и концентрация гомоцистеина в группе курящих были ста-
тистически значимо выше, чем в группе некурящих.  
Выводы. У большей части коренного населения острова Вайгач отмечается выраженный дефицит 
фолатов и состояние гипергомоцистеинемии. Доказано влияние табакокурения на обмен фолатов 
и гомоцистеина. 
 
Ключевые слова: Крайний Север, ненцы, гомоцистеин, табакокурение, фолаты. 

 
Введение. В последние десятилетия про-

исходит активное освоение ресурсного потен-

циала Арктики. Колоссальное техногенное 

воздействие не может не отразиться на при-

роде, климате, а также жизнедеятельности и 

здоровье населения циркумполярных терри-

торий Земли [1, 2]. Кроме того, суровые при-

родно-климатические условия Арктической 

зоны: длительное воздействие холода, силь-

ные ветра и осадки, световая апериодичность, 

резкие колебания атмосферного давления, вы-

раженные космические и геомагнитные воз-

мущения – также негативно влияют на состо-

яние организма и качество жизни коренного 

этноса Севера [1, 3]. Изменения климата в 

свою очередь неблагоприятно отражаются на 

природопользовании, особенно высоки риски, 

связанные с сокращением площади пастбищ 

для выпаса оленей и нарушением условий для 

вылова рыбы. Последние наиболее харак-

терны для островных территорий высоких се-

верных широт. Одной из них является остров 

Вайгач, расположенный между Баренцевым и 

Карским морями, отделенный от континента 

проливом Югорский Шар, а от Новой Земли – 

проливом Карские Ворота [1, 2].  

Отметим, что на состояние здоровья ко-

ренного этноса острова Вайгач влияют также 

такие факторы, как специфика питания (дефи-

цит растительной пищи, богатой фолатами, и 

избыток животной высококалорийной пищи) 

и образ жизни (табакокурение и употребление 

алкоголя) [4, 5]. Известно, что совокупность 

отрицательного воздействия природных и со-

циальных факторов приводит к нарушению 

физиологической работы гомеостатических 

систем и адаптивных возможностей орга-

низма, что связано с риском развития различ-
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ных патологических процессов, в первую оче-

редь сердечно-сосудистых заболеваний [6]. 

С учетом вышеизложенного актуальным 

является изучение физиологического обмена 

гомоцистеина – важного предиктора развития 

сердечно-сосудистых заболеваний – у ненцев, 

постоянно проживающих на острове Вайгач. 

Цель исследования. Оценить влияние 

алиментарного статуса и курения на обмен 

фолатов и гомоцистеина у этнических ненцев, 

постоянно проживающих на острове Вайгач. 

Материалы и методы. Проспективное 

одномоментное поперечное популяционное 

исследование выполнено на выборке этниче-

ских ненцев – коренного малочисленного 

народа Севера, постоянно проживающего на 

острове Вайгач. Базой исследования явилась 

кафедра клинической фармакологии и фарма-

котерапии ФГБОУ ВО «Северный государ-

ственный медицинский университет» (г. Ар-

хангельск).  

В исследовании приняли участие здоро-

вые добровольцы обоих полов.  

Критерии включения: возраст от 18 лет; 

принадлежность к этническим ненцам; отсут-

ствие хронических заболеваний, связанных с 

дисфункцией эндотелия; отсутствие беремен-

ности; отсутствие приема лекарственных пре-

паратов, биологически активных добавок, ви-

таминных комплексов; наличие письменного 

добровольного информированного согласия.  

Критерии исключения: отказ от участия 

на любой стадии исследования. 

В комплексное клинико-лабораторное ис-

следование включено 48 чел. Проведено анке-

тирование участников и анализ уровня фола-

тов и гомоцистеина в сыворотке крови имму-

нологическим методом на базе лаборатории 

ГБУЗ АО «Первая городская клиническая боль-

ница им. Е.Е. Волосевич».  

Исследование одобрено локальным эти-

ческим комитетом Северного государствен-

ного медицинского университета (протокол 

№ 01/02-23 от 15.02.2023).  

Уровень фолиевой кислоты в сыворотке 

крови определялся методом твердофазного им-

муноферментного анализа с использованием 

набора реагентов Folate AccuBind ELISA (Mo-

nobind, США). Референсный интервал, распо-

ложенный в диапазоне от 3,2 до 13,7 нг/мл, рас-

ценивался как достаточный уровень фолиевой 

кислоты в сыворотке крови, концентрация ме-

нее 3,2 нг/мл – как низкий.  

Для определения концентрации гомоци-

стеина использовался метод иммунофермент-

ного анализа с использованием набора реаген-

тов ELISA Kit For Homocysteine (HCy) (Сloud-

Clone Corp., США). За референсные значения 

принята концентрация сывороточного гомо-

цистеина от 5 до 10,5 мкмоль/л.  

Статистическая обработка данных, полу-

ченных в ходе исследования, проводилась 

методами описательной и аналитической ста-

тистики с использованием языка программи-

рования R 4.2.3 в программе Rstudio 1.2.5019. 

Характер распределения данных оценивали с 

помощью критерия Шапиро – Уилка. Счи-

тали, что распределение данных отличается 

от нормального (распределения Гаусса) при 

значении статистического уровня значимо-

сти менее 0,05. Для описания данных, распре-

деление которых не отличалось от распреде-

ления Гаусса, использовали среднее арифме-

тическое (М) и стандартное отклонение (σ). 

Данные, распределение которых отличалось 

от нормального, представлены в виде меди-

аны (Me), первого (Q1) и третьего (Q3) квар-

тилей. Для сравнения независимых выборок 

с типом распределения, отличающимся от 

нормального, использовали критерий Ман-

на – Уитни. Различия между группами счи-

тали статистически значимыми при значении 

р-value (p) меньше 0,05. Для оценки взаимо-

связи между двумя переменными использо-

вался коэффициент ранговой корреляции 

Спирмена. 

Результаты. Всего в исследование во-

шло 48 жителей поселка Варнек, располо-

женного на острове Вайгач. Возраст участни-

ков составил от 18 до 62 лет (36 [24; 49]). 

Женщин было 56,3 % (n=27), мужчин – 

43,7 % (n=21). Проанализированы данные ан-

кетирования и оценены уровни фолиевой 

кислоты и гомоцистеина в сыворотке крови. 

Характеристика исследуемой выборки пред-

ставлена в табл. 1. 
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Таблица 1 

Table 1 

Характеристика исследуемой выборки 

Characteristics of the study sample 

Показатель  

Parameter 

Значение 

Value 

Возраст, лет  

Age, years 
36 [24; 49] 

Табакокурение:  

Smoking: 

да / yes 

нет / no 

 

 

73 % (n=35) 

27 % (n=13) 

Употребление алкоголя:  

Alcohol consumption: 

да / yes 

нет / no 

 

 

62,5 % (n=30) 

37,5 % (n=18) 

Употребление достаточного количества овощей и фруктов 

(ежедневно):  

Vegetable and fruit intake (daily): 

да / yes 

нет / no 

 

 

0 % (n=0) 

100 % (n=48) 

Уровень фолиевой кислоты в сыворотке, нг/мл 

Serum folate level, ng/ml 
3,0 [2,3; 4,0] 

Уровень гомоцистеина в сыворотке, мкмоль/л 

Serum homocysteine level, µmol/L 
15,6 [14,1; 20,4] 

 
Проведенное анкетирование показало, что 

все участники исследования редко употребляют 

овощи и фрукты. Такой поведенческий фактор 

нездорового образа жизни, как употребление ал-

коголя, выявлен у 62,5 % (n=30) добровольцев. 

Факт курения табака отмечали 73 % (n=35) 

опрошенных. Средний уровень фолиевой кис-

лоты в сыворотке крови участников составил 

3,0 нг/мл [2,3; 4,0], при этом значимый дефицит 

фолатов отмечался у 75 % (n=36) добровольцев. 

Уровень гомоцистеина в выборке этнических 

ненцев составил 15,6 мкмоль/мл [14,1; 20,4], при 

этом состояние гипергомоцистеинемии отме-

чено у всех участников исследования. Была вы-

явлена сильная обратная связь между уровнем 

гомоцистеина и концентрацией фолиевой кис-

лоты в сыворотке крови (р<0,001, r=-0,703). 

Данные представлены на рис. 1. 

С целью оценки влияния табакокурения на 

обмен фолатов и гомоцистеина в ходе исследо-

вания выборка была разделена на две группы. В 

первую группу вошли курящие участники, во 

вторую – некурящие. Характеристика групп 

представлена в табл. 2. 
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Рис. 1. Взаимосвязь уровня гомоцистеина с концентрацией фолиевой кислоты в сыворотке крови 

Fig. 1. Correlation between serum homocysteine and serum folate levels

 
Таблица 2  

Table 2 

Характеристика исследуемых групп 

Characteristics of the study groups 

Показатель 

Parameter 

Курящие 

Smokers 

(n=35) 

Некурящие 

Nonsmokers 

(n=13) 

p 

Возраст, лет 

Age, years 36 [28; 49] 34 [24; 46] 0,8 

Уровень фолиевой кислоты 

в сыворотке, нг/мл 

Serum folate level, ng/ml 
2,9 [2,0; 3,0] 4,00 [2,6; 4,50] <0,001 

Уровень гомоцистеина, 

мкмоль/л 

Serum homocysteine level, 

mmol/l 

20,0 [16,3; 22,3] 14,2 [12; 15] <0,001 

 

Уровень фолиевой кислоты (Me) в сыво-

ротке крови у курящих составил 2,9 нг/мл, у 

некурящих – 4,0 нг/мл. В данном исследова-

нии установлено, что у 75 % (n=36) участни-

ков уровень фолиевой кислоты составлял ме-

нее 3,0 нг/мл, что свидетельствует о выражен-

ном дефиците фолатов, при этом 33 участника 

являлись курящими. Таким образом, выявлены 

статистически значимые различия концентра-

ции фолатов в зависимости от табакокурения 

(р<0,001). Данные представлены на рис. 2.  

Концентрация гомоцистеина (Ме) у куря-

щих составляла 20 мкмоль/л, при этом состо-

яние гипергомоцистеинемии отмечалось у 

всех участников данной группы. В группе 

некурящих данный показатель был ниже – 
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14,2 мкмоль/л. Таким образом, между куря-

щими и некурящими выявлены статистически  

 

значимые различия по уровню гомоцистеина 

(р<0,001). Данные представлены на рис. 3. 
 

 
Рис. 2. Взаимосвязь уровня фолиевой кислоты в сыворотке крови и курения  

Fig. 2. Correlation between serum folate level and smoking  

 

 

 

Рис. 3. Взаимосвязь уровня гомоцистеина в сыворотке крови и курения  

Fig. 3. Correlation between serum homocysteine level and smoking 

 

 

 

Некурящие / 

nonsmokers 

 

Курящие / 

smokers 

Некурящие / 

nonsmokers 

 

Курящие / 

smokers 

p<0,001 

p<0,001 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 4, 2024  
 

 

 

174 

Обсуждение. Рациональное питание явля-

ется одним из важнейших факторов здоровья 

человека. Однако суровый климат Крайнего 

Севера и промышленное освоение территорий 

Арктического региона негативно влияют на 

особенности питания ненцев. Коренное населе-

ние ограниченно потребляет овощи, фрукты и 

ягоды, являющиеся источником фолиевой 

кислотой. В ненецкой популяции отмечается 

изменение традиционного уклада жизни, пе-

реход с белково-липидного на углеводно-ли-

пидный характер питания. По данным ряда ав-

торов, у ненцев наблюдается выраженный де-

фицит фолиевой кислоты и других витаминов 

и минеральных веществ [7–9]. Нами также по-

казан дефицит фолатов у 75 % участников ис-

следования. Нарушение фолатного обмена 

вследствие дефицита фолиевой кислоты может 

приводить к развитию гипергомоцистеинемии, 

являющейся независимым предиктором забо-

леваний сердечно-сосудистой системы [10, 11]. 

В данном исследовании показана взаимосвязь 

между концентрацией фолиевой кислоты и 

уровнем гомоцистеина в сыворотке крови. В 

работе Н.И. Беловой и соавт. уровень гомоци-

стеина в выборке коренного населения матери-

ковой части Ненецкого автономного округа со-

ставил 11,7 [1, 9, 12, 13] мкмоль/мл, при реко-

мендуемом до 10,5 мкмоль/л [9], что согласу-

ется с данными, полученными нами (состоя-

ние гипергомоцистеинемии наблюдалось у 

всех ненцев острова Вайгач, принимающих 

участие в исследовании). Ранее было показано, 

что при концентрации гомоцистеина, превы-

шающей 10,5 мкмоль/л в 2–5 раз, значимо воз-

растает риск тромбообразования [12, 14–17]. 

Многоичленные исследования выявили влия-

ние табакокурения на развитие гипергомоци-

стеинемии в различных этнических популя-

циях [13, 18, 19]. В данном исследовании выяв-

лена статистически значимая связь табакокуре-

ния и уровня гомоцистеина в сыворотке крови 

у коренного населения острова Вайгач.    

Заключение. Результаты исследования 

позволяют сделать вывод о том, что у большей 

части коренного населения острова Вайгач от-

мечаются выраженный дефицит фолатов и со-

стояние гипергомоцистеинемии, доказано 

влияние табакокурения на обмен фолатов и 

гомоцистеина. В связи с этим акутальной яв-

ляется разработка научно обоснованной про-

граммы фортификации рациона при фактиче-

ском дефиците нутриентов (фолиевой кис-

лоты) в условиях изолированного островного 

проживания человека в Арктике, ориентация 

населения на отказ от табакокурения. 
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CHARACTERISTICS OF FOLATE AND HOMOCYSTEINE METABOLISM  
IN THE INDIGENOUS ETHNIC GROUPS OF THE RUSSIAN FAR NORTH 

 
A.S. Vorontsova, N.A. Vorobyeva, A.I. Vorobyeva, A.A. Abramov 

 
Northern State Medical University, Ministry of Health of the Russian Federation,  

Arkhangelsk, Russia 
 
Rapidly increasing industrial activities in the Arctic and changes in the climate and environmental conditions 
in the Far North negatively impact the traditional way of life and health of the indigenous peoples of the 
North – the Nenets. 
The aim of the study is to assess the influence of nutritional status and smoking on folate and homocysteine 
metabolism in ethnic Nenets permanently residing on Vaygach Island. 
Materials and Methods. The study includes 48 healthy ethnic Nenets at the age of 18 years and older. The 
participants were surveyed and enzyme immunoassays were used to determine serum folate and homocysteine 
levels. To assess the effect of smoking on folate and homocysteine levels, the trial participants were divided into 
two groups: smokers and nonsmokers. Statistical data processing was performed using R 4.2.3 and Rstudio 
1.2.5019. 
Results. According to the questionnaire, all trial subjects rarely ate fruit and vegetables, 62.5 % of the re-
spondents drank alcohol, 73 % were tobacco smokers. Significant folate deficiency was noted in 75 % of the 
participants, and hyperhomocysteinemia was observed in all trial subjects. It was noted, that folate and homo-
cysteine levels smokers were statistically significantly higher than in nonsmokers. 
Conclusion. The majority of the indigenous population of Vaygach Island demonstrated a pronounced folate 
deficiency and hyperhomocysteinemia. The effect of tobacco smoking on folate and homocysteine metabolism 
was proved. 
 
Key words: Far North, Nenets, homocysteine, tobacco smoking, folates. 
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ОСОБЕННОСТИ НАКОПЛЕНИЯ РАДИОНУКЛИДОВ  
В ПОДЗЕМНЫХ ОРГАНАХ РАСТЕНИЙ УРБАНОФЛОРЫ  

ЦЕНТРАЛЬНОГО ЧЕРНОЗЕМЬЯ  
НА ПРИМЕРЕ КОРНЕЙ ОДУВАНЧИКА ЛЕКАРСТВЕННОГО 

 
Н.А. Дьякова 

 
ФГБОУ ВО «Воронежский государственный университет», г. Воронеж, Россия 

 
Цель. Изучение закономерностей аккумуляции радиоизотопов природного и техногенного проис-
хождения в подземных органах растений на примере корней одуванчика лекарственного (Taraxacum 
officinale F.H. Wigg.), заготовленных на различных с точки зрения антропогенного воздействия 
территориях Воронежской области.  
Материалы и методы. В условиях эксперимента в образцах верхних слоев почв и корнях одуванчика 
лекарственного определяли удельную активность основных долгоживущих искусственных радио-
изотопов (цезий-137, стронций-90,) и часто встречаемых в природе естественных радионуклидов 
(торий-232, калий-40, радий-226) на спектрометре-радиометре МКГБ-01 «РАДЭК».  
Результаты. Все изученные образцы корней одуванчика лекарственного соответствуют суще-
ствующим требованиям радиационной безопасности (первая группа). При увеличении удельной 
активности стронция-90, цезия-137, тория-232, калия-40, радия-226 в почве возрастала их удель-
ная активность в корнях растений. Корреляционный анализ удельной активности искусственных 
и естественных радионуклидов в почве и корнях показал наличие весьма заметной взаимосвязи, 
что подтвердило преимущественное транспочвенное загрязнение последних. Рассчитанные коэф-
фициенты накопления радионуклидов в корнях одуванчика лекарственного показали активную ак-
кумуляцию из почв стронция-90 и радия-226. Удельная активность данных радиоизотопов в ле-
карственном растительном сырье была значительно выше их активности в почве. Детальный ана-
лиз зависимости рассчитанных коэффициентов накопления природных и техногенных радиоизо-
топов в корнях одуванчика лекарственного позволил отметить тенденции к их снижению при 
увеличении удельной активности радионуклида в почве, что говорит о наличии физиологических 
механизмов регуляции поступления их в корни растения. Закономерности перехода определяемых 
природных и техногенных радионуклидов описаны математическими зависимостями c макси-
мальным коэффициентом достоверности аппроксимации. 
 
Ключевые слова: Воронежская область, одуванчик лекарственный, стронций-90, цезий-137, то-
рий-232, калий-40, радий-226. 

 
Введение. Освоение минеральных ресур-

сов, использование в сельском хозяйстве тех-

нологий, связанных с применением пестици-

дов, последствия Чернобыльской трагедии – 

все эти факторы резко обострили проблему 

обеспечения медицинской и фармацевтиче-

ской промышленности растительным сырьем 

в полном объеме и ассортименте [1, 2]. Из-

вестно, что источником поступления в окру-

жающую среду искусственных радионукли-

дов являются, как правило, атомные электро-

станции, хранилища радиоактивных отходов, 

а также предприятия по их переработке, так 

как все они преимущественно являются про-

дуктом распада урановых ядер. Естественные 

радионуклиды присутствуют в том или ином 

количестве во всех объектах природы, не свя-

заны с деятельностью человека и техноген-

ными катастрофами и распределены на пла-

нете относительно равномерно [3, 4].  

Одним из районов радиоактивного загряз-

нения более чем 30-летней давности является 

Воронежская область – традиционный район 

земледелия и растениеводства. Радионуклиды 

активно переходят из почвы в растения и да-

лее по трофическим цепям. Загрязненное рас-
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тительное сырье, а также продукты, произво-

димые на его основе, являются значимыми ис-

точниками поступления различных ксенобио-

тиков в организм человека, в т.ч. и радио-

нуклидов [5, 6]. В Центральном Черноземье 

сосредоточена большая часть заготовок ле-

карственного растительного сырья России. 

Почвы данного региона представлены в ос-

новном черноземами, которые отличаются 

высоким содержанием гумуса, глины, ила и 

других органических веществ, что обуславли-

вает большую емкость поглощения радио-

нуклидов и их прочную сорбцию [7, 8]. 

Одуванчик лекарственный (Taraxacum 

officinale F.H.Wigg. (syn. Taraxacum vulgare 

Schrank, Taraxacum dens-leonis Desf., Leon-

todon taraxacum L.)) – многолетнее травяни-

стое растение высотой от 5 до 35–50 см с тол-

стым маловетвистым стержневым корнем (до 

2,5 см в диаметре, длиной до 60 см), который 

вверху переходит в многоглавое короткое 

корневище. Этот рудеральный синантропный 

полиморфный вид с многочисленными апо-

миктическими формами распространен по 

всей территории России. Одуванчик лекар-

ственный легко приспосабливается к самым 

разнообразным условиям, хорошо заселяет 

нарушенные фитоценозы, слабодренирован-

ные почвы, благоприятно реагирует на расти-

тельную дигрессию [9–11].  

Одуванчик лекарственный обладает вы-

сокой чувствительностью к экотоксикантам, в 

силу чего неоднократно использовался в каче-

стве биоиндикатора для определения степени 

антропогенной загрязненности среды обита-

ния [12–17]. Так, Т.Н. Васильевой и Ю.А. Бру-

дастовым на основе сравнительного анализа  

8 растений Оренбуржья показаны высокие ре-

медиаторные свойства одуванчика лекарствен-

ного в отношении свинца и кадмия [13]. Ком-

плексные исследования эколого-гигиениче-

ского состояния растений агрофитоценозов 

Минской области Республики Беларусь, прово-

димые С.С. Поздняк, показали, что корни оду-

ванчика лекарственного способны в токсичных 

для растения концентрациях накапливать 

олово (до 2,72 мг/кг), хром (более 5 мг/кг), ко-

бальт (до 4,24 мг/кг) и цирконий [14].  

 

Эколого-гигиенические исследования 

А.И. Попова и И.Н. Егоровой, посвященные 

оценке качества растительных ресурсов Кеме-

ровской области на примере одуванчика ле-

карственного, показали, что главный вклад в 

удельную радиоактивность корней данного 

растения вносит калий-40 (более 90 % от об-

щей радиоактивности). Удельные активности 

цезия-137 и стронция-90 соответствуют фар-

макопейным требованиям, и их вклад в об-

щую радиоактивность сырья составляет менее 

8 %, что свидетельствует о незначительном за-

грязнении искусственными радионуклидами 

растительных ресурсов Кузбасса [15].  

Б.К. Калдыбаев, изучая накопление цезия-137 

и стронция-90 в естественных фитоценозах 

Прииссыккулья, показал низкий уровень ак-

кумуляции стронция-90 травой одуванчика 

лекарственного относительно других расте-

ний (коэффициенты накопления составили 

0,48–0,62) и еще более низкий уровень акку-

муляции цезия-137 (коэффициенты накопле-

ния варьировали в пределах 0,20–0,27) [16].  

Цель исследования. Изучение законо-

мерностей аккумуляции радиоизотопов при-

родного и техногенного происхождения в 

подземных органах растений на примере кор-

ней одуванчика лекарственного (Taraxacum 

officinale F.H. Wigg.), заготовленных на раз-

личных с точки зрения антропогенного воз-

действия территориях Воронежской области.   

Материалы и методы. Выбор террито-

рий для сбора образцов обусловлен особенно-

стями воздействия человека (рис. 1): химиче-

ские промышленные предприятия (рис. 1: 23, 

24, 28); теплоэлектроцентраль (ТЭЦ) (рис. 1: 

27); атомная электростанция (АЭС) в г. Ново-

воронеже (рис. 1: 8); международный аэро-

порт им. Петра I (рис. 1: 30); улица г. Воро-

нежа (ул. Димитрова) (рис. 1: 31); высоковоль-

тные линии электропередач (ВЛЭ) (рис. 1: 9); 

Воронежское водохранилище (рис. 1: 29); ма-

лые города (г. Борисоглебск (рис. 1: 25), г. Ка-

лач (рис. 1: 26)); зона значительного место-

рождения никелевых руд (рис. 1: 4); районы, 

находящиеся в зоне радиоактивного загрязне-

ния после аварии на Чернобыльской АЭС 

(рис. 1: 5–7); районы активного ведения сель- 
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ского хозяйства (рис. 1: 10–22); фон (для 

сравнения) – заповедные территории (рис. 1: 

1–3)). Также проводили отбор проб вдоль до-

рог разной степени загруженности: лесная 

зона – трасса М4 «Дон» (рис. 1: 32), лесостеп-

ная зона – трасса А144 «Курск – Саратов» 

(рис. 1: 33), степная зона – трасса М4 «Дон» 

(рис. 1: 34), проселочная автомобильная до-

рогая малой загруженности (рис. 1: 35) и же-

лезная дорога (рис. 1: 36). Известно, что при 

сгорании топлива происходит концентриро-

вание и выброс содержащихся в нем мине-

ральных компонентов, в т.ч. естественных 

радионуклидов. 

 

В условиях эксперимента в образцах верх-

них слоев почв и лекарственного растительного 

сырья определяли удельную активность основ-

ных долгоживущих искусственных радиоизото-

пов (цезий-137, стронций-90,) и часто встречае-

мых в природе естественных радиоизотопов 

(торий-232, калий-40, радий-226). Пробы почвы 

на исследуемой пробной площадке отбирали в 

соответствии с ГОСТ Р 58595-2019 «Почвы. 

Отбор проб» методом конверта или по диаго-

нали так, чтобы проба представляла собой 

часть почвы, типичной для ее изучаемых слоев 

(в данном случае – верхних слоев (0–10 см от 

поверхности)). 

 

 
Рис. 1. Карта отбора образцов: 1–3 – заповедные территории; 4 – зона значительного месторождения  

никелевых руд; 5–7 районы, находящиеся в зоне радиоактивного загрязнения после аварии на  

Чернобыльской АЭС; 8 – АЭС в г. Нововоронеже; 9 – ВЛЭ; 10–22 – районы активного ведения сельского 

хозяйства; 23, 24, 28 – химические промышленные предприятия; 25 – г. Борисоглебск; 26 – г. Калач;  

27 – ТЭЦ; 29 – Воронежское водохранилище; 30 – международный аэропорт им. Петра I;  

31 – ул. Димитрова г. Воронежа; 32 – лесная зона – трасса М4 «Дон»; 33 – лесостепная зона –  

трасса А144 «Курск – Саратов»; 34 – степная зона – трасса М4 «Дон»; 35 – проселочная автомобильная 

дорогая малой загруженности; 36 – железная дорога  

Fig. 1. Sample map: 1–3 – conservation areas; 4 – large nickel ore deposits; 5–7 – areas contaminated by the 

Chernobyl accident; 8 – Novovoronezh nuclear power plant; 9 – overhead power line; 10–22 – productive  

agricultural regions; 23, 24, 28 – chemical industrial companies; 25 – Borisoglebsk (town); 26 – Kalach (town); 

27 – thermal power plant; 29 – Voronezh Reservoir; 30 – Voronezh Peter the Great Airport; 31 – Dimitrov 

Street, Voronezh; 32 – forest zone – M4 highway; 33 – forest-steppe zone – A144 Kursk-Saratov highway;  

34 – steppe zone – M4 highway; 35 – low traffic country road; 36 – railway 
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Корни одуванчика лекарственного выка-

пывали, очищали от корневой шейки, отмы-

вали от земли и заготавливали в соответствии 

с требованиями ФС.2.5.0086.18 «Одуванчика 

лекарственного корни» в начале сентября 

2015 г. [18]. Сушили растительное сырье есте-

ственным теневым способом тонким слоем, 

периодически переворачивая, при хорошей 

вентиляции.  

Анализ образцов почв и растительного сы-

рья проводили на спектрометре-радиометре 

МКГБ-01 «РАДЭК» с программным обеспече-

нием ASW. Определение удельной активности 

радионуклидов проводили в соответствии с пер-

вым вариантом измерений ОФС.1.5.3.0001.15 

«Определение содержания радионуклидов в ле-

карственном растительном сырье и лекарствен-

ных растительных препаратах» [18]. Каждое 

определение проводили троекратно. Данные, по-

лученные в ходе исследований, статистически 

обрабатывали с помощью программы Microsoft 

Excel при доверительной вероятности 95 %. 

Чтобы оценить возможность накопления 

из почвы различных радионуклидов корнями 

одуванчика лекарственного, использовали ко- 

 

эффициент накопления (КН), рассчитанный 

по формуле 

КН =  
СЛРС∗100

СВСП
, 

где СЛРС – удельная активность радионуклида 

в корнях растения; Бк/кг; СВСП – удельная ак-

тивность радионуклида в верхних слоях почв; 

Бк/кг [19–21]. 

Результаты и обсуждение. Удельная ак-

тивность стронция-90 в отобранных образцах 

корней одуванчика лекарственного (табл. 1) 

варьировала от 8,0 до 16,8 Бк/кг. Среднее зна-

чение удельной активности данного радио-

нуклида для всех анализируемых образцов со-

ставило 12,0 Бк/кг, что в 16 раз меньше его пре-

дельно допустимой удельной активности  

(200 Бк/кг). Удельная активность цезия-137 в 

образцах изучаемого лекарственного раститель-

ного сырья колебалась от 20,1 до 78,1 Бк/кг при 

среднем значении 43,6 Бк/кг, что почти в 10 раз 

меньше предельно допустимых значений  

(400 Бк/кг). Полученные результаты позволяют 

признать все изученные образцы данного расти-

тельного сырья соответствующими критерию 

радиационной безопасности (первая группа).  

 
Таблица 1 

Table 1 

Результаты определений удельной активности радиоизотопов в образцах  

корней одуванчика лекарственного, Бк/кг 

Results of determination of specific activity of radioisotopes in dandelion root samples, Bq/kg 

№ 

п/п 

Район заготовки 

Herbal harvesting area 
Sr-90 Cs-137 Th-232 К-40 Ra-226 

Контрольные территории 

Control areas 

1 
Воронежский биосферный заповедник 

Voronezh State Nature Biosphere Reserve 
10,6±2,1 50,4±6,9 10,2±1,9 329±36 5,9±1,3 

2 
Хоперский заповедник 

Khopyor Nature Reserve 
9,8±1,9 20,1±2,9 10,4±2,8 460±51 6,7±1,9 

3 
Борисоглебский район 

Borisoglebsky District 
9,3±1,6 20,2±7,1 10,7±3,1 412±48 5,3±0,8 

Зона разработки медно-никелевых месторождений 

Copper-nickel deposit development area 

4 
С. Елань-Колено 

Elan-Koleno settlement 
8,2±1,8 26,1±5,5 11,2±2,6 472±31 7,8±2,1 

Зоне фоновых выпадений после аварии на Чернобыльской АЭС 

Background fallout zone after the Chernobyl accident 

5 
С. Нижнедевицк 

Nizhnedevitsk rural locality 
16,4±2,3 46,5±7,9 9,9±3,8 476±58 10,4±2,0 
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6 
Г. Острогожск 

Ostrogozhsk (town) 
14,0±1,9 49,9±2,5 12,8±4,0 611±44 11,2±0,9 

7 
Г. Семилуки 

Semiluki (town) 
14,7±2,5 57,6±8,0 11,3±1,9 493±24 13,6±1,5 

Зоны влияния Нововоронежской АЭС 

Zones influenced by Novovoronezh NPP 

8 
Г. Нововоронеж 

Novovoronezh (town) 
8,0±1,5 58,4±6,5 12,4±4,,5 489±41 12,3±2,4 

9 

ВЛЭ (Нововоронежский городской 

округ) 

Overhead power line (Novovoronezhsky 

urban district) 

11,6±2,3 57,4±5,1 10,6±2,6 493±38 12,7±3,2 

Агроценозы Воронежской области 

Agrocenoses of the Voronezh region 

10 
Лискинский р-н 

Liskinskiy district 
8,2±2,0 44,6±4,8 9,8±3,1 361±51 9,3±3,7 

11 
Ольховатский р-н 

Ol'khovatskiy district 
11,0±2,3 40,2±3,6 13,3±2,2 513±19 9,6±2,5 

12 
Подгоренский р-н 

Podgorenskiy district 
11,4±1,9 43,1±6,1 13,2±4,2 611±59 9,9±1,8 

13 
Петропавловский р-н 

Petropavlovskiy district 
11,0±2,6 29,3±3,8 12,4±3,7 527±61 10,7±2,6 

14 
Грибановский р-н 

Gribanovskiy district 
11,4±3,1 22,1±5,3 14,7±2,9 503±47 10,9±2,1 

15 
Хохольский р-н 

Khokhol'skiy district 
13,7±2,9 54,3±2,9 15,2±4,1 684±31 10,7±3,4 

16 
Новохоперский р-н 

Novokhoperskiy district 
11,7±1,6 22,7±3,8 14,1±3,0 522±39 12,4±3,0 

17 
Репьевский р-н 

Rep'evskiy district 
14,6±3,0 57,4±6,8 12,4±2,8 516±45 10,8±1,8 

18 
Воробьевский р-н 

Vorob'evskiy district 
10,1±2,1 23,1±4,0 13,3±4,4 491±31 12,9±3,2 

19 
Панинский р-н 

Paninskiy district 
13,9±1,9 40,2±4,3 13,4±4,2 462±39 13,1±3,7 

20 
Верхнехавский р-н 

Verkhnekhavskiy district 
15,8±1,5 55,7±5,8 14,7±3,7 439±52 11,3±1,9 

21 
Эртильский р-н 

Ertil'skiy district 
16,8±3,3 30,4±6,1 15,6±2,5 497±40 12,4±2,5 

22 
Россошанский район 

Rossoshanskiy district 
11,9±2,0 48,8±2,7 16,1±3,1 563±25 12,6±2,9 

Урбоценозы Воронежской области 

Urbocenoses of the Voronezh Region 

23 

Вблизи ОАО «Минудобрения»  

(г. Россошь) 

Near Minudobriya JSC (Rossoch) 

12,4±2,8 41,3±6,6 17,6±4,0 590±39 12,1±1,8 

24 
Вблизи ООО «Бормаш» (г. Поворино) 

Near Bormash LLC (Povorino) 
10,0±2,4 24,3±3,0 11,1±2,9 427±43 9,9±0,9 

25 
Г. Борисоглебск 

Borisoglebsk (town) 
10,2±1,9 25,1±5,1 12,8±4,6 435±50 10,6±1,5 

26 
Г. Калач 

Kalach (town) 
12,3±3,2 23,8±5,8 12,6±3,1 528±37 11,2±2,8 
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27 

Вблизи ТЭЦ «ВОГРЭС» (г. Воронеж) 

Near Vogres Thermal Power Plant  

(city of Voronezh) 

11,9±1,6 76,3±4,4 26,4±1,7 876±67 14,9±2,0 

28 
Вблизи ООО «Сибур» (г. Воронеж) 

Near Sibur LLC (city of Voronezh) 
13,4±2,5 78,1±5,5 25,7±3,3 853±51 14,2±2,9 

29 
Вдоль водохранилища (г. Воронеж) 

Along the reservoir (city of Voronezh) 
13,6±2,2 75,1±7,2 22,1±4,9 866±36 13,6±3,9 

30 
Вблизи аэропорта 

Near the airport 
10,2±3,0 49,9±3,6 16,4±3,5 457±41 9,1±2,1 

31 
Улица г. Воронежа (ул. Ленинградская) 

Leningradskaya St. (city of Voronezh) 
15,4±1,8 69,8±4,5 21,1±5,0 767±59 13,8±1,9 

32 
Вдоль трассы М4 (Рамонский р-н) 

Along М4 highway (Ramonskiy district) 
12,1±2,6 54,3±6,2 12,3±3,8 497±44 10,1±3,3 

33 
Вдоль трассы А144 (Аннинский р-н) 

Along А144 highway (Anninskiy district) 
9,4±1,0 52,7±5,8 13,7±1,9 506±33 6,9±1,6 

34 
Вдоль трассы М4 (Павловский р-н) 

Along М4 highway (Pavlovskiy district) 
9,8±1,7 44,3±6,1 10,8±3,9 418±37 10,2±2,2 

35 

Вдоль нескоростной дороги  

(Богучарский р-н) 

Along a low traffic country road (Bogu-

charskiy district) 

9,9±2,1 18,8±3,5 14,1±2,6 452±48 12,6±2,4 

36 
Вдоль железной дороги 

Along the railroad 
13,8±2,7 37,1±5,0 14,7±3,9 397±38 10,6±2,5 

Допустимая удельная активность  

радионуклидов 

Permissible specific activity of radionuclides 

200 400 - - - 

Содержание тория-232 в заготовленных 

корнях одуванчика лекарственного характери-

зуется значениями удельной активности от  

9,8 до 26,4 Бк/кг. Среднее значение удельной 

активности данного радионуклида для всех 

анализируемых образцов составило 14,1 Бк/кг. 

Удельная активность калия-40 варьировала от 

329 до 876 Бк/кг при среднем значении  

528 Бк/кг. Среднее значение удельной актив-

ности радия-226 составило 10,9 Бк/кг, варьи-

руя от 5,3 до 14,9 Бк/кг. При этом значения 

предельно допустимой удельной активности 

естественных радиоизотопов (тория-232, ка-

лия-40 и радия-226) для растительного сырья 

в настоящее время не нормируются.  

Полученные результаты определения 

удельной активности природных и естествен-

ных радионуклидов в данном растительном 

сырье отвечают закону непрерывного равно-

мерного распределения. Несколько более вы-

сокими значениями удельной активности це-

зия-137, тория-232, калия-40, радия-226, а 

также сумм показателей соответствия и по- 

 

грешностей их определения, эффективной 

удельной активности природных радиоизото-

пов выделяются образцы, заготовленные 

вблизи ТЭЦ-1 «ВОГРЭС», химического пред-

приятия ОАО «Воронежсинтезкаучук», вдоль 

низовья Воронежского водохранилища, а 

также на улице Воронежа, относящейся к Ле-

вобережному району города. Это можно объ-

яснить тем, что данные территории сбора сы-

рья располагаются в зоне выпадения осадка от 

выбросов ТЭЦ-1 «ВОГРЭС», более семи деся-

тилетий функционировавшей на каменном 

угле, при сжигании которого в окружающую 

среду поступает ряд природных радионукли-

дов. На примере корней одуванчика лекар-

ственного, заготовленных на указанных тер-

риториях, заметно увеличение удельных ак-

тивностей тория-232, калия-40, цезия-137, ра-

дия-226 относительно среднерегиональных 

значений в 1,5–2 раза [22, 23]. 

Корреляционный анализ удельной ак-

тивности искусственных и естественных ра-

дионуклидов в почве и корнях одуванчика  
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лекарственного (табл. 2) показал наличие 

весьма заметной взаимосвязи, что подтвер- 

дило преимущественное транспочвенное их 

загрязнение. 

 
Таблица 2 

Table 2 

Коэффициенты корреляции между удельными активностями радионуклидов  

в почве и корнях одуванчика лекарственного 

Correlation coefficients between specific activities of radionuclides in soil and dandelion roots 

Радиоизотоп 

Radioisotope 
Sr-90 Cs-137 Th-232 К-40 Ra-226 

Коэффициент корреляции 

Correlation coefficient 
0,96 0,99 0,90 0,96 0,88 

 
Показано (рис. 2–6), что при увеличении 

удельной активности стронция-90, цезия-137, 

тория-232, калия-40, радия-226 в почве возрас-

тала их удельная активность в корнях одуван-

чика лекарственного. Закономерности перехода 

описаны математическими зависимостями. 

 

 
Рис. 2. Зависимость удельной активности стронция-90 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 2. Dependence of specific activity of Strontium-90 in dandelion roots on its specific activity in soil 

 

 

 
Рис. 3. Зависимость удельной активности цезия-137 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 3. Dependence of specific activity of Cesium-137 in dandelion roots on its specific activity in soil 
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Рис. 4. Зависимость удельной активности тория-232 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 4. Dependence of specific activity of Thorium-232 in dandelion roots on its specific activity in soil 

 

 

 
Рис. 5. Зависимость удельной активности калия-40 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 5. Dependence of specific activity of Potassium-40 in dandelion roots on its specific activity in soil 

 

 

 
Рис. 6. Зависимость удельной активности радия-226 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 6. Dependence of specific activity of Radium-226 in dandelion roots on its specific activity in soil 
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Корни одуванчика лекарственного более 

склонны к аккумуляции из верхних слоев почв 

стронция-90 и радия-226: удельная активность 

данных радиоизотопов в растительном сырье 

значительно выше их активности в почве. Так, 

коэффициенты накопления стронция-90 варьи-

руют от 1,56 до 2,13, а радия-226 – от 1,02 до 

1,47 (табл. 3). На близком к 1,0 уровне в кор-

нях одуванчика лекарственного аккумулиру-

ются радиоизотопы калия и цезия. Коэффи-

циенты накопления цезия-137 варьировали 

от 0,83 до 1,12, а калия-40 – от 0,90 до 1,35. 

Коэффициенты накопления тория-232 в кор-

нях одуванчика лекарственного колебались 

на относительно невысоком уровне – от 0,29 

до 0,51.

 

Таблица 3 

Table 3 

Коэффициенты накопления радионуклидов в образцах корней одуванчика 

Accumulation coefficients of radionuclides in dandelion root samples 

№  

п/п 

Район заготовки 

Herbal harvesting area 
Sr-90 Cs-137 Th-232 К-40 Ra-226 

Контрольные территории 

Control areas 

1 
Воронежский биосферный заповедник 

Voronezh State Nature Biosphere Reserve 
1,56 0,97 0,32 1,05 1,09 

2 
Хоперский заповедник 

Khopyor Nature Reserve 
1,85 0,83 0,32 1,05 1,29 

3 
Борисоглебский район 

Borisoglebsky District 
1,86 0,98 0,35 1,01 1,29 

Зона разработки медно-никелевых месторождений 

Copper-nickel deposit development area 

4 
С. Елань-Колено 

Elan-Koleno settlement 
1,74 1,01 0,30 1,02 1,16 

Зоне фоновых выпадений после аварии на Чернобыльской АЭС 

Background fallout zone after the Chernobyl accident 

5 
С. Нижнедевицк 

Nizhnedevitsk rural locality 
1,80 0,93 0,33 0,99 1,14 

6 
Г. Острогожск 

Ostrogozhsk (town) 
1,97 1,00 0,31 1,02 1,14 

7 
Г. Семилуки 

Semiluki (town) 
1,88 0,97 0,31 0,97 1,24 

Зоны влияния Нововоронежской АЭС 

Zones influenced by Novovoronezh NPP 

8 
Г. Нововоронеж 

Novovoronezh (town) 
1,90 1,01 0,31 1,00 1,35 

9 

ВЛЭ (Нововоронежский городской 

округ) 

Overhead power line (Novovoronezhsky 

urban district) 

1,73 0,96 0,33 1,03 1,27 

Агроценозы Воронежской области 

Agrocenoses of the Voronezh region 

10 
Лискинский р-н 

Liskinskiy district 
1,91 1,02 0,39 1,06 1,15 

11 
Ольховатский р-н 

Ol'khovatskiy district 
1,83 0,97 0,29 1,04 1,10 
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12 
Подгоренский р-н 

Podgorenskiy district 
1,68 1,06 0,31 1,05 1,21 

13 
Петропавловский р-н 

Petropavlovskiy district 
2,04 1,11 0,33 0,93 1,15 

14 
Грибановский р-н 

Gribanovskiy district 
2,00 0,93 0,37 1,10 1,11 

15 
Хохольский р-н 

Khokhol'skiy district 
1,73 1,05 0,37 1,20 1,08 

16 
Новохоперский р-н 

Novokhoperskiy district 
1,89 0,92 0,33 1,09 1,18 

17 
Репьевский р-н 

Rep'evskiy district 
1,87 1,13 0,36 1,02 1,23 

18 
Воробьевский р-н 

Vorob'evskiy district 
1,91 1,07 0,37 1,11 1,54 

19 
Панинский р-н 

Paninskiy district 
1,96 0,94 0,27 0,96 1,34 

20 
Верхнехавский р-н 

Verkhnekhavskiy district 
1,90 1,05 0,29 0,90 1,31 

21 
Эртильский р-н 

Ertil'skiy district 
1,93 0,98 0,40 1,04 1,32 

22 
Россошанский район 

Rossoshanskiy district 
1,78 1,12 0,37 0,97 1,52 

Урбоценозы Воронежской области 

Urbocenoses of the Voronezh Region 

23 

Вблизи ОАО «Минудобрения»  

(г. Россошь) 

Near Minudobriya JSC (Rossoch) 

1,94 1,01 0,42 1,02 1,38 

24 
Вблизи ООО «Бормаш» (г. Поворино) 

Near Bormash LLC (Povorino) 
1,92 1,02 0,38 1,12 1,10 

25 
Г. Борисоглебск 

Borisoglebsk (town) 
1,92 1,01 0,41 1,02 1,26 

26 
Г. Калач 

Kalach (town) 
1,81 0,96 0,33 0,98 1,38 

27 

Вблизи ТЭЦ «ВОГРЭС» (г. Воронеж) 

Near Vogres Thermal Power Plant  

(city of Voronezh) 

1,86 1,02 0,49 0,98 1,10 

28 
Вблизи ООО «Сибур» (г. Воронеж) 

Near Sibur LLC (city of Voronezh) 
1,91 1,08 0,51 1,06 1,05 

29 
Вдоль водохранилища (г. Воронеж) 

Along the reservoir (city of Voronezh) 
1,84 1,07 0,46 1,07 1,02 

30 
Вблизи аэропорта 

Near the airport 
1,73 1,09 0,46 1,17 1,14 

31 
Улица г. Воронежа (ул. Ленинградская) 

Leningradskaya St. (city of Voronezh) 
1,93 0,99 0,45 0,95 1,07 

32 
Вдоль трассы М4 (Рамонский р-н) 

Along М4 highway (Ramonskiy district) 
1,78 1,01 0,37 1,35 1,31 

33 
Вдоль трассы А144 (Аннинский р-н) 

Along А144 highway (Anninskiy district) 
1,81 1,02 0,33 1,10 1,47 

34 
Вдоль трассы М4 (Павловский р-н) 

Along М4 highway (Pavlovskiy district) 
2,13 1,04 0,38 1,19 1,46 
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35 

Вдоль нескоростной дороги  

(Богучарский р-н) 

Along a low traffic country road (Bogu-

charskiy district) 

1,83 0,92 0,36 1,10 1,35 

36 
Вдоль железной дороги 

Along the railroad 
1,92 1,07 0,44 1,17 1,36 

Среднее для Воронежской области 

Average for Voronezh region 
1,86 1,01 0,37 1,05 1,24 

 
Отмечена тенденция к снижению коэффи-

циентов накопления цезия-137, стронция-90, 

калия-40, радия-226 в корнях одуванчика  

лекарственного при увеличении их удель-

ной активности в почве, что позволило сде-

лать вывод о наличии физиологических ме-

ханизмов регуляции их поступления в расте-

ние. При этом коэффициенты накопления 

тория-232, наоборот, возрастали, что свиде-

тельствовало о возможности их высокого 

накопления в лекарственном растительном 

сырье (рис. 7–11).

 

 

Рис. 7. Зависимость коэффициентов накопления стронция-90 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 7. Dependence of Strontium-90 accumulation factor in dandelion roots on its specific activity in soil 

 

 

 

Рис. 8. Зависимость коэффициентов накопления цезия-137 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 8. Dependence of the Cesium-137 accumulation factor in dandelion roots on its specific activity in soil 
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Рис. 9. Зависимость коэффициентов накопления тория-232 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 9. Dependence of Thorium-232 accumulation factor in dandelion roots on its specific activity in the soil 

 

 

 

Рис. 10. Зависимость коэффициентов накопления калия-40 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 10. Dependence of Potassium-40 accumulation factor in dandelion roots on its specific activity in soil 

 

 

 

Рис. 11. Зависимость коэффициентов накопления радия-226 в корнях одуванчика лекарственного  

от его удельной активности в почве 

Fig. 11. Dependence of Radium-226 accumulation factor in dandelion roots on its specific activity in soil 
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Заключение. Все изученные образцы 

корней одуванчика лекарственного, заготов-

ленные в естественных и искусственных фи-

тоценозах Воронежской области, соответ-

ствуют существующим требованиям радиа-

ционной безопасности. Полученные резуль-

таты определения удельной активности при-

родных и естественных радионуклидов в 

растительном сырье отвечают закону непре-

рывного равномерного распределения. Де-

тальный анализ корреляционной зависимо-

сти удельной активности искусственных и 

естественных радионуклидов в почве и кор-

нях показал наличие тесной взаимосвязи, что 

подтверждает преимущественное транспоч- 

 

венное радионуклидное загрязнение изучае-

мого лекарственного растительного сырья. 

При увеличении удельной активности строн-

ция-90, цезия-137, тория-232, калия-40, ра-

дия-226 в почве возрастала их удельная ак-

тивность в корнях, однако интенсивность их 

накопления в растительном сырье преиму-

щественно снижалась. Закономерности пере-

хода описаны математическими зависимо-

стями c максимальным коэффициентом до-

стоверности аппроксимации. Проводимые 

исследования вносят вклад в природоохран-

ное направление фармации и экологии, свя-

занное с ценными растительными ресур-

сами. 

 
Конфликт интересов. Автор заявляет об отсутствии конфликта интересов. 
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CHARACTERISTICS OF RADIONUCLIDE ACCUMULATION IN DANDELION 
ROOTS IN THE CENTRAL BLACK EARTH REGION 

 
N.A. D'yakova 

 
Voronezh State University, Voronezh, Russia 

 
The aim of the study is to examine accumulation patterns of natural and man-made radioactive isotopes in 
dandelion roots (Taraxacum officinale F.H. Wigg.), harvested in different areas of the Voronezh region. 
Materials and Methods. Under experiment, the specific activity of the main long-lived artificial radioiso-
topes (cesium-137, strontium-90) and naturally occurring radionuclides (thorium-232, potassium-40, ra-
dium-226) was determined in the samples of top soil and dandelion roots using a MKGB-01 RADEK spec-
trometer-radiometer. 
Results. All the studied samples of dandelion roots conform to the existing radiation safety requirements 
(first group). With the increase in the specific activity of strontium-90, cesium-137, thorium-232, potas-
sium-40, and radium-226 in the soil, their specific activity in plant roots also increased. Correlation anal-
ysis of the specific activity of man-made and natural radionuclides in the soil and roots demonstrated a very 
noticeable correlation, which confirmed the predominant trans-soil root contamination. The calculated ac-
cumulation factors of radionuclides in dandelion roots showed fast accumulation of strontium-90 and ra-
dium-226 from soils. The specific activity of these radioisotopes in medicinal plant raw materials was sig-
nificantly higher than that in soil. A detailed analysis of the dependence of the calculated accumulation 
coefficients of natural and man-made radioisotopes in dandelion roots allowed us to note the tendencies 
towards their decrease with an increase in the specific activity of the radionuclide in soil. This fact indicates 
the existence of physiological mechanisms regulating their accumulation in plant roots. The transition pat-
terns of the studied natural and man-made radionuclides are described by mathematical dependencies with 
the maximum coefficient of approximation reliability.  
 
Key words: Voronezh region, dandelion, strontium-90, cesium-137, thorium-232, potassium-40, radium-226. 
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