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НАРУШЕНИЯ ЦИРКАДИАННОГО РИТМА  
И НЕЙРОДЕГЕНЕРАЦИЯ:  

СОВРЕМЕННЫЙ ОБЗОР ПРОБЛЕМЫ 
 

Д.С. Громова 

 
ФГБОУ ВО «Самарский государственный медицинский университет»  

Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Самара, Россия 

 
Цель работы - проанализировать современные данные, освещающие механизмы развития отдель-
ных нейродегенеративных патологий при нарушениях циркадианного ритма.  
Материалы и методы. Поиск литературных источников проводился по базам данных PubMed, 
CyberLeninka, Google Scholar и РИНЦ. Временной горизонт поиска охватывал 2015–2024 гг. 
Результаты. Нарушения цикла «сон – бодрствование» у пациентов с нейродегенеративными забо-
леваниями встречаются в несколько раз чаще, чем при других хронических заболеваниях.  
Механизм возникновения нарушений сна и бодрствования при болезни Паркинсона связан со мно-
жеством факторов: повреждением структур, входящих в фотопериодическую систему мозга, не-
достаточностью функции орексинергической системы, патологической импульсацией от базаль-
ных ганглиев и даже десинхронозом на молекулярном уровне. 
Пациенты с болезнью Альцгеймера демонстрируют десинхроноз в различных проявлениях физио-
логических и поведенческих реакций. У них нарушен паттерн секреции мелатонина, снижено со-
держание рецепторов к нему в супрахиазматических ядрах гипоталамуса.  
Циркадианная дисфункция при болезни Гентингтона связана с патологией гипоталамуса, где рас-
положены как супрахиазматические ядра, так и нейроны орексина. Однако имеются данные и о 
вовлечении нейронов ствола мозга, что также объясняет дисфункцию норадренергической си-
стемы при регуляции бодрствования. 
Выводы. Нарушения циркадианного ритма наблюдаются при многих нейродегенеративных заболе-
ваниях, однако в большинстве своем они требуют более пристального изучения, что может спо-
собствовать повышению эффективности терапии и улучшению качества жизни пациентов. 
 
Ключевые слова: циркадианная система, нейродегенерация, болезнь Альцгеймера, болезнь Паркин-
сона, болезнь Гентингтона. 

 
Введение. Нейродегенеративные заболе-

вания представляют собой одну из самых 
распространенных групп расстройств, ча-
стым проявлением которых являются нару-
шения циркадианных ритмов [1]. Накаплива-
ющиеся данные свидетельствуют о двуна-
правленной взаимосвязи между нарушени-
ями циклов сна и нейродегенеративными за-
болеваниями [2, 3]. 

Расстройства цикла «сон – бодрствова-
ние» у пациентов с нейродегенеративными за-
болеваниями встречаются в 1,5–3,5 раза чаще, 
чем при других хронических заболеваниях. 
Распространенность нарушений циркадиан-
ного ритма и дисфункции сна при различных 
нейродегенеративных заболеваниях сильно 
варьирует, что играет важную роль в диффе-
ренциальной диагностике [4, 5]. 
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Цель исследования. Анализ современ-
ных опубликованных данных, освещающих 
механизмы развития отдельных нейродегене-
ративных патологий при нарушениях цирка-
дианного ритма.  

Материалы и методы. Поиск источников 
осуществляли в базах данных PubMed, Cyber-
Leninka, Google Scholar и РИНЦ по следую-
щим словарным запросам: «болезнь Альцгей-
мера», «когнитивные нарушения», «деменция», 
«болезнь Паркинсона», «болезнь Гентингтона»,  
 

«нейродегенеративные заболевания», «цирка-
дианные нарушения», «Alzheimer's disease», 
«Parkinson's disease» и др. Временной горизонт 
поиска охватывал 2015–2024 гг. Были отобраны 
наиболее актуальные публикации, дублирую-
щие и малоинформативные статьи отсеивались.   

Результаты и обсуждение. Основы цир-
кадианных дисфункций. В целом все цирка-
дианные дисфункции можно поделить на три 
категории: поведенческие, физиологические и 
молекулярные (рис. 1).   

 

 
Рис. 1. Циркадианные дисфункции при нейродегенерации [6] 

Fig. 1. Circadian dysfunction in neurodegeneration [6] 

 
Поведенческие изменения чаще всего свя-

заны с нарушением цикла «сон – бодрствова-
ние», возникновением дневной сонливости, 
фрагментацией сна и т.д. 

Физиологические изменения связаны с 
теми процессами, которые регулируются су-
прахиазматическими ядрами и другими струк-
турами циркадианной системы. В различных 
исследованиях, включающих пациентов с 
нейродегенеративными патологиями, были 
выявлены изменения околосуточной ампли-
туды ритма секреции кортизола, суточного 
диуреза, нарушения цикла высвобождения ме- 
 

латонина и регуляции температуры тела [6, 7]. 
В совокупности все это демонстрирует, что у 
пациентов с нейродегенеративными заболева-
ниями наблюдается глобальная циркадианная 
дисфункция. 

Молекулярная основа регуляции цирка-
дианных ритмов в норме обеспечивается часо-
выми генами, работа которых осуществляется 
по принципу петель положительной и отрица-
тельной обратной связи [9, 10]. Любые эпиге-
нетические отклонения в работе этих связей 
способны повлечь за собой циркадианные 
нарушения.  
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Болезнь Паркинсона. Одной из наиболее 
распространенных среди всех нейродегенера-
тивных патологий является болезнь Паркин-
сона. Нарушения циркадианных ритмов при 
данном заболевании встречаются у 75 % паци-
ентов и являются вторым по распространен-
ности немоторным симптомом, часто опере-
жающим многие моторные проявления бо-
лезни на несколько лет [11]. Расстройства сна 
и бодрствования при данной патологии могут 
быть очень разнообразны и представлены из-
менением структуры сна, его фрагментаций, 
инсомнией, сонливостью в дневное время, 
нарушением поведения в фазе быстрого сна и 
т.д. [12]. Но наиболее часто они носят харак-
тер хронической инсомнии. Причиной ноч-
ных пробуждений у людей могут стать усиле-
ние ригидности и дрожания, нередко возника-
ющие при переходе от глубоких к поверхност-
ным фазам сна, лекарственные дискинезии, 
ночная миоклония, боли в конечностях. Фраг-
ментация сна при болезни Паркинсона может 
быть связана с урологическими проблемами, 
например нейрогенными нарушениями моче-
испускания [13]. Раннее утреннее пробужде-
ние часто вызвано депрессией, приемом на 
ночь нейрофармакологических препаратов, 
нарушениями циркадианных ритмов, а также 
усилением симптоматики на фоне ослабления 
действия вечерней дозы противопаркинсони-
ческих средств [14].  

Механизм возникновения нарушений сна 
и бодрствования при болезни Паркинсона яв-
ляется достаточно сложным и связан со мно-
жеством факторов.  

Во-первых, отмечается повреждение 
структур, входящих в фотопериодическую си-
стему мозга и принимающих участие в регу-
ляции сна и бодрствования. Характер повре-
ждений связан в первую очередь с наруше-
нием межнейронального взаимодействия в 
этих структурах. Кроме того, дисфункция эле-
ментов фотопериодической системы связана с 
повреждением дофаминергической и других 
нейромедиаторных систем. Известно, что 
ГАМК-ергические нейроны вентролатераль-
ных преоптических ядер переднего гипотала-
муса вовлечены в регуляцию сна [15]. Эти 

нейроны в период бодрствования ингибиру-
ются гистаминергическими нейронами тубе-
ромамиллярных ядер заднего гипоталамуса. 
Также к восходящей активирующей системе 
мозга, участвующей в поддержании бодрство-
вания, относятся серотонинергические ней-
роны шва, норадренергические нейроны голу-
бого пятна, холинергические нейроны педун-
кулопонтинного ядра и ядра покрышки, а 
также дофаминергические нейроны черных 
ядер и вентральной покрышки. При болезни 
Паркинсона еще на ранней стадии при отсут-
ствии моторных нарушений наблюдается де-
генерация дорсальных ядер шва, голубого 
пятна, педункулопонтинного ядра ствола 
мозга, что приводит к соответствующим 
нейромедиаторным дисфункциям, связанным 
с нарушениями сна [16]. 

Патоморфологическим субстратом забо-
левания является гибель нейронов вследствие 
избыточного накопления в них белка α-си-
нуклеина [17, 18] и телец Леви [19]. Изменен-
ные нейроны еще на ранних стадиях патоло-
гии обнаруживаются в регуляторных центрах 
сна и бодрствования: ядрах ствола мозга, ги-
поталамусе и переднем мозге [14].  

Основной причиной дневной сонливости 
у людей, страдающих болезнью Паркинсона, 
является повреждение орексинергических 
нейронов в латеральном гипоталамусе. Орек-
синергическая система является главным цен-
тром бодрствования и обеспечивает актива-
цию других нейромедиаторных систем, а за-
тем коры головного мозга. R. Fronczek et al. 
показали, что количество орексинергических 
нейронов в гипоталамусе пациентов с болез-
нью Паркинсона снижено почти в 2 раза по 
сравнению с контрольной группой, а содержа-
ние орексина в префронтальной коре и вен-
трикулярной цереброспинальной жидкости 
соответственно на 40 % и 25 % ниже. Также 
установлено, что степень потери нейронов 
коррелирует со стадией заболевания.  

Во-вторых, большое значение при нару-
шении цикла «сон – бодрствование» имеют 
возрастные изменения в центральной нервной 
системе, затрагивающие основные компо-
ненты циркадианной системы. Известно, что 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 1, 2026  
 

 

 

9 

при нормальном старении происходит умень-
шение объема функционально активной шиш-
ковидной железы в связи с ее кальцифициро-
ванием, что приводит к снижению мелато-
нина. У пациентов с болезнью Паркинсона 
выявляется смещение ночного пика выделе-
ния мелатонина, усиливающееся при прогрес-
сировании болезни [20].  

В работах Э.Б. Арушаняна и соавт. проде-
монстрировано, что супрахиазматические 
ядра гипоталамуса (основной циркадианный 
пейсмейкер) имеют прямые и опосредованные 
связи со стриатумом. Таким образом, полоса-
тое тело, супрахиазматические ядра и эпифиз 
представляют единый функциональный хро-
нобиологический блок. Нарушение же отдель-
ных компонентов данного блока, в т.ч. и при 
недостаточности дофамина, является причи-
ной циркадианной дизритмии [21].  

Важную роль в развитии нарушений цир-
кадианной системы может играть патологи-
ческая импульсация от базальных ганглиев, 
вызванная дефицитом дофамина в стриатуме 
[22]. Направляясь к ретикулярному ядру та-
ламуса и педункулопонтинному ядру, она 
способна изменять их функциональное со-
стояние.  

В модельных исследованиях на животных 
было показано, что введение веществ, повре-
ждающих дофаминергические нейроны, приво-
дит к развитию нарушений сна и бодрствования.  

Большое значение для регуляции цикла 
«сон – бодрствование» имеют противопаркин-
сонические препараты, главным образом мо-
дулирующие работу дофаминергической си-
стемы. Низкие дозы дофаминергических 
средств оказывают седативное действие, бо-
лее высокие – затрудняют засыпание, могут 
вызывать ночные кошмары, галлюцинации, 
фрагментацию сна, дневную сонливость.  

Физиологические аспекты циркадианных 
дисфункций при болезни Паркинсона связаны 
с нарушениями вегетативной нервной си-
стемы и изменениями нейроэндокринной ре-
гуляции. Вегетативные нарушения при бо-
лезни Паркинсона подробно описаны и вклю-
чают в себя нарушение гемодинамики, низкий 
уровень вариабельности сердечного ритма, 

изменения циркадианного ритма температуры 
тела [23, 24].  

Практически у всех больных с синдромом 
Паркинсона отмечается ночная гипертензия. 
Для многих отмечено снижение вариабельно-
сти сердечного ритма в ночное время по срав-
нению со здоровыми людьми того же воз-
раста. При этом снижение вариабельности 
ритма связано с тяжестью заболевания, дли-
тельностью двигательных симптомов и дозой 
дофаминергических препаратов [25, 26].  

Установлено, что пациенты с болезнью 
Паркинсона демонстрируют десинхроноз и 
на молекулярном уровне. У человека найден 
целый ряд генов, прямо или косвенно связан-
ных с циркадными ритмами. К ним относятся 
гены Bmal1 и Clock, образующие гетероди-
меры и запускающие транскрипцию; гены 
транскрипционных факторов period (Per1, 
Per2, Per3); ген Timeless; ген Npas2; гены бел-
ков криптохромов [27]. Кодируемые этими ге-
нами факторы транскрипции, ферменты, 
транспортеры, прогормоны, сигнальные и 
другие белки вовлечены в регуляцию суточ-
ной периодичности. Кроме этого, внимания 
заслуживают гены, связанные с синтезом и 
действием мелатонина, например ген Aanat, 
регулирующий суточный ритм [28].  

В лейкоцитах крови пациентов с болез-
нью Паркинсона обнаруживается снижение 
уровня экспрессии гена Bmal1 в вечернее 
время по сравнению со здоровыми людьми. 
Кроме того, уменьшается экспрессия гена 
Bmal2. Изменения в работе часовых генов по-
казаны и на животных моделях болезни Пар-
кинсона. Так, у животных, которым вводили 
инъекции 6-гидроксидопамина, снижалась 
дневная экспрессия гена Per2 в клетках стриа-
тума [29].  

Болезнь Альцгеймера. Пациенты с болез-
нью Альцгеймера также демонстрируют нару-
шения циркадианного ритма на разных уров-
нях функциональных систем. Для таких лю-
дей характерны фрагментация сна, повышен-
ная дневная сонливость и императивные засы-
пания [11, 12]. Важно отметить, что многие 
больные недооценивают выраженность нару-
шений сна в связи со снижением когнитивных 
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функций и снижением критики к своему со-
стоянию. У пациентов с синдромом Альцгей-
мера наблюдаются изменения продолжитель-
ности различных стадий сна и их качествен-
ных характеристик: снижение длительности 
глубоких стадий сна и фазы быстрого сна, 
удлинение стадий поверхностного сна. Укоро-
чение фазы быстрого сна, увеличение пред-
ставленности Δ- и θ-активности, снижение  
α- и β-активности связаны с поражением хо-
линергических нейронов ствола головного 
мозга и теменно-височных долей. По мере 
развития заболевания прослеживается тенден-
ция к усилению нарушений ритма сна и бодр-
ствования.  

Пациенты с болезнью Альцгеймера де-
монстрируют десинхроноз в различных про-
явлениях физиологических и поведенческих 
реакций. В вечернее и ночное время наблюда-
ются изменения суточной физической актив-
ности, сумеречный синдром – дезориентация 
и психомоторное возбуждение. Нарушения 
регуляции вегетативной функции в первую 
очередь проявляются в виде ортостатической 
гипотензии и флуктуации суточной темпера-
туры тела. У больных нарушен паттерн секре-
ции мелатонина, снижено содержание рецеп-
торов к нему в супрахиазматических ядрах ги-
поталамуса.  

Более того, по данным патоморфологиче-
ских исследований, уровень мелатонина в 
ликворе при болезни Альцгеймера обратно 
коррелирует со степенью распространенности 
нейродегенеративного процесса.  

Появляется все больше данных, указыва-
ющих на двунаправленную связь между цир-
кадианными ритмами, сном и болезнью Альц-
геймера. Многочисленные исследования по-
казывают, что циркадианные дисфункции 
усугубляют нейродегенерацию при болезни 
Альцгеймера за счет холинергических нару-
шений и снижения продукции мелатонина  
[30, 31]. 

Аутопсийные исследования выявили у па-
циентов гибель нейронов в супрахиазматиче-
ских ядрах, особенно нейронов, синтезирую-
щих вазопрессин. Нейродегенеративный про-
цесс при болезни Альцгеймера приводит к зна-

чительной дисфункции различных нейромеди-
аторных систем. На экспериментальных моде-
лях было показано, что холинергические 
нейроны в большей степени, чем другие, чув-
ствительны к нейротоксическому эффекту  
β-амилоида, вследствие чего наблюдается их 
гибель. Значительный дефицит наблюдается в 
функционировании серотонинергической и 
норадренергической системах, что в первую 
очередь связано с дегенерацией нейронов ядер 
шва и голубого пятна. Недостаток катехола-
минов ведет к более частым аффективным 
расстройствам [32], а также значительным 
нарушениям сна и поддержанию функцио-
нального состояния бодрствования [21].  

По данным патологоанатомических ис-
следований, при болезни Альцгеймера, как и 
при болезни Паркинсона, происходит сниже-
ние численности орексинергических нейро-
нов. β-амилоид и τ-протеин при болезни Аль-
цгеймера выявляются в супрахиазмальном 
ядре еще на преклинической стадии болезни. 
Вследствие этого довольно рано происходит 
изменение профиля секреции мелатонина. 
Мелатонин в свою очередь подавляет генера-
цию β-амилоида и образование амилоидных 
фибрилл.  

Нарушения циркадианных ритмов при бо-
лезни Альцгеймера способствуют нейродеге-
нерации, что запускает порочный круг. Отсут-
ствие или нарушение сна значительно увели-
чивает нейровоспаление и последующую про-
дукцию β-амилоида в спинномозговой жидко-
сти. Повышение уровней β-амилоида и фос-
форилированного τ-протеина продемонстри-
ровано на моделях трансгенных мышей с бо-
лезнью Альцгеймера [33]. Интересно, что хро-
ническое нарушение сна может усиливать рас-
пространение τ-белка в нейронных сетях [34]. 
Вероятно, нарушение нейротоксического кли-
ренса связано с активностью глимфатической 
системы. Известна преобладающая актив-
ность этого пути в медленноволновом сне. Со-
ответственно, отсутствие сна вызывает замет-
ное и быстрое увеличение количества пато-
генных видов белков [35, 36].  

Musiek et al. описали тяжелый астроглиоз, 
окислительное повреждение и синаптическую  
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дегенерацию у мышей после удаления гена 
Bmal1, что указывает на то, что циркадианная 
дисрегуляция окислительно-восстановитель-
ного гомеостаза нейронов также может спо-
собствовать нейродегенерации при болезни 
Альцгеймера.  

Также могут быть обнаружены ритмы ме-
тилирования ДНК всего генома, которые, по-
видимому, становятся менее устойчивыми с 
возрастом или в связи с развитием болезни 
Альцгеймера. Циркадные колебания часовых 
генов в шишковидной железе человека нару-
шаются даже на очень ранних стадиях заболе-
вания, отражая потерю ритмичной секреции 
мелатонина у больных.  

Как и при болезни Паркинсона, у пациен-
тов с болезнью Альцгеймера нарушается экс-
прессия часовых генов в периферических клет-
ках, в т.ч. Bmal1. Y. Wu et al. описали наруше-
ние ритмичности транскрипции Bmal1, Per1 и 
Cry1 у пациентов на клинических и даже пре-
клинических стадиях рассматриваемой пато-
логии [37–39].  

Болезнь Гентингтона. Болезнь Гентинг-
тона, в отличие от болезни Альцгеймера и бо-
лезни Паркинсона, является аутосомным забо-
леванием, вызываемым экспансией тринук-
леотидов в гене хантингтина. Дисфункция сна 
и циркадного ритма при данной патологии 
встречается часто, хотя исследований экс-
прессии и функций отдельных циркадианных 
генов у людей с болезнью Гентингтона недо-
статочно. Хотя нарушение сна коррелирует с 
тяжестью и продолжительностью заболева-
ния, имеются сообщения о плохом сне уже на 
ранних стадиях и даже среди бессимптомных 
носителей мутации. Полисомнография при за-
болевании выявляет фрагментированный сон 
с повышенной плотностью сонных веретен. 
Продолжительность быстрой фазы сна снижа-
ется, хотя это наблюдается не у всех пациен-
тов. Низкое качество сна также может быть 
связано с депрессией и другими психоневро-
логическими проявлениями заболевания [40, 
41]. Несмотря на распространенность нару-
шений сна при болезни Гентингтона, они  
не были так тщательно исследованы, как  
при других нейродегенеративных расстрой-
ствах [42]. 

Однако биомедицинские исследования с 
участием животных демонстрируют опреде-
ленные закономерности. У мышиных моделей 
болезни Гентингтона, в которых экспрессиро-
вался повышенный уровень человеческого 
хантингтина, наблюдались выраженные нару-
шения циркадианных ритмов поведения. Так, 
у трансгенных мышей R6/2 дневная актив-
ность была повышена, а ночная – снижена. 
Нарушения ночной и дневной активности усу-
гублялись по мере прогрессирования заболе-
вания, что в конечном итоге приводило к пол-
ному расстройству поведения.  

Механизм развития нарушений цирка-
дианного цикла может быть связан с его регу-
ляцией с помощью супрахиазматических 
ядер. Было установлено, что у мутантных жи-
вотных снижается их пейсмейкерная актив-
ность, хотя молекулярный механизм при этом 
в большинстве случаев не нарушается [43]. 
Имеются данные о том, что у мышей R6/2 
наблюдалась аномальная экспрессия часовых 
генов Period2 (mPer2). Механизм, лежащий в 
основе функционального дефицита, пока не-
известен, но, вероятно, определенную роль в 
нем играют митохондриальная дисфункция и 
окислительный стресс. Возможно, циркадиан-
ная дисфункция при болезни Гентингтона 
обусловлена такими общесистемными влия-
ниями на экспрессию часовых генов, как из-
менение уровней мелатонина, кортизола или 
циркадианных ритмов поведения, а не пря-
мым влиянием на них мутантного белка хан-
тингтина [44].  

Вывод о нарушении секреции мелатонина 
у больных с синдромом Гентингтона можно 
сделать на основании данных, которые демон-
стрируют снижение его концентрации в 
плазме на разных этапах заболевания. По мере 
прогрессирования заболевания уменьшается 
как акрофаза мелатонина, так и амплитуда его 
секреции [45]. 

В патогенез болезни Гентингтона вовле-
чен гипоталамус, где находятся не только су-
прахиазматические ядра, но и нейроны орек-
сина, ответственные за управление состояни-
ями сна и бодрствования [46]. Именно это в 
настоящее время принимается за ключевой 
механизм, с помощью которого заболевание 
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вызывает циркадианную дисфункцию [47]. 
Однако многие исследования не выявили кор-
реляций между степенью поражения гипота-
ламуса и выраженностью десинхронозов. 
Предполагается также, что болезнь Гентинг-
тона может вызывать дисфункцию сна за счет 
влияния на другие области мозга. Например, 
известно, что патология приводит к атрофии 
структур ствола мозга, таких как голубое 
пятно, которое обеспечивает переход между 
стадиями сна [48]. Недавние данные выявили 
возможную роль полосатого тела в управле-
нии пробуждением во время сна и генерации 
периодических движений конечностей [45]. 
Поскольку полосатое тело является основным 
ранним и стойким очагом патологии при бо-
лезни Гентингтона, это указывает на еще одну 
возможную связь между патологией и нару-
шением сна. Однако прямых доказательств в 
поддержку таких гипотез нет. 

Нарушения циркадианного ритма и рас-
стройства сна также наблюдаются и при дру-
гих нейродегенеративных заболеваниях, 
включая мультисистемную атрофию, демен-
цию с тельцами Леви, лобно-височную демен-
цию [49]. Хотя при мультисистемной атрофии 
отложение α-синуклеина не обнаруживается 
ни в супрахиазматических ядрах, ни в шишко-
видной железе, циркадная дисфункция может  
 

быть вторичной, вызванной дегенерацией ве-
гетативных нейронов [50, 51]. Циркадианный 
ритм регулируется синтезирующими вазоак-
тивный интестинальный пептид нейронами, 
которые в большей степени участвуют в веге-
тативном контроле и истощены в супрахиаз-
матических ядрах пациентов с мультисистем-
ной атрофией. Также наблюдается нарушение 
циркадианной регуляции эндокринных и веге-
тативных функций, что отражается на таких 
показателях, как концентрация кортизола в 
плазме, уровень артериального давления, 
миоэлектрическая активность желудка. 

Заключение. Анализ современных опуб-
ликованных в отечественной и зарубежной 
литературе данных позволяет говорить о 
многочисленных механизмах, лежащих в ос-
нове возникновения нейродегенеративных 
заболеваний при нарушениях циркадианного 
ритма. Однако в большинстве случаев требу-
ется более детальное изучение молекуляр-
ных, эпигенетических, биохимических и фи-
зиологических основ развития патологии. 
Описанные в обзоре механизмы могут по-
мочь в поиске мишеней для создания лекар-
ственных препаратов, способных корректи-
ровать нарушения циркадианного ритма и 
снижать риск развития нейродегенеративных 
заболеваний. 
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CIRCADIAN RHYTHM DYSREGULATION AND NEURODEGENERATION:  
A CONTEMPORARY REVIEW 

 
D.S. Gromova 

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

 
The aim of the study is to analyze current data on the mechanisms underlying specific neurodegenerative 
pathologies in the context of circadian rhythm dysregulation. 
Materials and Methods. A literature search was conducted using the PubMed, CyberLeninka, Google 
Scholar, and RSCI (Russian Science Citation Index) databases. The search period spanned from 2015 to 
2024. 
Results. The incidence of sleep-wake cycle disorders in patients with neurodegenerative diseases is several 
times higher compared to those with other chronic pathologies. 
The mechanism underlying the onset of sleep-wake dysregulation in Parkinson's disease is associated with 
many factors: damage to structures within the brain's photoperiodic system, dysregulation of the orexiner-
gic system, pathological impulses from the basal ganglia, and even desynchronization of the molecular clock.  
Patients with Alzheimer's disease demonstrate desynchronization in various physiological and behavioral 
responses. These patients exhibit a disrupted melatonin secretion pattern and reduced melatonin receptor 
levels in the suprachiasmatic nuclei of the hypothalamus.  
Circadian dysfunction in Huntington's disease is associated with pathology of the hypothalamus, where both the 
suprachiasmatic nuclei and orexin neurons are located. However, there is evidence of involvement of brainstem 
neurons, which also explains the dysfunction of the noradrenergic system in regulating wakefulness. 
Conclusion. Circadian rhythm dysregulation is observed in mane neurodegenerative diseases. However, 
for the most part, these dysfunctions require further investigation to improve therapeutic efficacy and pa-
tients' quality of life. 
 
Key words: circadian system, neurodegeneration, Alzheimer's disease, Parkinson's disease, Huntington's 
disease. 
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ПРЕДИКТОРЫ РАЗВИТИЯ  
ЛЕКАРСТВЕННОЙ РЕЗИСТЕНТНОСТИ  

ПРИ ГОРМОНАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ ЭНДОМЕТРИОЗА 
 

Л.И. Трубникова, И.И. Антонеева, М.А. Иглина,  
А.В. Клыкова, Е.А. Димитриенко 

 
ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный университет», г. Ульяновск, Россия 

 
Эндометриоз является распространенным гинекологическим заболеванием, оказывающим значи-
тельное негативное влияние на качество жизни и репродуктивную функцию женщин. Эндомет-
риоз характеризуется локальным повышением чувствительности к эстрогенам и резистентно-
стью к прогестерону. Основным методом медикаментозного лечения данного заболевания оста-
ется гормональная терапия, патогенетической основой которой является временное угнетение 
функции яичников с инициацией гипоэстрогении, приводящей к регрессу очагов эндометриоза. Од-
нако у значительной части пациенток наблюдается недостаточный ответ на гормональные пре-
параты или развитие резистентности к ним.  
Цель - анализ потенциальных предикторов развития резистентности к гормональному лечению 
эндометриоза. 
Материалы и методы. Осуществлен обзор статей, опубликованных в рецензируемых журналах, 
индексированных в базах данных PubMed, GoogleScholar, CyberLeninka и РИНЦ. Для поиска были 
использованы ключевые слова «эндометриоз», «гормональная терапия», «лекарственная рези-
стентность», «предикторы резистентности». Горизонт поиска охватывал период 2015–2023 гг.  
Результаты. Выявлены следующие потенциальные предикторы резистентности: генетические 
полиморфизмы в ферментах метаболизма лекарственных препаратов (CYP, NAT2) и рецепторах 
половых гормонов (PROGINS), аномалии экспрессии рецепторов прогестерона в эндометрии, нару-
шения регуляции микроРНК (miR-29c, miR-196a, miR-194-3p, miR-92a), глубокий инфильтратив-
ный фенотип заболевания и увеличение толщины эндометрия на фоне гормональной терапии. 
Выводы. Понимание и учет многофакторного характера предикторов лекарственной устойчиво-
сти открывают перспективы для оптимизации и персонализации терапевтических стратегий 
лечения эндометриоза. 
 
Ключевые слова: эндометриоз, гормональная терапия, лекарственная резистентность, предик-
торы резистентности. 

 
Введение. Эндометриоз представляет со-

бой серьезную медико-социальную проблему. 
Распространенность этого заболевания среди 
женщин фертильного возраста достигает 5– 
20 % [1, 2], что делает его одной из наиболее 
часто встречающихся форм гинекологической 
патологии [3–7]. Основными проявлениями 
эндометриоза являются тазовая боль различ-
ного характера (дисменорея, диспареуния, 
дизурия, дисхезия) и бесплодие [8]. Болевой 
синдром и ассоциированные с заболеванием 
утомляемость и психоэмоциональные рас-
стройства [9] значительно снижают качество 
жизни пациенток, что негативно сказывается 
на производительности труда. Женщины с эн-
дометриозом из-за болевых ощущений теряют 

в среднем 11 рабочих часов в неделю, что при-
водит к существенным экономическим поте-
рям [10]. 

Основным методом медикаментозного 
лечения данного заболевания остается гормо-
нальная терапия, патогенетической основой 
которой является временное угнетение функ-
ции яичников с инициацией гипоэстрогении, 
приводящей к регрессу очагов эндометриоза. 
Однако у значительной части пациенток 
наблюдается развитие лекарственной рези-
стентности, что снижает эффективность лече-
ния и обуславливает необходимость разра-
ботки альтернативных терапевтических стра-
тегий [11]. Кроме того, социально-экономиче-
ские последствия эндометриоза, включая его 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 1, 2026  
 

 

 

19 

связь с бесплодием, хронической болью и зна-
чительным финансовым бременем, которое он 
налагает на систему здравоохранения, подчер-
кивают значимость совершенствования мето-
дов его лечения [12, 13]. 

Изучение предикторов лекарственной 
устойчивости при гормональной терапии 
имеет решающее значение для разработки 
более эффективных, персонализированных 
стратегий, которые могут улучшить качество 
жизни больных. Выявив прогностические 
факторы, клиницисты смогут адаптировать 
подходы к лечению с учетом индивидуаль-
ных потребностей пациенток, что в перспек-
тиве позволит преодолеть резистентность и 
повысить показатели эффективности лече-
ния. Понимание механизмов развития рези-
стентности при гормональной терапии эндо-
метриоза не только устранит значительный 
пробел в современных медицинских знаниях, 
но и позволит сделать критически важный 
шаг на пути к инновационным терапевтиче-
ским решениям.  

Цель исследования. Анализ потенциаль-
ных предикторов развития резистентности к 
гормональному лечению эндометриоза. 

Материалы и методы. В электронных ба-
зах данных PubMed, CyberLeninka, GoogleScholar 
и РИНЦ был проведен поиск с использова-
нием ключевых слов «эндометриоз», «гормо-
нальное лечение эндометриоза», «предикторы 
лекарственной резистентности», «прогестеро-
новая резистентность». Отбирались статьи на 
английском и русском языках, опубликован-
ные в период с 2015 по 2023 г. Дополнительно 
осуществлен ручной поиск в библиографиче-
ских списках отобранных статей. 

В работу включались оригинальные ис-
следований, систематические обзоры и метаа-
нализы, описывающие патогенез эндометри-
оза и результаты его гормонального лечения, 
исключены были предварительные исследова-
ния и материалы конференций. 

Результаты и обсуждение. В PubMed 
найдена 31 статья, после применения крите-
риев включения и исключения было отобрано 
10. В GoogleScholar обнаружено 150 статьей, 
из которых отобрано 42. В CyberLeninka ото-
брано 2 статьи из 25, в РИНЦ – 4 статьи из 7. 

В общей сложности изначально было 
найдено 213 статей, из которых для деталь-
ного анализа отобрано 58. 

Таким образом, данный обзор представ-
ляет собой комплексный анализ современных 
данных о предикторах развития лекарствен-
ной резистентности при гормональном лече-
нии эндометриоза, основанный на системати-
ческом поиске и критической оценке доступ-
ной научной информации. 

В настоящее время основным методом 
медикаментозного лечения эндометриоза яв-
ляются гормональные препараты, направлен-
ные на подавление эстрогенного влияния и 
индукцию состояния псевдоменопаузы или 
псевдобеременности.  

К препаратам первой линии относятся 
прогестины и комбинированные оральные 
контрацептивы (КОК). Прогестины (диено-
гест, норэтистерона ацетат, медроксипроге-
стерона ацетат и др.) оказывают антипролифе-
ративное, противовоспалительное и антиан-
гиогенное действие на эндометриоидные 
очаги, а также подавляют овуляцию и сни-
жают синтез эстрогенов в яичниках [14, 15]. 
КОК также эффективны в уменьшении боле-
вых симптомов, ассоциированных с эндомет-
риозом, за счет подавления овуляции и деци-
дуализации эндометрия, хотя их эффектив-
ность может быть ниже по сравнению с изоли-
рованными прогестинами [16]. 

Агонисты гонадотропин-рилизинг-гор-
мона (аГнРГ) относятся ко второй линии тера-
пии эндометриоза. Они вызывают временное 
подавление гипоталамо-гипофизарно-яични-
ковой оси, приводя к состоянию гипоэстроге-
немии [17]. Антагонисты ГнРГ (элаголикс, ре-
луголикс, линзаголикс), в отличие от аГнРГ, не 
вызывают начального выброса гонадотропи-
нов и характеризуются более быстрым наступ-
лением терапевтического эффекта [18–20]. Од-
нако применение как агонистов, так и антаго-
нистов гонадотропин-рилизинг-гормона огра-
ничено развитием побочных эффектов, связан-
ных с дефицитом эстрогенов (приливы, осте-
опороз, генитоуринарный синдром). 

Несмотря на эффективность гормональной 
терапии в купировании симптомов эндометри-
оза у некоторой части пациенток наблюдается 
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недостаточный ответ на лечение или развитие 
резистентности к препаратам. Это диктует 
необходимость поиска предикторов, которые 
могли бы помочь в персонализации терапии и 
преодолении лекарственной устойчивости. 

Ключевыми предикторами развития гор-
мональной резистентности при эндометриозе 
являются: 

1) эпигенетическое ремоделирование ре-
гуляторных областей генов стероидогенеза, 
включая метилирование ДНК и модификацию 
гистонов [21–23]; 

2) гиперметилирование промотора ре-
цептора прогестерона (PGR), приводящее к 
сниженной экспрессии рецептора и резистент-
ности к прогестерону [21]; 

3) снижение экспрессии 17β-гидрокси-
стероиддегидрогеназы типа 2 (HSD17B2) 
вследствие прогестероновой резистентности, 
способствующее эстрогенному доминирова-
нию [21, 24]; 

4) повышенная экспрессия стероидоген-
ного фактора-1 (SF-1) и его коактиваторов, 
стимулирующих транскрипцию генов стерои-
догенеза, таких как StAR, CYP19A1 (арома-
таза) [21, 23, 25]; 

5) дифференциальная экспрессия ряда 
микроРНК, регулирующих экспрессию генов 
стероидогенеза, пролиферации, ангиогенеза, 
иммунного ответа (miR-20a, let-7, семейство 
miR-200 и др.) [26–29]; 

6) эпигенетические нарушения, влияю-
щие на экспрессию рецепторов эстрогенов 
ESR1 и ESR2 [21, 30]. 

Ряд исследований посвящен генетиче-
ским полиморфизмам, особенно в ферментах, 
метаболизирующих лекарственные препа-
раты, таких как ферменты цитохрома P450 
(CYP). Показано, что эти генетические вариа-
ции влияют на метаболизм лекарств, потенци-
ально способствуя снижению терапевтиче-
ского ответа у пациентов с эндометриозом 
[31, 32]. Роль этих полиморфизмов в измене-
нии фармакокинетики гормональной терапии 
подчеркивает важность генетического скри-
нинга для персонализации планов лечения. 

Около одной трети женщин с эндометри-
озом, получающих комбинированные ораль-

ные контрацептивы или прогестины в каче-
стве терапии первой линии, не достигает адек-
ватного облегчения болевых симптомов [33]. 
Этот феномен традиционно связывают с рези-
стентностью к прогестерону, которая характе-
ризуется пониженной экспрессией рецепто-
ров прогестерона в эутопическом и эктопиче-
ском эндометрии пациенток с эндометриозом 
[9, 11, 17]. 

Резистентность к прогестерону в эндомет-
риоидных очагах обусловлена рядом молеку-
лярных механизмов. Ключевым фактором яв-
ляется сниженная экспрессия прогестероно-
вых рецепторов (PR), особенно изоформы В 
(PR-B), которая опосредует большинство эф-
фектов прогестерона в эндометрии. Уровни 
PR-B в эндометриоидных гетеротопиях значи-
тельно ниже, чем в нормальном или даже 
эутопическом эндометрии женщин с эндомет-
риозом. Это связано с эпигенетическим инги-
бированием транскрипции гена PGR под вли-
янием местного воспаления и оксидативного 
стресса [34]. 

Помимо снижения экспрессии PR, рези-
стентность к прогестинам в эндометриоидной 
ткани может быть обусловлена нарушением 
передачи сигнала от активированного рецеп-
тора к нижележащим молекулярным мише-
ням. Так, в клетках эндометриоидных очагов 
прогестины не способны адекватно индуциро-
вать экспрессию транскрипционного фактора 
FOXO1, подавлять активность металлопроте-
иназ и синтез эстрадиола, несмотря на присут-
ствие функциональных PR [35]. 

Важным клиническим фактором, опреде-
ляющим ответ на гормональную терапию, яв-
ляется фенотип эндометриоза. Показано, что 
глубокий инфильтративный эндометриоз бо-
лее резистентен к лекарственной супрессии и 
регрессии по сравнению с поверхностными 
перитонеальными очагами и эндометриоид-
ными кистами яичников. Это может быть свя-
зано с большей выраженностью фиброза, вос-
паления и оксидативного стресса в инфиль-
тративных очагах [36–38]. 

Еще одним потенциальным предиктором 
снижения чувствительности эндометриоза к 
медикаментозной терапии являются индиви-
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дуальные генетические особенности пациен-
ток. Полиморфизмы генов, кодирующих фер-
менты, участвующие в метаболизме и био-
трансформации гормональных препаратов 
(NAT2, CYP3A, CYP2C19), могут влиять на 
их биодоступность и эффективность. Носи-
тельство функционально неполноценного ва-
рианта PR (PROGINS) также ассоциировано с 
меньшей чувствительностью к прогестинам 
[39]. Эти генетические вариации могут приво-
дить к снижению эффективности лекарств, 
что требует перехода к персонализированным 
планам лечения, основанным на генетическом 
профилировании [40]. 

Выявление отдельных подтипов эндо-
метриоза, особенно тех, которые сильно свя-
заны с непереносимостью гормональной те-
рапии, подчеркивает гетерогенность заболе-
вания и его реакции на лечение [41]. Такая 
дифференциация позволяет предположить, 
что прогностические биомаркеры, например 
уровень экспрессии PR, могут сыграть важ-
ную роль в персонализации терапии и 
предотвращении неэффективных лечебных 
испытаний [42]. 

Вышеперечисленные данные в совокуп-
ности подчеркивают сложную взаимосвязь 
между генетическими полиморфизмами, фар-
макодинамикой и фармакокинетикой гормо-
нальных препаратов. Таким образом, персона-
лизация медицины посредством проведения 
генетического скрининга и составления инди-
видуальных схем лечения на основе индиви-
дуальных генетических профилей является 
перспективным направлением для улучшения 
результатов лечения эндометриоза. 

Нарушение регуляции ряда микроРНК 
при эндометриозе также вносит вклад в фор-
мирование резистентности к прогестерону и 
снижение эффективности гормональной те-
рапии.  

МикроРНК – это класс малых некодируе-
мых молекул РНК длиной около 22 нуклеоти-
дов, регулирующих экспрессию генов на по-
сттранскрипционном уровне. Они играют 
ключевую роль в различных биологических 
процессах, включая пролиферацию, диффе-
ренцировку и апоптоз клеток [43].  

Предполагается, что микроРНК вносят 
вклад в развитие резистентности к прогесте-
рону при эндометриозе посредством подавле-
ния экспрессии генов-мишеней, связанных с 
действием прогестерона [44]. Так, повышен-
ная экспрессия miR-29c приводит к снижению 
уровня мРНК FKBP4, что подтверждено экс-
периментами с трансфекцией клеток матки че-
ловека miR-29c [45]. Показано, что сверхэкс-
прессия miR-196a в эутопическом эндометрии 
пациенток с эндометриозом активирует сиг-
нальный путь MEK/ERK, что приводит к сни-
жению экспрессии рецепторов прогестерона 
PR-A и PR-B и нарушению децидуализации. 
Напротив, ингибирование miR-196a восста-
навливало активность PR-A и PR-B [46]. По-
вышенные уровни miR-194-3p также связаны 
со снижением экспрессии PR и нарушением 
децидуализации в эутопическом эндометрии 
при эндометриозе [47]. MiR-92a, сверхэкс-
прессируемая при эндометриозе, оказывает 
негативное влияние на чувствительность к 
прогестерону за счет подавления экспрессии 
гена-супрессора опухолей PTEN [48]. Повы-
шение уровня miR-297 снижает экспрессию 
PR и препятствует децидуализации эутопиче-
ского эндометрия [49]. Несколько работ про-
демонстрировало, что повышенная экспрес-
сия miR-143-3p ассоциирована с усилением 
пролиферации, миграции и инвазии клеток 
эндометрия, что может способствовать росту 
эндометриоидных очагов на фоне недоста-
точного ответа на терапию прогестероном 
[50, 51]. 

Таким образом, нарушение регуляции 
ряда микроРНК при эндометриозе вносит 
вклад в формирование резистентности к про-
гестерону и в снижение эффективности гор-
мональной терапии. Идентификация мик-
роРНК, участвующих в патогенезе прогесте-
роновой резистентности, открывает новые 
возможности для разработки методов диагно-
стики и преодоления резистентности. Даль-
нейшие исследования позволят уточнить роль 
различных микроРНК как предикторов ответа 
на лечение. 

Единственной работой, в которой в каче-
стве предиктора результатов гормонального 
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лечения эндометриоза рассматривалась тол-
щина эндометрия, было ретроспективное ис-
следование Mariani et al. [52]. Авторы изучали 
взаимосвязь между толщиной эндометрия, 
оцениваемой при трансвагинальном УЗИ, и 
клиническим ответом на гормональную тера-
пию у женщин с глубоким инфильтративным 
эндометриозом (ГИЭ), поражающим кишеч-
ник или ректовагинальную перегородку. Че-
рез 12 мес. лечения пациентки с более тонким 
эндометрием (<3,3 мм) демонстрировали луч-
ший контроль симптомов по сравнению с жен-
щинами, имевшими более толстый эндомет-
рий. Корреляция между толщиной эндомет-
рия и симптоматическим ответом сохранялась 
и после поправки на возраст, размеры очагов 
ГИЭ, сопутствующий аденомиоз, эндомет-
риоз яичников и вид гормонального лечения. 

Авторы предположили, что более тонкий 
эндометрий является маркером лучшего по-
давления эстрогеновой стимуляции на фоне 
гормонального лечения, что ассоциировано с 
уменьшением симптомов заболевания. Таким 
образом, толщина эндометрия, определяемая 
при УЗИ, может служить предиктором ответа 
на гормональную терапию у пациенток с ГИЭ. 
Оценка этого параметра поможет клиници-
стам в мониторинге и персонализации гормо-
нального лечения. 

Отечественные работы ограничены пре-
имущественно изучением тех или иных гор-
мональных препаратов, используемых для ле-
чения эндометриоза [53–55], и литератур-
ными обзорами зарубежных исследований 
[56–58]. 

Заключение. Эндометриоз является рас-
пространенным гинекологическим заболева-
нием, оказывающим значительное негативное 
влияние на качество жизни и репродуктивную 
функцию женщин. Гормональная терапия, 
включающая прогестины, КОК, агонисты и ан-
тагонисты ГнРГ, остается основным методом 
медикаментозного лечения данного заболева-
ния. Однако у значительной части пациенток 
наблюдается недостаточный ответ на гормо-
нальные препараты или развитие резистентно-
сти к ним, что диктует необходимость персона-
лизации терапии на основе оценки предикто-
ров развития лекарственной устойчивости. 

Данный обзор позволил выявить ряд по-
тенциальных предикторов развития рези-
стентности к гормональному лечению эндо-
метриоза: 

1) генетические полиморфизмы в фер-
ментах, метаболизирующих лекарственные 
препараты (CYP, NAT2) и рецепторах поло-
вых гормонов (PROGINS). Носительство 
определенных аллельных вариантов этих ге-
нов ассоциировано со снижением эффектив-
ности гормональной терапии; 

2) аномалии экспрессии рецепторов проге-
стерона, особенно изоформы PR-B, в эутопиче-
ском и эктопическом эндометрии. Пониженные 
уровни PR-B, обусловленные эпигенетиче-
скими и сигнальными нарушениями, приводят к 
развитию прогестероновой резистентности; 

3) нарушения регуляции ряда микроРНК 
(miR-29c, miR-196a, miR-194-3p, miR-92a) в 
эндометриоидной ткани, которые подавляют 
экспрессию PR и способствуют снижению 
чувствительности к прогестинам; 

4) глубокий инфильтративный фенотип 
эндометриоза, характеризующийся большей 
выраженностью фиброза, воспаления и окси-
дативного стресса и ассоциированный с худ-
шим ответом на применение гормономодули-
рующих препаратов; 

5) увеличение толщины эндометрия 
(>3,3 мм) на фоне гормональной терапии, что 
может указывать на недостаточную супрес-
сию эстрогенной стимуляции и персистирова-
ние симптомов. 

Выявление и валидация этих предикторов 
открывают перспективы для персонализации те-
рапии эндометриоза путем подбора оптималь-
ных препаратов и режимов их дозирования с уче-
том индивидуальных молекулярно-генетических 
и клинических характеристик пациенток. 

В целом данный обзор подтверждает 
сложный многофакторный характер развития 
лекарственной резистентности при гормо-
нальном лечении эндометриоза и освещает 
ключевые патогенетические механизмы, ле-
жащие в основе этого феномена. Дальнейшие 
исследования должны быть направлены на 
разработку диагностических панелей для 
скрининга предикторов резистентности, со-
здание новых препаратов, преодолевающих 
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существующие механизмы гормональной ре-
фрактерности, а также проведение проспек-
тивных клинических испытаний для оценки 
эффективности персонализированных тера-
певтических стратегий у различных категорий 
пациенток с эндометриозом. 

Понимание и учет предикторов развития 
лекарственной устойчивости при гормональ-
ной терапии позволят существенно повысить 
эффективность лечения, минимизировать риск 
рецидивов, сократить сроки терапии и улуч-
шить качество жизни миллионов женщин. 
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PREDICTORS OF DRUG RESISTANCE DEVELOPMENT  

IN HORMONE THERAPY FOR ENDOMETRIOSIS 
 

L.I. Trubnikova, I.I. Antoneeva, M.A. Iglina, A.V. Klykova, E.A. Dimitrienko 
 

Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia 

 
Endometriosis is a common gynecological condition that significantly impacts quality of life and reproduc-
tive function in women. Endometriosis is characterized by localized estrogen hypersensitivity and proges-
terone resistance. Hormonal therapy remains the primary medical treatment for this condition. Its patho-
genetic basis is the temporary suppression of ovarian function to induce hypoestrogenism, which leads to 
the regression of endometriotic lesions. However, a significant proportion of patients experience an inade-
quate response to hormonal treatment or develop resistance to it. 
The aim of the study is to analyze potential predictors of resistance to hormonal treatment in patients with 
endometriosis. 
Materials and Methods. The authors reviewed the articles published in peer-reviewed journals indexed in 
PubMed, GoogleScholar, CyberLeninka, and the Russian Science Citation Index (RSCI) databases. The 
search was carried out using such keywords as ‘endometriosis,’ ‘hormonal therapy,’ ‘drug resistance,’ and 
‘resistance predictors’. The search period covered from 2015 to 2023. 
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Results. The following potential predictors of resistance were identified: genetic polymorphisms in drug-
metabolizing enzymes (CYP, NAT2) and sex hormone receptors (PROGINS), abnormalities in progester-
one receptor expression in the endometrium, microRNAs dysregulation (miR-29c, miR-196a, miR-194-3p, 
miR-92a), a deeply infiltrative disease phenotype, and thickening of the endometrium during hormonal 
therapy. 
Conclusion. Understanding and considering the multifactorial nature of drug resistance predictors offer 
promising avenues for optimizing and personalizing therapeutic strategies for endometriosis management. 
 
Key words: endometriosis, hormonal therapy, drug resistance, resistance predictors. 
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ОПРЕДЕЛЕНИЯ ФРАКЦИИ ОКИСИ УГЛЕРОДА  

В ВЫДЫХАЕМОМ ВОЗДУХЕ У НЕКУРЯЩИХ БОЛЬНЫХ  
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Согласно рекомендациям экспертов GINA (2006–2011 гг.) содержание окиси углерода в выдыхаемом 
воздухе (FeCO) у больных бронхиальной астмой (БА) рассматривалось в качестве одного из возмож-
ных маркеров воспаления дыхательных путей.  
Цель. Оценка клинической и функциональной значимости определения фракции окиси углерода в 
выдыхаемом воздухе у некурящих больных БА.  
Материалы и методы. Было обследовано 77 некурящих больных БА. В зависимости от концентра-
ции окиси углерода в выдыхаемом воздухе пациентов разделили на основную (ОГ, FeCO≥4 ppm) и 
контрольную (КГ, FeCO<4 ppm) группы. Группу сравнения (ГС) составили 35 здоровых некурящих 
лиц. С помощью Asthma Control Scoring System были проанализированы степень тяжести БА, со-
стояние легочной вентиляции и оксигенации крови, выраженность эозинофилии стимулирован-
ной мокроты и различные виды контроля БА (функциональный, клинический, патофизиологиче-
ский и общий), а также оценивался уровень контроля заболевания.  
Результаты. Более высокое содержание окиси углерода в выдыхаемом воздухе у некурящих больных 
бронхиальной астмой ассоциировалось с ухудшением легочной вентиляции, снижением оксигена-
ции крови и уровня контроля астмы в сочетании с более тяжелым течением заболевания. Выра-
женность снижения патофизиологического контроля БА и степень эозинофилии индуцированной 
мокроты в основной и контрольной группах статистически значимо не различались. 
 
Ключевые слова: окись углерода в выдыхаемом воздухе, некурящие больные бронхиальной астмой, 
оксигенация крови, клинический, функциональный, патофизиологический и общий контроль брон-
хиальной астмы. 

 
Введение. Согласно данным литературы 

у больных бронхиальной астмой (БА) в аль-
веолярных макрофагах повышена экспрессия 
изоформы фермента гемоксигеназы, под воз-
действием которого происходит распад гемо-
глобина с образованием эндогенной окиси уг-
лерода [1, 2]. При этом повышается уровень 
окиси углерода в выдыхаемом воздухе [1–5]. 
В связи с этим эксперты GINA в 2006–2011 гг. 

предлагали в качестве неинвазивного маркера 
воспаления дыхательных путей у некурящих 
больных БА использовать не только концен-
трацию окиси азота в выдыхаемом воздухе 
(FeNO), но и содержание окиси углерода 
(FeCO [6, 7]. В настоящее время общеприня-
тым методом оценки интенсивности воспале-
ния дыхательных путей является определение 
FeNO [8–10]. 
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В 2010 г. были опубликованы итоги мета-
анализа клинического значения уровня выды-
хаемой окиси углерода у больных бронхиаль-
ной астмой [11]. Авторы изучили результаты 
644 работ, опубликованных в базах Medline, 
Embase, Cochrane. Далее было отобрано  
18 оригинальных исследований, в 11 из кото-
рых проводилось сравнение уровня FeCO у 
больных БА и здоровых лиц, в 3 изучалось 
влияние стероидной терапии на уровень окиси 
углерода в выдыхаемом воздухе и в 4 были за-
тронуты обе клинические проблемы. Были 
продемонстрированы: 

- достоверно более высокий уровень 
FeCO у больных БА по сравнению со здоро-
выми лицами (среднее различие – 1,25 ppm с 
95 % доверительным интервалом 0,92–1,58); 

- достоверно более высокая концентрация 
FeCO у больных, как получавших (среднее 
различие – 0,79 ppm с 95 % доверительным ин-
тервалом 0,35–1,23), так и не получавших сте-
роиды (среднее различие – 1,39 ppm с 95 % до-
верительным интервалом 0,82–1,95), по срав-
нению со здоровыми; при этом у пациентов, 
получавших стероиды, была выявлена тенден-
ция к более низкому уровню окиси углерода в 
выдыхаемом воздухе по сравнению с боль-
ными БА, не получавшими стероиды (р>0,05); 

- достоверно более высокое содержание 
FeCO у лиц с легкой, среднетяжелой и тяжелой 
персистирующей БА в отличие от больных ин-
термиттирующей бронхиальной астмой; 

- достоверный положительный эффект 
применения стероидов (среднее снижение 
FeCO – 1,95 ppm с 95 % доверительным интер-
валом 0,53-3,43). 

Результаты указанного метаанализа, а 
также результаты других исследований [12] 
позволили в качестве разделительного при-
знака у некурящих больных бронхиальной 
астмой выбрать фракцию CO в выдыхаемом 
воздухе [13–16].  

Цель исследования. Оценка клиниче-
ской и функциональной значимости определе-
ния фракции окиси углерода в выдыхаемом 
воздухе у некурящих больных БА.  

Материалы и методы. Обследовано  
77 некурящих больных БА. Диагностику и ле-

чение заболевания проводили согласно обще-
принятым российским клиническим рекомен-
дациям [8]. 

Критериями исключения из исследования 
являлись обострение бронхиальной астмы с 
необходимостью госпитализации, пневмония, 
ОРВИ, бронхоэктатическая болезнь, хрониче-
ская обструктивная болезнь легких, острый и 
хронический бронхит, приобретенные и врож-
денные пороки сердца, сахарный диабет с 
нецелевыми уровнями глюкозы и гликирован-
ного гемоглобина, артериальная гипертония с 
некорригированным уровнем артериального 
давления, миокардит, гемодинамически зна-
чимые аритмии.  

У всех участников измерялось содержа-
ние окиси углерода в выдыхаемом воздухе с 
помощью газоанализатора Micro CO-monitor 
(Великобритания). После умеренного вдоха и 
10-секундной задержки дыхания пациент с по-
стоянной скоростью (5–6 л/мин) за 20–30 с 
(для стандартизации уровня выдыхаемого по-
тока и минимизации влияния потока на конеч-
ную концентрацию выдыхаемого СО) произ-
водил выдох через анализатор прибора. 

В зависимости от концентрации окиси уг-
лерода в выдыхаемом воздухе пациентов раз-
делили на основную (ОГ, FeCO≥4 ppm, n=31) и 
контрольную (КГ, FeCO<4 ppm, n=46) группы. 
Группу сравнения (ГС) составили 35 здоровых 
некурящих лиц. 

Были проанализированы степень тяжести 
БА, состояние легочной вентиляции, оксиге-
нация крови, оцененная с помощью транску-
танной двухволновой пульсоксиметрии 
(Spirodoc SpO2, Италия), и выраженность 
эозинофилии стимулированной мокроты. 
Кроме того, тремя независимыми методами: 
согласно критериям GINA, с помощью Asthma 
Control Test [17–19] и Asthma Control Scoring 
System (ACSS) [20] – определялся уровень 
контроля заболевания.  

Исследование проводилось в соответ-
ствии с принципами международной этики и 
положениями Хельсинкской декларации об 
этических принципах медицинских исследо-
ваний, утвержденной Всемирной медицин-
ской ассоциацией. 
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Для статистического анализа применяли 
сертифицированную программу StatTech (вер-
сия 4.1.7, ООО «Статтех», Россия). Тип распре-
деления количественных признаков оценивали 
с помощью критерия Шапиро – Уилка. При нор-
мальном распределении количественные при-
знаки представляли в виде среднего значения со 
стандартным отклонением – M (SD), в осталь-
ных случаях – в виде медианы (Me) с кварти-
лями [IQR]. Категориальные признаки описы-
вали с помощью расчета процентных долей. 

Для сравнения 2 групп по количественным 
показателям с нормальным распределением 
применяли Т-тест, для групп с распределе-
нием, отличным от нормального, – U-критерий 
Манна – Уитни. Сравнение процентных долей 
при анализе четырехпольных таблиц сопря-
женности выполнялось с помощью критерия χ2 
Пирсона (при значениях ожидаемого явления 
более 10) или точного критерия Фишера (при 
значениях ожидаемого явления менее 10). 

Результаты и обсуждение. По возрасту и 
индексу массы тела группы были сопоста-
вимы. Минимальное значение FeCO во всей 
выборке больных бронхиальной астмой соста-
вило 2 ppm, максимальное – 5 ppm, медиана 
равнялась 3,00 [3,00; 4,00] ppm. Медианные 
значения FeCO в контрольной (3,00 [2,00; 
3,00] ppm) и основной (4,00 [4,00; 5,00] ppm) 
группах были достоверно выше, чем у здоро-
вых лиц из группы сравнения (2,00 [1,00; 
3,00] ppm), что согласуется с результатами 
приведенного выше метаанализа. 

Легкое персистирующее течение БА было 
выявлено у 63,6 % пациентов, персистирую-
щее течение БА средней степени тяжести –  
у 35,1 %, тяжелое персистирующее течение 
БА – у 1,3 % больных обследованной вы-
борки.  

Подробная клинико-функциональная ха-
рактеристика основной, контрольной групп и 
группы сравнения представлена в табл. 1. 

 
Таблица 1 

Table 1 
Функциональные и клинические показатели в изученных группах 

Functional and clinical parameters in the study groups  

Показатель 
Parameter 

КГ (FeCO<4 ppm), 
n=46 

Control group 
(FeCO<4 ppm), n=46 

ОГ (FeCO≥4 ppm), 
n=31 

Main group  
(FeCO≥4 ppm), n=31 

ГС, n=35 
Comparison group, 

n=35 
р 

Возраст, лет 
Age, years 18,0 [18,0; 22,0] 20,0 [19,0; 22,0] 20,0 [20,0; 21,1] >0,05 

ИМТ, кг/м2 
BMI, kg/m2 21,7 [19,9; 22,7] 22,2 [19,7; 26,7] 20,9 [ 20,1; 23,3] 0,167 

FeCO, ppm 3,00 [2,00; 3,00] 4,00 [4,00; 5,00]* 2,00 [1,00; 3,00] <0,001 

HbCO, % 0,48 [0,32; 0,48]** 0,64 [0,64; 0,80]* 0,32 [0,16; 0,38] <0,001 

ЭИМ, % 
ISEC, % 3,00 [2,00; 4,00] 2,00 [1,75; 7,40] - 0,855 

Состояние легочной вентиляции по данным спирометрии 
Spirometry lung function parameters 

ЖЕЛ, %  
VC, % 96,02 (14,14) 87,96 (19,84)* 103,7 (12,42) 0,053 

ФЖЕЛ, % 
FVC, % 92,48 (16,39) 77,11 (21,58)* 100,20 (9,70) 0,001 

ОФВ1, % 
FEV1, % 94,07 (18,21) 78,15 (21,42)* 101,40 (12,51) 0,001 
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Распространенность 
ОФВ1≤60 %, (%) 
FEV1≤60 %  
frequency, % 

2,2 % 22,2 % - 0,013 

ОФВ1/ЖЕЛ, % 
FEV1/VC, % 84,50 [76,66; 88,79] 73,94 [69,16; 83,87] 86,00 [79,20; 88,70] 0,007 

ПСВ, % 
PEF, % 80,00 [68,00; 92,00] 72,50 [52,75; 92,00]* 88,00 [75,00; 92,00] 0,188 

МОС25-75, % 
FEF25-75, % 90,0 [66,0; 116,0] 57,0 [50,0; 72,0]* 107,0 [93,0; 125,0] 0,124 

Состояние оксигенации крови по данным транскутанной двухволновой пульсоксиметрии 
Oxygenation status by pulse oximetry 

SpO2сред, % 
SpO2mean, % 

97,68 [96,52; 
98,52]** 97,20 [95,28; 97,36]* 99,71 [97,57; 98,86] < 0,001 

SpO2макс, % 
SpO2max, % 98,52 [98,52; 98,68] 97,36 [97,20; 98,28]* 98,71 [98,57; 98,86] < 0,001 

SpO2мин, % 
SpO2min, % 95,52 [94,52; 96,68] 94,36 [93,70; 95,36] 94,42 [92,71; 96,86] < 0,001 

Распространенность 
SpO2≤95 %, % 
SpO2≤95 %  
frequency, % 

2,2  22,6  - 0,007 

Тяжесть течения бронхиальной астмы 
Asthma severity 

ЛПБА, % 
MA, % 82,6  35,5  - <0,001 

СПБА, % 
MoA, % 17,4  61,3  - <0,001 

ТПБА, % 
SA, % 0  3,2  - 0,403 

Примечание. * – p<0,05 при сравнении параметров ОГ с ГС; ** – p <0,05 при сравнении парамет-
ров КГ с ГС; ИМТ – индекс массы тела; FeCO – экспираторный уровень окиси углерода; HbCO – карбок-
сигемоглобин; ЭИМ – эозинофилы в индуцированной мокроте; ЖЕЛ – жизненная емкость легких; 
ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за 1 с; ПСВ – 
пиковая скорость выдоха; МОС25-75 – мгновенные объемные скорости (25 и 75 % ФЖЕЛ); SpO2 –сатурация 
кислорода; ЛПБА, СПБА, ТПБА – легкая, среднетяжелая и тяжелая персистирующая бронхиальная астма. 

Note. * – the differences are significant when comparing the parameters between the main group and the 
comparison group (p <0,05); ** – the differences are significant when comparing the parameters between the 
comparison group and the control group (p <0,05); BMI – body mass index; FeCO – fractional exhaled carbon 
monoxide; HbCO– carboxyhemoglobin; ISEC –induced sputum eosinophils count; VC – vital capacity; FVC – 
forced vital capacity; FEV1 – forced expiratory volume in 1 second; PEF – peak expiratory flow; FEF25-75 – forced 
expiratory flow (25-75 % of FVC); SpO2 –oxygen saturation; MA, MоA, SA – mild, moderate, and severe persis-
tent asthma. 

 
Анализ среднего, минимального и макси-

мального уровней SpO2 (с коррекцией на кар-
боксигемоглобин) не выявил снижения окси-
генации крови ниже физиологической нормы 
(95 %) ни в контрольной, ни в основной группах.  

Однако при этом среднее насыщение ге-
моглобина кислородом в группе сравнения со-
ставило 99,71 [97,57; 98,86] %, достоверно 

превысив уровень SpO2 как в контрольной 
(97,68 [96,52; 98,52] %), так и в основной 
(97,20 [95,28; 97,36] %) группах. В ОГ оксиге-
нация крови была достоверно ниже, чем в КГ. 

Распространенность снижения SpO2 до 
уровня менее 95 % в основной группе соста-
вила 22,6 %, а в контрольной – лишь 2,2 %. Та-
ким образом, усиление эндогенной выработки 
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окиси углерода при потере или снижении кон-
троля над заболеванием у некурящих больных 
БА достоверно ухудшает не только легочную 
вентиляцию, но и оксигенацию крови. 

Выраженность эозинофилии мокроты в 
основной и контрольной группах не различа-
лась (р=0,855). 

Уровни клинического и функционального 
контроля БА в ОГ были снижены до 50 % и  
40 % соответственно, а в КГ – лишь до 89,5 % 
и 90 % от максимально возможных значений 
(р=0,001). При этом степень патофизиологи-

ческого контроля в указанных группах не раз-
личалась. Симптомы неконтролируемой БА 
по опроснику GINA значительно преобладали 
у больных основной группы (р<0,001). При 
этом значение Asthma Control Test менее  
20 баллов было выявлено у 93,5 % больных 
ОГ и лишь у 15,2 % пациентов КГ. Подробная 
сравнительная характеристика больных брон-
хиальной астмой основной и контрольной 
групп в зависимости от трех независимых ме-
тодов оценки контроля заболевания представ-
лена в табл. 2. 

 
Таблица 2 

Table 2 

Клиническая характеристика выборки больных бронхиальной астмой  
в зависимости от степени контроля заболевания 

Clinical characteristics of the asthma patients by level of disease control 

Показатель 
Parameter 

КГ (FeCO<4 ppm), n=46 
Control group  

(FeCO<4 ppm), n=46 

ОГ (FeCO≥4 ppm), n=31 
Main group  

(FeCO≥4 ppm), n=31 
р 

Степень контроля БА согласно Asthma Control Scoring System 
Asthma control level according to the Asthma Control Scoring System (ACSS) 

Шкала клинического контроля, %  
Clinical ACSS score, % 89,50 [83,75; 96,25] 50,00 [42,50; 62,50] <0,001 

Шкала функционального контроля, %  
Functional ACSS score, % 90,00 [80,00; 92,00] 40,00 [30,00; 60,00] 0,001 

Шкала патофизиологического контроля, % 
Pathophysiological ACSS score, % 60,00 [60,00; 80,00] 80,00 [40,00; 100,00] 0,917 

Общая шкала контроля, %   
Total ACSS score, % 77,86 (11,80) 54,40 (18,76) 0,001 

Степень контроля БА согласно рекомендациям GINA 
Asthma control level according to GINA guidelines 

Неконтролируемая БА, % 
Uncontrolled asthma, % 4,4 80,7 <0,001 

Частично контролируемая БА, % 
Partly controlled asthma, % 141,3 16,1 0,019 

Контролируемая БА, % 
Well-controlled asthma, % 54,3 3,2 <0,001 

Степень контроля согласно Asthma Control Test 
Asthma control level according to the Asthma Control Test (ACT) 

Средний балл по АСТ 
ACT mean score 0,75 1,04 <0,001 

20–24 балла, % 
20–24 points, % 85,7 6,5 <0,001 

<20 баллов, % 
<20 points, % 15,2 93,5 <0,001 
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Сопоставление в КГ и ОГ уровней клини-
ческого, функционального, патофизиологиче-
ского и общего контроля БА по ACSS со сте-
пенями контроля астмы по GINA и с результа-
тами Asthma Control Test выявило существен-
ное снижение контроля БА даже при неболь-
шом увеличении эндогенной выработки окиси 
углерода. Значительно ухудшились все виды 
контроля БА (клинический, общий и функци-
ональный) за исключением патофизиологиче-
ского, который в равной степени снизился, как 
в контрольной, так и в основной группах. 

Заключение. По нашим данным, более 
высокий уровень FeCO у некурящих больных 
БА ассоциирован с ухудшением легочной вен-
тиляции, снижением оксигенации крови и сте-

пени контроля астмы в сочетании с более тя-
желым течением заболевания. Выраженность 
снижения патофизиологического контроля 
бронхиальной астмы и уровень эозинофилии 
индуцированной мокроты в основной и кон-
трольной группах достоверно не различались. 
Следует отметить, что исследование связи 
уровня FeCO с состоянием оксигенации крови 
и различными видами контроля у некурящих 
больных БА проведено впервые.  

К ограничениям исследования следует от-
нести то, что сравнение уровней окиси угле-
рода до и на фоне применения глюкокортико-
стероидов не проводилось, так как пациенты 
уже получали данный вид лечения. Также не 
проводилось сравнение уровней FeCO и FeNO.
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FUNCTIONAL AND CLINICAL SIGNIFICANCE OF MEASURING EXHALED 
CARBON MONOXIDE CONCENTRATION  
IN NON-SMOKING ASTHMA PATIENTS 

 
V.V. Gnoevykh 1, A.Yu. Smirnova 1, E.A. Zemskov 1, N.G. Chernova 1,  

M.V. Krest'yaninov 1, Yu.B. Kelin 2 
 

1 Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia; 
2 Central Clinical Medical and Sanitary Unit named after Honored Doctor  

of Russia V.A. Egorov, Ulyanovsk, Russia 
 
Peritoneal dissemination is one of the most frequent metastatic pattern of advanced gastric cancer. Accord-
ing to the GINA expert guidelines (2006–2011), the fraction of exhaled carbon monoxide (FeCO) in pa-
tients with asthma was considered a potential marker of airway inflammation. 
Objective. The aim of the study is to assess the clinical and functional value of measuring exhaled carbon 
monoxide levels in non-smoking asthma patients. 
Materials and Methods. The study included 77 non-smoking patients with asthma. Based on the concen-
tration of exhaled carbon monoxide (FeCO), patients were divided into the main group (MG FeCO≥4 ppm) 
and the control group (CG; FeCO<4 ppm). The comparison group (CG) consisted of 35 healthy non-smok-
ers. Using the Asthma Control Scoring System (ACSS), we analyzed asthma severity, pulmonary ventila-
tion, and blood oxygenation status. The severity of induced sputum eosinophilia and various types of 
asthma control (functional, clinical, pathophysiological, and total) were also evaluated, along with the over-
all level of disease control. 
Results. Higher levels of exhaled carbon monoxide in non-smoking asthma patients were associated with 
impaired pulmonary ventilation, decreased blood oxygenation, reduced asthma control, and increased dis-
ease severity. No statistically significant differences were observed between the main and control groups 
regarding the reduction in pathophysiological asthma control or the severity of induced sputum eosino-
philia. 
 
Key words: exhaled carbon monoxide; non-smoking asthma patients; blood oxygenation; clinical, functional, 
pathophysiological, and total asthma control. 
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ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ  
ИНДЕКСОВ ПРИ ВНЕБОЛЬНИЧНОЙ ПНЕВМОНИИ  

НА ФОНЕ ТЯЖЕЛОГО ТЕЧЕНИЯ SARS-COV-2-ИНФЕКЦИИ 
 

Г.М. Гаран 1, 2, П.А. Савш 3, О.Л. Арямкина 1 
 

1 БУ ВО Ханты-Мансийского автономного округа – Югры «Сургутский  
государственный университет», г. Сургут, Россия; 

2 БУ «Сургутская городская клиническая поликлиника № 3», г. Сургут, Россия; 

3 БУ Ханты-Мансийского автономного округа – Югры «Сургутская окружная  
клиническая больница», г. Сургут, Россия 

 
Цель. Изучить прогностическое значение гематологических индексов в определении исходов тяже-
лого и крайне тяжелого течения коронавирусной COVID-19-инфекции на стадии COVID-19-ассо-
циированной внебольничной пневмонии. 
Материалы и методы. У 286 больных, разделенных по исходам на 2 группы – реконвалесценция 
(n=179, 62,6 %) и смерть (n=107, 37,4 %), проанализировано 23 гематологических индекса – раз-
личные соотношения гранулоцитов, агранулоцитов с поправками на лейкоциты, СОЭ, тромбоци-
тов, рассчитанные на основе аппаратных параметров гемограммы и оцениваемые в усл. ед. Резуль-
таты сравнивали с данными 27 здоровых доноров. 
Результаты. Было изучено 11 индексов иммунологической реактивности. Нормальные значения у 
реконвалесцентов и особенно у умерших превышали индексы нейтрофильно-лимфоцитарного от-
ношения (NLR) – в 3,24 и 9,26 раза соответственно, реактивного ответа нейтрофилов (РОН) – в 
3,65 и 6,43 раза, соотношения лимфоцитов и эозинофилов (ИСЛЭ) – в 2,3 и 5,94 раза. Также оце-
нивалось 12 индексов эндогенной интоксикации. Превышение референсных значений в группах ре-
конвалесцентов и умерших демонстрировали индекс гематологического показателя интоксикации 
(ГПИ) – в 24,6 и 28,1 раза соответственно, модифицированный лейкоцитарный индекс интокси-
кации (ЛИИм) – в 5,66 и 5,88 раза. 
Выводы. Неблагоприятный исход тяжелого течения внебольничной пневмонии при COVID-19 ас-
социируется с возрастом пациентов старше 60 лет, высокой коморбидностью, наличием осложне-
ний (в первую очередь дыхательной недостаточности, сепсиса), а также с повышением практиче-
ски всех 23 гематологических индексов, особенно NLR и РОН. Последние можно отнести к прогно-
стическим биомаркерам и рекомендовать к использованию в клинической практике. 
 
Ключевые слова: COVID-19, внебольничная пневмония, гематологические индексы, прогностиче-
ские биомаркеры, эндогенная интоксикация, иммунологическая реактивность. 

 
Введение. Пневмония сегодня является 

одной из актуальных проблем клинической 
медицины. Заболеваемость ей в России со-
ставляет более 400 случаев 100 000 чел. В 
структуре смертности данная патология за-
нимает 4-е место. Еще большую значимость 
она приобрела в период пандемии новой ко-
ронавирусной инфекции, вызванной возбу-
дителем SARS-CoV-2 и протекающей в т.ч. в 
форме COVID-19-ассоциированной пневмо-
нии [1–3].  

Как известно, число заболевших COVID-19 
и скончавшихся от него огромно. Так, на 18 мар-
та 2025 г. в мире и в России им переболело  

704 753 890 и 24 927 450 чел. соответственно, 
а скончалось 7 010 681 и 404 503 заболевших. 
В Ханты-Мансийском автономном округе ин-
фекцию перенес 297 731 пациент, скончались 
2 627 больных [4, 5].  

Во временных методических рекоменда-
циях указано, что COVID-19 протекает в виде 
ОРВИ, пневмонии без дыхательной недоста-
точности и с острым респираторным дис-
тресс-синдром, осложняется сепсисом, септи-
ческим (инфекционно-токсическим) шоком, 
ДВС-синдромом, тромбозами и тромбоэмбо-
лиями [4]. Тяжесть течения Sars-CoV-2-ин-
фекции обусловливается многими факторами: 
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генетической предрасположенностью, возрас-
том пациентов, наличием хронических сома-
тических заболеваний, супер- и коинфекций 
[6–8].   

Непредсказуемость сценария течения 
Sars-CoV-2-инфекции диктует необходимость 
поиска предикторов ее неблагоприятного те-
чения и исходов. 

При COVID-19 часто выявляются измене-
ния показателей периферической крови: лей-
копения, лимфопения, и тромбоцитопения, а 
также повышение маркеров воспаления – ин-
терлейкина-6, D-димера, ферритина, фибри-
ногена, С-реактивного белка, триглицеридов 
и ЛДГ, особенно у пациентов с тяжелым тече-
нием заболевания и неблагоприятным исхо-
дом [9–11]. Лейкопения в дебюте заболевания 
регистрируется примерно у трети пациентов и 
в большинстве случаев обусловлена абсолют-
ной лимфопенией. При этом у 3/4 пациентов 
она соответствует 1-й и 2-й (0,8–1,5×109/л и 
0,5–0,8×109/л соответственно), а у каждого  
10-го – 3-й и 4-й степени (0,2–0,5×109/л и  
0,2–0,5×109/л соответственно) [12–14].  

Кроме общеклинических маркеров, имеет 
место изменение гематологических индексов, 
которые более 30 лет широко применяются 
для оценки прогноза гнойно-воспалительных 
процессов [15]. В работах отечественных и за-
рубежных ученых говорится, что гематологи-
ческие индексы представляют собой альтер-
нативу дорогостоящим лабораторным мето-
дам исследования и с их помощью возможно 
оценивать тяжесть течения заболевания, фик-
сировать развитие гнойных осложнений и по-
лиорганной недостаточности у пациентов 
[16]. Они малозатратны, легко воспроизво-
димы, информативны, прогностически зна-
чимы для оценки состояния организма. Гема-
тологические индексы в интегральной форме 
отражают выраженность системной воспали-
тельной реакции, катаболических процессов и 
эндотоксемии, а их динамика может свиде-
тельствовать о тяжести состояния пациента и 
прогнозе течения воспалительных заболева-
ний [17, 18].  

Цель исследования. Изучить прогности-
ческое значение гематологических индексов в 

определении исходов тяжелого и крайне тяже-
лого течения коронавирусной COVID-19-ин-
фекции на стадии COVID-19-ассоциирован-
ной внебольничной пневмонии. 

Материалы и методы. В комбинирован-
ном проспективном исследовании, выполнен-
ном методом «случай – контроль», одобрен-
ном этической комиссией БУ ВО Ханты-Ман-
сийского автономного округа – Югры «Сур-
гутский государственный университет», про-
веденном на клинической базе БУ Ханты-
Мансийского автономного округа – Югры 
«Сургутская окружная клиническая боль-
ница» в 2020–2023 гг., проанализированы по-
казатели 286 пациентов с тяжелым течением 
коронавирусной COVID-19-инфекции на ста-
дии COVID-19-ассоциированной пневмонии. 
Все участники проживали на территории, при-
равненной к Крайнему Северу.  

Диагноз «коронавирусная COVID-19-ин-
фекция» при выделении из носо- и ротоглотки 
методом ПЦР РНК nCOV-2019, в соответ-
ствии с МКБ-10, устанавливали шифром 
U07.1 (вирус идентифицирован), а при отри-
цательном результате – шифром U07.2 [1, 4]. 
Диагностика COVID-19-ассоциированной 
пневмонии соответствовала стандартам оказа-
ния медицинской помощи, временным и кли-
ническим рекомендациям и включала в себя 
весь комплекс лабораторных, инструменталь-
ных и морфологических методов обследова-
ния на экспертном оборудовании стационара 
3-го уровня [1–4]. 

Все 286 больных по исходам течения 
COVID-19-ассоциированной внебольничной 
пневмонии разделены на 2 группы: выздоров-
ление (1-я группа, n=179, 62,6 %) и смерть  
(2-я группа, n=107, 37,4 %) (χ2=35,3; р<0,001; 
коэффициент Пирсона 0,244 со средней силой 
связи).  

В целях определения предикторов небла-
гоприятного течения и исходов были изучены 
23 гематологических индекса (ГИ), значи-
мость которых при Sars-Cov-2-инфекции опи-
сана в литературе ранее [5, 6, 8, 12, 16–18]. 
Рассмотрены 12 индексов эндогенной инток-
сикации (ЭИ) и 11 индексов иммунологиче-
ской реактивности (ИР), представляющие со- 
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бой различные соотношения гранулоцитов, 
агранулоцитов с поправками на лейкоциты, 
СОЭ, тромбоцитов, рассчитанные на основе 
аппаратных параметров гемограммы и оцени-
ваемые в усл. ед.  

Результаты сравнивали с данными 27 здо-
ровых доноров.  

В ходе проведенных исследований ин-
формативными для оценки неблагоприятного 
прогноза были признаны 4 из 12 индексов ЭИ: 
1) модифицированный лейкоцитарный индекс 
интоксикации В.К. Островского (ЛИИм): (ми-
елоциты + плазматические клетки + метамие-
лоциты + палочкоядерные нейтрофилы + сег-
ментоядерные нейтрофилы) / (лимфоциты + 
моноциты + эозинофилы + базофилы); 2) об-
щий индекс С.И. Шевченко (ОИ): индекс со-
отношения лимфоцитов и СОЭ + лимфоци-
тарно-гранулоцитарный индекс; 3) индекс ге-
матологического показателя интоксикации 
(ГПИ): лейкоцитарный индекс интоксикации 
Я.Я. Кальф-Калифа × поправочный коэффи-
циент на лейкоцитоз × поправочный коэффи-
циент на СОЭ; 4) показатель тяжести интокси-
кации (ПТИ), или индекс Кребса: нейтрофиль-
ные лейкоциты / лимфоциты.  

Из 11 индексов ИР наибольшую значи-
мость продемонстрировали 7: 1) индекс соотно-
шения нейтрофилов и моноцитов Ж.Г. Муста-
фина (ИСНМ): нейтрофильные палочкоядерные 
и сегментоядерные лейкоциты / моноциты;  
2) индекс соотношения лимфоцитов и моноци-
тов Ж.Г. Мустафина (ИСЛМ): лимфоциты / мо-
ноциты; 3) индекс соотношения лимфоцитов и 
эозинофилов Ж.Г. Мустафина (ИСЛЭ): лимфо-
циты / эозинофилы; 4) индекс реактивного от-
вета нейтрофилов (РОН): (миелоциты + метами-
елоциты + 1) × палочкоядерные нейтрофилы × 
сегментоядерные нейтрофилы / (лимфоциты + 
базофилы + моноциты) × эозинофилы; 5) индекс 
тромбоцитарно-лимфоцитарного отношения 
(PLR): тромбоциты (абс.) / лимфоциты (абс.);  
6) индекс нейтрофильно-лимфоцитарного отно-
шения (NLR): нейтрофилы (абс.) / лимфоциты 
(абс.); 7) Гаркави (ИГ): лимфоциты / сегменто-
ядерные нейтрофилы. 

Фактический материал обработан с помо-
щью программ Statistica 10.0, Excel. Приме-
няли вариационную статистику (M±m (95 % 

ДИ)), непараметрические (U-критерий Манна 
Уитни, коэффициент Пирсона), частотный (2 

для таблиц сопряженности 2×2) и дискрими-
нантный (ROC-кривые) методы анализа. Рас-
считывали отношения шансов (ОШ M±m,  
95 % ДИ), диагностический коэффициент (Дk), 
его информативность (J), диагностическую спе-
цифичность (ДС), чувствительность (ДЧ), меж-
квартильные интервалы (Me [Q1; Q3]). Досто-
верными считали различия при р<0,05.  

Результаты и обсуждение. Соотношение 
мужчин и женщин составляло 1,3:1, средний 
возраст – 65,7±0,82 года.  

Возраст больных в 1-й и 2-й группах раз-
личался и был равен 55 [47,0; 61,0] и 60 [52,0; 
67,0] годам соответственно (р<0,001). Уста-
новлена прогностическая значимость возраста 
для летального исхода: ОШ 2,16±0,29 (95 % 
ДИ 1,22–3,83), Дk=8,99, J=34,6.  

Шифры U07.1 и U07.2 установлены  
у 208 (72,7 %) и 78 (27,3 %) больных соответ-
ственно. В 1-й и 2-й группах шифры распре-
делились следующим образом: у реконвалес-
центов – 153 (85,5 %) и 26 (14,5 %) случаев 
(2=104,4; р<0,001; коэффициент Пирсона 
0,522 с сильной связью), у скончавшихся –  
32 (29,9 %) и 75 (70,1 %) случаев соответ-
ственно (2=33,0; р<0,001; коэффициент Пир-
сона 0,373 со связью средней силы). 

Продолжительность проживания всех боль-
ных на территории, приравненной к Крайнему 
Северу (г. Сургут) составляла 34–37 лет, т.е. 
превышала 10-летний период адаптации к 
условиям Севера.  

Коморбидная патология выявлена у 238 из 
286 пациентов (83,3 %). Средний индекс комор-
бидности Чарлсон (ИКЧ) по всей выборке  
составил 3,6±0,75 балла. В группе реконвалес-
центов ИКЧ составил 2,0 [1,0–3,0] балла, тогда 
как в группе умерших – 3,0 [1,0–5,0] балла 
(p=0,003). Сердечно-сосудистые заболевания 
диагностированы у 70,2 % пациентов, хрониче-
ская болезнь почек – у 33 %, ожирение и сахар-
ный диабет 2-го типа встречались преимуще-
ственно в структуре метаболического синдрома.  

ROC-анализ показал, что ИКЧ, равный  
4 баллам и более, ассоциируется с повышен-
ной вероятностью летального исхода (ДЧ 
40,7 %, ДС 78,1 %) (рис. 1). 
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Рис. 1. ROC-кривая зависимости вероятности летального исхода от индекса коморбидности Чарлсон, 
равного 4 баллам и более

Fig. 1. ROC curve of the probability of mortality for Charlson Comorbidity Index score ≥4

В ходе стационарного лечения осложне-
ния развились у 98,8 % пациентов. Их наличие 
было статистически значимо связано с леталь-
ным исходом (критерий Фишера p=0,011; 
ОШ 22,2; 95 % ДИ 6,72–73,3). У умерших 
наиболее часто регистрировались тяжелая ды-
хательная недостаточность и острый респира-
торный дистресс-синдром (100 %), синдром 
полиорганной недостаточности (58,2 %), сеп-
сис (58,2 %) и тромбоэмболия легочной арте-
рии (20,9 %), которая не встречалась у рекон-

валесцентов. Независимыми факторами риска 
летального исхода являлись множественные 
осложнения (ОШ 2,24; 95 % ДИ 1,46–3,43), 
дыхательная недостаточность (ОШ 9,87; 95 % 
ДИ 5,92–16,5), сепсис (ОШ 1,86; 95 % ДИ
1,12–3,07) и высокие значения шкалы SIRS 
(ОШ 11,1) [11]. 

Среди индексов эндогенной интоксика-
ции статистически значимое превышение ре-
ференсных значений в обеих группах проде-
монстрировали ГПИ и ЛИИм (рис. 2)

Рис. 2. Динамика индексов эндогенной интоксикации с учетом исходов COVID-19-ассоциированной 
пневмонии (ЛИИм – модифицированный лейкоцитарный индекс интоксикации; ОИ – общий индекс, 

ГПИ – индекс гематологического показателя интоксикации, ПТИ – показатель тяжести интоксикации)

Fig. 2. Dynamics of endogenous intoxication indices in relation to COVID-19-associated pneumonia outcomes
(mLII – modified leukocyte intoxication index; TS – total score, HII – hematological intoxication index, 

ISI – intoxication severity index)
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Среди индексов иммунологической реак-
тивности наибольшие и статистически значи-

мые отклонения выявлены для NLR, РОН и 
ИСЛЭ (рис. 3).

Рис. 3. Динамика индексов иммунологической реактивности с учетом исходов 
COVID-19-ассоциированной пневмонии (ИСНМ – индекс соотношения нейтрофилов/моноцитов, 

ИСЛМ – индекс соотношения моноцитов/лимфоцитов, ИСЛЭ – индекс соотношения 
лимфоцитов/эозинофилов, РОН – индекс реактивного ответа нейтрофилов, PLR – индекс 

тромбоцитарно-лимфоцитарного отношения, NLR – индекс нейтрофильно-лимфоцитарного отношения

Fig. 3. Dynamics of immunological reactivity indices in relation to COVID-19-associated pneumonia outcomes
(NMR – neutrophil-to-monocyte ratio, MLR – monocyte-to-lymphocyte ratio, LER – lymphocyte-to-eosinophil 

ratio, NEUT-RI – neutrophil reactive intensity, PLR –  platelet-to-lymphocyte ratio, 
NLR – neutrophil-to-lymphocyte ratio

Наиболее выраженную прогностическую 
значимость продемонстрировали индексы 
РОН (ОШ 11,4; 95 % ДИ 7,1–18,3) и NLR 
(ОШ 3,34; 95 % ДИ 1,54–7,25). Их значения 
были достоверно выше в группе умерших 
(p=0,005 и p<0,001 соответственно). Повыше-
ние указанных индексов отражает преоблада-
ние неспецифического воспалительного от-
вета над адаптивными механизмами иммун-
ной защиты и может рассматриваться как не-
зависимый предиктор летального исхода. По-
лученные результаты согласуются с данными 
литературы [5, 6, 8, 16–18, 20, 21]. 

Исходные значения индекса Гаркави 
(ИГ), отражающего соотношение клеточного 
и гуморального иммунитета, демонстриро-
вали разнонаправленные изменения. Рефе-
ренсный диапазон ИГ составляет 0,3–0,5 усл. 
ед. Повышение показателя более 0,5 усл. ед. в 
дебюте заболевания (12,2 % пациентов) свиде-
тельствовало об активном воспалительном 
процессе и чаще наблюдалось у впоследствии 

умерших больных. Напротив, снижение ИГ 
менее 0,3 усл. ед. (76 % пациентов) отражало 
недостаточность иммунного ответа и также 
ассоциировалось с неблагоприятным прогно-
зом. Прогностическая ценность данного пока-
зателя подтверждена высокими значениями 
чувствительности (87,98 %) и специфичности 
(96,92 %), что позволило использовать его в 
разработанной программе прогнозирования 
течения тяжелых инфекционных заболеваний 
легких [19]. 

Заключение. Комплексный анализ полу-
ченных данных позволил установить, что зна-
чимыми предикторами неблагоприятного ис-
хода тяжелого и крайне тяжелого течения ко-
ронавирусной COVID-19-инфекции на стадии 
COVID-19-ассоциированной внебольничной 
пневмонии являются возраст старше 60 лет, 
высокая коморбидность с ИКЧ ≥ 4,2 баллов, 
наличие множественных осложнений. 

Наиболее значимыми среди индексов эн-
догенной интоксикации оказались ГПИ и 
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ЛИИм, а среди индексов иммунологической 
реактивности – NLR, РОН, ИСЛЭ.  

Прогностическая значимость продемон-
стрирована индексами реактивного ответа 
нейтрофилов (ОШ 11,4) и нейтрофильно-лим-
фоцитарного отношения (ОШ 3,34), которые 

отражают соотношение неспецифической и 
специфической защиты организма и рекомен-
дованы к использованию в клинической прак-
тике в качестве биомаркеров неблагоприят-
ного исхода тяжелой COVID-19-ассоцииро-
ванной пневмонии.
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PROGNOSTIC VALUE OF HEMATOLOGICAL INDICES  
IN COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA AFFECTED  

BY SEVERE SARS-COV-2 INFECTION 
 

G.M. Garan 1, 2, P.A. Savsh 3, O.L. Aryamkina 1 
 

1  Surgut State University, Surgut, Russia; 

2  Surgut City Clinical Hospital No. 3, Surgut, Russia; 

3  Surgut District Clinical Hospital, Surgut, Russia 
 
Objective: The aim of the study is to evaluate the prognostic value of hematological indices in determining 
the outcomes of severe and critical COVID-19 infection at the stage of COVID-19-associated community-
acquired pneumonia. 
Materials and Methods. Twenty-three hematological indices – various ratios of granulocytes and agranu-
locytes adjusted for white blood cell (WBC) count, erythrocyte sedimentation rate (ESR), and platelet 
count – were analyzed in 286 patients. The patients were divided into two groups based on clinical out-
comes: recovery (n=179, 62.6 %) and fatal outcome (n=107, 37.4 %) The indices, calculated using auto-
mated hemogram parameters and expressed in arbitrary units (AU), were compared with data from 
27 healthy donors. 
Results. Eleven indices of immunological reactivity were evaluated. Normal values in convalescents and 
especially in deceased patients exceeded the neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) by 3.24 and 9.26 times, 
respectively, the neutrophil reactive intensity (NEUT-RI) by 3.65 and 6.43 times, and the lymphocyte-to-
eosinophil ratio (LER) by 2.3 and 5.94 times. Twelve indices of endogenous intoxication were also evalu-
ated. The hematological intoxication index (HII) exceeded the reference values in the convalescent and de-
ceased patients by 24.6 and 28.1 times, respectively, and the modified leukocyte intoxication index (mLII) 
by 5.66 and 5.88 times. 
Conclusion. Adverse outcomes of severe community-acquired pneumonia associated with COVID-19 are 
associated with patient age over 60, high comorbidity, complications (primarily respiratory failure and 
sepsis), and an increase in nearly all 23 hematological indices, particularly NLR and NEUT-RI. The latter 
can be considered prognostic biomarkers and recommended for use in clinical practice. 
 
Key words: COVID-19, community-acquired pneumonia, hematological indices, prognostic biomarkers, 
endogenous intoxication, immunological reactivity. 
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ОСОБЕННОСТИ ЛИМФОЦИРКУЛЯЦИИ ТОНКОЙ КИШКИ 
ПРИ ЕЕ ОСТРОЙ ДЕНЕРВАЦИИ 

 
М.С. Балеев 

 
ГБУЗ НО «Городская клиническая больница № 7 им. Е.Л. Березова»,  

г. Нижний Новгород, Россия 
 
Объективная оценка динамики лимфатической системы тонкой кишки при травме спинного 
мозга in vivo остается востребованным и одновременно сложным процессом. Причиной является 
высокая значимость лимфоидной ткани в ряде жизнеобеспечивающих процессов: транспорте ве-
ществ, а именно доставке лекарственных средств к тканям, пищеварении, иммуномодуляции. 
Нарушение функции лимфатической системы кишечного тракта резко повышает риск трансло-
кации патогенных микроорганизмов в системный кровоток, что усугубляет течение острого пе-
риода травматической болезни спинного мозга. 
Таким образом, аккумуляция знаний о дисбалансе интрамурального лимфатического русла тонкой 
кишки у пациентов с последствиями спинальной травмы может стать отправной точкой в ре-
шении ряда проблем, связанных с острым периодом травматической болезни спинного мозга.  
Цель. В остром эксперименте изучить особенности интрамуральной лимфоциркуляции тонкой 
кишки при ее острой денервации.  
Материалы и методы. В качестве экспериментальных животных были выбраны лабораторные кролики 
(самцы массой от 1000 до 1500 г, n=12). Острая денервация тонкокишечной трубки выполнена посред-
ством микрохирургического разрушения ганглиев симпатического ствола спинного мозга на уровне 
Th10-L2. Лимфоциркуляторное русло кишечной стенки динамично оценено с помощью метода опти-
ческой когерентной лимфангиографии (ОКЛ) до травмы и по истечении 3 ч после денервации.  
Результаты. В интактной кишке, по данным ОКЛ, показатель средней плотности лимфатической сети 
сосудов составил 2,29 % [2,04; 2,73]. Через 3 ч после симпатической денервации тонкой кишки зарегистри-
ровано значимое снижение средней плотности лимфатических сосудов до 1,8 % [1,12; 1,94] (p=0,052).   
Выводы. Нарушение функции лимфатической системы кишки в остром периоде ее травматиче-
ской денервации характеризуется незначительным уменьшением общей плотности лимфатиче-
ских сосудов во всех слоях кишечной стенки. 
 
Ключевые слова: симпатическая нервная система, денервация, лимфатическая система, спин-
ной мозг, тонкая кишка, травма спинного мозга. 

 
Введение. Международное общество спин-

ного мозга (International Spinal Cord Society) в 
перечне осложнений посттравматической бо-
лезни спинного мозга отдельным пунктом выде-
ляет дисфункцию пищеварительного тракта [1]. 
Течение острого периода спинальной травмы 
характеризуется нарушением иннервации и дис-
циркуляторными расстройствами в кишечной 
трубке у 37–63 % пострадавших, что увеличи-
вает риск развития значимых в клиническом ас-
пекте дефицитных состояний: авитаминоза, ли-
попротеинемии, гипопротеинемии, недостатка 
минеральных веществ, аминокислот, моно- и 
дисахаридов, электролитных соединений [2–4].  

Важную роль в обменных процессах играет 
лимфатическая система, которая участвует в 

транспорте пищевых липидов, жирораствори-
мых витаминов, антигенпрезентирующих кле-
ток, антигенов, обеспечении биодоступности пе-
роральных препаратов и выведении лишней 
жидкости из интерстиция в системный кровоток 
[5–7].  

Вместе с тем, не смотря на активное изуче-
ние морфологических и имунологических пара-
метров лимфоидной ткани, оценка динамики 
лимфоциркуляции в кишечной стенке при ее 
денервации остается сложной задачей, что 
прежде всего связано с нехваткой специализи-
рованного оборудования, позволявшего бы 
оценить лимфатический ток в кишке в режиме 
реального времени. Такая возможность мони-
торинга лимфоциркуляции in vivo появилась с 
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развитием технологии оптической когерентной 
томографии в режиме лимфографии (ОКЛ) [8].  

Таким образом, динамическая оценка 
лимфатических сосудов в настоящем времени 
помогла бы разобраться во влиянии травм раз-
личного генеза на нарушение функций кишеч-
ника и, возможно, способах улучшения обще-
соматического состояния организма. Не-
смотря на высокую клиническую значимость 
темы подобные исследования лимфатической 
системы в России и в мире не проводились. 

Цель исследования. В остром экспери-
менте изучить особенности интрамуральной 
лимфоциркуляции тонкой кишки при ее 
острой денервации.  

Материалы и методы. В эксперименте за-
действованы самцы кроликов массой 1000–1500 г 
(n=12). Их содержание в сертифицированном ви-
варии ФГБОУ ВО «Приволжский исследова-
тельский медицинский университет» Минздрава 
России (ПИМУ) и исследовательская работа про-
водились в соответствии с международными 
правилами Guide for the Care and Use of Labora-
tory Animals и отвечали требованиям Европей-
ской конвенции о защите позвоночных живот- 
 

ных, используемых для экспериментов или в 
иных научных целях (от 18.03.1986). Работа 
одобрена комитетом по этике ПИМУ (протокол 
№ 17 от 11.10.2019). Хирургическое пособие на 
всем протяжении эксперимента выполнялось 
под общей внутрибрюшинной анестезией сме-
сью растворов 3,5 % тилетамина гидрохлорида, 
золазепама и 2 % ксилазина гидрохлорида [9].  

Первый этап эксперимента состоял в вы-
полнении 10 животным срединной лапарото-
мии длиной до 5 см. После чего в сформиро-
ванную лапаротомную рану выводили уча-
сток тонкой кишки в 20 см от связки [10].  

Модель спинальной травмы заключалась в 
забрюшинном разрушении симпатических ган-
глиев спинного мозга на уровне Th10-L2 [11]. 
Лимфатическая сеть оценивалась посредством 
технологии оптической когерентной томогра-
фии (ОКТ), включающей возможность проведе-
ния ОКЛ и исследования поляризационных 
свойств ткани (кросс-рассеяние). ОКЛ выпол-
няли со стороны серозной оболочки тонкой 
кишки. Динамику лимфоциркуляторного русла 
оценивали до нанесения травмы и через 3 ч по-
сле симпатической денервации (рис. 1).   

 

 
Рис. 1. Тонкая кишка кролика (А); забрюшинный доступ на уровне Th10-L2  

(стрелкой указаны симпатические ганглии спинного мозга) (Б); ОКТ-установка (В),  
сканирование ткани тонкой кишки со стороны серозной оболочки (Г) 

Fig. 1. Rabbit small intestine (а); retroperitoneal access to Th10-L2 level (the arrow indicates the spinal sympathetic 
ganglia) (b); OCT setup (c), scanning of the small intestinal tissue from the serous membrane side (d) 

А / А Б / В 

В / С Г / D 
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Технология ОКТ основана на регистрации 
обратнорассеянного низкоинтенсивного света 
ближнего инфракрасного диапазона. Использо-
ван спектральный мультимодальный оптиче-
ский когерентный томограф, разработанный в 
ФИЦ Институт прикладной физики РАН (г. Н. 
Новгород), с длиной волны зондирующего по-
ляризованного излучения 1300 нм [12]. Про-
дольное разрешение системы составляет 10 
мкм, разрешение по глубине – 15 мкм, глубина 
сканирования в воздухе – до 2 мм; скорость ска-
нирования – 20 000 А-сканов в секунду; размер 

получаемых в течение 26 с объемных изображе-
ний – 2,4×2,4×1,8 мм. Кросс-поляризационная 
ОКТ-модальность позволяет строить 2 вида 
изображений: на одних отображается общая 
структура ткани (как в поперечном сечении, так 
и при виде сверху), на других сигнал появляется 
только от компонентов, изменивших поляриза-
цию зондирующего излучения на ортогональ-
ную. Режим ОКЛ основан на анализе вариации 
спекловой картины ОКТ-сигнала и позволяет 
визуализировать лимфатические сосуды с функ-
ционирующим током лимфы [8, 13] (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. ОКТ-скан стенки тонкой кишки (стрелкой указаны интрамуральные лимфатические сосуды) (А), 

программная обработка рисунка (Б); ОКТ в режиме лимфографии  
(стрелкой указаны функционирующие лимфатические сосуды) (В) 

Fig. 2. OCT scan of the small intestinal wall (the arrow indicates intramural lymphatic vessels) (A), digital  
image processing (B); OCT lymphography mode (the arrow indicates functioning lymphatic vessels) (C) 

 
После получения информации о состоя-

нии лимфатического русла в кишке исследуе-
мые участки резецировали и отправляли на 
патоморфологическое исследование. При 
этом 2 животных выступали в качестве кон-
троля: у них забор гистологического матери-
ала выполняли без нанесения травмы.  

Фиксацию забранных образцов осуществ-
ляли в 40 % растворе формалина в течение суток. 
Окраска осуществлялась с помощью гематокси-
лина и эозина.   

Гистологические препараты описыва-
лись независимым патоморфологом.  

Для статистической обработки данных ис-
пользовали программу IBM SPSS Statistics 20. 
Оценку статистической значимости различий 
при сравнении групп по количественному при-
знаку проводили по критерию Вилкоксона для 
непараметрических выборок. Данные пред-
ставлены в виде Me [Q1; Q2], где Ме – медиана, 
Q1 – нижний квартиль, Q2 – верхний квартиль. 
Критическое значение уровня значимости при-
нимали равным 5 % (р≤0,05). 

Результаты и обсуждение. Симпатическая 
денервация кишечной трубки является триге-
ром для нарушения функции лимфатической 

The area outlined by the dashed line represents the signal 
from the small intestine tissue 

The area below indicates no signal (intestinal lumen) 

А)  
A) 

Б)  
B)  

В)  
C)  
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системы, которое проявляется в визуальном 
уменьшении количества, диаметра лимфатиче-
ских сосудов, а также их средней плотности, 
рассчитанной по полученным ОКЛ-изображе-

ниям (рис. 3). В то же время лимфатическая си-
стема интактной кишечной стенки представляет 
собой развитую сеть сосудов разного диаметра, 
сопровождающих артерии и вены. 

 

 
Рис. 3. ОКТ-скан нормальной стенки тонкой кишки (стрелкой указаны ее интрамуральные  

лимфатические сосуды) (А1); программная обработка скана с нормальной плотностью лимфатических 
узлов и их объемом (А2); стенка кишки после травмы (стрелкой указаны спавшиеся интрамуральные  

лимфатические сосуды) (Б1); программная обработка скана, где показано уменьшение плотности  
и просвета лимфатических узлов (Б2) 

Fig. 3. OCT scan of a normal small intestinal wall (the arrow indicates its intramural lymphatic vessels) (A1); 
digital processing of a scan showing normal lymph node density and volume (A2); intestinal wall after injury 

(the arrow indicates collapsed intramural lymphatic vessels) (В1), digital processing of a scan showing  
a decrease in the density and lumen of the lymph nodes (В2) 

 
Показатель средней плотности лимфати-

ческой сети сосудов в интактной кишке соста-
вил 2,29 % [2,04; 2,73]. Надо отметить, что 
максимум данного показателя достиг 10 %. 
Подобное аномально высокое значение, веро-
ятнее всего, связано с возникновением отека 
кишечной стенки в ответ на агрессию. Спустя 
3 ч после резекции симпатических ганглиев 
зафиксировано статистически незначимое 
уменьшение числа и толщины, визуализируе-
мых на ОКТ-изображениях лимфатических 

сосудов, при этом плотность последних сни-
зилась до 1,8 % [1,12; 1,94] (p=0,052) (рис. 4). 

Гистологическое исследование подтвер-
ждает данные ОКЛ: в интактной кишке отме-
чается пустое поперечное сечение лимфатиче-
ских сосудов, тогда как после симпатэктомии 
просветы лимфатических сосудов заполнены 
белковыми преципитатами. Этот факт указы-
вает на изменение состава лимфы и возникно-
вение посттравматического снижения лимфо-
тока (рис. 5). 

До травмы 
Before injury 

После травмы 
After injury 

А1 / А1  Б1 / В1  

А2 / А2  Б2 / B2  
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Рис. 4. ОКТ-скан стенки тонкой кишки с функционирующими в ней лимфатическими сосудами  
(показаны стрелкой) (А1); ОКТ в режиме лимфографии (стрелкой указаны функционирующие  

лимфатические сосуды) (А2); ОКТ-скан стенки тонкой кишки после травмы со спавшимися  
лимфатическими сосудами (показаны стрелкой) (Б1); ОКТ в режиме лимфографии  

(стрелкой указано нарушение тока лимфы) (Б2) 

Fig. 4. OCT scan of the small intestinal wall with functioning lymphatic vessels (indicated by the arrow) (A1); 
OCT lymphography mode (the arrow indicates the functioning lymphatic vessels) (A2); OCT scan of the small 
intestinal wall after injury with collapsed lymphatic vessels (indicated by the arrow) (В1); OCT lymphography 

mode (the arrow indicates impaired lymph flow) (В2) 
 

 
Рис. 5. Морфологическое исследование нормальной кишки с визуализацией а – артерии, v – вены,  

l/s – лимфатических сосудов (а); гистологическое исследование стенки кишки после травмы:  
а – тромбированная артерия, v – вена с тромбом в просвете, l/s – спавшиеся лимфатические сосуды  

с белковыми преципитатами (*) в просвете (б) 

Fig. 5. Morphological examination of the normal intestine with visualization of a – artery, v – vein, l/s – lymphatic 
vessels (A); histological examination of the intestinal wall after injury: a – thrombosed artery, v – vein with  

a thrombus in the lumen, l/s – collapsed lymphatic vessels containing protein precipitates (*) in the lumen (B) 

А1 / А1  Б1 / B1  

А2 / А2  Б2 / В2  

А / А Б / В 
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Заключение. Результаты нашего иссле-
дования раскрывают причину уменьшения 
плотности лимфатических сосудов и сниже-
ния лимфоциркуляции в стенке тонкой кишки 
при ее острой денервации, которая является 
основанием для спазма мышечной оболочки 
артериол и венул c нарушением гемодина-
мики и последующим тромбозом в них, что 
обуславливает возникновение и нарастание 
интестинального отека, который в свою оче-
редь оказывает давление на лимфатические 
сосуды с развитием временного, но суще-
ственного подавления лимфодинамики в от-
вет на травму. Установленные функциональ-
ные принципы преобразования лимфоцирку-

ляции стоит учитывать при составлении алго-
ритма устранения системных патологических 
состояний, возникших в ответ на спинальную 
травму [14–16].  

Таким образом, нарушение функции 
лимфатической системы кишечной стенки 
при ее центральной денервации выражается в 
уменьшении общей плотности сети лимфати-
ческих сосудов в остром периоде травмы. 
Выявленные с помощью ОКТ и морфологи-
ческого исследования изменения в стенке 
тонкой кишки подтверждают необходимость 
ранней стимуляции гемо- и лимфоциркуля-
ции для предотвращения системных вторич-
ных осложнений. 
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CHARACTERISITICS OF SMALL INTESTINAL LYMPHATIC CIRCULATION 

DURING ACUTE DENERVATION 
 

M.S. Baleev 
 

City Clinical Hospital No. 7 named after E.L. Berezov, Nizhny Novgorod, Russia 
 
Objective in vivo assessment of small intestinal lymphatic dynamics following spinal cord injury remains 
a crucial but challenging task. This is due to the critical role of lymphoid tissue in essential physiological 
processes, including substance transport (specifically, drug delivery to tissues), digestion, and immuno-
modulation. Impairment of the intestinal lymphatic system significantly increases the risk of pathogenic 
translocation into the systemic circulation, which exacerbates the acute phase of traumatic spinal cord in-
jury. 
Thus, the accumulation of knowledge on intramural lymphatic bed imbalance in the small intestine in 
patients with spinal cord injury sequelae can become a starting point in solving a number of challenges 
associated with the acute phase of traumatic spinal cord disease. 
Objective. The aim of the paper is to study the characteristics of intramural lymphatic circulation in the 
small intestine during acute denervation in an acute experimental setting. 
Materials and Methods. Laboratory rabbits (males weighing 1000 to 1500 g, n=12) were used as experi-
mental animals. Acute denervation of the small intestinal loop was performed by microsurgical destruction 
of the sympathetic chain ganglia at the Th10-L2 level. The lymphatic bed of the intestinal wall was dynam-
ically evaluated using optical coherence lymphangiography (OCL) both before injury and 3 hours after 
denervation. 
Results. In the intact intestine, OCL data demonstrated an average density of the lymphatic vessel network, 
namely, 2.29 % [2.04; 2.73]. Three hours after sympathetic denervation of the small intestine, a significant 
decrease in the average density of lymphatic vessels to 1.8 % [1.12; 1.94] (p=0.052) was recorded. 
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Conclusion. Impairment of the intestinal lymphatic system during the acute phase of traumatic denervation 
is characterized by a slight decrease in the overall density of lymphatic vessels in all layers of the intestinal 
wall. 
 
Key words: sympathetic nervous system, denervation, lymphatic system, spinal cord, small intestine, spi-
nal cord injury. 
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Колоректальный рак (КРР) является одной из ведущих причин онкологической заболеваемости и 
смертности. В России КРР формирует около 10 % всей онкопатологии и занимает 3-е место в 
структуре онкологической смертности, что подчеркивает приоритет совершенствования ради-
кального хирургического лечения. Несостоятельность межкишечного анастомоза (НМА) оста-
ется ключевым исходом гемиколэктомии по поводу колоректального рака и напрямую влияет на 
прогноз. 
Цель. Провести сравнительный анализ частоты развития несостоятельности межкишечного ана-
стомоза и структуры послеоперационных осложнений после правосторонней и левосторонней ге-
миколэктомии у пациентов с колоректальным раком. 
Материалы и методы. В ретроспективное исследование включены 354 пациента, оперированные в 
ГУЗ Ульяновский областной клинический онкологический диспансер в 2019–2024 гг. Пациенты рас-
пределены на 2 группы: с правосторонней (n=278) и левосторонней гемиколэктомией (n=76). Ана-
лиз факторов риска развития несостоятельности анастомоза проводился с использованием мно-
гофакторной логистической регрессии. 
Результаты. По нашим данным, частота мультивисцеральных резекций в группах была сопоста-
вимой: при левосторонней гемиколэктомии – 8 из 76 случаев (10,5 %), при правосторонних – 26 из 
278 (9,4 %). Подавляющее большинство операций в обеих группах выполнялось без мультиорганного 
компонента – 68 из 76 (89,5 %) и 252 из 278 (90,6 %) соответственно. Различия не имели стати-
стической значимости (χ2, p=0,930). Несостоятельность межкишечного анастомоза отмечена у 
2,2 % пациентов после правосторонней гемиколэктомии и у 6,6 % после левосторонней (p=0,033). 
Независимыми предикторами данного осложнения стали низкий предоперационный уровень альбу-
мина (OR 0,84; p=0,023) и сторона операции (OR 0,30; p=0,033). ROC-анализ модели показал высо-
кую прогностическую точность (AUC=0,879). 
Выводы. Правосторонняя гемиколэктомия характеризуется меньшей частотой развития несо-
стоятельности анастомоза по сравнению с левосторонней. Низкий уровень сывороточного альбу-
мина является значимым предиктором осложнений, что подчеркивает важность предоперацион-
ной оценки и коррекции нутритивного статуса. 

 
Ключевые слова: колоректальный рак, гемиколэктомия, несостоятельность анастомоза, альбу-
мин, хирургические осложнения, логистическая регрессия, ROC-анализ. 

 
Введение. Колоректальный рак (КРР) яв-

ляется одной из ведущих причин онкологиче-
ской заболеваемости и смертности. В России 
КРР формирует около 10 % всей онкопатоло-
гии и занимает третье место в структуре онко-

логической смертности, что подчеркивает при-
оритет совершенствования радикального хи-
рургического лечения. Это подтверждается 
национальными сводками по онкостатистике и 
профильными российскими публикациями [1]. 
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Несостоятельность межкишечного ана-
стомоза (НМА) остается ключевым исходом  
гемиколэктомии по поводу колоректального 
рака и напрямую влияет на прогноз. При этом 
ряд работ показывает, что профили риска мо-
гут отличаться в зависимости от стороны опе-
ративного вмешательства. По результатам 
многоцентрового исследования, включившего 
1750 плановых колэктомий, частота развития 
несостоятельности после правосторонних ре-
зекций (1,35 %) была ниже, чем после левосто-
ронних (5,20 %), что задает клинически значи-
мую гипотезу для сравнения этих двух типов 
операций [2]. 

В крупных популяционных исследова-
ниях доля правосторонних гемиколэктомий 
превышает долю левосторонних. Так, по дан-
ным анализа Nationwide Inpatient Sample, в 
США в 2007 г. из 50 799 онкологических кол-
эктомий 63,5 % были правосторонними, а 
36,5 % – левосторонними [3]. Схожая картина 
описана в европейских исследованиях. С 2010 
по 2021 г. правосторонняя локализация рака 
встречалась у 58,7 % оперированных больных, 
что отражает «сдвиг вправо» при оперативном 
пособии [4]. 

Цель исследования. Сравнение частоты 
развития несостоятельности межкишечного 
анастомоза и структуры послеоперационных 
осложнений после правосторонней и левосто-
ронней гемиколэктомии, а также определение 
независимых предикторов НМА у пациентов 
с колоректальным раком. 

Материалы и методы. Было проведено 
ретроспективное исследование историй бо-
лезни 582 пациентов с КРР, проходивших ле-
чение с 01.01.2019 по 01.12.2024 в хирургиче-
ском отделении абдоминальной онкологии 
ГУЗ Областной клинический онкологический 
диспансер (г. Ульяновск) [5]. 

Анализ медицинской документации 
проводился по единому разработанному 
протоколу. 

В исследование включали пациентов с 
морфологически верифицированным злокаче-
ственным новообразованием толстой кишки, 
которым в плановом порядке выполняли лево-
стороннюю или правостороннюю гемиколэк-

томию либо резекцию сигмовидной кишки пу-
тем срединной лапаротомии с обязательной 
установкой брюшного дренажа для контроля 
состояния послеоперационной раны и раннего 
выявления осложнений. 

Стадирование выполняли по 8-й редакции 
классификации TNM, а предоперационное об-
следование и периоперационное ведение осу-
ществляли в соответствии с действующими 
клиническими рекомендациями Минздрава 
России [6]. 

В итоговый анализ включены 354 паци-
ента, соответствующие критериям отбора. 
Участники были распределены на 2 группы по 
типу вмешательства: правосторонняя (n=278) 
и левосторонняя гемиколэктомия (n=76).  

При поступлении всем больным выпол-
няли антропометрию с расчетом ИМТ и осу-
ществляли комплексную предоперационную 
оценку функционального статуса с помощью 
ЭКГ, эхокардиографии, спирометрии; при 
наличии сопутствующей патологии проводили 
консультации профильных специалистов, кон-
сультация кардиолога назначалась всем в це-
лях стратификации кардиориска. При снижен-
ной фракции выброса или аритмии назначали 
ХМ-ЭКГ, по клиническим показаниям – нагру-
зочные пробы (велоэргометрию). Для страти-
фикации коморбидности рассчитывали индекс 
Charlson, послеоперационные осложнения оце-
нивали по классификации Clavien – Dindo. Все 
пациенты проходили предоперационную кон-
сультацию анестезиолога. К операции допуска-
лись после достижения компенсации сопут-
ствующих заболеваний. 

Активизацию после хирургического вме-
шательства начинали с первых суток; пита-
ние – с жидкостей в первые сутки с последую-
щим расширением по мере восстановления 
моторики. Дренаж удаляли на 3–4-е сут при 
минимальном отделяемом. Переливание кро-
ви или ее компонентов проводили строго по 
показаниям. НМА верифицировали по выде-
лению кишечного содержимого по дренажу, 
лабораторным признакам воспаления и дан-
ным КТ брюшной полости. По показаниям вы-
полняли повторное вмешательство в объеме, 
определяемом интраоперационно.  
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Оценка факторов, влияющих на риск раз-
вития несостоятельности анастомоза, осу-
ществлялась с использованием многоуровне-
вой логистической регрессии. Для предвари-
тельного анализа взаимосвязей между предик-
торами использовалась тепловая карта муль-
тиколлинеарности. Она позволяет выявить 
высокую корреляцию между переменными, 
которая может негативно сказаться на интер-
претации модели из-за эффекта мультиколли-
неарности. Для повышения стабильности мо- 

дели из анализа исключались предикторы с 
корреляцией больше 0,75.  

Статистический анализ данных прово-
дился с использованием программного обес-
печения R 4.2.2. и StatTech 4.1.2 (ООО «Стат-
тех», Россия).  

Результаты. В анализ включены данные 
354 пациентов, перенесших правостороннюю 
(n=278) и левостороннюю (n=76) гемиколэкто-
мию. Остальные клинико-демографические 
показатели участников представлены в табл. 1. 

 
Таблица 1 

Table 1 
Основные клинико-демографические показатели пациентов 

Key Clinical and Demographic Parameters 

Показатель 
Parameter 

Категория 
Category 

Правосторонняя 
гемиколэктомия, n=278 

Right hemicolectomy, n=278 

Левосторонняя 
гемиколэктомия, n=76 

Left hemicolectomy, n=76 
p 

Пол, абс. (%) 
Sex, abs, (%) 

Женский 
Female 175 (62,9) 45 (59,2) 

0,644 
Мужской 
Male 103 (37,1) 31 (40,8) 

ИМТ, кг/м2, Ме (Q1–Q3) 
BMI, kg/m2, Me (Q1–Q3) 26,46 (23,46–30,10) 26,41 (23,29–30,71) 0,803 

СД, абс. (%) 
DM, abs. (%) 

Нет / No 228 (82,0) 67 (88,2) 
0,271 

Да / Yes 50 (18,0) 9 (11,8) 

ГБ, абс. (%) 
HT, abs. (%) 

Нет / No 145 (52,2) 44 (57,9) 
0,448 

Да / Yes 133 (47,8) 32 (42,1) 

ИБС, абс. (%) 
CAD, abs. (%) 

Нет / No 188 (67,6) 56 (73,7) 
0,429 

Да / Yes 88 (31,7) 20 (26,3) 

ХСН, абс. (%) 
CHF, abs. (%) 

Нет / No 200 (71,9) 57 (75,0) 
0,701 

Да / Yes 78 (28,1) 19 (25,0) 

Примечание. ИМТ – индекс массы тела, СД – сахарный диабет, ГБ – гипертоническая болезнь, ИБС – 
ишемическая болезнь сердца, ХСН – хроническая сердечная недостаточность. 

Note. BMI – body mass index, DM – diabetes mellitus, HT – hypertension, CAD – coronary artery disease, 
CHF – chronic heart failure. 

 
При межгрупповом сравнении исходных 

клинико-демографических показателей стати-
стически значимых различий не выявлено. 

Значимые различия параметров опухоли 
также не обнаружены (табл. 2). 
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Таблица 2  
Table 2  

Параметры опухоли 

Tumor Parameters 

Показатель 
Parameter 

Категория 
Category 

Правосторонняя 
гемиколэктомия, n=278 

Right hemicolectomy, n=278 

Левосторонняя 
гемиколэктомия, n=76 

Left hemicolectomy, n=76 
p 

Стадия, n (%) 
Stage, n (%) 

I (T1N0M0) 23 (8,3) 6 (7,9) 
0,873 

I (T2N0M0) 21 (7,6) 8 (10,5) 

IIA 30 (10,8) 7 (9,2) 

0,742 IIB 12 (4,3) 4 (5,3) 

IIC 7 (2,5) 4 (5,3) 

IIIA 22 (7,9) 7 (9,2) 

0,658 IIIB 69 (24,8) 18 (23,7) 

IIIC 33 (11,9) 8 (10,5) 

IVA 38 (13,7) 7 (9,2) 

0,911 IVB 15 (5,4) 5 (6,6) 

IVC 8 (2,9) 2 (2,6) 

Число удаленных лимфатических 
узлов, n, Ме (Q1–Q3)  
Number of removed lymph nodes, n, 
Me (Q1–Q3) 

19 (13–27) 12 (8–19) 0,287 

По нашим данным, частота мультивисце-
ральных резекций в группах была сопостави-
мой: при левосторонней гемиколэктомии –  
8 из 76 случаев (10,5 %), при правосторон-
ней – 26 из 278 (9,4 %). Подавляющее боль-
шинство операций в обеих группах выполня- 

лось без мультиорганного компонента – 68 из 
76 (89,5 %) и 252 из 278 (90,6 %) соответ-
ственно. Различия не имели статистической 
значимости (χ2, p=0,930). 

Анализ хирургических параметров пред-
ставлен в табл. 3. 

 
Таблица 3  

Table 3 
Хирургические параметры 

Surgical Parameters 

Показатель 
Parameter 

Категория 
Category 

Правосторонняя 
гемиколэктомия, n=278 

Right hemicolectomy, n=278 

Левосторонняя 
гемиколэктомия, n=76 

Left hemicolectomy, n=76 
p 

Срок госпитализации, дней, Ме (Q₁–Q₃) 
Duration of hospitalization, days, Me (Q₁–Q₃) 14 (11,00–16,00) 14 (12,00–17,00) 0,064 

Время операции, мин, Ме (Q1–Q3)  
Operation time, min, Me (Q1–Q3) 120 (90,00–150,00) 120 (90,00–142,50) 0,666 

Объем кровопотери, мл, Ме (Q1–Q3)  
Volume of blood loss, ml, Me (Q1–Q3) 200 (100,00–300,00) 175 (100,00–325,00) 0,639 

Гемотрансфузия, абс. (%) 
Hemotransfusion, abs. (%) 

Нет / No 245 (88,1) 71 (93,4) 
0,266 

Да / Yes 33 (11,9) 5 (6,6) 
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Продолжительность госпитализации была 
сопоставимой, отмечалась лишь пограничная 
тенденция к большей длительности при лево-
сторонних вмешательствах: 14 (12,00–17,00) 
против 14 (11,00–16,00) дней (p=0,064). По 
остальным ключевым хирургическим харак- 

теристикам статистически значимых разли-
чий также не выявлено.  

Распределение пациентов по степеням по-
слеоперационных осложнений согласно клас-
сификации Clavien – Dindo представлено в 
табл. 4.

 
Таблица 4  

Table 4 
Оценка хирургических осложнений по классификации Clavien – Dindo 

Assessment of surgical complications according to the Clavien – Dindo classification 

Значение 
Value 

Правосторонняя 
гемиколэктомия, n=278 

Right hemicolectomy, n=278 

Левосторонняя 
гемиколэктомия, n=76 

Left hemicolectomy, n=76 
p 

Grade 0–I, абс. (%) 228 (82,0) 61 (80,3) 

0,986 

Grade II, абс. (%) 19 (6,8) 6 (7,9) 

Grade IIIA, абс. (%) 14 (5,0) 5 (6,6) 

Grade IIIB, абс. (%) 8 (2,9) 2 (2,6) 

Grade IVA, абс. (%) 6 (2,2) 1 (1,3) 

Grade IVB, абс. (%) 0 (0,0) 0 (0,0) 

Grade V, абс. (%) 3 (1,1) 1 (1,3) 

 
Несостоятельность межкишечного ана-

стомоза была зарегистрирована в 6,6 % слу-
чаев после левосторонней гемиколэктомии  
(5 из 76) и в 2,2 % наблюдений после право-
стороннего вмешательства (6 из 278) 
(p=0,033; OR 0,30 (95 % ДИ 0,10–0,91)). 

Анализ влияния стороны оперативного 
лечения как независимого фактора риска раз-
вития несостоятельности анастомоза осу-
ществляли с применением многоуровневой 
логистической регрессии.  

Предикторы для построения модели были 
отобраны по итогам оценки мультиколлине-
арности с помощью тепловой карты на основе 
матрицы корреляций (рис. 1). 

Бинарные показатели включены в анализ 
для оценки их влияния на количественные и 
категориальные. Исключение этих перемен-
ных может привести к потере значимой ин-
формации, особенно в случаях, когда их вли-
яние взаимосвязано с другими предикторами 
(например нейтрофильно-лимфоцитарный 
индекс (NLR), альбумин или срок госпитали-
зации). 

Благодаря включению бинарных показа-
телей карта мультиколлинеарности стала бо-
лее полной и отражает их потенциальное вза-
имодействие с ключевыми физиологиче-
скими и клиническими параметрами. 
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Рис. 1. Тепловая карта на основе матрицы корреляций  

(T, N – категории по системе TNM (большее значение T соответствует большей глубине инвазии);  
Alb0, Alb1, Alb5 – уровни сывороточного альбумина (г/л) до операции, на 1-е и 5-е сут соответственно; 
OpTime – длительность операции (мин); NLR0, NLR1, NLR5 – нейтрофильно-лимфоцитарный индекс  

до операции, на 1-е и 5-е сут; Male – пол (1 – мужчина, 0 – женщина); BMI – индекс массы тела (кг/м2); 
Right – сторона операции (1 – правосторонняя гемиколэктомия, 0 – левосторонняя гемиколэктомия); 
Leak – несостоятельность анастомоза (1 – да, 0 – нет); коэффициенты – парные корреляции Пирсона,  

рассчитанные по принципу pairwise complete observations (для каждой пары признаков использовались 
все доступные непустые наблюдения); знак коэффициента указывает направление связи, модуль – ее силу) 

Fig. 1. Correlation matrix heatmap  
(T, N – categories according to the TNM staging system (higher T values indicate greater depth of invasion); 

Alb0, Alb1, Alb5 – serum albumin levels (g/L): preoperative, postoperative day 1 (POD1), and postoperative day 5 
(POD5), respectively; OpTime – operation time (min); NLR0, NLR1, NLR5 – neutrophil-to-lymphocyte ratio:  
preoperative, POD1, and POD5 respectively; Male – gender (1 – male, 0 – female); BMI – body mass index 
(kg/m2); Right – surgical site (1 – right hemicolectomy, 0 – left hemicolectomy); Leak – anastomotic leakage  
(1 – yes, 0 – no); coefficients represent Pearson pairwise correlation coefficients calculated using the pairwise  

complete observations method (all available non-empty observations were used for each pair of features); the sign 
of the coefficient indicates the direction of the relationship, while its absolute value represents its strength) 
 
Табл. 5 представляет результаты много-

уровневого логистического регрессионного 
анализа, проведенного для оценки факторов, 
влияющих на риск развития несостоятельно-
сти анастомоза.  

Основной целью модели было выявление 
значимых предикторов осложнений с учетом 
возможных случайных эффектов возрастной 

категории. В их числе оказались низкий до-
операционный уровень альбумина: на каж-
дый 1 г/л риск снижался (OR 0,84; 95 % ДИ 
0,72–0,98; p=0,023)), и сторона операции: 
правосторонняя гемиколэктомия ассоцииро-
валась с меньшей вероятностью несостоя-
тельности по сравнению с левосторонней 
(OR 0,30; 95 % ДИ 0,10–0,91; p=0,033). Отме- 
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чена пограничная тенденция к росту риска 
при увеличении категории T (OR 2,69; 95 % 
ДИ 0,99–7,33; p=0,053), а также для альбу- 

мина на 1-е сут (p=0,078) и NLR на 1-е сут 
(p=0,081). Прочие переменные статистически 
значимого лияния не показали.

 
Таблица 5  

Table 5  
Результаты многомерной логистической регрессии 

Results of Multivariate Logistic Regression 

Показатель 
Parameter Coefficient Std. Error OR 95 % ДИ (low –high)  

95 % CI p-value 

T (категория) 
T (category) 0,99 0,511 2,69 0,99–7,33 0,053 

Альбумин до операции, г/л 
Albumin before surgery, g/l -0,173 0,076 0,84 0,72–0,98 0,023 

Альбумин на 5 сут, г/л 
Albumin, Day 5, g/l -0,041 0,054 0,96 0,86–1,07 0,448 

Время операции, мин 
Operation time, min 0,005 0,005 1,0 1,00–1,01 0,322 

NLR на 5-е сут 
NLR, Day 5 0,049 0,042 1,05 0,97–1,14 0,242 

Альбумин на 1-е сут, г/л 
Albumin, Day 1, g/l -0,111 0,063 0,9 0,79–1,01 0,078 

N (категория) 
N (category) -0,288 0,36 0,75 0,37–1,52 0,423 

Пол (муж.) 
Sex (male) 0,635 0,493 1,89 0,72–4,96 0,198 

NLR на 1-е сут 
NLR, Day 1 0,037 0,021 1,04 1,00–1,08 0,081 

NLR до операции 
NLR, before surgery -0,052 0,123 0,95 0,75–1,21 0,675 

ИМТ, кг/м2 

BMI, kg/m2 -0,054 0,053 0,95 0,85–1,05 0,309 

Правосторонняя vs  
Левосторонняя 
Left vs Right 

-1,219 0,571 0,3 0,10–0,91 0,033 

 
Для оценки качества модели была постро-

ена ROC-кривая (рис. 2). 
Площадь под кривой (AUC) составила 

0,879, что свидетельствует о хорошей пред-
сказательной способности модели.  

Таким образом, выявлена независимая 
связь: правосторонняя гемиколэктомия ассо-
циировалась с меньшей вероятностью развития 

НМА по сравнению с левосторонней (OR 0,30; 
95 % ДИ 0,10–0,91; p=0,033), как и более вы-
сокий дооперационный альбумин (OR 0,84 на 
1 г/л; 95 % ДИ 0,72–0,98; p=0,023). Отмечены 
пограничные тенденции для более высокой 
категории T (p=0,053), альбумина на 1-е сут 
(p=0,078) и NLR на 1-е сут (p=0,081). 
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Рис. 2. ROC-анализ модели 

Fig. 2. ROC analysis 
 
Обсуждение. В наше исследование вклю-

чены 354 пациента: правосторонняя гемикол-
эктомия выполнена у 278 (78,5 %) чел., лево-
сторонняя – у 76 (21,5 %) чел. Такое распреде-
ление соответствует текущим эпидемиологи-
ческим трендам. В ретроспективных когорт-
ных исследованиях и обзорах последних доля 
правосторонних вмешательств стабильно 
выше, чем левосторонних. Это подтвержда-
ется свежими исследованиями иностранных 
коллег [7]. 

Данные литературы о связи стороны ре-
зекции и частоты несостоятельности межки-
шечного анастомоза неоднозначны. Так, Veyrie 
et al. на основе многоцентрового исследования, 
включившего 1 750 случаев, показали, что ча-
стота НМА была существенно ниже при право-
сторонней колэктомии (1,35 %, 7 из 520), чем 
при левосторонней (5,20 %, 64 из 1 230; 
p<0,0001) [2]. Однако другие работы демон-
стрируют более сбалансированные резуль-
таты. Например, австралийские коллеги заяв-
ляют, что частота НМА после правосторонней 
гемиколэктомии сопоставима с показателями 
при левосторонних резекциях и не выделяется 
как однозначно меньшая [8].  

По нашим данным, частота развития несо-
стоятельности межкишечного анастомоза за-
висела от стороны вмешательства: НМА была 
зарегистрирована у 6,6 % пациентов после ле-
восторонней гемиколэктомии и у 2,2 % после 
правосторонней (p=0,033; OR 0,30 (95 % ДИ 
0,10–0,91)).  

30-дневная послеоперационная смерт-
ность была низкой и статистически не разли-
чалась между группами: 1,1 % (3 из 278) после 
правосторонней и 1,3 % (1 из 76) после лево-
сторонней гемиколэктомии (p>0,05). Тяжелые 
осложнения (по классификации Clavien – 
Dindo – IVА–V) отмечены в 9 (3,2 %) случаях 
после правосторонних резекций и в 3 (3,9 %) 
случаях после левосторонних. Основными 
причинами тяжелых исходов являлись после-
операционная пневмония, острый коронар-
ный синдром и септические осложнения, в т.ч. 
связанные с несостоятельностью анастомоза 
[9]. Стоит отметить, что развитие сепсиса 
остается одним из ключевых факторов небла-
гоприятных исходов у пожилых больных. В то 
же время стандартизированная диагностика и 
градация НМА, ранняя лабораторная страти-
фикация и своевременное выявление НМА 
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способствуют снижению летальности при 
плановых операциях по поводу КРР [10]. 

Современные статистические подходы и 
методы проектирования клинических иссле-
дований позволяют более четко разграничить 
влияние стороны оперативного вмешатель-
ства и нутритивного статуса на результат ле-
чения и влияние сопутствующих факторов, 
обеспечивая тем самым выявление действи-
тельно независимых предикторов несостоя-
тельности анастомоза и неблагоприятных ис-
ходов [11]. В нашей многофакторной модели 
такими предикторами оказались низкий до-
операционный уровень альбумина и левая 
сторона операции, что согласуется с данными 
современных исследований, где оба этих па-
раметра рассматриваются как ключевые фак-
торы риска развития НМА и повышения ле-
тальности [12]. 

В данной работе мы осознанно ограни-
чили сравнение двумя основными типами ге-
миколэктомий – правосторонней и левосто-
ронней. Такой подход позволяет исключить 
влияние анатомо-технических различий 
между сегментами ободочной кишки и обес-
печить сопоставимость по объему и онкологи-
ческой радикальности вмешательства. Вклю-
чение сегментарных резекций или тотальных 
колэктомий привело бы к гетерогенности вы-
борки: эти операции отличаются не только 
длиной резецируемого участка и васкуляриза-

цией, но и частотой формирования колорек-
тального анастомоза, который имеет суще-
ственно более высокий риск развития несо-
стоятельности. Сопоставление именно правой 
и левой гемиколэктомии позволяет анализи-
ровать пациентов с близкими показаниями и 
техниками вмешательства, что снижает селек-
ционное смещение и делает группы более од-
нородными по хирургическим параметрам, 
условиям анастомозирования и послеопераци-
онному ведению. 

Заключение. Правосторонняя гемикол-
эктомия сопровождалась достоверно меньшей 
частотой развития несостоятельности межки-
шечного анастомоза по сравнению с левосто-
ронней (2,2 % против 6,6 %; p=0,033). Незави-
симыми предикторами несостоятельности в 
многофакторной модели стали низкий доопе-
рационный уровень сывороточного альбу-
мина и левая сторона вмешательства. ROC-
анализ показал высокую дискриминационную 
способность модели (AUC=0,879), что под-
тверждает надежность полученных результа-
тов. Частота тяжелых осложнений и 30-днев-
ная летальность оставались низкими и сопо-
ставимыми между группами. Полученные 
данные подчеркивают значение оценки нут-
ритивного статуса в предоперационном пери-
оде и подтверждают более благоприятный 
профиль безопасности правосторонней геми-
колэктомии при колоректальном раке. 
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Colorectal cancer (CRC) is one of the leading causes of cancer morbidity and mortality. In Russia, CRC 
accounts for approximately 10 % of all cancer cases and ranks third in the structure of cancer-related mor-
tality, highlighting the priority of improving radical surgical treatment. Anastomotic leak (AL) remains a 
key complication of hemicolectomy for colorectal cancer directly affecting the clinical outcome.  
Objective. The aim of the study is to conduct a comparative analysis of the incidence of anastomotic leak 
and the structure of postoperative complications after right and left hemicolectomy in patients with colo-
rectal cancer.  
Materials and Methods. The retrospective study included 354 patients who underwent surgery at the Ul-
yanovsk Regional Clinical Oncology Dispensary in 2019-2024. The patients were divided into two groups: 
those with right hemicolectomy (n=278) and those with left hemicolectomy (n=76). Risk factors for anas-
tomotic leak were analyzed using multivariable logistic regression. 
Results. According to our data, the frequency of multivisceral resections was comparable between the 
groups: 8 of 76 cases (10.5 %) for left hemicolectomy and 26 of 278 (9.4 %) for right hemicolectomy. The 
vast majority of operations in both groups were performed without a multiorgan component: 68 of  
76 (89.5 %) and 252 of 278 (90.6 %), respectively. The differences were not statistically significant (χ2, 
p=0,930). Anastomotic leak was noted in 2.2 % of patients after right hemicolectomy and in 6.6 % after 
left hemicolectomy (p=0.033). Low preoperative albumin levels (OR 0.84; p=0.023) and the side of surgery 
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(OR 0.30; p=0.033) were identified as independent predictors of the complication. ROC analysis demon-
strated high predictive accuracy of the model (AUC=0.879). 
Conclusion. Right hemicolectomy is characterized by a lower incidence of anastomotic leak compared to left 
hemicolectomy. A low serum albumin level is a significant predictor of complications. This fact highlights 
the importance of preoperative assessment and correction of the patient's nutritional status. 
 
Key words: colorectal cancer, hemicolectomy, anastomotic leak, albumin, surgical complications, logistic regres-
sion, ROC analysis. 
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СПОСОБ ФОРМИРОВАНИЯ ЭЗОФАГОЕЮНОАНАСТОМОЗА 
ПОСЛЕ ТОТАЛЬНОЙ ГАСТРЭКТОМИИ:  

ТЕХНИКА И НЕПОСРЕДСТВЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ 
 

Е.А. Тонеев 1, 2, Н.А. Берестов 2, Д.Д. Прохоров 1, 2, Е.В. Полякова 1, 2,  
А.А. Мартынов 1, Б.М. Асанов 2 
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Рак желудка остается одной из ведущих причин онкологической смертности, а успешность рекон-
структивного этапа тотальной гастрэктомии во многом определяет ближайшие и отдаленные 
результаты лечения. Одним из наиболее ответственных моментов является формирование эзо-
фагоеюноанастомоза (ЭЕА), частота несостоятельности которого достигает 2–10 %, что напря-
мую влияет на летальность и качество жизни пациентов. Несмотря на развитие механических 
способов анастомозирования ручные методики сохраняют актуальность благодаря лучшей адап-
тации слизистой и меньшему риску рефлюкс-эзофагита. 
Цель.  Оценить непосредственные хирургические и функциональные результаты предложенной 
техники ручного формирования эзофагоеюноанастомоза после тотальной гастрэктомии. 
Материалы и методы. Проведено одноцентровое ретроспективное когортное исследование с уча-
стием 74 пациентов, оперированных в ГУЗ Областной клинический онкологический диспансер 
г. Ульяновска в период с 01.01.2019 по 01.09.2025. Всем больным выполнена тотальная гастрэк-
томия с лимфодиссекцией D2 и реконструкцией по Ру. ЭЕА формировали ручным способом, 
применяя рассасывающуюся нить ПГА 3-0, по оригинальной методике с инвагинацией линии 
швов. Оценивались интраоперационные и послеоперационные показатели, осложнения по 
Clavien – Dindo, а также функциональные результаты (рентгенологические, эндоскопические и 
сцинтиграфические данные). 
Результаты. Среднее время наложения ЭЕА составило 34,7±7,9 мин, частота осложнений  
IIIb–V степени по Clavien – Dindo – 6,8 %. При эндоскопическом контроле через 6 мес. признаки 
эзофагита выявлены у 54,1 % пациентов, через 12 мес. – у 36,5 %, при этом клинически значи-
мые формы (LA C–D) – у 4,1 %. Сцинтиграфия с технецием-99m у 5 больных не выявила при-
знаков дуоденогастроэзофагеального рефлюкса. Несостоятельности анастомоза не зарегистри-
ровано. 
Выводы. Предложенный способ ручного формирования эзофагоеюноанастомоза обеспечивает высо-
кую герметичность, минимизирует риск развития несостоятельности и рефлюкс-эзофагита, 
отличается технической воспроизводимостью и экономической целесообразностью. Полученные 
результаты подтверждают надежность и функциональную состоятельность метода при то-
тальной гастрэктомии. 

 
Ключевые слова: рак желудка, тотальная гастрэктомия, эзофагоеюноанастомоз, ручной анасто-
моз, реконструкция по Ру, рефлюкс-эзофагит, Clavien – Dindo. 

 
Введение. Рак желудка по-прежнему явля-

ется одной из ведущих причин онкологической 
смертности, а хирургическое лечение продол-
жает играть ключевую роль в достижении бла-
гоприятных онкологических исходов. Тоталь-
ная гастрэктомия с лимфодиссекцией D2 оста-
ется рутинной практикой в специализирован-
ных центрах, однако успешность реконструк-

тивного этапа во многом определяет как бли-
жайшие, так и отдаленные результаты лечения. 
Даже при соблюдении стандартов формирова-
ние эзофагоеюноанастомоза (ЭЕА) является 
источником серьезных рисков: частота несо-
стоятельности варьирует в пределах 2–10 %, но 
именно она ассоциирована с ростом летально-
сти и ухудшением качества жизни [1–3].  
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В настоящий момент предложены много-
численные варианты формирования ЭЕА – 
механические, ручные и комбинированные 
[4, 5]. Механические анастомозы имеют пре-
имущество в воспроизводимости и непродол-
жительном времени формирования, но отме-
чаются проблемы с адаптацией слизистой, 
что впоследствии приводит к развитию 
стриктур или, ввиду отсутствия клапанного 
механизма, к стойкому рефлюкс-эзофагиту 
[6–8]. На практике выбор техники обуслов-
лен анатомическими особенностями паци-
ента, опытом хирургической бригады и тре-
бованиями к функциональному результату 
[9, 10].  

Таким образом, несмотря на развитие ме-
ханических способов анастомозирования, 
ручной способ формирования ЭЕА остается 
актуальным [11].   

Цель исследования. Оценить непосред-
ственные хирургические и функциональные 
результаты применения предложенной тех-
ники ручного формирования эзофагоеюноана-
стомоза после тотальной гастрэктомии. 

Материалы и методы. Проведено одно-
центровое ретроспективное когортное иссле-
дование историй болезни пациентов, опериро-
ванных в ГУЗ Областной клинический онко-
логический диспансер (г. Ульяновск). В ана-
лиз включали последовательные наблюдения 
за период с 01.01.2019 по 01.09.2025.  

Все операции выполнялись в объеме то-
тальной гастрэктомии с реконструкцией по Ру 
и лимфодиссекцией D2. 

Исследование соответствовало принци-
пам Хельсинкской декларации и получило 
одобрение локального этического комитета 
(протокол № 12 от 10.01.2025).  

Изучались обезличенные данные; все па-
циенты подписали информированное согла-
сие на хирургическое лечение и последующее 
использование клинической информации. 

Критерии включения были следующими: 
выполнение оперативного вмешательства в 
объеме тотальной гастрэктомии, гистологиче-
ски подтвержденные аденокарциномы же-
лудка, возраст пациентов от 18 до 85 лет, от-
сутствие отдаленных метастазов, а также 
наличие подписанного информированного со-
гласия. 

Критериями исключения явились прове-
дение оперативного вмешательства в экстрен-
ном порядке, анестезиологический риск IV-V 
по классификации ASA, ранее перенесенные 
операции на желудке, а также отказ от участия 
в исследовании.  

Статистический анализ данных прово-
дился с использованием программного обес-
печения R версии 4.2.2. и StatTech v. 4.1.2 
(ООО «Статтех», Россия).  

Формирование анастомоза выполнялось с 
применением рассасывающейся плетеной 
нити ПГА 3-0 («МиМ», Россия) атравматиче-
ской иглой следующим образом.  

После выполнения гастрэктомии и лим-
фодиссекции D2 осуществлялось формирова-
ние Ру-петли. Петля тощей кишки пересека-
ется в 20–25 см от связки Трейца. Далее с уче-
том архитектоники формируется мобильная 
Ру-петля длиной 60 см. После выбора длины 
кишки формируется межкишечный анастомоз 
«бок в бок». При отсечении желудка от пище-
вода на последний накладывается зажим Са-
тинского. Пищевод пересекается сначала цир-
кулярно – адвентиция и мышечный слой, да-
лее, после его сокращения, одним движением 
отсекается подслизисто-слизистый слой. За-
тем Ру-петлю проводят через мезоколон в бес-
сосудистой зоне – начинается формирование 
ЭЕА. На расстоянии 2–3 см от заглушенной 
части тонкой кишки накладываются 2 шва, со-
единяющие тонкую кишку и боковые части 
пищевода проксимальнее зажима Сатинского 
(рис. 1, 2). 
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Рис. 1. Наложение 2 швов проксимальнее  

зажима Сатинского  

Fig. 1. Application of two sutures proximal  
to the Satinsky clamp 

 
Рис. 2. Вид анастомоза  

после затягивания 2 швов 

Fig. 2. Anastomosis  
after tightening two sutures 

 
В 3–4 мм от линии первого ряда делается 

рассечение передней (противобрыжеечной)  
 

стенки тонкой кишки размером около 5–7 мм 
(рис. 3). 

 

 
Рис. 3. Рассечение передней стенки тонкой кишки  

Fig. 3. Incision of the small intestine anterior wall 
 
Формирование второго ряда задней губы 

анастомоза осуществляется посредством 
наложения 5 узловых швов, захватывающих 
все слои соединяемых органов. Вкол иглы 
производится со стороны слизистой оболочки 
тонкой кишки, выкол – со стороны слизистой 

оболочки пищевода, что обеспечивает инвер-
сию шва. Первый стежок локализуется за ла-
теральным «углом» анастомотического отвер-
стия со стороны кишки. Описанная техника 
позволяет расположить все узлы в просвете 
кишки (рис. 4). 
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Рис. 4. Вид узлов после окончания формирования задней губы анастомоза 

Fig. 4. Knots after completing the posterior wall of the anastomosis 
 
После завершения наложения швов вто-

рого ряда задней губы анастомоза формиру-
ются два «переходных» шва, соединяющих 
заднюю и переднюю стенки анастомоза. Вкол  
 

иглы осуществляется со стороны слизистой 
оболочки тонкой кишки, выкол – со стороны 
слизистой оболочки пищевода (рис. 5). 

 
 

 
Рис. 5. Вид швов, соединяющих заднюю и переднюю стенки анастомоза 

Fig. 5. Sutures connecting the posterior and anterior walls of the anastomosis 
 
После фиксации «переходных» швов 

начинается формирование передней стенки 
анастомоза. Каждый стежок выполняется 
следующим образом. Вкол иглы осуществля-
ется со стороны серозной оболочки тонкой 
кишки с выколом у края слизистой оболочки, 
что предотвращает инвагинацию слизистой в 
зону сопоставления пищевода и кишки. За-
тем вкол иглы выполняется со стороны сли-
зистой оболочки пищевода на расстоянии  

2–3 мм от края с последующим проксималь-
ным смещением слизистой и выколом со сто-
роны адвентиции (рис. 6). Обычно для фор-
мирования передней губы достаточно  
3–4 швов. Швы временно фиксируются без 
затягивания. Перед окончательным затягива-
нием швов через анастомоз на глубину  
3–4 см устанавливается назоинтестинальный 
зонд диаметром 24–26 Fr. Затягивание швов 
осуществляется над зондом. 
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Рис. 6. Вид швов передней стенки перед затягиванием 

Fig. 6. Anterior wall sutures before tightening 
 
Завершающим этапом является инвагина-

ция области анастомоза с использованием се-
розно-мышечных П-образных (салазочных) 
швов. Первый стежок накладывается на сероз-
ную оболочку тонкой кишки параллельно ее 
продольной оси, второй – перпендикулярно 
оси пищевода, а третий – снова параллельно 
оси тонкой кишки. Последовательное затяги- 

вание швов приводит к инвагинации области 
анастомоза (рис. 7). В случае затруднений при 
затягивании швов и недостаточной инвагина-
ции рекомендуется аккуратное мануальное 
давление на область анастомоза для облегче-
ния ее погружения под П-образный шов. По-
сле проверки на герметичность назоинтести-
нальный зонд удаляется. 

 

 
Рис. 7. Последовательное затягивание швов, инвагинация зоны анастомоза 

Fig. 7. Sequential suture tightening and anastomosis invagination 
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Для оценки функциональных результатов 
35 пациентам из выборки было выполнено 
рентгенологическое исследование проходимо-
сти пищевода с рентгенконтрастным веще-
ством, а 5 пациентам – сцинтиграфия с техне-
цием-99m. Степень тяжести послеоперацион-
ных осложнений, возникших в течение первых 
30 сут после операции, определялась по клас-
сификации Clavien – Dindo. Для оценки отда-
ленных результатов лечения проводилась эзо-
фагогастродуоденоскопия с верификацией 
данных по Лос-Анджелесской классификации. 

Результаты. В исследование включены 74 
пациента, которым выполнена тотальная гастр-
эктомия с D2-лимфодиссекцией и формирова-

нием эзофагоеюноанастомоза ручным спосо-
бом по предложенной методике, на которую 
получен патент РФ [12]. Интраоперационная 
проба на герметичность в отдельных случаях 
требовала усиления линии шва дополнитель-
ными серозно-мышечными швами. В раннем 
послеоперационном периоде несостоятельно-
сти анастомоза не зарегистрировано (0 %).  

Клинико-демографические показатели 
исследуемых пациентов представлены в 
табл. 1, клинические и онкологические пара-
метры оперативного лечения – в табл. 2, по-
слеоперационные осложнения – в табл. 3, ре-
зультаты эндоскопической оценки зоны ана-
стомоза через 6 и 12 мес. – в табл. 4. 

 
Таблица 1 

Table 1 
Клинико-демографическая характеристика пациентов 

Clinical and demographic parameters of patients 

Показатель 
Parameter 

Значение 
Value 

Возраст, лет, M±SD 
Age, years old, M±SD 61,8±12,2 

Пол / Gender 

Мужчины 
Males, n (%)    48 (64,9) 

Женщины, n (%) 
Females, n (%) 26 (35,1) 

Степень риска по ASA  
ASA risk score 

II–III, n (%) 68 (91,9) 

I, n (%) 6 (8,1) 

Сахарный диабет, n (%) 
Diabetes Mellitus, n (%) 6 (8,1) 

Ишемическая болезнь сердца, n (%) 
Ischemic Heart Disease, n (%) 20 (27) 

Гипертоническая болезнь, n (%)  
Hypertension, n (%) 43 (58,1) 

Индекс Чарльсона, M±SD 
Charlson Index, M±SD 1,8±0,4 

ИМТ, M±SD 
BMI, M±SD 26,1±4,6 

Локализация опухоли 
Tumor localization 

Дистальный отдел желудка, n (%) 
Distal stomach, n (%) 37 (50) 

Тело желудка, n (%) 
Gastric body, n (%) 15 (20,3) 

Кардиальный отдел желудка 
(Siewert III), n (%) 
Gastric cardia (Siewert III), n (%) 

22 (29,7) 
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Стадия TNM 
TNM stage 

Т1, n (%) 3 (4,1), 

Т2, n (%) 4 (5,4), 

Т3a, n (%) 28 (37,8) 

Т3b, n (%) 21 (28,4) 

T4b, n (%) 10 (13,5) 

T4b, n (%) 8 (10,8) 

N0, n (%) 30 (40,5) 

N1, n (%) 22 (29,7) 

N2, n (%) 20 (27,1) 

N3, n (%) 2 (2,7) 

M0, n (%) 74 (100) 

M1, n (%) 0 
Получили 4 курса неоадьюватной полихимиотерапии, n (%) 
Patients who underwent four courses of neoadjuvant  
polychemotherapy, n (%) 

65 (87,8) 

 
Таблица 2 

Table 2 
Клинические и онкологические параметры оперативного лечения 

Clinical and oncological parameters of surgical treatment 

Показатель 
Parameter 

Значение 
Value 

Время операции, мин, M±SD 
Operation time, min, M±SD 224,8±29,4 

Кровопотеря, мл, M±SD 
Blood loss, ml, M±SD 318,7±88,9 

Время формирования ЭЕА, мин, M±SD 
Esophagojejunal anastomosis formation time, min, M±SD 34,7±7,9 

Удаленные лимфоузлы, абс., Me [Q1; Q3] 
Lymph nodes removed, abs., Me [Q1; Q3] 29 [23;37] 

 
Таблица 3 

Table 3 
Послеоперационные исходы (30 сут) по Clavien – Dindo, n (%) 

30-day postoperative outcomes according to the Clavien – Dindo classification, n (%) 

Показатель 
Parameter 

Значение 
Value 

Grade 0-I 56 (75,7) 

Grade II 10 (13,5) 

Grade IIIa 3 (4) 

Grade IIIb 2 (2,7) 

Grade IVa 2 (2,7) 

Grade IVb 0 (0) 

Grade V 1 (1,4) 

Grade II-V 18 (24,3) 
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Таблица 4 
Table 4 

Результаты эндоскопического исследования (LA‐классификация), n (%) 

Endoscopic findings (LA classification), n (%) 

Показатель 
Parameter 

Значение 
Value 

Через 6 мес. 
6-month follow-up 

N (норма / norm) 34 (45,9) 

LA A 21 (28,4) 

LA B 12 (16,2) 

LA C 5 (6,8) 

LA D 2 (1,4) 

Любые изменения A–D 
Any changes A–D 40 (54,1) 

Клинически значимые C–D 
Clinically significant C–D 7 (9,5) 

Через 12 мес. 
12-month follow-up 

N (норма / norm) 41 (55,4) 

LA A 15 (20,3) 

LA B 8 (10,8) 

LA C 3 (4,1) 

LA D 0 (0) 

Любые изменения A–D 
Any changes A–D 27 (36,5) 

Клинически значимые C–D 
Clinically significant C–D 3 (4,1) 

При оценке эндоскопических данных через 
6 и 12 мес. отмечается снижение частоты и сте-
пени эзофагита, что свидетельствует о благопри-
ятном течении послеоперационного периода.  

Для оценки функционального заброса 
желчи выборочно проведена сцинтиграфия с 
технецием-99m. Ни у одного из 5 пациентов 
не было обнаружено признаков заброса.  

На рис. 8 можно видеть зоны накопле-
ния желчи, обозначенные оранжевым цве-
том (1), и сине-фиолетовое «рассеива-
ние» (2) препарата при сцинтиграфии, кото-
рые не распространялись выше зоны анасто-
моза, что демонстрирует его антирефлюкс-
ные свойства. 
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Рис. 8. Проведение сцинтиграфии: 1 – зоны накопления желчи, 2 – зоны рассеивания препарата

Fig. 8. Scintigraphy: 1 – bile accumulation zones, 2 – drug dispersion zones

Дополнительно для оценки состоятельно-
сти и функционального статуса ЭЕА проведена 
рентгенография с водорастворимым контра-
стом на 7–10-е сут после оперативного лечения 
(рис. 9). В анализ было включено 35 пациентов. 

Во всех случаях контрастная взвесь свободно
проходила через анастомоз без задержек и при-
знаков анастомозита. При повышении внутри-
брюшного давления на вдохе рефлюкса кон-
трастного вещества не отмечено.

Рис. 9. Рентгенография пациента на 8-е сут после оперативного лечения, Снимок сделан на вдохе

Fig. 9. Patient’s X-ray, postoperative day 8. The image was taken while inhaling

1 1
2

2

Зона анастомоза / 
Anastomosis zone

Зоны накопления желчи / 
Bile accumulation zones

Зона анастомоза / 
Anastomosis zone
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Обсуждение. Формирование ЭЕА после 
тотальной гастрэктомии остается одним из 
наиболее важных этапов вмешательства, так 
как определяет частоту развития послеопера-
ционных осложнений и качество жизни паци-
ентов. На сегодняшний день описано множе-
ство техник наложения ЭЕА, каждая из кото-
рых имеет как преимущества, так и ограниче-
ния [4, 5]. Основные проблемы, требующие 
решения, – это профилактика несостоятельно-
сти швов и рефлюкс-эзофагита, а также обес-
печение адекватной проходимости анасто-
моза. 

Предложенный в настоящем исследова-
нии способ формирования ЭЕА позволяет до-
стичь прочного, герметичного и физиологиче-
ски выгодного соединения за счет постепен-
ного погружения линии шва в просвет кишки. 
Использование зонда во время затягивания 
швов способствует сохранению оптимального 
диаметра анастомоза и предотвращает его 
сужение. 

Отсутствие развития несостоятельности 
анастомоза (0 %) и низкая частота осложне-
ний IIIb-V степени по Clavien – Dindo (6,8 %) 
свидетельствуют о высокой надежности и вос-
производимости предложенного метода. По-
лученные показатели сопоставимы с опубли-
кованными результатами для аппаратных и 
ручных анастомозов, где частота несостоя-
тельности колеблется от 1,5 % до 7 % [1–3]. 
Функциональные исходы характеризуются 
благоприятным антирефлюксным профилем. 
Доля пациентов без эндоскопических призна-
ков эзофагита увеличилась с 45,9 % до 55,4 % 
за год наблюдения, а количество больных с 
клинически значимыми формами (LA C–D) не 
превышало 4,1 %. Эти результаты сопоста-
вимы с данными специализированных цен-
тров, где при тщательном соблюдении тех-
ники наблюдаются незначительное число слу-
чаев несостоятельности и осложнения невы-
сокой тяжести [13]. 

Дополнительным преимуществом ме-
тода является его техническая простота и воз-
можность выполнения в условиях ограничен-
ного доступа без необходимости применения 
дорогостоящих сшивающих аппаратов. За-

траты на нити ПГА на все этапы формирова-
ния анастомоза составили около 4 тыс. руб., 
тогда как стоимость циркулярного сшиваю-
щего аппарата достигает 35 тыс. руб. То есть 
имеет место экономия средств более чем в  
8 раз [6, 14].  

Таким образом, полученные результаты 
демонстрируют устойчивую тенденцию к сни-
жению частоты осложнений и улучшению 
функциональных исходов, что позволяет рас-
сматривать предложенный способ как один из 
вариантов формирования ЭЕА после гастрэк-
томии. 

Использование сцинтиграфии является 
информативным и неинвазивным методом 
оценки дуоденогастроэзофагеального ре-
флюкса, позволяющим объективно подтвер-
дить или исключить заброс желчи в просвет 
пищевода [15]. Именно желчные кислоты и 
панкреатические ферменты рассматриваются 
как основные повреждающие факторы, спо-
собствующие развитию рефлюкс-эзофагита 
после гастрэктомии. 

Реконструкция пищеварительного тракта 
по типу Ру-петли традиционно считается ан-
тирефлюксной [16]. Однако, как показано в 
ряде исследований, она не обеспечивает пол-
ной защиты, а частота выявления желчного 
рефлюкса после гастрэктомии с реконструк-
цией по Ру составляет от 10 до 30 % случаев в 
зависимости от длины петли и техники ана-
стомозирования [17, 18]. В проведенном ис-
следовании полное устранение желчного ре-
флюкса подтверждено у 5 пациентов: по дан-
ным сцинтиграфии, распространения радио-
фармпрепарата выше уровня анастомоза не 
наблюдалось ни у одного из пяти исследован-
ных пациентов. 

Операционная эффективность метода 
остается клинически приемлемой: среднее 
время наложения анастомоза составило 
34,7±7,9 мин. Этот показатель выше, чем у ме-
ханических способов, однако дополнительное 
время компенсируется контролем над слоями 
сшиваемых слизистых и воспроизводимой 
адаптацией подслизистого слоя, что обеспечи-
вает более благоприятные условия для репара-
ции [19, 20]. 
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Заключение. Представленный способ 
формирования ЭЕА обеспечивает надежную 
герметичность, минимизирует риск развития 
несостоятельности и рефлюкс-эзофагита, а 

также характеризуется технической возпроиз-
водимостью. Он позволяет достигать прием-
лемых ближайших хирургических и отдален-
ных функциональных результатов. 
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ESOPHAGOJEJUNAL ANASTOMOSIS AFTER TOTAL GASTRECTOMY: 
TECHNIQUE AND IMMEDIATE RESULTS 

 
E.A. Toneev 1, 2, N.A. Berestov 2, D.D. Prokhorov 1, 2, E.V. Polyakova 1, 2,  

A.A. Martynov 1, B.M. Asanov 2 
 

1 Regional Clinical Oncology Dispensary, Ulyanovsk, Russia; 

2 Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia 
 
Gastric cancer remains a leading cause of cancer-related mortality, and the success of the reconstructive 
stage in total gastrectomy largely determines the immediate and long-term treatment outcomes. One of the 
most crucial steps in the procedure is esophagojejunostomy. The incidence of esophagojejunoanal anasto-
mosis leakage reaches 2–10 %, directly correlating with increased mortality rates and diminished quality 
of life. Despite advancements in mechanical anastomotic techniques, manual methods remain relevant due 
to better mucosal adaptation and a reduced risk of reflux esophagitis. 
Objective. The aim of the study is to evaluate the immediate surgical and functional outcomes of the pro-
posed esophagojejunostomy with manual suture after total gastrectomy.  
Materials and Methods. A single-center retrospective cohort study was conducted involving 74 patients 
who underwent surgery at the Ulyanovsk Regional Clinical Oncology Dispensary between January 1, 
2019, and September 1, 2025. All patients underwent total gastrectomy with D2 lymphadenectomy and 
Roux-en-Y reconstruction. The esophagojejunoanal anastomosis was formed manually using 3-0 PGA ab-
sorbable sutures and an original technique involving suture line invagination. Intraoperative and postop-
erative parameters, complications according to Clavien-Dindo classification, and functional outcomes (ra-
diological, endoscopic, and scintigraphic data) were evaluated. 
Results. The average time of esophagojejunostomy was 34.7±7.9 min. The incidence of grade IIIb–V com-
plications according to Clavien-Dindo classification was 6.8 %. Endoscopic follow-up at 6 months revealed 
signs of esophagitis in 54.1 % of patients, decreasing to 36.5 %, at 12 months; notably, clinically significant 
forms (LA Grade C–D) were observed only in 4.1 % of cases. Technetium-99m scintigraphy performed in 
5 patients revealed no signs of duodenogastroesophageal reflux. No cases of anastomotic leaks were rec-
orded. 
Conclusion. The proposed esophagojejunostomy with manual suture ensures high integrity, minimizes the 
risk of anastomotic leakage and reflux esophagitis. Moreover, the method is technically reproducible and 
cost-effective. The results confirm the reliability and functional viability of the technique in patients un-
dergoing total gastrectomy. 
 
Key words: gastric cancer, total gastrectomy, esophagojejunostomy, manual anastomosis, Roux-en-Y re-
construction, reflux esophagitis, Clavien – Dindo classification. 
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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ И МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ 

ПРЕДИКТОРЫ РЕЦИДИВОВ ЛЕЙОМИОМЫ МАТКИ У ЖЕН-
ЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА ПОСЛЕ ОРГАНОСО-

ХРАНЯЮЩЕГО ЛЕЧЕНИЯ 
 

Р.А. Карамян 1, И.М. Ордиянц 1, Д.А. Демура 2, М.А. Крот 2,  
К.В. Рыженков 3, А.И. Мамыкин 2 
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имени И.М. Сеченова Министерства здравоохранения Российской Федерации  
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3 ГБУЗ «Городская клиническая больница имени А.К. Ерамишанцева Департамента  

здравоохранения г. Москвы», г. Москва, Россия 

 
Лейомиома матки (ЛМ) характеризуется высокой частотой рецидивирования после органосохра-
няющих операций (до 70–80 % через 8 лет). Существующие прогностические модели немногочис-
ленны и имеют ограничения. 
Цель. Выявить морфологические и молекулярно-генетические факторы, предопределяющие разви-
тие рецидивов ЛМ у пациенток репродуктивного возраста. 
Материалы и методы. Обследовано 75 женщин, оперированных по поводу ЛМ: 52 без рецидива и 23 
с рецидивом. Рецидивом считалось возникновение ЛМ у женщин, которые уже перенесли миомэк-
томию на момент включения в исследование, либо обнаружение миоматозных узлов на контроль-
ном осмотре через 1 год после произведенной миомэктомии. С целью определения предикторов ре-
цидивирования ЛМ участки удаленного миометрия и миоматозные узлы после операции были 
направлены на морфологическое, иммуногистохимическое (VEGF, TGF-β) и молекулярно-генети-
ческое (микроРНК: Let 7, miR-92a, miR-146b) исследование. Для создания базы данных и математи-
ческой обработки был применен пакет модулей IBM SPSS STATISTICS v.26.0 for Windows (IBM 
Corporation, Somers, USA), Jamovi version 1.2.27, StatTech v.1.2.0 (номер регистрации 2020615715). 
Результаты. Установлены ключевые предикторы рецидива ЛМ: макроскопические – размер матки 
10–15 нед., диаметр узла 60–80 мм, быстрый рост новообразования; микроскопические – снижение 
гиалиноза, увеличение фибриноидного некроза, наличие зон роста; иммуногистохимические – ги-
перэкспрессия VEGF и TGF-β; молекулярные – дисбаланс микроРНК (повышение Let-7 и miR-92a, 
снижение miR-146b). Разработана математическая модель прогнозирования риска рецидива с вы-
сокой точностью (AUC=0,99, чувствительность 95,5 %, специфичность 97,6 %). 

 
Ключевые слова: лейомиома матки, молекулярно-генетические предикторы рецидивирования. 

 
Введение. Лейомиома матки (ЛМ) явля-

ется заболеванием, склонным к прогрессиро-
ванию, росту и рецидивированию. Так, по 
данным M.P. Radosa et al., после лапароскопи-
ческой миомэктомии риск рецидива состав-
ляет 4,9 % через 24 мес. и 21,4 % через 60 мес.  
после операции. Возраст женщины 30–40 лет 
и наличие более чем одного узла ЛМ на мо- 
 

мент первичной лапароскопической миомэк-
томии были определены как факторы, значи-
тельно повышающие риск симптоматического 
рецидива ЛМ (31,25 % и 38,71 % соответ-
ственно, p<0,01) [1]. Y. Kotani et al. показали, 
что кумулятивная частота рецидивов ЛМ че-
рез 8 лет после миомэктомии составляет 70–
80 % [2]. Согласно наблюдениям Verena M.C.  
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Reichert et al. случайное удаление лейомиосар-
комы матки влияет на выживаемость без реци-
дивов, но не оказывает негативного влияния 
на общую выживаемость [3]. 

С учетом высокой распространенности 
ЛМ у женщин репродуктивного возраста и 
мультифакторности заболевания прогнозиро-
вание риска рецидива опухоли в настоящее 
время является одной из ключевых задач, ре-
шение которой смогло бы улучшить не только 
качество жизни пациенток, но и снизить риск 
развития осложнений беременности после 
миомэктомии. Однако в настоящее время по-
добные прогностические модели представ-
лены лишь в единичных публикациях.  

Патентный поиск за последние 7 лет по-
казал, что в отечественной литературе способ 
прогнозирования рецидива ЛМ представлен 
лишь в работе М.Г. Николаевой с соавт. [4]. 
Безусловно, он вызывает заслуженный прак-
тический интерес, однако применим лишь в 
случае использования в качестве метода лече-
ния эмболизации маточных артерий. 

Имеющаяся зарубежная прогностическая 
модель (X. Ming et al.) включает в расчет та-
кой клинический показатель, как наличие эн-
дометриоза. Это либо сужает область приме-
нения модели (только для сочетанной патоло-
гии), либо требует уточнения, насколько уни-
версальным является этот фактор для всех 
случаев рецидива ЛМ [5]. 

Фундаментальные механизмы развития за-
болевания остаются не до конца ясными и дис-
куссионными (контраверсионными), что за-
трудняет поиск мишеней для терапии. Роль 
микроРНК в механизмах рецидивирования ЛМ 
изучена недостаточно, хотя их идентификация 
открывает перспективы для разработки новых 
методов лечения и профилактики повторного 
роста узлов. Это особенно актуально для тех 
пациентов репродуктивного возраста, хирурги-
ческое лечение которых может являться мало-
эффективным. Целенаправленная терапия 
также может предотвратить рецидивирование 
миомы матки, а следовательно, повторное хи-
рургическое вмешательство.  

Таким образом, радикальное лечение ЛМ 
(гистерэктомия) неприемлемо для женщин, 
планирующих беременность, а другие методы 

не всегда эффективны и не предотвращают ре-
цидивы. 

Цель исследования. Установить морфо-
логические и молекулярно-генетические де-
терминанты рецидивирующей лейомиомы 
матки у женщин репродуктивного возраста. 

Материалы и методы. Обследовано  
75 женщин, оперированных по поводу ЛМ:  
52 без рецидива и 23 с рецидивом. Рецидивом 
считалось возникновение ЛМ у женщин, ко-
торые уже перенесли миомэктомию на мо-
мент включения в исследование, либо обна-
ружение миоматозных узлов на контрольном 
осмотре через 1 год после произведенной 
миомэктомии.  

С целью определения предикторов реци-
дивирования ЛМ участки удаленного миомет-
рия и миоматозные узлы после операции были 
направлены на морфологическое, иммуноги-
стохимическое (VEGF, TGF-β) и молеку-
лярно-генетическое (микроРНК: Let 7, miR-
92a, miR-146b) исследование.  

Материал для гистологической и иммуно-
гистохимической оценки фиксировался в 10 % 
забуференном формалине. Фиксация и гисто-
логическая проводка выполнялись по стан-
дартным протоколам. Затем материал зали-
вался в парафин, из полученных парафиновых 
блоков изготавливались серийные срезы тол-
щиной 4–5 мкм. Для гистологического иссле-
дования срезы были окрашены гематоксили-
ном и эозином. 

Измерение уровней экспрессии мик-
роРНК (Let 7, miR-92a, miR-146b) методом 
ПЦР в реальном времени проводили на ам-
плификаторе CFX96 (Bio-Rad Laboratories, 
США). Данный этап был выполнен в ФГБУН 
Институт молекулярной и клеточной биоло-
гии Сибирского отделения РАН в лаборато-
рии молекулярной генетики отдела структуры 
и функции хромосом (заведующий лаборато-
рией – доктор биологических наук А.В. Вер-
шинин). 

Для создания базы данных и математиче-
ской обработки был применен пакет модулей 
IBM SPSS STATISTICS v.26.0 for Windows 
(IBM Corporation, Somers, USA), Jamovi 
version 1.2.27, StatTech v.1.2.0 (номер реги-
страции 2020615715). 
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Результаты. Результаты морфологиче-
ских и молекулярно-генетических исследова-
ний позволили установить возможные пре-
дикторы рецидивирующей ЛМ. Ключевыми 
макроскопическими факторами являются уве-
личение размеров матки до 10–15 нед. (73,9 % 
пациенток с рецидивом против 46,2 % боль-
ных с первичной ЛМ, р=0,052), диаметр 
наибольшего миоматозного узла 60–80 мм  
(у 65,2 % против 36,5 % женщин соответ-
ственно, р=0,051), быстрый рост новообразо-
вания – до 6 мес. (17,4 % больных против  
9,6 % соответственно, р=0,051).  

Микроскопическими предикторами 
можно считать снижение гиалиноза (34,8 % 
пациенток с рецидивом против 65,4 % без та-
кового, р=0,044), уменьшение отека стромы 
(13,0 % женщин против 25,0 % соответ-
ственно, р=0,024), увеличение фибриноид-
ного некроза в 2 раза (30,4 % больных против 
15,4 % соответственно, р=0,027), частые зоны 
роста (69,6 % пациенток против 57,7 % соот-
ветственно, р=0,033). Выявлена прямая корре-
ляционная зависимость между количеством 
узлов и гиалинозом (r=0,452, p=0,001). 

Среди иммуногистохимических предик-
торов рецидива ЛМ необходимо указать ан-
гиогенные факторы: увеличение концентра-
ции VEGF (88,5 % женщин с рецидивом про-
тив 39,1 % с первичной ЛМ) в рецидивирую-
щих узлах и гиперэкспрессия TGF-β (57,1 % 
против 24,0 % женщин соответственно), спо-
собствующая стимуляции фиброза. То есть 
рост ЛМ после миомэктомии связан с высокой 
экспрессией факторов роста (TGF-β, VEGF), 
что приводит не столько к пролиферации ЛМ, 
сколько к ее гипертрофии.  

Таким образом, источниками рецидива 
ЛМ являются периваскулярные «зачатки» ЛМ 
в миометрии, микроскопические остаточные 
узлы и рубцовые изменения после миомэкто-
мии, а критериями агрессивного течения – 
быстрый рост и множественные узлы (6 тип 
по FIGO), преобладание фибриноидного 
некроза над гиалинозом, а также высокая 
плотность зон роста. 

Дисбаланс микроРНК (увеличение экспрес-
сии Let-7 (2,73 против 1,85 отн. ед.), miR-92a 

(1,63 против 1,45 отн. ед.) и снижение экспрес-
сии miR-146b (0,59 против 0,73 отн. ед.)) играет 
ключевую роль в патогенезе рецидивирования 
ЛМ после органосохраняющих операций.  

Таким образом, рецидивирующие лейо-
миомы – это не случайные новые узлы, а про-
явление системной биологической предраспо-
ложенности миометрия к опухолевой транс-
формации. Основными факторами, оказываю-
щими влияние на рецидив лейомиомы матки в 
репродуктивном возрасте после органосохра-
няющего лечения, являются генетическая 
предрасположенность и остаточные клетки 
после миомэктомии. Патогенез рецидива ЛМ 
после миомэктомии представляет собой по-
следовательный каскад нарушений, начинаю-
щийся на молекулярном уровне и завершаю-
щийся клиническими проявлениями на орган-
ном уровне.  

С учетом выбора тактики хирургиче-
ского лечения пациенток с впервые выявлен-
ной ЛМ, а также прогноза риска развития ре-
цидива и вероятности успеха его преодоле-
ния была разработана и обоснована персони-
фицированная модель морфологических и 
молекулярно-генетических предикторов ре-
цидивирования лейомимы матки в репродук-
тивном возрасте. В прогностическую модель 
включены возможные морфологические, мо-
лекулярно-генетические детерминанты реци-
дива ЛМ. 

P=1/(1+e-Z)×100 %. 
Z=-15,4+5,13×XмикроРНК-let7–4,8×XмикроРНК-92а–

33,2×XмикроРНК-146b+14,8×XVEGF в узле+5,6× 
XTGF- в узле+3,2×X гиалиноз–4,8×Xразмеры матки 

+1,4×Xразмер миоматозного узла+4,3×Xскорость роста узла, 

где: P – вероятность рецидива ЛМ (%), e – 
число Эйлера – математическая константа 
(≈2,718), z – score – линейный предиктор всех 
факторов риска, Xразм. матки – размер матки 
(нед.); Xразм. миом. узла – размер миоматозного 
узла (мм); Xск.рост.узла – скорость роста узла (на 
2 см за 12 мес.), Хгиалиноз –замещенная ткань 
(%), XTGF-β – TGF–β (% позитивных клеток  
H-score, 0–300), XVEGF – VEGF (% позитив-
ных клеток H-score, 0–300), XмикроРНК-146b – 
экспрессия микроРНК-146b в миоматозном 
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узле (отн. ед.), XмикроРНК-let7 – экспрессия мик-
роРНК-Let7 в миоматозном узле (отн. ед.), 
XмикроРНК-92а – экспрессия микроРНК-92а в ми-
оматозном узле (отн. ед.). 

ROC-кривая прогнозирования риска ре-
цидива ЛМ, построенная на основе морфоло-
гических и молекулярно-генетических пре-
дикторов, представлена на рис. 1. 

 
 

 
Рис. 1. ROC-кривая прогнозирования риска рецидива ЛМ, построенная на основе морфологических и 

молекулярно-генетических предикторов 

Fig. 1. ROC curve for predicting the risk of LM recurrence based on morphological and molecular  
genetic predictors 

 
Площадь под ROC-кривой, соответствую-

щая взаимосвязи прогноза рецидива ЛМ и зна-
чения логистической регрессионной функции, 
равнялась 0,99±0,011 (95 % ДИ 0,97–1,0). По-
роговое значение функции P в точке cut-off со-
ставляло 0,4. Значения, равные или превыша-
ющие указанное, соответствовали высокому 
риску рецидива ЛМ. Чувствительность модели 
составила 95,5 %, специфичность – 97,6 %. 

Обсуждение. Проблема рецидивирования 
лейомиомы матки после органосохраняющих 
операций остается одной из наиболее дискус-
сионной в гинекологии [6]. Наше исследова-
ние было направлено на поиск морфологиче-
ских и молекулярно-генетических предикто-
ров рецидива, что позволило не только вы-
явить группу риска, но и обосновать патогене-
тические механизмы повторного роста опу-
холи. Полученные результаты демонстрируют 
высокую прогностическую значимость разра-
ботанной модели, что требует их сопоставле-
ния с актуальными научными данными [7–9].  

Нами было подтверждено, что агрессив-
ный фенотип ЛМ, склонной к рецидиву, харак-
теризуется определенными макроскопиче-
скими чертами: тенденцией к увеличению раз-
меров матки и диаметра доминантного узла, а 
также быстрым ростом. Эти наблюдения согла-
суются с выводами крупного ретроспектив-
ного исследования [10], в котором диаметр и 
множественность узлов включены в финаль-
ную номограмму для прогнозирования реци-
дива. Авторы также подчеркивают важную 
роль семейного анамнеза и наличия резидуаль-
ных узлов, что коррелирует с нашей концеп-
цией о роли микроскопических остаточных 
«зачатков» в миометрии. Однако если в работе 
Emmanuel N Kontomanolis et al. подслизистая 
локализация узла рассматривалась как протек-
тивный фактор [11], то в нашем исследовании 
акцент сделан на интерстициальные и субсе-
розные узлы (включая FIGO 6 тип), что указы-
вает на различную этиологию рецидивов в за-
висимости от исходного типа роста опухоли. 

ROC-кривые / ROC curves 
Чу

вс
тв

ит
ел

ьн
ос

ть
 / 

Se
ns

iti
vi

ty
 

Специфичность / Specificity 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 1, 2026  
 

 

 

92 

Гистологическое исследование позволило 
выявить ключевые микроскопические мар-
керы неблагоприятного прогноза. Снижение 
гиалиноза и отека стромы на фоне двукрат-
ного увеличения частоты фибриноидного 
некроза и зон роста указывает на преоблада-
ние процессов пролиферации над инволютив-
ными изменениями. Эти данные расширяют 
классические представления о патоморфозе 
ЛМ, предлагая рассматривать соотношение 
некроза и гиалиноза в качестве диагностиче-
ский критерия агрессивности. 

Центральным звеном предложенного 
нами патогенеза рецидива является дисбаланс 
факторов роста (гиперэкспрессия VEGF и 
TGF-β), ведущий не столько к гиперплазии, 
сколько к гипертрофии гладкомышечных кле-
ток и фиброзу. Так, в обзоре М.И. Ярмолин-
ской и соавт., посвященном опухолям матки, 
особое внимание уделено сигнальным путям, 
участвующим в регуляции основных клеточ-
ных процессов, возникновении и прогресси-
ровании заболевания. Отмечено, что значи-
мую роль в развитии миомы матки играет  
активация таких сигнальных путей, как Wnt/β-
катенин, MAPK/ERK, TGF-β/SMAD [12]. 

Наше исследование вносит существенный 
вклад в понимание роли микроРНК при ЛМ. 
Выявленный нами дисбаланс (повышение экс-
прессии Let-7, miR-92a и снижение miR-146b) 
является одним из первых описаний специфи-
ческого рецидивассоциированного профиля 
микроРНК для доброкачественной патологии. 
Эти данные перекликаются с выводами Ni et 
al., которые показали, что повышение уровня 
онкогенной miR-499a-5p в клетках ЛМ акти-
вирует Wnt/β-катениновый сигнальный путь, 
способствуя пролиферации и миграции кле-
ток. Важно подчеркнуть, что если в злокаче-
ственных опухолях (uLMS) наблюдается су-
прессия семейств miR-29 и miR-200, то пат-
терн рецидивирующих лейомиом иной, что 
подтверждает их доброкачественную, но био-
логически активную природу [13–15].  

Разработанная нами прогностическая мо-
дель объединяет все выявленные разноуров-
невые предикторы. Высокие показатели чув-
ствительности (95,5 %) и специфичности 
(97,6 %) отличают наш подход от существую-
щих аналогов.  

Так, имеющиеся модели [16, 17] базиру-
ются преимущественно на клинических и уль-
тразвуковых данных, тогда как наша модель 
включает молекулярно-генетические маркеры 
(микроРНК, факторы роста), что позволяет точ-
нее оценить биологический потенциал ткани. 

Таким образом, концепция, согласно ко-
торой рецидивирующие лейомиомы являются 
проявлением системной предрасположенно-
сти миометрия к опухолевой трансформации, 
активируемой хирургическим вмешатель-
ством, находит подтверждение в свете новей-
ших данных о роли микроРНК и ангиогенных 
факторов [18–20]. Внедрение данной прогно-
стической модели в клиническую практику 
позволит перейти к действительно персонали-
зированному ведению пациенток репродук-
тивного возраста с ЛМ. 

Заключение. Патогенетические меха-
низмы рецидивов лейомиомы матки в репро-
дуктивном возрасте после органосохраняю-
щего лечения представляют собой сложный 
многоуровневый комплекс процессов, обу-
славливающих предрасположенность миомет-
рия к опухолевой трансформации: на молеку-
лярном уровне отмечается дисбаланс мик-
роРНК (повышение экспрессии Let-7, miR-92a 
и снижение miR-146b), который, подавляя 
апоптоз, создает среду для неконтролируемого 
роста остаточных клеток после миомэктомии; 
на клеточном – гиперактивация ключевых фак-
торов роста (TGF-β и VEGF); на тканевом – ги-
алиноз, отек, несоответствие темпов роста и 
васкуляризации, фибриноидный некроз, что на 
органном уровне объясняет формирование 
крупных, быстрорастущих, множественных уз-
лов, значительное увеличение матки, т.е. кли-
нические проявления рецидивов. 
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MORPHOLOGICAL AND MOLECULAR GENETIC PREDICTORS OF UTERINE 

LEIOMYOMA RECURRENCE IN WOMEN OF REPRODUCTIVE AGE  
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R.A. Karamyan 1, I.M. Ordiyants 1, D.A. Demura 2, M.A. Krot 2,  
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Uterine leiomyoma (ULM) is characterized by a high recurrence rate after organ-preserving surgery (up 
to 70–80 % after 8 years). Existing prognostic models are limited in number and have certain constraints. 
Objective. The aim of the study is to identify morphological and molecular genetic factors that predetermine 
the development of ULM recurrences in patients of reproductive age. 
Materials and Methods. The study involved 75 women who underwent myomectomy: 52 without recur-
rence and 23 with recurrence. Recurrence was defined as the occurrence of myomectomy in women who 
had already undergone myomectomy at the time of enrollment, or the detection of myomatous nodes during 
a follow-up examination 1 year after myomectomy. To identify predictors of myomectomy recurrence, sam-
ples of the excised myometrium and myomatous nodes were subjected to morphological, immunohistochem-
ical (VEGF, TGF-β), and molecular genetic (microRNA: Let 7, miR-92a, miR-146b) analysis. Data man-
agement and statistical processing were performed using the IBM SPSS STATISTICS v.26.0 for Windows 
(IBM Corporation, Somers, USA), Jamovi version 1.2.27, and StatTech v.1.2.0 (registration number 
20206157150. 
Results. Key predictors of ULM recurrence were identified: macroscopic – uterine size 10–15 weeks, node diam-
eter 60–80 mm, and rapid tumor growth; microscopic – decreased hyalinosis, increased fibrinoid necrosis, devel-
opment of growth zones; immunohistochemical – hyperexpression of VEGF and TGF-β; molecular – microRNA 
imbalance (increased Let-7 and miR-92a, decreased miR-146b). A high-accuracy mathematical model for predict-
ing recurrence risks was developed (AUC=0.99, sensitivity 95.5 %, specificity 97.6 %). 
 
Key words: uterine leiomyoma, molecular genetic predictors of recurrence. 
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РАЗРАБОТКА И ТЕОРЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ МЕТОДА 
НАРУЖНОЙ ТЕРАПИИ ОТРИЦАТЕЛЬНЫМ ДАВЛЕНИЕМ 

(ELNPAT) ДЛЯ ПРЕДОПЕРАЦИОННОЙ  
СТАБИЛИЗАЦИИ НОВОРОЖДЕННЫХ С ВРОЖДЕННОЙ  

ДИАФРАГМАЛЬНОЙ ГРЫЖЕЙ 
 

М.Е. Зуев, Д.В. Галанова, П.А. Пятышева, В.А. Тищенко 

 
СПб ГБУЗ «Детская городская больница № 22», г. Санкт-Петербург, Россия 

 
Врожденная диафрагмальная грыжа (ВДГ) характеризуется высокой дооперационной летально-
стью, обусловленной легочной гипертензией и дыхательной недостаточностью, возникающими 
вследствие механического сдавления легких. Существующие методы предоперационной стабили-
зации зачастую недостаточно эффективны или являются инвазивными и сопряжены с высоким 
риском осложнений. 
Цель. Разработка и комплексное теоретическое обоснование метода наружной терапии отрица-
тельным давлением низкой интенсивности на переднюю брюшную стенку (External Low-
Negative Pressure Abdominal Therapy, ELNPAT) для предоперационной стабилизации новорож-
денных с ВДГ. 
Материалы и методы. На основе анализа патофизиологии ВДГ и принципов биомеханики была 
разработана концепция устройства, создающего регулируемое отрицательное давление (от -5 до  
-15 мм рт. ст.) под прозрачным ригидным куполом, герметично фиксируемым на передней брюш-
ной стенке новорожденного. Проведен анализ конструкции, систем безопасности (предохранитель-
ный клапан, манометр) и мониторинга (герметичный порт для УЗИ-датчика), а также предложен 
протокол применения в условиях отделения анестезиологии-реанимации и интенсивной терапии 
новорожденных (ОАРИТ). 
Результаты. Представлено детальное описание устройства ELNPAT и протокола его использова-
ния. Теоретически обоснованы ожидаемые результаты применения метода: репозиция абдоминаль-
ных органов из грудной полости, снижение компрессии легких и легочной гипертензии. Показано, 
что предлагаемые инженерные и протокольные решения позволяют минимизировать риски воз-
никновения ущемления, гемодинамических нарушений, баротравмы. 
Выводы. Концепция ELNPAT представляет собой перспективный физико-механический подход к 
предоперационной стабилизации новорожденных с ВДГ. Разработанный дизайн устройства и про-
токол его применения требуют дальнейшей экспериментальной и клинической валидации для под-
тверждения эффективности и безопасности. 
 
Ключевые слова: врожденная диафрагмальная грыжа, легочная гипертензия, предоперационная 
подготовка, медицинское устройство, отрицательное давление, новорожденный. 

 
Введение. Врожденная диафрагмальная 

грыжа (ВДГ) остается одним из наиболее тя-
желых пороков развития, частота которого со-
ставляет 1:3000–1:5000 новорожденных [1]. 
Несмотря на достижения в хирургии и интен-
сивной терапии дооперационная летальность 
при этом заболевании продолжает оставаться 
высокой. Основными причинами смерти явля-
ются стойкая легочная гипертензия (ЛГ) и ре-
фрактерная дыхательная недостаточность, 
развивающиеся вследствие механического 

сдавления легочной ткани абдоминальными 
органами, смещенными в грудную полость 
[2–4]. При развитии тяжелой ЛГ летальность 
достигает 62–93 %, в то время как при ее от-
сутствии не превышает 5–15 % [2, 3], что под-
черкивает ключевую роль данного патологи-
ческого компонента в исходе заболевания. 

Современные протоколы предоперацион-
ной подготовки, включающие щадящую ис-
кусственную вентиляцию легких (ИВЛ), при-
менение ингаляционного оксида азота (iNO) и 
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вазопрессорную поддержку, направлены на 
стабилизацию гемодинамики и оксигенации 
[5, 6]. Однако эти методы носят симптомати-
ческий характер и не устраняют первопри-
чину – механическую компрессию легких. В 
наиболее тяжелых случаях применяется экс-
тракорпоральная мембранная оксигенация 
(ЭКМО), которая, будучи высокоэффектив-
ной, сама по себе сопряжена с исключитель-
ной инвазивностью, высоким риском развития 
осложнений и не может считаться физиоло-
гичным методом коррекции [7]. Таким обра-
зом, сохраняется насущная потребность в раз-
работке новых, патогенетически обоснован-
ных методов, способных радикально умень-
шить компрессию легочной ткани в доопера-
ционном периоде. 

Одним из перспективных, но высокоинва-
зивных методов пренатальной коррекции яв-
ляется фетоскопическая окклюзия трахеи 
(FETO), показанная плодам с крайне неблаго-
приятным прогнозом [3, 8]. Несмотря на дока-
занное увеличение выживаемости в этой 
группе метод сопряжен с высоким риском 
преждевременных родов, преждевременного 
разрыва плодных оболочек и требует оказания 
помощи в перинатальном центре экстраорди-
нарного уровня [8, 9].  

В постнатальном периоде для борьбы с 
компартмент-синдромом после операции ис-
пользуются методы отсроченного закрытия 
передней брюшной стенки [10, 11]. Однако 
сама необходимость таких вмешательств яв-
ляется маркером тяжелого состояния и ассо-
циирована с худшим прогнозом [12]. Попытки 
активного низведения органов в брюшную по-
лость могут требовать таких инвазивных мер, 
как формирование лапаростомы, что создает 
дополнительные риски для пациента. 

Учитывая вышеизложенное, мы предпо-
лагаем, что целенаправленное и контролируе-
мое снижение внутрибрюшного давления за 
счет создания внешнего отрицательного дав-
ления на переднюю брюшную стенку может 

стать эффективным физико-механическим 
способом репозиции абдоминальных органов 
и снижения компрессии легких. 

Цель исследования. Разработка и ком-
плексное теоретическое обоснование метода 
наружной терапии отрицательным давлением 
низкой интенсивности (External Low-Negative 
Pressure Abdominal Therapy, ELNPAT) для 
предоперационной стабилизации новорож-
денных с ВДГ. 

Материалы и методы. Для достижения 
поставленной цели была разработана концеп-
ция устройства и метода ELNPAT. Работа 
включала следующие этапы: 

1. Аналитическое моделирование. На ос-
нове данных литературы проведен анализ па-
тофизиологии ВДГ и биомеханических прин-
ципов, лежащих в основе воздействия отрица-
тельного давления на органы брюшной поло-
сти и грудной клетки. 

2. Инженерно-конструкторская разра-
ботка. Разработана трехмерная модель устрой-
ства, определены ключевые компоненты, мате-
риалы и технические характеристики. 

3. Анализ рисков. Проведен проактив-
ный анализ потенциальных рисков примене-
ния метода и разработаны инженерные и про-
токольные меры по их минимизации. 

4. Разработка клинического протокола. 
На основе теоретических данных предложен 
детальный протокол применения ELNPAT в 
условиях отделения анестезиологии-реанима-
ции и интенсивной терапии новорожденных 
(ОАРИТ). 

Результаты. Метод ELNPAT заключа-
ется в создании регулируемого отрицатель-
ного давления в ограниченном пространстве 
над передней брюшной стенкой новорожден-
ного. Устройство, реализующее метод, пред-
ставляет собой прозрачный ригидный купол, 
форма которого аппроксимирует прямоуголь-
ный параллелепипед и обеспечивает полное 
покрытие области от реберных дуг до лобко-
вой кости (рис. 1, 2).
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Рис. 1. Новорожденный на 37-й нед. гестации. Антропометрия: 1 – длина; 2 – расстояние от мечевидного 

отростка до лобковой кости; 3 – окружность грудной клетки; 4 – окружность головы 

Fig. 1. Newborn at 37 weeks of gestation. Anthropometric measurements: 1 – length; 2 – xiphoid-to-pubic bone 
distance; 3 – chest circumference; 4 – head circumference 

 

 
Рис. 2. Новорожденный на 37-й нед. гестации. Интубирован, подключен к аппарату ELNPAT:  

1 – прозрачный ригидный купол; 2 – лобковая кость; 3 – пупок; 4 – реберные дуги 

Fig. 2. Newborn at 37 weeks of gestation. Intubated and connected to the ELNPAT device:  
1 – transparent rigid hood; 2 – pubic bone; 3 – umbilicus; 4 – costal margins 

 
В структуру разработанного устройства 

входят (рис. 3, 4):  
• купол: применение медицинского про-

зрачного поликарбоната для его изготовления 
обеспечивает рентгенонеконтрастность и воз-
можность визуального контроля за состоянием 
кожных покровов и положением пациента; 

• система фиксации и герметизации: 
для обеспечения герметичности по контуру 
купола установлены широкие манжеты из 
биосовместимого силиконового эластомера. 
Для дополнительной герметизации в местах 

контакта с кожей может использоваться инци-
зионная пленка; 

• термостабилизирующая поверхность: 
нижняя стенка устройства, на которой распола-
гается пациент, выполнена из термолабильного 
материала (аналогичного греющим силиконо-
вым коврикам) для поддержания нормотермии 
и профилактики пролежней; 

• вакуумная система и система без-
опасности: сбоку купола расположен штуцер 
для подключения к вакуумному отсосу и ап-
парату, регулирующему давление (pressure 
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regulator unit). В систему интегрирован мано-
метр для визуального контроля и предохрани-
тельный клапан, ограничивающий максималь-
ное разрежение. Рабочий диапазон отрица-
тельного давления составляет от -5 до -15 мм 
рт. ст. (от -68 до -204 мм вод. ст.), что соизме-
римо с физиологическим градиентом давле-
ния между плевральной и брюшной поло-
стями и минимизирует риски гемодинамиче-
ских нарушений. 

• система мониторинга: на боковой 
стенке купола предусмотрен герметичный порт 
для проведения УЗИ, снабженный манжетой-
перчаткой из прозрачного полиуретана. Кон-
струкция порта позволяет вводить ультразвуко-
вой датчик для осуществления динамического 
контроля положения органов, оценки кровотока 
(в портальной системе, нижней полой вене) и 
состояния диафрагмы без нарушения герметич-
ности и прерывания сеанса терапии.

 

 
Рис. 3. Схема аппарата ELNPAT: 1 – порт для доступа УЗИ; 2 – штуцер; 3 – аппарат,  

регулирующий давление; 4 – манжеты герметизации (из биосовместимого эластомера);  
5 – термостабилизирующая поверхность 

Fig. 3. ELNPAT device diagram: 1 – ultrasound access port; 2 – connector; 3 – pressure control unit;  
4 – sealing cuffs (made of biocompatible elastomer); 5 – thermostabilized surface 

 

 
Рис. 4. Чертеж аппарата ELNPAT 

Fig. 4. Technical drawing of the ELNPAT device 
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Кроме того, был разработан протокол 
применения ELNPAT в условиях ОАРИТ: 

1. Показания и начало терапии: устрой-
ство устанавливается новорожденному с 
врожденной диафрагмальной грыжей непо-
средственно после рождения и выполнения 
первичных реанимационных мероприятий, 
интубации трахеи и начала респираторной 
поддержки. 

2. Параметры терапии: сеанс ELNPAT 
начинается с установки минимального отри-
цательного давления (-5 мм рт. ст.). В даль-
нейшем давление может титроваться под кон-
тролем показателей гемодинамики и данных 
ультразвукового исследования, но не должно 
превышать -15 мм рт. ст. 

3. Мониторинг: на протяжении всего се-
анса осуществляется непрерывный монито-
ринг частоты сердечных сокращений (ЧСС), 
артериального давления (АД), сатурации 
(SpO₂). Не реже одного раза в час проводится 

УЗИ-контроль через специализированный 
порт для оценки эффективности репозиции 
органов и исключения осложнений. 

4. Длительность сеанса: продолжитель-
ность непрерывного сеанса терапии опреде-
ляется индивидуально с учетом состояния 
пациента. Протоколом предусмотрена воз-
можность прерывания сеанса для осуществ-
ления необходимых медицинских манипу-
ляций. 

Сравнительный анализ предлагаемого 
устройства (локальный купол) с альтернатив-
ной концепцией (создание отрицательного 
давления в герметизированном кювезе во-
круг всего тела пациента) продемонстриро-
вал существенные преимущества разработан-
ного подхода, включая таргетность воздей-
ствия, сохранение полного доступа к паци-
енту и снижение рисков возникновения гене-
рализованных гемодинамических нарушений 
(табл. 1).

 
Таблица 1 

Table 1 
Сравнительный анализ предлагаемого устройства и альтернативной концепции 

Comparative analysis of the proposed device and an alternative concept 

Критерий 
Criterion 

Отдельный купол 
Individual hood 

Герметичный кювез 
Sealed incubator 

Техническая реализация 

Technical implementation 
Требуются разработка и производ-
ство нового устройства 

Development and production of a 
new device is required 

Используется имеющаяся инфра-
структура (кювезы), требуется 
лишь доработка системы гермети-
зации и подключения вакуумного 
насоса 

The existing infrastructure (incuba-
tor) is used; the setup requires only 
an upgraded sealing mechanism and 
vacuum pump connectivity 

Воздействие 

Impact 
Локальное, направленное строго на 
переднюю брюшную стенку 

Local, directed strictly at the anterior 
abdominal wall 

Системное, направленное на все 
тело ребенка, кроме головы (если 
кювез не полностью закрыт) 

Systemic, directed at the infant’s en-
tire body except for the head (pro-
vided the incubator is not fully en-
closed) 

Безопасность 

Safety 
Потенциально выше: легче контро-
лировать и ограничивать зону воз-
действия, минимизируя риски для 
гемодинамики 

Потенциально ниже: воздействие 
на все тело может сильнее влиять 
на венозный возврат к сердцу 
(риск развития коллапса из-за воз-
действия на нижнюю полую вену), 
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Критерий 
Criterion 

Отдельный купол 
Individual hood 

Герметичный кювез 
Sealed incubator 

Potentially higher: it is easier to mon-
itor and restrict the exposure area, 
thereby minimizing hemodynamic 
risks 

что требует еще более жесткого 
контроля 

Potentially lower: systemic exposure 
may have a greater impact on venous 
return to the heart (risk of collapse 
due to pressure on the inferior vena 
cava), requiring even more stringent 
monitoring 

Уход за пациентом 

Patient care 
Относительно простой: купол 
можно временно снять для прове-
дения манипуляций, санаций, УЗИ 

Relatively simple: the hood can be 
temporarily removed for medical pro-
cedures, sanitation, and ultrasound 
examination 

Крайне затруднен: для любого 
вмешательства (санация трахеи, 
если закрыта голова, забор крови, 
осмотр) необходимо разгерметизи-
ровать весь кювез, прервав тера-
пию 

Extremely difficult: any intervention 
(such as tracheal suctioning if the 
head is enclosed, blood sampling, or 
physical examination) requires de-
pressurization of the entire incubator, 
interrupting therapy 

Мониторинг 

Monitoring 
Ребенок доступен для осмотра, 
легко проводить рентгенографию  

The infant is accessible for physical 
examination; X-rays can be easily 
performed 

Ребенок находится внутри замкну-
того пространства, что может 
ухудшать визуализацию и доступ 
для проведения некоторых видов 
мониторинга 

The infant is placed into an enclosed 
chamber, which may impair visuali-
zation and restrict access for certain 
types of monitoring 

Ключевое преимущество 

Key advantage 
Таргетность воздействия 

Targeted impact 
Техническая простота, скорость 
внедрения 

Technical simplicity, rapid imple-
mentation 

Ключевой недостаток 

Key drawback 
Необходимость разработки нового 
устройства 

Need for new device development 

Грубость и неселективность воз-
действия, резкое ограничение до-
ступа к пациенту  

Non-selective, imprecise impact and 
severely limited patient accessibility 

 
При проведении проактивного анализа 

выявлен ряд потенциальных рисков примене-
ния метода ELNPAT. Для каждого из рисков 
были разработаны и предложены соответству- 

ющие меры по их минимизации, которые 
были учтены при проектировании устрой-
ства и внедрены в клинический протокол 
(табл. 2).
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Таблица 2 
Table 2 

Анализ потенциальных рисков применения метода ELNPAT и меры по их минимизации 

Analysis of potential risks associated with the ELNPAT method and risk mitigation measures 

Потенциальный риск 
Potential risk  

Предложенные меры для минимизации риска 
Proposed risk mitigation measures 

Ущемление органов 

Organ compression 

Использование низкого отрицательного давления  
(-5...-15 мм рт. ст.); применение широких герметизирую-
щих манжет, создающих плавный градиент давления 

Use of low negative pressure (-5 to -15 mm Hg); application 
of wide sealing cuffs to create a smooth pressure gradient 

Гемодинамические нарушения  
(влияние на нижнюю полую вену и аорту) 

Hemodynamic abnormalities  
(impact on the inferior vena cava and aorta) 

Тщательный мониторинг АД, ЧСС, SpO₂; титрование 
давления от минимального значения; выбор диапазона 
давления, соизмеримого с физиологическим градиентом 

Careful monitoring of BP, HR, and SpO₂; pressure titration 
starting from the minimum value; selection of a pressure 
range consistent with the physiological gradient 

Баротравма кожи и подкожной клетчатки 

Barotrauma to the skin and subcutaneous tissue 

Использование мягких широких манжет; применение 
инцизионной пленки; регулярный осмотр кожных по-
кровов 

Use of soft, wide cuffs; application of incise film; regular 
skin inspection 

Нарушение терморегуляции 

Impaired thermoregulation 

Интеграция в конструкцию термостабилизирующей по-
верхности (греющая панель) 

Integration of a thermostabilizing surface (heating panel) 
into the device design 

Сложности мониторинга 

Monitoring challenges 

Оснащение устройства прозрачным рентгенонекон-
трастным куполом и герметичным портом для УЗИ-дат-
чика 

Equipping the device with a transparent nonopaque hood 
and a sealed port for an ultrasound transducer  

Нарушение терморегуляции 

Impaired thermoregulation 

Интеграция в конструкцию термостабилизирующей по-
верхности (греющая панель) 

Integration of a thermostabilizing surface (heating panel) 
into the device design 

Сложности мониторинга 

Monitoring challenges 

Оснащение устройства прозрачным рентгенонекон-
трастным куполом и герметичным портом для УЗИ-дат-
чика 

Equipping the device with a transparent nonopaque hood 
and a sealed port for an ultrasound transducer  

 
Обсуждение. В настоящей работе пред-

ставлена комплексная разработка и теоретиче-
ское обоснование метода наружной терапии 
отрицательным давлением низкой интенсив-
ности для предоперационной стабилизации 
новорожденных с ВДГ. Проведенный анализ 
позволяет рассматривать ELNPAT как потен-

циально революционный подход, направлен-
ный на устранение ключевого патофизиологи-
ческого звена ВДГ – механической компрес-
сии легких. 

Основой метода является целенаправлен-
ное создание отрицательного давления исклю-
чительно на переднюю брюшную стенку, что, 
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согласно теоретическому обоснованию, поз-
воляет снизить градиент давления между 
брюшной и грудной полостями. Простая фи-
зическая аналогия «шарик в колбе» наглядно 
иллюстрирует этот принцип: снижение давле-
ния снаружи способствует возвращению со-
держимого (органов брюшной полости) в ис-
ходное положение. Ожидается, что это приве-
дет к репозиции абдоминальных органов из 
грудной клетки, снижению компрессии легоч-
ной ткани и, как следствие, к уменьшению ле-
гочной гипертензии и улучшению условий 
для вентиляции. Важнейшим преимуществом 
ELNPAT перед такими высокоинвазивными 
методами, как экстракорпоральная мембран-
ная оксигенация (ЭКМО) [7] или пренаталь-
ная фетоскопическая окклюзия трахеи (FETO) 
[3, 8], является его неинвазивность, физиоло-
гичность и таргетность воздействия. В отли-
чие от ЭКМО, ELNPAT не сопряжен с рис-
ками, связанными с канюляцией крупных со-
судов и системной антикоагулянтной тера-
пией, а в отличии от FETO, применяется пост-
натально, что позволяет избежать рисков 
ятрогенных акушерских осложнений. 

Отметим, что, как и любой новый метод, 
ELNPAT несет в себе потенциальные риски. 
Однако проведенный анализ показал, что каж-
дый из них может быть нивелирован инженер-
ными и протокольными решениями. Риск 
ущемления органов минимизирован исполь-
зованием низкого давления и широких ман-
жет, создающих плавный градиент. Профи-
лактике нарушений гемодинамики способ-
ствуют тщательный мониторинг АД, ЧСС, 
SpO₂ и работа в физиологическом диапазоне 
давлений. Уникальная особенность устрой-
ства – герметичный порт для УЗИ-датчика – 
позволяет осуществлять динамический кон-
троль за положением органов и кровотоком, 

обеспечивая раннее выявление возможных 
осложнений. Таким образом, безопасность 
метода является не следствием отсутствия 
рисков, а результатом их системного анализа 
и превентивного управления. 

Основным ограничением представленной 
разработки является ее концептуальный ха-
рактер. Несмотря на теоретическую и инже-
нерную детализацию эффективность и без-
опасность метода требуют эмпирического 
подтверждения. Программа дальнейших ис-
следований включает: 

1) создание рабочего прототипа устрой-
ства ELNPAT; 

2) экспериментальные исследования на 
животных для оценки непосредственной эф-
фективности, определения оптимальных пара-
метров давления и продолжительности сеан-
сов, а также для подтверждения профиля без-
опасности; 

3) пилотные клинические исследования 
для оценки применимости и эффективности 
метода в реальных клинических условиях 
ОАРИТ. 

Заключение. Концепция ELNPAT пред-
ставляет собой новый, патогенетически обос-
нованный подход к решению ключевой про-
блемы предоперационного ведения новорож-
денных с ВДГ – механической компрессии 
легких. Детально проработанный дизайн 
устройства, а также предложенный клиниче-
ский протокол создают прочный фундамент 
для дальнейшего изучения нового метода. 
Внедрение его в клиническую практику в пер-
спективе может способствовать снижению до-
операционной летальности и улучшению от-
даленных результатов у указанной категории 
пациентов. Для достижения этой цели необхо-
димы последовательные экспериментальные 
и клинические исследования.
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DEVELOPMENT AND THEORETICAL SUBSTANTIATION  
OF THE EXTERNAL LOW NEGATIVE PRESSURE ASSISTED THERAPY  

(ELNPAT) METHOD FOR PREOPERATIVE STABILIZATION OF NEWBORNS 
WITH CONGENITAL DIAPHRAGMATIC HERNIA 

 
M.E. Zuev, D.V. Galanova, P.A. Pyatysheva, V.A. Tishchenko 

 
Children's City Hospital No. 22, St. Petersburg, Russia 

 
Congenital diaphragmatic hernia (CDH) is characterized by high preoperative mortality rates due to pul-
monary hypertension and respiratory failure resulting from mechanical lung compression. Current pre-
operative stabilization methods are often ineffective or invasive and are associated with a high risk of com-
plications. 
Objective. The aim of the study is to develop and provide a comprehensive theoretical substantiation of the 
External Low-Negative Pressure Abdominal Therapy (ELNPAT) method for the preoperative stabilization 
of newborns with CDH. 
Materials and Methods. Based on the analysis of CDH pathophysiology and biomechanical principles, a 
device concept was developed to generate adjustable negative pressure (ranging from -5 to -15 mm Hg) 
under a transparent rigid hood hermetically attached to the anterior abdominal wall of a newborn. The 
analysis was conducted regarding the device design, safety systems (relief valve, pressure gauge), and mon-
itoring capabilities (sealed ultrasound transducer port). Furthermore, a clinical application protocol for the 
Neonatal Intensive Care Unit (NICU) was proposed. 
Results. A detailed description of the ELNPAT device and its application protocol is presented. The ex-
pected clinical outcomes of the method were theoretically substantiated, including the repositioning of ab-
dominal organs from the thoracic cavity, and the reduction of lung compression and pulmonary hyperten-
sion. It is demonstrated that the proposed engineering and protocol solutions minimize the risks of organ 
compression, hemodynamic abnormalities, and barotrauma. 
Conclusion. The ELNPAT concept represents a promising physical and mechanical approach to the pre-
operative stabilization of newborns with CDH. The developed device design and application protocol re-
quire further experimental and clinical validation to confirm the efficacy and safety. 
 
Key words: congenital diaphragmatic hernia, pulmonary hypertension, preoperative preparation, medical 
device, negative pressure, newborn. 
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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ РЕЗЕРВОВ  
ОРГАНИЗМА СПОРТСМЕНОВ НА ОСНОВАНИИ  

КОМПЛЕКСНОГО АНАЛИЗА  
ЭЛЕКТРОЭНЦЕФАЛОГРАФИЧЕСКИХ МАРКЕРОВ  

И ГАЗООБМЕНА В МОДЕЛИ  
ГИПОКСИЧЕСКОГО СТРЕСС-ТЕСТА  

 
Н.В. Балиоз, С.Г. Кривощеков 

 
ФГБНУ «Научно-исследовательский институт нейронаук и медицины»,  

г. Новосибирск, Россия 
 
Цель исследования - изучить особенности электроэнцефалографической активности при гипокси-
ческом стресс-тесте у спортсменов 2 циклических видов спорта, различающихся по специфике 
дыхания при физической нагрузке (пловцы и лыжники), и сопоставить данные ЭЭГ с показателями 
газообмена.  
Материалы и методы. Обследовано 43 чел. в возрасте 18–22 лет (14 лыжников, 12 пловцов, 17 чел. 
из группы контроля). Проводился гипоксический стресс-тест со снижением концентрации О2 во 
вдыхаемом воздухе в течение 30 мин с 20,9 % до 10 % с записью показателей газообмена, вентиля-
ции и ЭЭГ.  
Результаты. Установлено, что на 25-й мин гипоксического теста наблюдается увеличение мощ-
ности низкочастотного тета-ритма во всех группах по сравнению с фоном: у пловцов повышение 
незначительное, в контрольной группе и у лыжников различия достоверны. Во всех группах при 
гипоксии наблюдается снижение мощности высокочастотного альфа-ритма, наиболее высокой она 
сохраняется у пловцов. При равном потреблении кислорода в группах проявляются межгрупповые 
особенности работы кардиореспираторной системы и газообмена: у пловцов достоверно выше ле-
гочная вентиляция, частота дыхания и ниже дыхательный объем по сравнению с лыжниками, у 
лыжников ниже ЧСС, а эффективность дыхания выше, чем у испытуемых других групп. Уровни 
сатурации в группах в условиях фона не различаются, а при гипоксии показатели пловцов выше 
(р<0,01) по сравнению с лыжниками. Изменения ритмов ЭЭГ и индивидуальной частоты α-пика, 
реакция десинхронизации альфа-ритма, динамика газообмена, АД и индекса Кердо свидетель-
ствуют о том, что пловцы при гипоксической нагрузке лучше сохраняют стабильность мозговой 
деятельности за счет усиления симпатической активности, газообмена и вентиляции по сравне-
нию с лыжниками, которые, усиливая парасимпатическую активность, снижают электрокорти-
кальную активность и энерготраты организма. 

 
Ключевые слова: электроэнцефалограмма, гипоксический стресс-тест, газообмен, спортсмены. 

 
Введение. Во всем мире отмечается по-

вышенный интерес специалистов к привлече-
нию новых технологий для совершенствова-
ния спортивного мастерства. При этом функ-
ционирование головного мозга изучается 

наравне с функциональными резервами серд-
ца и мышц. Нейрофизиологические исследо-
вания показывают, что адаптация к физиче-
ским нагрузкам сопровождается образова-
нием новых нейронных связей за счет адап- 
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тивной нейропластичности мозга, которая в 
том числе обеспечивает рост функциональ-
ных резервов спортсменов [1]. Кроме того, по-
казано, что регулярные физические упражне-
ния не только вызывают функциональные из-
менения ЦНС, но и влияют на когнитивные 
функции [2]. Установлено, что элитные 
спортсмены, помимо развития моторных 
навыков, демонстрируют высокую сенсомо-
торную интеграцию, сопряженность работы 
кардиореспираторной системы, высокие мо-
тивационные и волевые качества, определяю-
щие эталон спортивной формы [3–5]. Имею-
щиеся в литературе сведения о работе мозга в 
различных спортивных ситуациях и специ-
фике его изменений в течение индивидуаль-
ной спортивной карьеры [6, 7] указывают на 
вклад центральных механизмов регуляции 
функций в улучшение спортивных результа-
тов [8–11]. Использование новых методиче-
ских подходов с применением электроэнце-
фалографии [12], функциональной магнитно-
резонансной томографии [13], позитронно-
эмиссионной томографии [14], однофотон-
ной эмиссионной томографии [15] значи-
тельно расширило понимание динамики ко-
гнитивных процессов в контексте физиче-
ской активности и спорта. При этом наиболее 
доступным методом анализа кортикальной 
активности мозга остается электроэнцефало-
графия (ЭЭГ). 

Для изучения функциональных резервов 
организма широко используются методы 
оценки его ответов на фактор гипоксии. Уста-
новлены отличительные особенности двух  
типов гипоксических состояний: гипоксии 
нагрузки при мышечной деятельности и гипо-
ксической гипоксии в горах. В работе  
М.М. Филиппова и соавт. отмечено, что при-
чиной возникновения гипоксии нагрузки яв-
ляется не артериальная гипоксемия, являюща-
яся обязательным условием для развития гор-
ной гипоксии, а несоответствие между воз-
можностями систем и органов доставлять кис-
лород клеткам и увеличенным кислородным 
запросом [16]. Использование нормобариче-
ской гипоксии для тестирования спортсменов 
на гипоксическую устойчивость (гипоксиче-
ский стресс-тест) позволило получить целый 

ряд интересных результатов. Были обнару-
жены не только физиологические, но и биохи-
мические, а также генетические механизмы 
формирования устойчивости человека к гипо-
ксии и разработаны подходы для ее прогнози-
рования. Применение гипоксических тестов 
без физической нагрузки позволяет оценивать 
индивидуальную гипоксическую устойчи-
вость организма, на которую, как предполага-
ется, оказывает влияние спортивная деятель-
ность [11, 17–19].     

Одним из продуктивных подходов в 
оценке функционального состояния ЦНС 
признано изучение ЭЭГ и мозговой активно-
сти в условиях гипоксии [19]. Головной мозг 
является наиболее чувствительным к гипо-
ксии органом, поэтому характер изменений 
его биоэлектрической активности в гипокси-
ческом тесте служит одним из критериев вы-
раженности гипоксии нагрузки. Так, пока-
зано, что под влиянием нормобарической ги-
поксии происходит изменение центрального 
контроля функции кардиореспираторной си-
стемы [20, 21]. С другой стороны, получены 
сведения, что разные виды физической 
нагрузки (циклическая либо силовая) оказы-
вают неодинаковое влияние на церебральную 
гемодинамику, кровенаполнение и тонус со-
судов [22], а также на когнитивные функции 
и биоэлектрическую активность головного 
мозга у спортсменов [23].  

Таким образом, можно предполагать, что 
регулярные физические нагрузки способ-
ствуют развитию специфической нейропла-
стичности, которая обеспечивает защиту 
мозга при возникновении гипоксического со-
стояния. По-видимому, занятия спортом со-
действуют совершенствованию центральных 
механизмов регуляции функций кровообра-
щения и дыхания, позволяющих поддержи-
вать адекватное кровоснабжение мозга в усло-
виях гипоксии нагрузки. Не исключено, что 
специфика тренировочного процесса находит 
отражение в характере изменений ритмов ЭЭГ 
в ответ на гипоксический стимул.  

Цель исследования. Изучить особенно-
сти электроэнцефалографической активности 
головного мозга при гипоксическом воздей-
ствии у спортсменов 2 циклических видов 
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спорта, различающихся по специфике дыха-
ния при физической нагрузке (пловцы и лыж-
ники), и сопоставить полученные данные ЭЭГ 
с показателями газообмена.  

Рабочая гипотеза предполагала, что 
спортсмены, тренирующиеся в режимах сво-
бодного дыхания (лыжники) и дыхания с по-
вышенным сопротивлением (пловцы), при вы-
полнении теста с острым гипоксическим воз-
действием могут демонстрировать различия 
по показателям электроэнцефалографии, свя-
занные с кардиореспираторными характери-
стиками. 

Материалы и методы. Оценивались из-
менения показателей биоэлектрической ак-
тивности мозга (ритмы ЭЭГ) и показатели га-
зообмена в фоне (дыхание атмосферным воз-
духом 20,9 % О2 через маску) и во время  
30-минутного гипоксического стресс-теста 
(дыхание гипоксической смесью).  

Обследовано 43 чел. в возрасте 18–22 лет, 
сопоставимых по возрастным и весо-росто-
вым характеристикам: 17 чел. – контроль (не 
спортсмены) и 26 чел. – спортсмены (первого 
спортивного разряда и кандидаты в мастера 
спорта: 14 лыжников и 12 пловцов.  

В качестве тестирующего воздействия ис-
пользовался единообразный острый гипокси-
ческий стресс-тест с плавным снижением кон-
центрации О2 во вдыхаемом воздухе в течение 
30 мин с 20,9 % до 10 % и записью показате-
лей газообмена, вентиляции и ЭЭГ. Гипокси-
ческую газовую смесь готовили с помощью 
кислородного концентратора NewLife компа-
нии AirStep (США). 

Регистрация показателей электроэнцефа-
лографии проводилась при выполнении 
функциональной пробы с открыванием глаз 
(1 мин при закрытых глазах и 30 с – при от-
крытых) в фоне и на 25-й мин гипоксической 
нагрузки на программно-аппаратном ком-
плексе БИ-012-2 (Новосибирск, Россия).  

Был применен монополярный монтаж 
электродов с помещением активного элек-
трода в отведение Рz, а референтного – на 
мочку правого уха. Заземляющий электрод 
также располагался на мочке правого уха. 
Точка Рz была выбрана в связи с тем, что в 

теменно-затылочной области характери-
стики альфа-активности наиболее устой-
чивы и наименее вариабельны при повтор-
ных измерениях, а выраженная тета- и 
дельта-активность как признак нарастаю-
щей гипоксии мозга появляется позже, чем в 
лобных зонах.  

Частота максимального альфа-пика и 
глубина десинхронизации оценивались при 
сравнении спектров ЭЭГ при закрытых и от-
крытых глазах.  

Для анализа использовались последние 
чистые (без артефактов) 30-секундные за-
писи ЭЭГ: 4 эпохи по 5 с перед открыванием 
глаз и 4 эпохи по 5 с после открывания глаз. 
Свободный от артефактов сигнал ЭЭГ от-
фильтровывался (для основных ритмов θ, α, 
β) и подвергался быстрому преобразованию 
Фурье в полосе 0,3–30,0 Гц.  

Выходные данные анализировались с по-
мощью специализированной программы Win 
EEG («Мицар», Санкт-Петербург), состав-
ленной в соответствии с принятыми стандар-
тами анализа сигнала, и представлены в виде 
таблицы спектральной мощности ЭЭГ с ша-
гом 1 Гц.  

Спектры мощности оценивали в диапазо-
нах θ-ритма (4–7 Гц), α-ритма (8–13 Гц), β-
ритма (14–30 Гц). Для контроля артефактов 
записывалась миограмма мышц лба.  

Выраженность реакции α-десинхрониза-
ции (индивидуальная глубина снижения 
мощности альфа-ритма, ИГСМА) оценива-
лась по снижению мощности альфа-ритма в 
реакции на открывание глаз по формуле 

ИГСМА (%) = (Мог/Мзг)×100. 

Этот показатель отражает процентное 
снижение мощности альфа-ритма при откры-
вании глаз по сравнению с показателями при 
закрытых глазах.  

Также оценивалась индивидуальная ча-
стота мощности альфа-пика (ИЧМПА) как ин-
дивидуальное значение максимальной мощ-
ности альфа-волн в ЭЭГ-сигнале мозга, кото-
рое находится в стандартном альфа-диапа-
зоне. 
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Показатели газообмена и вентиляции ре-
гистрировались на газоанализаторе Oxycon 
Pro® («ЭрихЭгер»). Измеряли легочную вен-
тиляцию (VE, л/мин), частоту дыхания (BF, 
вдох./мин), дыхательный объем (VT, л), ско-
рость потребления кислорода (VO2, л/мин), 
вентиляторный эквивалент для О2 (EqO2, л/л), 
частоту пульса (HR, уд./мин). Полученные дан-
ные автоматически приводились к системе 
BTPS.  

Оценка сатурации (SaO2, %) проводилась 
с помощью прибора «Оксиметр BCI 3304 
Autocorr» (США).  

Регистрация артериального давления и 
проба Кердо осуществлялись в фоне и в конце 
гипоксического теста. 

Все исследования проведены в соответ-
ствии с принципами биомедицинской этики и 
одобрены этическим комитетом ФГБНУ 
«Научно-исследовательский институт нейро-
наук и медицины» (протокол № 2 от 
21.04.2022). 

Результаты и обсуждение. Результаты 
анализа мощности основных ритмов ЭЭГ в 
фоне и на 25-й мин гипоксического воздей-
ствия представлены в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Table 1 
Показатели мощности основных ритмов ЭЭГ (мкВ2) и ИГСМА (%)  

в фоне и конце гипоксического теста, М±m 

Power spectral density of major EEG rhythms (µV2) and individual depth  
of alpha power reduction (%) at baseline and at the end of the hypoxic test, M±m 

Показатель 
Parameter 

Группа 
Group 

Значимость 
различий 

Significance  
of differences 

Контроль, n=17 
Control, n=17 

Пловцы, n=12 
Swimmers, n=12 

Лыжники, n=14 
Skiers, n=14 

1 2 3 1-2 2-3 1-3 

Исходное состояние (фон) 
Baseline 

θ 9,11±2,61 8,20±2,70 8,66±1,30    

α 26,82±5,2 36,46±8,99 27,09±6,83    

β 3,59±0,91 3,16±0,72 3,34±0,60    

ИГСМА 
IDAPR 80 92 76  #  

25-я мин гипоксии 
Hypoxia, 25 min 

θ 22,08±1,62* 9,8±2,81 20,94±1,31* # #  

α 18,72±6,14 24,25±7,4* 19,55±4,8    

β 4,21±1,3 3,04±0,63 3,94±0,74    

ИГСМА 
IDAPR 72 85 74    

Примечание. * – достоверные различия в сравнении с фоном; # – достоверные различия между груп-
пами (p≤0,05). 

Note. * – the differences are significant compared with baseline; # – significant differences between groups 
(p≤0.05); IDAPR – individual depth of alpha power reduction. 

 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 1, 2026  
 

 

 

113 

Оценка данных показывает, что в фоне 
по всем показателям основных ритмов ЭЭГ 
межгрупповые отличия отсутствуют. Вместе 
с тем мощность альфа-ритма при открывании 
глаз по сравнению с показателями при закры-
тых глазах (ИГСМА, %) в группе пловцов со-
храняется на более высоком уровне (92 %), 
чем в других группах, при этом при сопостав-
лении с лыжниками различия достоверны 
(p≤0.05).   

На 25-й мин гипоксического теста 
наблюдается явное увеличение мощности 
низкочастотного тета-ритма во всех груп-
пах, но при этом в группе пловцов повыше-
ние незначительно, тогда как в контрольной 
группе и у лыжников оно достоверно. Сни-
жение мощности альфа-ритма отмечено 
также у всех испытуемых. В литературе уси-
ление низкочастотных ритмов (тета) и сни-
жение мощности высокочастотных ритмов 
(альфа) при гипоксии расцениваются как 
признаки возникновения гипоксии мозга, а 
выраженность их изменений используется 
для оценки гипоксической устойчивости ис-
пытуемого [17]. 

Также следует отметить, что у пловцов 
показатели мощности тета-ритма имеют 
наименьшие значения по сравнению с дру-
гими обследуемыми как в фоне, так и при ги-

поксии, что, вероятно, может служить при-
знаком более высокой адаптивной гипокси-
ческой устойчивости у спортсменов этой 
группы. Можно предполагать, что мозг плов-
цов по сравнению с контролем и лыжниками 
испытывает менее выраженное состояния ги-
поксемии, что может быть связано с более 
ранним включением компенсаторных реак-
ций со стороны кардиореспираторной си-
стемы при возникновении гипоксической ги-
поксемии. Показатели бета-ритма в гипокси-
ческом тесте не показали достоверных разли-
чий по сравнению с фоном во всех группах 
(табл. 1). 

Анализ изменений индивидуальной ча-
стоты альфа-пика (ИЧМПА) на 25-й мин гипо-
ксического теста (табл. 2) показал снижение 
показателей (т.е. смещение пика α-ритма в 
низкочастотную зону) у всех испытуемых, но 
достоверным оно было только в контрольной 
группе. Причины подобных различий между 
спортсменами и контролем требуют дальней-
шего изучения, но, вероятно, они связаны с 
повышенной защитой мозговых структур от 
гипоксии у спортсменов по сравнению с не-
тренированными людьми.  

Результаты анализа газообмена и работы 
кардиореспираторной системы представлены в 
табл. 3. 

 
Таблица 2  

Table 2 
Показатели ИЧМПА (Гц) в фоне и конце гипоксического теста, М±m 

Individual alpha peak frequency (Hz) at baseline and at the end of the hypoxic test, M±m 

ИЧМПА 
IAPF 

Контроль, n=17 
Control, n=17 

Пловцы, n=12 
Swimmers, n=12 

Лыжники, n=14 
Skiers, n=14 

Фон 
Baseline 10,2±0,3 10,4±0,4 10,3±0,2 

Гипоксия 
Hypoxia  8,9±0,7* 10,0±0,5 9,6±0,8 

Примечание. * – достоверные различия между фоном и гипоксией (р≤0,05). 

Note. * – significant differences between baseline and hypoxia (p≤0.05). 
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Таблица 3 
Table 3 

Показатели газообмена и кардиореспираторной системы у испытуемых  
в фоне и конце гипоксического теста, M±m 

Gas exchange and cardiorespiratory parameters at baseline  
and at the end of the hypoxic test, M±m 

Показатель 
Parameter  

Група 
Group 

Значимость  
различий 

Significance  
of differences  

Контроль (n=17) 
Control (n=17) 

Пловцы (n=12) 
Swimmers(n=12) 

Лыжники (n=14) 
Skiers (n=14) 

1 2 3 1-2 2-3 1-3 

Исходное состояние (фон) 
Baseline 

VO2, л/мин 
VO2, L/min) 0,28±0,02 0,31±0,02 0,30±0,02    

HR, уд./мин 
HR, beats/min 76,4±6,31 74,3±8,54 65,6±4,12   ** 

VE, л/мин 
VE, L/min 11,4±2,5 12,7±3,5 10,2±3,6    

VT, л 
VT, L 0,79±0,4 0,75±0,6 0,84±0,5    

BF, вдох./мин 
BF, breaths/min 12,6±2,8 13,4±3,6 12,3±3,2    

EqО2, л/л 
EqО2, L/L 36,8±6,11 36,9±2,90 30,7±3,02  * * 

SaO2, % 98,2±2,3 98,3±1,4 98,1±3,4    
25-я мин гипоксии 

Hypoxia, 25 min 
VO2, л/мин 
VO2, L/min 0,29±0,03 0,32±0,01 0,30±0,02    

HR, уд./мин 
HR, beats/min 96,6±8,11 91,0±3,93 81,1±5,52  * ** 

VE, л/мин 
VE, L/min 12,8±3,97 14,2±2,35 11,3±1,37  *  

VT, л 
VT, L 0,96±0,52 0,78±0,21 1,07±0,17  *  

BF, вдох./мин 
BF, breaths/min 14,3±4,2 17,5±5,51 11,6±3,67  *  

EqО2, л/л 
EqО2, L/L 45,6±3,70 42,8±2,39 36,3±2,18  * ** 

SaO2, % 78,9±6,30 81,7±2,31 76,6±3,32  **  

Примечание. 1) VE – легочная вентиляция, BF – частота дыхания, VT – дыхательный объем, VO2 – ско-
рость потребления кислорода, EqO2 – вентиляторный эквивалент для О2, HR – частота пульса, SaO2 – сатурация 
гемоглобина крови кислородом; 2) достоверность отличий между группами: * – р<0,05, ** – р<0,01. 

Note. 1) VE – pulmonary ventilation, BF – breathing frequency, VT – tidal volume, VO2 – oxygen consump-
tion rate, EqO2 – ventilation equivalent for O2, HR – heart rate, SaO2 – oxygen saturation of hemoglobin;  
* – significant differences between groups, p<0,05, ** – significant differences between groups, p<0,01. 

 
В исходном состоянии межгрупповые раз-

личия показателей газообмена (VO2, VE, VT) не-
велики и отражают особенности, касающиеся 

экономичности работы дыхания и сердечной де-
ятельности. Так, HR у лыжников ниже, а EqО2 
выше, чем у испытуемых других групп.  
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В условиях гипоксии при равном потреб-
лении кислорода (VO2) у всех участников ис-
следования проявляются межгрупповые осо-
бенности работы кардиореспираторной си-
стемы и газообмена, связанные, вероятно, со 
спецификой тренировок: у пловцов достоверно 
выше VE, Bf и ниже VT по сравнению с лыж-
никами. При межгрупповом сравнении по 
EqО2, который отражает объем воздуха, прока-
ченного через легкие для получения 1 л кисло-
рода, достоверно самые низкие значения обна-
ружены у лыжников, что говорит о наиболее 
высокой эффективности работы системы дыха-
ния. Также обращает на себя внимание, что HR 
у лиц, регулярно занимающихся бегом на лы-
жах, ниже на 16 % по сравнению с пловцами и 
нетренированными лицами. Уровни SaO2 в 
условиях фона в группах не различаются, а при 
гипоксии у пловцов достоверно (р<0,01) выше 

по сравнению с лыжниками. Этот факт мы рас-
цениваем как проявление адаптивного меха-
низма, который вырабатывается в результате 
тренировок пловцов и необходим для поддер-
жания мышечной работы при ограниченном 
доступе кислорода в водной среде.  

Межгрупповой анализ баланса активно-
сти отделов вегетативной нервной системы 
(ВНС) по индексу Кердо (ИК) в условиях фона 
(табл. 4) показал, что в контрольной группе 
наблюдается баланс отделов симпатической и 
парасимпатической системы (ИК=-4,08±3,73). 
У пловцов преобладает симпатическая актив-
ность (ИК=2,70±2,31), оказывающая активи-
рующее влияние на функции кардиореспира-
торной системы, а у лыжников активность от-
делов ВНС отчетливо смещена в парасимпа-
тическую сторону: ИК=-20,28±7,92 (р<0,01).

 
Таблица 4 

Table 4 
Индекс Кердо, систолическое и диастолическое артериальное давление  

в фоне периоде и конце гипоксического теста, M±m 
Kerdo Index, systolic and diastolic blood pressure at baseline  

and at the end of the hypoxic test, M±m  
Показатель 
Parameter 

Контроль (n=17) 
Control (n=17) 

Пловцы (n=12) 
Swimmers(n=12) 

Лыжники (n=14) 
Skiers (n=14) 

Исходное состояние (фон) 
Baseline 

Индекс Кердо 
Kerdo index -4,08±3,73 2,70±2,31 -20,28±7,92*^ 

Систолическое  
артериальное давление 
Systolic blood pressure 

123,08±2,77 125,27±4,48 121,50±4,01 

Диастолическое  
артериальное давление  
Diastolic blood pressure 

74,75±2,16 75,82±3,89 72,93±2,63 

25-я мин гипоксии 
Hypoxia, 25 min 

Индекс Кердо 
Kerdo index 13,23±5,9 15,44±8,1 3,53±3,6 

Систолическое  
артериальное давление 
Systolic blood pressure 

135,8±4,6 138,6±4,8 136,1±3,9 

Диастолическое  
артериальное давление  
Diastolic blood pressure 

84,2±2,9 87,2±2,8 78,4±2,5 

Примечание. * – достоверные отличия от контрольной группы (p≤0,01); ^ – достоверные отличия 
между лыжниками и пловцами (p≤0,01). 

Note. * – the differences are significant compared with the control group (p≤0.01); ^ – significant differences 
between skiers and swimmers (p≤0.01). 
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В условиях фона достоверные межгруп-
повые отличия в показателях артериального 
давления отсутствуют, хотя в группе пловцов 
значения систолического артериального дав-
ления самые высокие (табл. 4). 

Анализ функционального состояния ВНС 
по показателям индекса Кердо в гипоксиче-
ском тесте показал повышение симпатической 
активности во всех группах, но при этом 
наиболее высокие значения отмечены у плов-
цов (15,44±8,1), а наиболее низкие – у лыжни-
ков (3,53±3,6). Кроме того, обращает на себя 
внимание незначительное повышение диасто-
лического давления у лыжников (табл. 4).    

Таким образом, несмотря на общность 
физиологических изменений кислород-транс-
портных функций при циклических мышеч-
ных нагрузках, характер мышечных трениро-
вок, по-видимому, влияет на гипоксическую 
устойчивость спортсменов. У лыжников тре-
нировки проходят в нормоксических усло-
виях, дыхание совершается в свободном ре-
жиме, тело находится в вертикальном положе-
нии, на него не действуют никакие дополни-
тельные факторы. Тренировка при плавании 
определяется факторами, связанными с дви-
жением в воде, горизонтальным положением 
тела и большой теплоемкостью воды, а также 
давлением воды на грудную клетку, затрудня-
ющим дыхательные экскурсии и поступление 
воздуха в дыхательные пути [24]. Кроме того, 
дыхание во время плавания синхронизируется 
с плавательными (гребковыми) циклами: дли-
тельность фазы вдоха уменьшается, а выдох 
удлиняется (по типу рефлекса Геринга – Брей-
ера [25]) и обычно производится под водой (за 
исключением брасса и плавания на спине), т.е. 
осуществляется с большим сопротивлением, 
чем в воздушной среде [26]. Вероятно, у плов-
цов в процессе длительных тренировок сфор-
мирован механизм поддержания высокого 
уровня насыщения крови кислородом за счет 
повышенной активности дыхательной и сер-
дечно-сосудистой систем. 

Сравнение электроэнцефалографических 
маркеров функционального состояния ЦНС 
при гипоксическом стресс-тесте и функцио-
нального состояния кардиореспираторной си-

стемы у спортсменов разных циклических ви-
дов спорта показало следующее. Мозг плов-
цов сохраняет более высокую активность в 
условиях гипоксии, хотя экономичность ра-
боты кардиореспираторной системы ниже, 
чем у лыжников. Из этого следует, что долго-
временные адаптивные механизмы при заня-
тиях спортивным плаванием настроены на ды-
хание в среде с повышенным сопротивлением 
дыхания и предполагают быстрое включение 
симпатической активации при возникновении 
гипоксии, в связи с чем они более энергоза-
тратны. Тогда как у лыжников долговремен-
ные адаптивные механизмы основаны на уси-
лении парасимпатической регуляции, наце-
лены на высокий уровень экономичности и 
снижение энерготрат, в связи с чем мозг лыж-
ников демонстрирует большее снижение ак-
тивности в условиях неизбегаемой гипоксии. 
При тренировках на выносливость потреб-
ность организма в кислороде высокая, в связи 
с чем специфический характер нагрузок сфор-
мировал различные механизмы компенсации. 

Выводы: 
1. Исследования биоэлектрической актив-

ности мозга у здоровых молодых мужчин 
(спортсменов и неспортсменов) показали, что 
в ответ на гипоксическую нагрузку происхо-
дят однонаправленные изменения ритмов 
ЭЭГ, что проявляется в снижении мощности 
высокочастотных альфа-ритмов и повышении 
мощности низкочастотных тета-ритмов.  

2. При межгрупповом анализе установ-
лено, что в условиях гипоксического стресс-
теста наименее выраженные изменения диапа-
зонов альфа- и тета-ритмов наблюдаются у 
пловцов, что говорит о выработке у них меха-
низмов компенсации в силу специфики трени-
ровочного процесса. В отличие от пловцов, 
мозг лыжников при неизбегаемой гипоксии 
испытывает большую гипоксическую нагруз-
ку, которая проявляется большим снижением 
мозговой активности. При этом как у лыжни-
ков, так и у пловцов прослеживается опреде-
ленная связь биоэлектрической активности 
мозга со спецификой ответа газообмена и кар-
диореспираторной системы на гипоксическое 
воздействие.  
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3. Динамика изменения ритмов ЭЭГ, ин-
дивидуальной частоты альфа-пика и реакция 
десинхронизации альфа-ритма свидетель-
ствуют о том, что пловцы по сравнению с 
лыжниками имеют более совершенные анти-
гипоксические компенсаторные механизмы, 
которые в условиях появления гипоксиче-
ского сигнала лучше поддерживают стабиль-
ность мозговой активности в условиях гипо-
ксического стресс-теста. 

4. Долговременные адаптивные меха-
низмы при занятиях спортивным плаванием 
более энергозатратны, настроены на дыхание 
в среде с повышенным сопротивлением ды-
хания и предполагают быстрое включение 
симпатической активации при возникнове-
нии гипоксии, тогда как у лыжников они 
нацелены на снижение энерготрат и осно-
ваны на усилении парасимпатической регу-
ляции. 
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PREDICTING FUNCTIONAL RESERVES IN ATHLETES  

BASED ON A COMPREHENSIVE ANALYSIS  
OF ELECTROENCEPHALOGRAPHIC MARKERS AND GAS EXCHANGE  

IN A HYPOXIC STRESS TEST MODEL 
 

N.V. Balioz, S.G. Krivoshchekov 
 

Scientific Research Institute of Neurosciences and Medicine, Novosibirsk, Russia 

 
The study aims to investigate the features of electroencephalographic activity during a hypoxic stress test 
in athletes of two cyclic sports (swimmers and skiers) with different breathing patterns during exercise and 
to correlate EEG data with gas exchange parameters. 
Materials and Methods. A total of 43 subjects aged 18–22 years were examined (14 skiers, 12 swimmers, 
and 17 controls). A 30-minute hypoxic stress test was performed, during which the inspiratory oxygen 
concentration was reduced from 20.9 % to 10 %. Gas exchange, ventilation, and EEG parameters were 
continuously recorded throughout the test. 
Results. It was found that at minute 25 of the hypoxic test, low-frequency theta power increased in all 
groups compared to baseline; the increase was non-significant in swimmers, whereas significant differences 
were observed in the control group and skiers. All groups showed a decrease in high-frequency alpha power 
during hypoxia, with swimmers maintaining the highest levels. Despite equal oxygen consumption across 
the groups, intergroup differences in cardiorespiratory and gas exchange functions were observed: swim-
mers exhibited significantly higher pulmonary ventilation and breathing frequency, but lower tidal volume 
compared to skiers. Skiers demonstrated lower heart rate and higher breathing efficiency than subjects in 
other groups. Blood oxygen saturation levels did not differ between groups at baseline; however, during 
hypoxia, swimmers showed higher values compared to skiers (p<0.01). Changes in EEG rhythms and in-
dividual alpha peak frequency, alpha desynchronization response, dynamics of gas exchange, blood pres-
sure, and the Kerdo Index, indicate that swimmers maintain higher stability of brain activity under hypoxic 
stress due to enhanced sympathetic activity, gas exchange, and ventilation. In contrast, skiers appear to 
increase parasympathetic activity, leading to reduced electrocortical activity and lower energy expenditure. 
 
Key words: electroencephalogram, hypoxic stress test, gas exchange, athletes. 
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ФОТОДИНАМИЧЕСКОЕ ВОЗДЕЙСТВИЕ ЛАЗЕРНОГО  
ИЗЛУЧЕНИЯ С ДЛИНОЙ ВОЛНЫ 450 НМ В КОМБИНАЦИИ  

С РИБОФЛАВИН-МОНОНУКЛЕОТИДОМ НА ИОННЫЙ  
ГОМЕОСТАЗ И КЛЕТОЧНУЮ ГИБЕЛЬ КЛЕТОК МЕЛАНОМЫ 

B16F10 IN VITRO 

 
А.К. Гильмутдинова, Е.В. Юрова, А.В. Хохлова, Д.Е. Сугак, Ю.В. Саенко 

 
ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный университет», г. Ульяновск, Россия 

 
Меланома кожи относится к числу наиболее агрессивных злокачественных новообразований, харак-
теризующихся высоким метастатическим потенциалом и устойчивостью к химио- и радиоте-
рапии. Фотодинамическая терапия (ФДТ) считается эффективным локальным методом лечения 
поверхностных форм меланомы благодаря ее способности индуцировать селективную клеточную 
гибель с минимальным повреждением окружающих тканей. В качестве потенциального фотосен-
сибилизатора для ФДТ в последнее время все чаще рассматривается рибофлавин, отличающийся 
природным происхождением и низкой токсичностью.  
Цель – оценить влияние лазерного излучения с длиной волны 450 нм и рибофлавина, а также их 
сочетанного применения на внутриклеточную концентрацию ионов натрия, калия и кальция, а 
также на клеточную гибель в культуре клеток меланомы B16F10. 
Материалы и методы. Клетки меланомы B16F10 инкубировали с рибофлавином и подвергали воз-
действию лазерного излучения (450 нм, 4,2 Дж/см2). Оценку внутриклеточной концентрации 
ионов натрия, калия и кальция, а также уровней апоптоза и некроза проводили с использованием 
флуоресцентной микроскопии с применением ион-селективных красителей, красителей Yo-PRO 
и пропидия йодида. Количественный анализ выполняли на основе скорректированной интегральной 
флуоресценции клеток. 
Результаты. Лазерное излучение и рибофлавин по отдельности вызывали умеренные изменения 
ионного гомеостаза и показателей клеточной гибели. Комбинированное фотодинамическое воздей-
ствие приводило к выраженному нарушению ионного баланса, характеризующемуся повышением 
внутриклеточной концентрации Na⁺ и Ca²⁺ и снижением уровня K⁺, а также к достоверному уве-
личению числа флуоресцентных маркеров апоптоза и некроза, особенно через 3 ч после воздействия. 
 
Ключевые слова: фотодинамическая терапия, меланома, лазерное излучение, апоптоз, некроз, ак-
тивные формы кислорода, ионный гомеостаз, калий, натрий, кальций. 

 
Введение. Меланома кожи – это одна из 

наиболее агрессивных злокачественных опу-
холей, характеризующаяся значительной ско-
ростью роста, высоким метастатическим по-
тенциалом и выраженной лекарственной 
устойчивостью [1]. Несмотря на значительные 
успехи традиционной терапии лечение по-
верхностных форм меланомы остается акту-
альной клинической задачей, особенно на ран-
них стадиях, когда предпочтение отдают лока-
лизованным и малоинвазивным методам.  

Одним из них является фотодинамиче-
ская терапия (ФДТ), основанная на активации 
фотосенсибилизатора светом определенной 
длины волны с последующим образованием 

активных форм кислорода (АФК), вызываю-
щих окислительное повреждение и гибель 
опухолевых клеток [2, 3]. Преимуществами 
ФДТ являются высокая селективность, низкая 
системная токсичность и возможность ло-
кального контроля опухолевого процесса, что 
делает ее особенно перспективной для лече-
ния поверхностных кожных новообразований, 
включая меланому [3]. Особое внимание при-
влекают природные фотосенсибилизаторы, 
обладающие хорошей биосовместимостью и 
высокой безопасностью.  

К их числу относится рибофлавин (витамин 
B2) – водорастворимое соединение, активно 
участвующее в митохондриальном дыхании в 
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составе коферментов – флавинмононуклеотида 
(FMN) и флавинадениндинуклеотида (FAD). 
Под воздействием синего света (~450 нм) рибо-
флавин эффективно генерирует АФК, включая 
супероксид и синглетный кислород, что приво-
дит к развитию фототоксического эффекта [4, 5]. 
Более того, исследования in vitro и in vivo демон-
стрируют селективное накопление рибофлавина 
в клетках меланомы по сравнению с нормаль-
ными клетками кожи [6]. Также показано, что ла-
зерное излучение синего диапазона (450–470 нм) 
самостоятельно влияет на метаболизм клеток ме-
ланомы B16F10, вызывая подавление пролифе-
рации, митохондриальную дисфункцию и акти-
вацию апоптоза за счет генерации АФК даже без 
участия фотосенсибилизатора [7, 8].  

В последние годы растет интерес к изуче-
нию ионного гомеостаза как одного из ключе-
вых регуляторов клеточной гибели. Нарушение 
баланса ионов калия, натрия и кальция способ-
ствует запуску апоптотических и некротических 
сигнальных путей: потеря калия активирует кас-
пазный каскад, а увеличение цитозольного каль-
ция связано с открытием пор митохондриаль-
ной проницаемости [9–11].  

Несмотря на наличие данных о фототокси-
ческом действии синего лазерного излучения и 
рибофлавина остается недостаточно изученным 
вклад ионного дисбаланса в механизмы клеточ-
ной гибели при фотодинамическом воздействии, 
а также временная динамика изменений концен-
трации Na+, K+ и Ca2+ в клетках меланомы. 

Таким образом, исследование механизмов 
ионного дисбаланса, возникающего в ответ на 
лазерное и фотодинамическое воздействие, 
является актуальным и может способствовать 
поиску новых подходов к повышению эффек-
тивности ФДТ.  

Цель исследования. Оценить влияние ла-
зерного излучения с длиной волны 450 нм и ри-
бофлавина, а также их сочетанного применения 
на внутриклеточную концентрацию ионов 
натрия, калия и кальция, а также на клеточную 
гибель в культуре клеток меланомы B16F10. 

Материалы и методы. Эксперимент про-
водили на культуре клеток мышиной мела-
номы B16F10. Клетки содержались в инкуба-
торе Sanyo MCO-18AIC (Япония) при влажно-
сти 100 %, температуре 37 °C и концентрации 

CO2 5 % в культуральной среде RPMI-1640 
(«ПанЭко», Россия) с добавлением 10 % эм-
бриональной бычьей сыворотки (Biosera, 
Франция) и гентамицина в концентрации 
80 мг/л («ПанЭко», Россия).  

В исследовании использовали следующие 
экспериментальные группы: 

1) контроль (без обработки); 
2) лазерное излучение с длиной волны 

450 нм; 
3) рибофлавин-мононуклеотид (50 мкМ) 

без облучения; 
4) фотодинамическое воздействие (рибо-

флавин + лазерное излучение). 
За 24 ч до эксперимента клетки сеяли в 8-

луночные слайд-флаконы (SPL Lifesciences, 
Южная Корея) в концентрации 50 000 клеток 
на ячейку. Через 24 ч среду меняли на свежую, 
содержащую 50 мкМ фотосенсибилизатора, в 
качестве которого применяли рибофлавин в 
форме флавинмононуклеотида («Фармстан-
дарт-УфаВИТА», Россия), и инкубировали в 
полной темноте в течение 90 мин. Затем среду 
удаляли, клетки дважды промывали фос-
фатно-солевым буфером (PBS, pH 7,4). 

Клетки подвергали воздействию синего ла-
зерного излучения. Использовали лазерный 
диод 450 нм (MDL-111-450-1000 mw, Chang-
chun New Industries Optoelectronics Tech, Китай) 
со следующими параметрами: мощность излу-
чения – 4 мВт, время облучения – 15 мин, пло-
щадь пятна – 0,857 см2, плотность энергии –  
4,2 Дж/см2. Плотность энергии (E, Дж/см2) ла-
зерного излучения рассчитывается по формуле 
E=Pt/S, где P – средняя выходная мощность, 
Вт; t – время облучения, с; S – площадь облуче-
ния, см2. Облучение проводили в камере 
настольного инкубатора UNO H501-T (Okolab, 
Италия) в идентичных условиях культивирова-
ния. При воздействии на опытную ячейку кон-
трольная закрывалась металлической фольгой 
для защиты. Эксперименты проводились не 
менее чем в 3 повторах. 

В ходе эксперимента с помощью флуорес-
центной микроскопии определяли концентра-
цию ионов кальция, натрия и калия, а также оце-
нивали клеточную гибель сразу, через 3 ч и 24 ч 
после облучения. Для этого использовали краси-
тели Rhod 2 AM (кальций), ION NatriumGreen 2 
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AM (натрий), ION PotassiumGreen 2 AM (калий), 
Yo PRO 1 и йодид пропидия (PI). Конечная кон-
центрация всех красителей составляла 1 мкМ. 

Yo PRO 1 проникает в клетки с умеренно 
повышенной проницаемостью мембраны, ха-
рактерной для ранних стадий программируе-
мой клеточной гибели. PI проникает только в 
клетки с выраженным нарушением целостно-
сти мембраны, что характерно для поздних 
стадий клеточной гибели, включая некроз или 
поздний апоптоз [12]. Окрашенные Yo PRO 
клетки рассматривались как клетки с ранними 
признаками апоптотической гибели, а окра-
шенные PI клетки – как клетки с признаками 
некроза (или позднего апоптоза). 

Результат окрашивания оценивали с ис-
пользованием инвертированного микроскопа 
NikonTi-S, обработку изображений проводили 
в компьютерной программе ImageJ. Скоррек-
тированную интегральную флуоресценцию 

клетки (СИФК) рассчитывали по формуле 
СИФК = интегральная плотность – (площадь 
выделенной клетки × фоновое значение флуо-
ресценции). 

Статистическую обработку полученных 
данных проводили с помощью программы 
Microsoft Excel. Достоверность различий 
между количественными показателями вы-
числяли, используя параметрический t-крите-
рий Стьюдента (р<0,05). 

Результаты. Клеточная гибель. Воздей-
ствие лазерного излучения с длиной волны 
450 нм и плотностью энергии 4,2 Дж/см2 на 
клетки, сенсибилизированные рибофлави-
ном, сразу приводит к активации процессов 
клеточной гибели. Лазерное излучение и ри-
бофлавин по отдельности вызывают сниже-
ние клеточной гибели, что отражает относи-
тельно высокую жизнеспособность клеток 
(рис. 1). 
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Рис. 1. Уровень апоптоза и некроза в клетках меланомы B16F10 сразу после воздействия  

(Ранние признаки апоптотической гибели обозначены как «апоптоз», поздние стадии клеточной гибели, 
включая некроз, – как «некроз»; данные представлены как отношение СИФК к контролю;  

* – статистически достоверное отличие между экспериментом и контролем, p<0,05; ЛИ – лазерное 
излучение, РБФ – рибофлавин, ЛИ+РБФ – лазерное излучение+ рибофлавин. Далее обозначения те же)  

Fig. 1. Levels of apoptosis and necrosis in B16F10 melanoma cells immediately after exposure to laser 
irradiation (Early signs of apoptotic death are designated as “apoptosis”, late stages of cell death, including 

necrosis, are designated as “necrosis”; data are presented as the ratio of corrected total cell fluorescence (CTCF) 
to the control; * – the differences between the experimental and control groups are statistically significant 

(p<0.05); LI – laser radiation, RBF – riboflavin, LI+RBF – laser radiation + riboflavin.  
Hereinafter designations are the same) 
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Максимальная клеточная гибель наблюда-
ется через 3 ч после воздействия (рис. 2). Лазер-
ное излучение вызывает достоверное усиление 
процессов ранней апоптотической гибели в 
1,49 раза, при этом изменений на поздних ста-
диях, включающих некроз, не выявлено. Обра- 

ботка рибофлавином усиливает как ранние, так 
и поздние проявления клеточной гибели. 
Наиболее выраженный апоптотический эффект 
наблюдается при облучении клеток, сенсибили-
зированных рибофлавином: уровень раннего 
апоптоза увеличивается более чем в 2,24 раза. 
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Рис. 2. Уровень апоптоза и некроза в клетках меланомы B16F10 через 3 ч после воздействия 

Fig. 2. Levels of apoptosis and necrosis in B16F10 melanoma cells 3 hours after exposure to laser irradiation 
 
Через 24 ч при воздействии только лазер-

ного излучения не наблюдалось достоверных 
изменений уровня раннего апоптоза или позд-
него апоптоза/некроза. В то же время в груп-
пах, обработанных рибофлавином или под- 
 

вергнутых комбинированному воздействию 
лазера и рибофлавина, уровень раннего 
апоптоза оставался повышенным – в 1,39 и 
1,59 раза соответственно по сравнению с кон-
тролем (рис. 3). 
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Рис. 3. Уровень апоптоза и некроза в клетках меланомы B16F10 через 24 ч после воздействия 

Fig. 3. Levels of apoptosis and necrosis in B16F10 melanoma cells 24 hours after exposure to laser irradiation 
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Определение концентрации ионов. Фотоди-
намическое воздействие существенно влияет на 
ионный баланс в клетках меланомы B16F10. 

Воздействие лазерным излучением с дли-
ной волны 450 нм сразу вызывало повышение 
уровня ионов натрия в 1,75 раза по сравнению 
с контролем (рис. 4). Через 3 ч концентрация 
снижалась до 1,3-кратного значения, но остава-
лась выше контрольных показателей даже спу-
стя 24 ч (в 1,2 раза). Обработка клеток рибо-

флавином в концентрации 50 мкМ также при-
водила к увеличению содержания ионов 
натрия в 1,3 раза сразу после воздействия. Мак-
симум концентрации фиксировался через 3 ч  
(в 2,9 раза выше контроля) с последующим вос-
становлением до исходного уровня к 24 ч. Ком-
бинированное воздействие рибофлавина и ла-
зерного излучения вызывало повышение кон-
центрации ионов натрия в 2 раза спустя 3 ч по-
сле обработки. 
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Рис. 4. Внутриклеточная концентрация ионов натрия в клетках мышиной меланомы B16F10 сразу, через 

3 ч и 24 ч после воздействия 

Fig. 4. Intracellular sodium ion concentration in B16F10 murine melanoma cells immediately,  
3 hours and 24 hours after exposure to laser irradiation 

 
На рис. 5 показано, что облучение синим 

лазером с длиной волны 450 нм сначала уве-
личивает концентрацию калия в 1,3 раза, за-
тем вызывает ее значительное снижение –  
в 2 раза через 24 ч. При воздействии рибо-
флавина в качестве сенсибилизатора отме-
чено незначительное повышение уровня ка-
лия (в 1,2 раза сразу после добавления). Фо-
тодинамическое воздействие лазера и рибо-
флавина вызывает резкие колебания калие-
вого баланса: быстрое повышение в 1,4 раза, 
значительное снижение через 3 ч и последу-
ющее повышение через 24 ч. 

Концентрация кальция в клетках мыши-
ной меланомы при воздействии лазерного из-
лучения снижается (рис. 6). При добавлении к 
клеткам рибофлавина уровень кальция значи-
тельно возрастает (в 1,4 раза) с достижением 
максимальных показателей (в 2,2 раза) через 
3 ч и снижением к 24 ч, но остается высоким 
относительно контрольных значений на про-
тяжении всего времени. В фотодинамической 
модели комплексного воздействия лазера и 
рибофлавина статистически достоверное по-
вышение концентрации кальция в 2 раза за-
фиксировано через 3 ч. 
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Рис. 5. Внутриклеточная концентрация ионов калия в клетках мышиной меланомы B16F10 сразу,  

через 3 ч и 24 ч после воздействия 

Fig. 5. Intracellular potassium ion concentration in B16F10 murine melanoma cells immediately, 3 hours,  
and 24 hours after exposure to laser irradiation 
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Рис. 6. Внутриклеточная концентрация ионов кальция в клетках мышиной меланомы B16F10 сразу,  

через 3 ч и 24 ч после воздействия 

Fig. 6. Intracellular calcium ion concentration in B16F10 murine melanoma cells immediately, 3 hours,  
and 24 hours after exposure to laser irradiation 

 
Обсуждение. Полученные результаты 

свидетельствуют о том, что низкоинтенсивное 
лазерное излучение синего спектра (450 нм) и 
рибофлавин-мононуклеотид как по отдельно-
сти, так и в комбинации оказывают влияние на 
ионный гомеостаз и жизнеспособность клеток 

меланомы B16F10 in vitro. Ранее было пока-
зано, что излучение синего спектра обладает вы-
раженным фототоксическим эффектом в отно-
шении клеток меланомы B16F10 даже без приме-
нения фотосенсибилизатора [13]. Наши данные 
подтверждают эти наблюдения и демонстрируют 

0 часов / 0 hours 
3 часа / 3 hours 
24 часа / 24 hours 

            ЛИ / IR           РБФ / RBF    ЛИ + РБФ / IR + RBF 

С
И

Ф
К

 / 
C

TC
F 

С
И

Ф
К

 / 
C

TC
F 

0 часов / 0 hours 
3 часа / 3 hours 
24 часа / 24 hours 

            ЛИ / IR           РБФ / RBF    ЛИ + РБФ / IR + RBF 



 

Ульяновский медико-биологический журнал. № 1, 2026  
 

 

 

128 

дополнительное усиление эффекта при исполь-
зовании рибофлавина. 

Известно, что облучение клеток светом 
синего диапазона индуцирует образование 
АФК за счет возбуждения эндогенных флави-
нов (FMN и FAD), входящих в состав мито-
хондриальных дыхательных комплексов. 
Флавинсодержащие оксидазы являются од-
ними из основных внутриклеточных хромо-
форов, способных поглощать излучение в си-
ней области спектра, что приводит к восста-
новлению молекулярного кислорода с образо-
ванием супероксида и пероксида водорода 
[14–17]. 

Генерация АФК приводит к окислитель-
ному повреждению мембранных структур, 
нарушению митохондриального мембранного 
потенциала и активации сигнальных путей 
клеточной гибели [18, 19]. 

В настоящем исследовании воздействие 
лазерного излучения с длиной волны 450 нм 
сопровождалось умеренным ростом апопто-
тической гибели, что согласуется с ранее опи-
санными данными о проапоптотическом дей-
ствии синего света при низких энергетических 
дозах [21, 22]. 

Одним из ключевых наблюдений настоя-
щей работы является изменение внутрикле-
точных концентраций ионов Na+, K+ и Ca2+ в 
ответ на лазерное и фотодинамическое воз-
действие.  

Изменение кальциевого гомеостаза иг-
рает важную роль в реализации фотодинами-
ческого эффекта. В данном исследовании по-
вышение концентрации ионов кальция, осо-
бенно при комбинированном воздействии ла-
зерного излучения и рибофлавина, наблюда-
лось через 3 ч после обработки, что совпадало 
с пиком апоптотической гибели. Известно, 
что увеличение цитозольного кальция может 
быть связано с выходом Ca2+ из митохондрий 
и эндоплазматического ретикулума, а также с 
открытием пор митохондриальной проницае-
мости, приводящим к активации кальций-за-
висимых сигнальных путей клеточной гибели 
[10, 23, 24]. Таким образом, выявленные каль-
циевые сдвиги могут рассматриваться как 

один из ключевых медиаторов фотодинамиче-
ски индуцированного повреждения клеток ме-
ланомы. 

Повышение уровня натрия, зафиксиро-
ванное после облучения лазером, может ука-
зывать на деполяризацию плазматической 
мембраны и нарушение активности Na+/K+-
АТФазы. Такие изменения характерны для 
ранних стадий окислительного стресса и пред-
шествуют развитию программируемой кле-
точной гибели. Снижение концентрации ка-
лия, особенно выраженное через 3 ч после фо-
тодинамического воздействия, совпадает по 
времени с максимальным увеличением уровня 
апоптотических маркеров, что позволяет 
предположить участие потери внутриклеточ-
ного K+ в активации каспазного каскада [25]. 

При этом повышение внутриклеточной 
концентрации Ca2+ при фотодинамическом 
воздействии может выступать не только в 
роли сигнального события, но и в качестве 
триггера активации Ca2+-зависимых калиевых 
каналов. Известно, что ROS-чувствительные 
кальциевые каналы, включая TRPM2, при 
окислительном стрессе обеспечивают вход 
Ca2+, что в свою очередь приводит к выходу 
K+ из клетки и снятию ингибирующего влия-
ния калия на каспазный каскад [9, 26]. 

Применение рибофлавина в качестве фо-
тосенсибилизатора представляется перспек-
тивным направлением для повышения эффек-
тивности ФДТ, особенно с учетом его избира-
тельного накопления в меланомных клетках 
[6]. Полученные нами результаты также сви-
детельствуют о том, что рибофлавин способен 
снижать жизнеспособность клеток даже без 
фотоактивации, что может указывать на его ци-
тотоксическое действие [26, 27]. Инкубация 
клеток с рибофлавином сопровождалась значи-
тельным повышением концентрации всех ис-
следуемых ионов, особенно ионов натрия и 
кальция. С учетом роли рибофлавинового мо-
нонуклетида как кофактора в дыхательном 
комплексе митохондрий можно предположить, 
что его избыточное накопление способно мо-
дифицировать митохондриальный потенциал, 
нарушать работу Na+/K+-АТФазы и Ca2+-зави- 
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симых транспортных систем, опосредуя акти-
вацию апоптотических сигналов [19]. 

Комбинированное фотодинамическое 
воздействие лазерного излучения и рибофла-
вина вызывало наиболее выраженные ионные 
сдвиги, особенно в отношении ионов калия и 
кальция, а также статистически значимое уве-
личение уровня маркеров апоптоза и некроза. 
Это позволяет предположить, что накопление 
АФК при фотоактивации рибофлавина усили-
вает повреждение мембран и митохондриаль-
ных структур, что приводит к выраженному 
ионному дисбалансу и активации различных 
форм клеточной гибели. Частичное восста-
новление ионных градиентов в более поздние 
сроки наблюдения, вероятно, связано с ком-
пенсаторной активностью выживших клеток и 
репаративными процессами. 

Заключение. В настоящем исследовании 
показано, что фотодинамическое воздействие 
лазерного излучения синего спектра (450 нм) 
в комбинации с рибофлавин-мононуклеоти- 
 

дом приводит к выраженным изменениям 
внутриклеточного ионного гомеостаза и со-
провождается активацией апоптотических и 
некротических механизмов клеточной гибели 
в культуре клеток меланомы B16F10 in vitro. 

Комбинированное воздействие вызывало 
наиболее выраженные ионные сдвиги, характе-
ризующиеся повышением концентрации ионов 
натрия и кальция и снижением уровня калия, 
что согласуется с представлениями о роли ион-
ного дисбаланса в реализации путей клеточной 
гибели. Полученные результаты указывают на 
участие ионных каналов в механизмах фотоди-
намического повреждения клеток. 

Эти данные открывают возможности для 
целенаправленной модуляции ионных пото-
ков, включая применение специфических бло-
каторов ионных каналов, с целью усиления 
чувствительности опухолевых клеток к фото-
динамической терапии, что может быть ис-
пользовано для оптимизации протоколов ФДТ 
в меланоме. 

Работа выполнена при финансовой поддержке Министерства науки и высшего образования 
Российской Федерации (проект № FEUF-2025-0001 (125041105147-5)). 
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PHOTODYNAMIC EFFECT OF 450 NM LASER RADIATION COMBINED  

WITH RIBOFLAVIN MONONUCLEOTIDE ON ION HOMEOSTASIS  
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Cutaneous melanoma is one of the most aggressive malignant neoplasms, characterized by high metastatic 
potential and resistance to chemotherapy and radiotherapy. Photodynamic therapy (PDT) is considered 
an effective local treatment for superficial melanoma due to its ability to induce selective cell death with 
minimal damage to surrounding tissue. Recently, riboflavin has been increasingly considered as a potential 
photosensitizer for PDT, due to its natural origin and low toxicity.  
The aim of the study is to evaluate the effect of 450 nm laser radiation, riboflavin, and their concomitant 
use on the intracellular concentration of sodium, potassium, and calcium ions, as well as on cell death in 
the B16F10 melanoma cell culture. 
Materials and Methods. B16F10 melanoma cells were incubated with riboflavin and exposed to laser ra-
diation (450 nm, 4.2 J/cm2). Intracellular concentrations of sodium, potassium, and calcium ions, as well 
as apoptosis and necrosis levels, were assessed using fluorescence microscopy with ion-selective dyes, Yo-
PRO, and propidium iodide. Quantitative analysis was performed based on corrected total cell fluores-
cence. 
Results. Laser radiation and riboflavin, when administered independenty, induced moderate changes in ion 
homeostasis and cell death markers. Combined photodynamic therapy resulted in a pronounced disruption 
of ionic balance, characterized by increased intracellular Na+ and Ca2+ concentrations and a decrease in 
K+ levels. Furthermore, a significant increase in fluorescent markers for apoptosis and necrosis was ob-
sered, especially 3 hours after exposure. 
 
Key words: photodynamic therapy, melanoma, laser radiation, apoptosis, necrosis, reactive oxygen species, 
ion homeostasis, potassium, sodium, calcium. 
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АНАЛИЗ БИОЛОГИЧЕСКИХ И ЭКОЛОГИЧЕСКИХ СВОЙСТВ 
АЛЛЕРГЕННЫХ РАСТЕНИЙ УЛЬЯНОВСКОЙ ОБЛАСТИ 

 

Д.А. Улендеева, Н.В. Благовещенская 
 

ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный университет», г. Ульяновск, Россия 

 
Цель. Проведение всестороннего анализа биологических и экологических свойств аллергенных рас-
тений Ульяновской области в целях совершенствования профилактики поллинозов.  
Материалы и методы. Объектом исследования являлась флора Ульяновской области (1760 видов 
сосудистых растений). Использованы маршрутные, рекогносцировочные; флористические, фито-
ценологические, фенологические методы. Для каждого вида оценена степень его аллергической опас-
ности по трехбалльной шкале: 3 балла – опасный (высокоаллергенный), 2 балла – среднеопасный 
(среднеаллергенный), 1 балл – слабоопасный (слабоаллергенный). 
Результаты. Выявлено 147 видов аллергенных растений, относящихся к 2 отделам, 3 классам,  
28 семействам, 76 родам. Наибольшее их число (93 вида) приходится на 5 семейств: сложноцвет-
ные, розоцветные, маревые, ивовые. Самыми многочисленными являются фанерофиты (48 видов) 
и гемикриптофиты (45). Многочисленная группа терофитов (40 видов) представлена рудераль-
ными сорняками. Преобладают травы (96 видов), деревьев и кустарников меньше (49 видов). В гиг-
роморфах доминирует мезофитный комплекс (81 вид), менее представлен ксерофитный (42 вида), в 
трофоморфах преобладают мезотрофы (76 видов), в гелиоморфах − гелиофиты (105 видов), в тер-
моморфах − мезотермы (106 видов), в ценоморфах − сильванты (52 вида). Анализ способов опыления 
аллергенной флоры выявил ряд неожиданных закономерностей: анемофилия и энтомофилия пред-
ставлены практически поровну, однако среди анемофильных растений большинство видов высокоал-
лергенные (47 видов), а среди энтомофильных − слабоаллергенные (58). По характеру диссеминации, 
вопреки сложившемуся мнению, что аллергенные виды, как правило, распространяются антропохор-
ным способом, первое место занимают анемохоры (47). В аллергенной флоре много хозяйственно зна-
чимых видов, которые распределены по 19 группам. Большинство растений относится к лекарствен-
ным (68 видов), декоративным (64), кормовым (63), сорным (50), из них 3 вида – карантинные, 21 
вид − интродуценты, которых могло бы и не быть при высокой культуре озеленения города.  
Выводы. Биологические и экологические свойства аллергенных растений необходимо учитывать 
при планировании профилактических мер и лечении поллинозов, проведении рекреационных меро-
приятий и озеленении города. 
 
Ключевые слова: поллиноз, биоэкологический анализ, флора Ульяновской области. 

 
Введение. По данным ВОЗ, ежегодно коли-

чество людей, страдающих аллергическими за-
болеваниями, связанными с аллергенными расте-
ниями, возрастает и составляет в разных регио-
нах от 10 до 30 % населения. В связи с этим воз-
никает острая необходимость разработки научно 
обоснованного представления об аллергенных 
растениях, их биологии и экологии для проведе-
ния профилактических работ и лечения больных 
поллинозом. В Ульяновской области соответ-
ствующие исследования начали проводиться 
лишь недавно [1–4]. До сих пор отсутствуют спе-
циальные работы по эколого-биологическим ас-
пектам поллиноза, нет полных сведений об ал-
лергенной флоре, недостаточны данные о харак- 
 

тере распространения и экологии наиболее часто 
встречающихся аллергенных растений региона. 
Более того, большинство аллергенных растений, 
особенно в городах и крупных поселениях, ис-
пользуется в рекреационных целях. Все это за-
трудняет организацию специфической диагно-
стики, иммунотерапии больных поллинозом и 
проведение лечебно-профилактической работы в 
регионе.  

Кроме того, к сожалению, нет возможности 
сравнить полученные нами данные биоэкологи-
ческого и биоморфологического анализов аллер-
генной флоры с результатами исследований, про-
веденных на сопредельных территориях, в виду 
их отсутствия. Некоторые биоэкологические све- 
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дения для отдельных аллергоносов содержатся 
во флористических сводках по Ульяновской об-
ласти [5–7]. 

Все вышеизложенное определило акту-
альность данной проблемы. 

Цель исследования. Проведение всесто-
роннего анализа биологических и экологиче-
ских свойств аллергенных растений Ульянов-
ской области в целях совершенствования про-
филактики поллинозов. 

Материалы и методы. Использован ком-
плекс сопряженных методов: маршрутные реко-
гносцировочные, детальные флористические и 
геоботанические, стационарные фитоценологи-
ческие и фенологические наблюдения. При этом 
для каждого вида оценена степень его аллергиче-
ской опасности по трехбалльной шкале: 3 балла – 
опасный (высокоаллергенный), 2 балла – средне-
опасный (среднеаллергенный), 1 балл – слабо-
опасный (слабоаллергенный) [8–14]. 

Результаты и обсуждение. Для рацио-
нальной и достоверной оценки устойчивого 
существования определенного вида в составе 
аллергенной флоры необходимо представ-

лять, насколько его биологические и экологи-
ческие свойства соответствуют условиям ме-
стообитания. При этом для успешной реали-
зации жизненной стратегии каждого вида 
крайне важно, чтобы условия местообитания 
способствовали опылению и развитию семян 
и плодов [15], так как от этого зависит ско-
рость расселения вида и степень его участия 
в сложении флоры той или иной территории. 

Систематический (таксономический) со-
став аллергенной флоры. В настоящее время 
флора Ульяновской области включает 133 се-
мейства, 656 родов и 1760 видов сосудистых 
растений [7]. В результате флористических ис-
следований выявлено 147 аллергенных видов, 
что составляет 8,4 % флоры области и около 
11,6 % общего фиторазнообразия городской 
среды [5]. Они относятся к 76 родам, 28 семей-
ствам, 3 классам и 2 отделам. Большая доля при-
ходится на покрытосеменные, в составе кото-
рых наибольшее число видов принадлежит дву-
дольным растениям. Однодольные растения 
при этом значительно уступают двудольным по 
числу семейств, родов и видов (рис. 1). 

 
 

 
Рис. 1. Таксономический состав аллергенной флоры  

Fig. 1. Taxonomic composition of allergenic flora 
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Анализ данных табл. 1 позволяет сделать 
вывод, что наибольшее число аллергенных ви-
дов принадлежит 5 семействам (Asteraceae, Po-
aceae, Rosaceae, Chenopodiaceae, Salicaceae). На 

их долю приходится 93 вида, что составляет 
63 %. Однако семейства, представленные не-
большим количеством родов и видов (54 вида 
(36 %)), также играют немалую роль. 

 
Таблица 1 

Table 1 
Количество таксонов аллергенной флоры 

Number of allergenic flora taxa 

Семейство 
Family 

Количество родов 
Number of genera % Количество видов 

Number of species % 

Aceraceae 1 1 3 2 

Amaranthaceae 1 1 3 2 

Asteraceae 16 21 30 20 

Betulaceae 2 3 3 2 

Brassicaceae 2 3 3 2 

Cannabaceae 2 3 3 2 

Chenopodiaceae 3 4 10 7 

Cupressaceae 1 1 3 2 

Cyperaceae 1 1 1 <1 

Elaeagnaceae 1 1 1 <1 

Fabaceae 4 5 5 3 

Fagaceae 1 1 1 <1 

Grossulariaceae 1 1 4 3 

Liliaceae 2 3 3 2 

Malvaceae 2 3 2 1 

Oleaceae 1 1 3 2 

Pinaceae 2 3 2 1 

Plantaginaceae 1 1 3 2 

Poaceae 18 24 28 19 

Polygonaceae 2 3 2 1 

Ranunculaceae 1 1 1 <1 

Rosaceae 8 10 16 11 

Rubiaceae 1 1 2 1 

Salicaceae 2 3 9 6 

Sambucaceae 1 1 1 <1 

Tiliaceae 1 1 2 1 

Ulmaceae 1 1 2 1 

Urticaceae 1 1 1 <1 
Всего 
Total 76 100 147 100 

Примечание. Систематическая принадлежность и латинские названия даны по С.К Черепанову [16]. 

Note. Taxonomic affiliation and Latin nomenclature follow S.K. Cherepanov classification [16]. 
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Биоморфологический анализ аллергенной 
флоры. Среди биологических свойств аллерген-
ных видов растений наибольшее значение для 
прогностических целей аллергопатологии имеют 
такие показатели, как способность выживания, 
способы опыления, диссеминация, способность к 
вегетативному размножению и продолжитель-
ность вегетации, пыления, от которых зависит 
скорость расселения вида и участие в сложении 
растительного сообщества, их аллергоопасность. 

Известно, что комплекс морфологических 
и физиологических признаков каждого вида, 

помогающий адаптироваться к различным 
факторам окружающей среды (в т.ч. неблаго-
приятным), наследственно закреплен и выра-
жается в жизненной форме растения. Аллер-
генная флора исследуемой территории про-
анализирована с учетом классификаций жиз-
ненных форм К. Раункиера [17] и биоморфо-
логических групп И.Г. Серебрякова [18]. 

Как видно из табл. 2, наиболее многочис-
ленными жизненными формами аллергенных 
растений являются фанерофиты и гемикрип-
тофиты. 

 
Таблица 2 

Table 2 
Структура аллергенной флоры по жизненным формам 

Structure of allergenic flora by life forms 

Жизненные формы 
Life form 

Количество видов 
Number of species % 

Фанерофиты 
Phanerophytes 

в т.ч. / including: 
мезофанерофиты / mesophanerophytes 
микрофанерофиты / microphanerophytes 
нанофанерофиты / nanophanerophytes 

48 
 
 

28 
10 
10 

32 
 
 

19 
7 
7 

Гемикриптофиты 
Hemicryptophytes 45 32 

Терофиты 
Therophytes 35 24 

Терофиты или гемикриптофиты 
Therophytes or Hemicryptophytes 6 4 

Хамефиты 
Chamephytes 5 3 

Криптофиты 
Cryptophytes 

в т.ч. / including: 
геофиты / geophytes 
гелофиты / helophytes 

8 
 
 

7 
1 

5 
 
 

4 
1 

Всего 
Total 147 100 

В группе фанерофитов большинство рас-
тений мезофанерофиты (например, Acer spp., 
Tilia spp., Populus spp., Betula spp., Salix spp., 
Quercus robur L., Fraxynus spp., Larix sibirica 
Ledeb., Picea abies (L.) Karst.)). Микрофанеро-
фиты и нанофанерофиты представлены в рав-
ных соотношениях (по 10 видов). Среди них – 
низкие и высокие кустарники и полукустар-

ники Sambucus spp., Rosa spp., Ribes spp., Juni-
perus spp., Crataegus spp. и др. Эти данные 
необходимо учитывать при неоправданно ши-
роком использовании деревьев и кустарников 
в озеленении городских поселений. 

К гемикриптофитам относится большин-
ство травянистых многолетних аллергенных 
растений области.  
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Далее по численности находятся теро-
фиты − 35 видов, а с учетом тех, которые высту-
пают либо как терофит, либо как гемикрипто-
фит, – около 40. Несомненно, это связано с мно-
гочисленными заносами видов в результате зна-
чительного антропогенного влияния. Данная 
многочисленная группа представлена рудераль-
ными сорняками, занимающими нарушенные 
местообитания (свалки, мусорные места, пу-
стыри и т.п): Amaranthus spp., Ambrosia spp., 
Coniza Canadensis (L.) Crong. Cyclachaena 

xanthiifolia (Nutt.) Fresen., Xanthium stru-
marium L., Sinapis spp., Atriplex spp., Urtica dio-
ica L. и др.), что свидетельствует о низкой куль-
туре благоустройства городских и пригородных 
территорий и бездумном использовании интро-
дуцентов в озеленении.  

Анализ флоры с учетом биоморфологиче-
ских особенностей растений позволил вы-
явить приспособления к среде обитания от-
дельных групп и видов аллергенных растений 
(рис. 2).  

 

    
Рис. 2. Структура аллергенной флоры: а) по сезону вегетации; б) по биоморфе 

Fig. 2. Structure of the allergenic flora: a) by vegetation season; b) by biomorph 
 
Биоморфологический анализ показал, что 

большинство аллергенных растений летнезеле-
ные (80 %), меньше всех представлены весенние 
(Tulipa hibrida Hort.). Вечнозеленые относятся к 
семейству сосновых (Picea abies и Larix sibirica) 
и кипарисовых (Juniperus communis L.). Получен-
ные данные необходимо учитывать при планиро-
вании борьбы с сорными видами (прополка, под-
стрижка, скашивание) именно в летний период. 

В биотипическом спектре преобладают 
травы (96 видов), меньше древесных расте-
ний − деревьев и кустарников (49 видов), но 
их аллергенная опасность на бытовом уровне 

часто недооценивается. Как показывают ис-
следования, среди них имеется значительное 
число видов с большой пыльцевой продуктив-
ностью и высокой аллергенностью, способ-
ные вызывать ранневесенние поллинозы: ель, 
лиственница, виды тополя, ивы, березы, ореш-
ник и др. [2]. Полудревесные представлены 
лишь 1 видом полукустарников (Artemisia 
abrotanum) и 1 видом полукустарничков 
(Kochia prostrate (L.) Schrad.), однако они 
также являются высокоалергенными. 

Среди травянистых растений наблюда-
ется преобладание поликарпических трав 

118 (80%)

24 (16%)
4 (3%) 1 (1%)

А/А

Летнезеленые                                                                                                                 
Summergreen

Летне-зимне-зеленые (а также осенне-зимне-
летне-зеленые)                                                                                                                  
Summer-wintergreen (and also autumn-winter-
summergreen)
Вечнозеленые                                                                                                                 
Evergreen

25 (17%)

24
(16%)

1 (1%)
1 (1%)

96 (65%)

Б/B

Деревья                                                                          
Trees

Кустарники                                                                        
Shrubs

Полукустарники                                                                            
Subshrubs

Полукустарнички                                                                                          
Dwarf subshrubs

Травы                                                                                        
Herbs
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(49 видов), в основном стержнекорневых мно-
голетников (13), короткокорневищных (10) и 
длиннокорневищных (10). Таким образом, 
обычное скашивание, проводимое в первой 
половине лета, практически бесполезно.  

Монокарпические травы представлены 
47 видами. Большинство из которых однолет-
ники (31 вид) и двулетники (5). Практичеки 
все монокарпики − рудеральные и паскваль-
ные сорняки (Avena fatua L., Echinochloa 
crusgalli (L.) Beauv.) (L.) Roth., Secale ce-
real L., Setaria pumila (Poir.) Schult., S. viridis 
(L.) Beauv., Triticum aestivum L., Fagopyrum ta-
taricum (L.) Gaertn., Galium spurium(L.) Scop., 
Amaranthus albus L., A. blitum L., A. retroflex-
usL., Ambrosia artemisiifolia L., A. trifrida L., 
Coniza canadensis, Cyclachaena xanthiifolia 
(Nutt.) Fresen., Xanthium strumarium L., X. ri-
picola Holub. и др.). 

Столь широкое представительство мало-
летников объясняется антропогенной транс-
формацией флоры, приводящей к возраста-
нию роли сорных видов с широкой экологиче-
ской амплитудой. Полученные данные необ-
ходимо использовать при организации борьбы 
с сорными видами, в частности, необходимо 
проводить их скашивание или прополку до об-
семенения. 

Экологический анализ аллергенной флоры. 
Экологический анализ взаимоотношений с 
абиотической и биотической средами (вод-
ного, теплового, светового режимов, богат-
ства питания) крайне важен для понимания и 
оценки постоянства и устойчивого существо-
вания каждого аллергенного вида в составе 
растительных сообществ. Спектры экоморф 
аллергенной флоры Ульяновской области 
представлены в табл. 3. 

 
Таблица 3 

Table 3 
Спектры экоморф аллергенной флоры 

Ecomorph spectra of allergenic flora 

Экологическая группа и комплекс (экоморф) 
Ecological group and complex (Ecomorph) 

Количество видов 
Number of species 

% от общего числа видов 
% of total species 

Гигроморфы 
Hygromorphs 

Мезофитный комплекс: 
Mesophytic complex: 

ксеромезофиты / xeromesophytes 
мезофиты / mesophytes  
гигромезофиты / hygromesophytes 

81 
 

31 
49 
1 

55 
 

21 
33 
<1 

Ксерофитный комплекс: 
Xerophytic complex: 

ксерофиты / xerophytes 
мезоксерофиты / mesoxerophytes 

42 
 

12 
30 

28 
 

8 
20 

Гигрофитный комплекс: 
Hygrophytic complex 

мезогигрофиты / mesohygrophytes 
гигрофиты / hygrophytes 
ультрагигрофиты / ultrahygrophytes 

24 
 

17 
6 
1 

16 
 

11 
4 

<1 

Всего 
Total 147 100 

Трофоморфы 
Trophomorphs 

Мезотрофы 
Mesotrophs 76 52 

Олиготрофы 
Oligotrophs 14 10 
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Мегатрофы 
Megatrophs 53 36 

Галомегатрофы 
Halomegatrophs 4 2 

Всего 
Total 147 100 

Гелиоморфы 
Heliomorphs 

Гелиофиты 
Heliophytes 105 72 

Сциофиты 
Sciophytes 1 <1 

Гелиосциофиты 
Heliosciophytes 8 5 

Сциогелиофиты 
Scioheliophytes 33 22 

Всего 
Total 147 100 

Термоморфы 
Thermomorphs 

Олиготермы 
Oligotherms 28 19 

Мезотермы 
Mesotherms 106 72 

Мегатермы 
Megatherm 13 9 

Всего 
Total 147 100 

Ценоморфы 
Cenomorphs 

Рудерант 
Ruderant 46 31 

Степант  
Stepant 7 5 

Степант-рудерант 
Stepanthus Ruderant 13 9 

Сильвант  
Silvant 52 36 

Сильвант-рудерант 
Sylvant-Ruderant 1 <1 

Пратант  
Pratant 22 15 

Пратант-рудерант 
Pratant-Ruderant 5 3 

Палюдант 
Paludant 1 <1 

Всего: 
Total 147 100 
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Данные согласуются с результатами ана-
лиза всей флоры Ульяновской области и Чу-
вашской Республики [5−7, 15].   

Как показали исследования, в классифика-
ции видов по водному режиму (гигроморфы) 
доминирует мезофитный комплекс, большая 
часть которого представлена типичными мезо-
фитами. В эту группу преимущественно входят 
аллергенные растения лесов, лесопарков, влаж-
ных лугов рек (Волги, Свияги, Суры, Барыша, 
Инзы и др). Кроме того, некоторые виды куль-
тивируются в садах, цветниках, на клумбах, что, 
конечно, не допустимо.  

Группа ксеромезофитов по численности ви-
дов занимает второе место. В городской среде, 
как правило, такие растения встречаются в 
уличных посадках, скверах, на мусорных ме-
стах, пустырях, неухоженных газонах, вдоль 
трамвайных и железнодорожных путей, на 
волжском косогоре, суховатых лугах в поймах 
рек, у жилья, среди садово-парковых культур.   

Гигромезофиты представлены крапивой 
двудомной, которая повсеместно встречается 
на пустырях, в пойменных и пригородных ле-
сах, лесопарках и парках, на газонах. Больным 
с алергопатологиями следует помнить об этом 
при планировании посещения подобных мест 
в фазу пыления растений. 

Ксерофитный комплекс включает 42 вида 
(28 %), которые в условиях города встречаются 
на пустырях, железнодорожных насыпях, пес-
чаных отмелях Куйбышевского водохрани-
лища, газонах, придомовых территориях и му-
сорных местах с песчаными почвами. Повсе-
местно по области их можно встретить на по-
лях, сухих пустырях, остепненных склонах и 
сухих полянах (особенно в заволжских лесах). 
Все они − злостные сорные аллергенные виды: 
Amaranthus spp, Ambrosia spp., Artemisia sco-
paria Waldst. et. Kit., A. siversiana Wild., Car-
duus spp., Coniza сanadensis, Sinapis arvensis, S. 
alba, Atriplex patula, Chenopodium spp., Kochia 
scoparia Schrab. и др.  

Необходимо указать, что борьба с сорня-
ками в указанных местообитаниях не ведется, 
т.е. большее внимание следует уделить про-
светительской работе, чтобы исключить или 
ограничить их посещение больными с аллер-
гией во время цветения. 

Гигрофитный комплекс (24 вида) пред-
ставлен в основном мезогигрофитами. Это 
растения влажных местообитаний, часто ис-
пользуемые как декоративные в скверах и пар-
ках, а также как плодовые в садах. Среди них – 
преимущественно деревья, кустарники и 
только 1 вид травянистых растений: Poa trivi-
alis L., Betula pendula Roth., B. pubescens Ehrh., 
Fraxynus lanceolata Borkh., F. pennsylvanica 
Marsh., Populus spp. 

Типичные гигрофиты и ультрагигрофиты 
представлены мало − 7 видами. Это растения 
сырых местообитаний (сырые лесные поляны, 
луга, поймы рек, берега водоемов): Padus 
avium Mill., P. virginiana Mill., Salix triandra L., 
Agrostis canina L., Phragmites australis (Cav.) 
Trinex Steud. К сожалению, эти виды редко 
воспринимаются как аллергенные и усколь-
зают из поля внимания аллергологов при раз-
работке профилактических рекомендаций. 

По требовательности растений к богат-
ству минерального питания (трофоморфы) бо-
лее половины видов аллергенной флоры ис-
следуемой территории относится к мезотро-
фам. Они предпочитают широко распростра-
ненные в области суглинистые и глинистые 
плодородные почвы. Этим и объясняется их 
доминирующее положение.  

Напротив, олиготрофы, произрастающие 
на бедных почвах, встречаются редко: чаще 
всего это надпойменные террасы Волги (так 
называемые волжские косогоры), песчаные 
отмели Свияги, железнодорожные насыпи. 
Многие виды являются интродуцентами и ши-
роко выращиваются в садах, скверах, парках, 
уличных посадках: Populus suaveolens, Larix 
sibirica, Sambucus racemosa, Juniperus spp.  

Среди галомегатрофов (4 вида), обитающих, 
как правило, на мусорных местах, пустырях, ули-
цах, железнодорожных насыпях, вдоль дорог, 
следует указать Acer tataricum, Atriplex tatarica, 
Chenopodium urbicum L., Kochia prostrata. 

По отношению к световому режиму (гелио-
морфы) подавляющее число аллергенных расте-
ний является гелиофитами (105 видов), произ-
растающими на открытых городских простран-
ствах, полянах лесопарков и лесов. Это предста-
вители всех жизненных форм. Среди них боль-
шинство закономерно представлено деревьями 
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и кустарниками, травы встречаются реже: Acer 
spp., Quercus robur, Picea abies, Tilia spp., Sorbus 
aucuparia, Populus spp., Humulus lupulus, Lilia 
spp., Tulipa hibrida. 

По тепловому режиму (термоморфы) 
наибольшее число аллергенных растений при-
надлежит к мезотермам, что вполне законо-
мерно, поскольку зона лесостепи, в которой 
находится исследуемая территория, характе-
ризуется суббореальным климатом с умерен-
ными температурами воздуха. 

В ценотическом аспекте большинство 
видов – это растения лесов (сильванты) и  
антропогенно нарушенных местообитаний 
(рудеранты), намного меньше представите-
лей лугов (пратанты) и степей (сте-
панты). Данный факт необходимо учиты-
вать при планировании посещения мест для 
прогулок. 

Анализ флоры по способам опыления вы-
явил ряд интересных и неожиданных законо-
мерностей (рис. 3).

 

  
Рис. 3. Экологическая структура аллергенной флоры по способам опыления  

Fig. 3. Ecological structure of allergenic flora by pollination modes 
 
Как видно из представленных данных, ане-

мофилия и энтомофилия среди аллергенных 
растений исследуемой территории представ-
лены практически поровну. Хотя на бытовом 
уровне и в медицинской практике принято счи-
тать, что угрозу для развития аллергии в основ-
ном представляют ветроопыляемые растения, 
поскольку их пыльца обладает всеми необхо-
димыми специфическими свойствами (хоро-
шая летучесть, большая продуктивность, не-
большие размеры (не более 0,04 мм), наличие 
антигенных свойств и принадлежность к ви-
дам растений, широко представленным в дан-
ной местности), исследованиями последних 
лет установлена высокая аллергенность 
пыльцы многих энтомофильных растений, ко-
торые до недавнего времени считались 
нейтральными в отношении поллиноза [8, 13, 

19, 20]. Аллергические реакции на пыльцу 
многих энтомофилов обусловлены также их 
перекрестной реактивностью с пыльцой высо-
коаллергенных анемофилов [21–23]. 

Кроме того, исследования показали, что 
на аллергенность пыльцы растений часто вли-
яет загрязнение окружающей среды, по-
скольку пыльца (особенно с выраженной 
скульптурой, как у энтомофилов) обладает 
способностью сорбировать на своей поверх-
ности различные вещества, изменяющие ее 
химический состав [9, 12, 24, 25]. 

Необходимо отметить, что среди анемо-
фильных растений большинство видов высо-
коаллергенные, а среди энтомофильных – сла-
боаллергенные; общий индекс аллергенности 
у анемофилов более чем в 2 раза выше (185 
против 85). Однако недооценивать степень 
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опасности энтомофильных видов для разви-
тия аллергопатологий нельзя. 

Высокоаллергенными энтомофилами яв-
ляются лишь 5 видов (Salix caprea L., S. trian-
dra L., Plantago lanceolata L., P. major L.,  
P. media), среднеаллергенными – 6 (Rosa spp.). 
Все остальные представители обладают сла-
бой аллергенностью. Среди них встречаются 
деревья (Acer spp, Quercus robur, Fraxynus spp, 
Tilia cordata), кустарники (Hippophaё rham-
noides, Amygdalus nana, Crataegus spp, Sambu-
cus racemosa), травы (Aster spp, Carduus spp, 
Coniza canadensis, Solidago сanadensis, Tarax-
acum officinale и др.). 

В составе анемофилов, напротив, боль-
шая доля (32 %) принадлежит высокоаллер-
генным видам (большинство видов сем. Po-
aceae, Chenopodiaceae, Amaranthaceae, р. Arte-
misia, р. Ambrosia). Намного меньше пред-
ставлены слабоаллергенные (12 %): Ulmus 
laevis Pall., U. pumila L. Juniperus spp. Avena 
fatua, Calamagrostis spp, Echinochloa crusgalli, 
Phragmite saustralis, Secale cereale и др.). 

Анализ способов распространения пло-
дов и семян аллергенными растениями 
очень важен для понимания процесса обра-
зования новых популяций, поскольку от 

этого напрямую зависит и скорость расселе-
ния каждого вида, и сама реализация воз-
можностей этого расселения, а значит, и 
меры борьбы с ними. 

Необходимо отметить, что некоторые 
растения выступают одновременно предста-
вителями нескольких групп, т. е. являются ди-
плохорами: анемохор и антропохор, антропо-
хор и баллист, барохор и зоохор, барохор и 
анемохор, барохор и антропохор (наиболее ча-
сто встречающееся сочетание); зоохор и ан-
тропохор. 

Как показывает анализ данных рис. 4, во-
преки сложившемуся мнению, что аллерген-
ные виды, как правило, распространяются ан-
тропохорным способом, первое место зани-
мают анемохоры, что вполне закономерно, по-
скольку анемохория является самым эффек-
тивным способом диссеминации у сорных, 
инвазионных растений (которых в структуре 
аллергенной флоры большинство). Среди ане-
мохоров присутствуют растения всех жизнен-
ных форм: большинство деревьев (Acer spp, 
Betula spp, Fraxynus spp Larix sibirica, Picea 
abies, Populus spp.), многочисленные травы 
(Amaranthus spp., Carduus spp., Echinops spp., 
Taraxacum officinale и др.).   

 

 
Рис. 4. Экологическая структура аллергенной флоры по способам диссеминации  

Fig. 4. Ecological structure of allergenic flora by methods of dissemination  

 
Хозяйственная оценка аллергенной 

флоры. Среди аллергенных растений много 
хозяйственно значимых видов. Это необхо-

димо учитывать при использовании их боль-
ными с аллергопатологиями. Нами было выде-
лено 19 групп растений. Поскольку один и тот 
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же вид, как правило, входит в несколько хозяй-
ственных групп, долю от общего числа видов 
каждой группы рассчитать невозможно, а 
сумма видов всех групп не может равняться об-
щему числу видов.  

Растения распределились следующим об-
разом. 

1. Лекарственные – 68 видов (Betula spp., 
Quercus robur, Tilia spp., Crataegus spp., Padus 
spp., Melilotus spp., Plantago spp., Rumex ace-
tosa, Rosa spp., Taraxacum officinale, Urtica di-
oica и др.). 

2. Декоративные – 64 вида (Larix sibirica, 
Picea abies, Fraxynus spp., Sorbus aucuparia, 
Sambucus racemosa, Armeniaca mandshurica, 
Crataegus spp., Amygdalus nana, Ribes spp., 
Lilia spp., Alcea rosea, Rosa spp., Tulipa hibrida 
и др.). Использование их для озеленения 
должно быть очень осторожным, а порой и не-
допустимым, особенно на территориях обра-
зовательных, медицинских и оздоровитель-
ных учреждений. 

3. Кормовые – 63 вида (Quercus robur, 
Atriplex spp., Amaranthus spp., Taraxacum offic-
inale, Medicago falcata, все виды Poaceae и 
др.). Необходимо учитывать большое пред-
ставительство аллергенных растений, осо-
бенно при заготовках сена, которая ведется, 
как правило, во время их цветения. 

4. Сорные – 50 видов (Acer negundo, Am-
brosia spp., большинство видов Artemisia, Car-
duus spp., Cyclachaena xanthiifolia, Echinops 
spp, Xanthium spp., Brassica campestris, Sinapis 
spp., Cannabis spp., Atriplex spp., Chenopodium 
spp., Galium spurium, Urtica dioica и др.). 

5. Пищевые – 46 видов (Armeniaca 
mandshurica, Padus spp., Corylus avellana, Hip-
pophaё rhamnoides, Ribes spp., Amaranthus ret-
roflexus, Artemisia dracunculus, Helianthus an-
nuus, H. tuberosus, Humulus lupulus, Triticum 
aestivum, Secale cereale и др.). 

6. Медоносные – 43 вида (Tilia spp., Ribes 
spp., Crataegus spp., Rosa spp., Padus spp., Sor-
bus aucuparia и др.). Необходимо отметить, 
что пыльца аллергенных растений обуславли-
вает и аллергенные свойства меда и других 
продуктов пчеловодства. 

7. Красильные – 38 видов (Padus spp., 
Rosa spp., Sambucus racemosa, Artemisia cam-
pestris, A. vulgaris, Chenopodium album, C. 
glaucum, C. opulifolium, Galium verum, Lotus 
corniculatus, Potentilla argentea и др.). 

8. Технические (в т.ч. древесинные, поде-
лочные, волокнистые, текстильные) – 30 видов 
(Quercus robur, Fraxynus spp., Padus spp., Popu-
lus spp., Salix spp., Tilia spp., Ulmus spp. и др.). 

9. Дубильные – 30 видов (Betula spp., 
Quercus robur, Fraxynus spp., Larix sibirica, 
Populus spp., Salix spp., Crataegus spp., Rosa 
spp., Rumex acetosa и др.). 

10. Интродуценты – 21 вид (Acer negundo, 
Populus balsamifera, P. deltoids, P. laurifolia, P. 
suaveolens, Tilia platyphyllos, Fraxynus lanceo-
lata, F. pennsylvanica, U. pumila, Armeniaca 
mandshurica, Crataegus maximowiczii Schneid., 
C. monogyna Jacg., С. nigra Waldst. et Kit., Ju-
niperus virginiana L., J. Sabina L., Hippophaё 
rhamnoides, Ribes aureum Pursh., R. nigrumL., 
R. odoratum Wendl., R. rubrum L.) 

11. Заносные – 15 видов (Amaranthus al-
bus, A. blitum, A. retroflexus, Ambrosia artemisi-
ifolia, A. trifrida, Artemisia siversiana, Coniza 
canadensis, Cyclachaena xanthiifolia, Helian-
thus subcanescens (A. Gray) E.E. Wats., H. tu-
berosus L., Xanthium strumarium, X. ripicola, 
Sinapis alba, Cannabis ruderalis Janisch., Fag-
opyrum tataricum). Необходимо отметить, что 
в данной группе находятся 3 карантинных вы-
сокоаллергенных вида (2 вида амброзии и 
циклахена), которые в настоящее время ши-
роко распространяются по территории Улья-
новской области. 

12. Масличные – 15 видов (Corylus 
avellana, Amaranthus spp., Helianthus spp., 
Xanthium spp., Sinapis spp. и др.). 

13. Эфиромасличные – 15 видов (Padus 
spp., Juniperus spp., Amygdalus nana, Artemisia 
spp., Humulus lupulus, Tanacetum vulgare и др.). 

14. Витаминные – 15 видов (Sorbus aucu-
paria, Padus spp., Rosa spp., Ribes spp., Urtica 
dioica, Rumex acetosa). 

15. Пряные – 12 видов (Ribes spp., Artemi-
sia dracunculus, A. scoparia, A. vulgaris, Tarax-
acum officinale, Melilotus officinalis и др.). 
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16. Ядовитые – 5 видов (Cyclachaena 
xanthiifolia, Echinops ruthenicus, Chenopodium 
hybridum, Ranunculus sceleratus, Amygdalus 
nana). 

17. Закрепители песков, склонов, лесоме-
лиоративные – 5 (Populus nigra, Salix triandra, 
Sambucus racemosa, Artemisia abrotanum, Cal-
amagrostis epigeios L.). 

18. Инсектицидные – 4 (Artemisia abrota-
num, A. absinhium, A. vulgaris, Tanacetum vul-
gare). 

19. Газонные (газонообразующие) – 3 (Ag-
rostis canina, Festuca pratensis, Poa annua). 

Как свидетельствуют приведенные дан-
ные, среди аллергенных растений значитель-
ная доля принадлежит полезным (медонос-
ным, кормовым, пищевым, витаминным, пря-
ным, масличным). На первом месте стоят ле-
карственные свойства многих видов. Не-
сколько меньше (64 вида) представлены деко-
ративные, что не может не вызывать опреде-
ленные беспокойства. Растения данной 
группы, как правило, широко используются в 
местах отдыха, досуга населения, в образова-
тельных и лечебных учреждениях. Несмотря 
на то что большинство из них – слабоаллер-
генные виды, за счет большого числа и нали-
чия кумулятивного эффекта они определенно 
представляют угрозу для больных с аллер-
гией.  

Настораживает тот факт, что практически 
треть всей аллергенной флоры – это сорные 
растения, которых могло бы и не быть при вы-
сокой культуре озеленения города. Среди них 
подавляющее большинство является высоко-
аллергенными видами. Несомненно, необхо-
димо разработать меры борьбы с ними.  

То же относится и к политике интродукции 
в озеленении города. Совершенно не оправдано 
использование в газонах высокоаллергенных 
видов – полевицы собачьей, овсяницы луговой 
и мятлика однолетнего. По нашим данным, в го-
роде используется 21 вид интродуцированных 
аллергенных растений. Подобные опасения вы-
зывает и большое число заносных видов. Все 
они высокоаллергенные.  

Полученные результаты исследований по 
биоэкологическому анализу необходимо учи-

тывать при проведении рекреационных меро-
приятий, озеленении города, планировании 
профилактических мер борьбы с распростра-
нением аллергенных растений и лечении пол-
линозов. 

Для улучшения экологической обста-
новки в регионе, снижения риска аллергии у 
населения необходима разработка ком-
плексной программы, учитывающей биоэко-
логический портрет каждого выявленного 
аллергенного вида растений. То есть, всего 
того, от чего зависит выбор соответствую-
щих методов борьбы с ними и профилактика 
поллинозов. 

На наш взгляд, необходимо: 
− Прекратить или существенно снизить 

неоправданно широкое использование аллер-
генных видов деревьев и кустарников в озеле-
нении городских поселений.  

− Осторожно использовать в озеленении 
многочисленные заносные, интродуцирован-
ные, культивируемые виды, большинство из 
которых являются высокоаллергенными.  

− Учитывать биоэкологические особенно-
сти видов при планировании мер борьбы с 
сорными растениями. Так, например, преоб-
ладание стержнекорневых, короткокорневищ-
ных и длиннокорневищных многолетников 
среди аллергенных видов делает прополку, 
подстрижку, скашивание в первой половине 
лета практически бесполезными.  

– Проводить скашивание или прополку 
сорных однолетников и малолетников до их 
обсеменения. 

− Принимать во внимание взаимоотноше-
ния аллергенных растений с абиотической и 
биотической средами (водный, тепловой, све-
товой режимы, богатство питания). Например, 
растения доминирующего мезофитного ком-
плекса (черемуха, ива, тростник, полевица и 
т.д.), произрастающие на лесных полянах, лу-
гах, поймах рек, по берегам водоемов, никогда 
или крайне редко воспринимаются как аллер-
генные и ускользают из поля зрения аллерго-
логов при разработке профилактических реко-
мендаций. Кроме того, они всегда культиви-
руются в садах, на клумбах, в цветниках, что, 
конечно, недопустимо.  
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− Наладить борьбу с сорняками пустырей, 
заброшенных территорий, железнодорожных 
и трамвайных путей. 

− Большее внимание уделить просвети-
тельской работе, чтобы исключить или огра-
ничить посещение больными мест произрас-
тания не только высокоаллергенных растений, 
но и средне-, а также слабоаллергенных видов 
во время их цветения. 

− Пересмотреть концепцию борьбы с пол-
линозами, включив в список аллергенных ви-
дов не только ветроопыляемые, но и многие 
энтомофильные. 

− Принять, что главенствующим спосо-
бом распространения плодов и семян является 
анемохорный, и проводить мероприятия по 
уничтожению сорных видов до плодоношения 
и рассеивания плодов и семян. Это позволит 
максимально сократить процесс образования 
новых популяций. 

− При проведении просветительской работы 
среди больных с аллергопатологиями и для про-
филактики поллинозов учитывать, что среди ал-
лергенных растений много хозяйственно значи-
мых видов, широко используемых населением 
(лекарственные, медоносные, декоративные).  

− Повысить культуру благоустройства и озе-
ленения городских и пригородных территорий.  

− Исключить неоправданное использова-
ние на газонах, клумбах, рабатках высокоал-
лергенных видов − полевицы собачьей, овся-
ницы луговой и мятлика однолетнего, осо-
бенно на территориях образовательных, меди-
цинских и оздоровительных учреждений. 

− Для проведения профилактической ра-
боты и просвещения населения необходимо 
разработать, издать и широко популяризиро-
вать «Календарь цветения аллергенных расте-
ний Ульяновской области».   

Заключение. В настоящее время на тер-
ритории Ульяновской области выявлено 147 
видов аллергенных растений, относящихся к 
28 семействам. Наибольшее число видов при-
ходится на семейства сложноцветных, розо-
цветных, маревых, ивовых. Впервые состав-
лен их эколого-биологический портрет. Боль-
шинство аллергенных растений фанерофиты и 
гемикриптофиты. Настораживает многочис-
ленная группа терофитов, представленная ру-
деральными сорняками. Преобладающие 
травы − мезофиты, мезотрофы, гелиофиты, 
мезотермы, сильванты, что необходимо учи-
тывать при разработке мер профилактики ал-
лергенных заболеваний и борьбы с аллерген-
ными видами, которые должны включать пре-
кращение или существенное сокращение ис-
пользования в озеленении городских поселе-
ний (особенно на территориях образователь-
ных, медицинских и оздоровительных учре-
ждений) инвазивных, интродуцированных, 
культивируемых видов, большинство из кото-
рых являются высокоаллергенными. При пла-
нировании борьбы с сорными видами важно 
учитывать их биоэкологические особенности 
и проводить прополку, подстрижку, скашива-
ние не только в весенний и раннелетний пери-
оды. Уничтожение однолетников необходимо 
осуществлять до их обсеменения. Кроме того, 
рекомендуется наладить борьбу с сорняками 
пустырей, заброшенных территорий, железно-
дорожных и трамвайных путей, уделять вни-
мание не только ветроопыляемым аллерген-
ным видам, но и многочисленным энтомо-
фильным. Для проведения профилактической 
работы и просвещения населения требуется 
разработать, издать и популяризировать «Ка-
лендарь цветения аллергенных растений Уль-
яновской области». 
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BIO-ECOLOGICAL CHARACTERIZATION OF ALLERGENIC FLORA  

IN THE ULYANOVSK REGION 
 

D.A. Ulendeeva, N.V. Blagoveshchenskaya 
 

Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia 

 

Objective. The aim of the study is to conduct a comprehensive analysis of the biological and ecological 
properties of allergenic plants in the Ulyanovsk region to improve the pollinosis prevention. 
Materials and Methods. The study focused on the flora of the Ulyanovsk Region, comprising 1,760 vascular 
plant species. Route-based and reconnaissance surveys, floristic, phytocenotic, and phenological methods 
were used during the study. The allergenic risk of each species was assessed using a three-point scale:  
3 points for high risk (highly allergenic), 2 points for moderate risk (moderately allergenic), and 1 point for 
low risk (mildly allergenic). 
Results. A total of 147 allergenic plant species were identified, belonging to 2 divisions, 3 classes, 28 fami-
lies, and 76 genera. The majority of them (93 species) belong to five families: Asteraceae, Rosaceae, Cheno-
podiaceae, and Salicaceae. The most numerous life forms are phanerophytes (48 species) and hemicrypto-
phytes (45 species). A large group of therophytes (40 species) is represented by ruderal weeds. Herbaceous 
plants predominate (96 species), while trees and shrubs are less numerous (49 species). In hygromorphs, 
the mesophytic complex dominates (81 species), while the xerophytic complex is less represented (42 spe-
cies). In trophomorphs, mesotrophs prevail (76 species). In heliomorphs, heliophytes are most common  
(105 species). In thermomorphs, mesotherms predominate (106 species); and in cenomorphs, sylvantes are 
the leading group (52 species). Analysis of pollination modes within the allergenic flora revealed several 
unexpected patterns: anemophily and entomophily are represented almost equally. However, among ane-
mophilous plants, the majority are highly allergenic (47 species), whereas most entomophilous species are 
classified as mildly allergenic (58 species). Contrary to the conventional view that allergenic species are 
usually spread anthropochorically, anemochores rank first in terms of dissemination (47 species). The al-
lergenic flora includes many economically significant species, divided into 19 groups. Most plants are cat-
egorized as medicinal (68 species), ornamental (64), fodder (63), or weeds (50). Among them, 3 species are 
classified as quarantine pests and 21 species are introduced (non-native) plants, which could have been 
avoided in case of high-standard urban landscaping. 
Conclusion. The biological and ecological properties of allergenic plants must be considered when planning 
preventive measures and treatment for pollinosis, as well as organizing recreational activities and urban 
landscaping. 
 
Key words: pollinosis, bioecological analysis, flora of the Ulyanovsk region. 
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