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Резюме. На основании данных популяционного регистра мозго-
вого инсульта проанализирована работа по предупреждению разви-
тия острых нарушений мозгового кровообращения среди жителей 
Ханты−Мансийского автономного округа и оценена организация 
медицинской помощи больным, перенесшим инсульт в 2004−2007 
гг. Внедрение в практику комплекса профилактических мероприя-
тий привело к достоверному снижению заболеваемости инсультом 
за исследуемый промежуток времени при отсутствии достоверно-
го снижения смертности. Высокие показатели частоты госпитали-
зации больных и распространённости применения нейровизуали-
зационных методов исследования больных в острой стадии заболе-
вания говорят об относительно высоком уровне организации меди-
цинской помощи жителям изучаемого субъекта Российской Феде-
рации, перенесшим мозговой инсульт. 

Ключевые слова: мозговой инсульт, организация медицинской 
помощи, профилактика.

Мозговой инсульт – одна из важнейших медицинских и социаль-
ных проблем. Показатели заболеваемости и смертности при дан-
ном заболевании в Российской Федерации (РФ) – одни из самых 
высоких в мире. По данным Национальной ассоциации по борь-
бе с инсультом (НАБИ), заболеваемость всеми видами инсульта в 
2001−2003 гг. среди россиян старше 25 лет составила 348 случаев на 
100 тыс. населения в год, а стандартизованный по возрасту и полу 
показатель заболеваемости равнялся 259 случаев на 100 тыс. жите-
лей в год. Смертность от инсульта за тот же промежуток времени 
соответствовала 117 (стандартизованный показатель – 0,93) случа-
ям на 100 тыс. населения в год. Общество несёт большие матери-
альные потери в связи с затратами на лечение и реабилитацию па-
циентов, перенесших инсульт, а также в связи с длительными сро-
ками временной нетрудоспособности и высокими показателями 
стойкой утраты трудоспособности. Из больных, перенесших мозго-
вой инсульт, только около 20% возвращаются к трудовой деятель-
ности и около 60% становятся инвалидами. До 30% больных, пе-
ренесших инсульт, становятся полностью или почти полностью за-
висимы от окружающих. Ожидается, что в ближайшее десятилетие 
значимость мозгового инсульта ещё более возрастёт, что объясня-
ется «постарением» населения и увеличением числа лиц с фактора-
ми риска в популяции [1, 2, 7, 8, 9].

Проблема предупреждения и лечения цереброваскулярных забо-
леваний имеет особое значение для регионов с тяжёлыми климати-
ческими условиями, влияние которых на организм человека при-
водит к более широкому и раннему развитию сердечно−сосудистой 
патологии. Одним из таких регионов, расположенных в зоне Край-
него Севера, является Ханты−Мансийский автономный округ 
(ХМАО), население которого в 2007 г. впервые превысило 1,5 млн. 
человек. Численность мужского и женского населения автономного 
округа почти равна, с незначительным преобладанием количества 
женщин, составивших в 2004 г. 50,5%, а в 2007 г. 50,9%. Особенно-
стями демографической ситуации в изучаемом субъекте федерации 
является относительно низкий средний возраст жителей, составив-
ший в том же году 33,4 года, и относительно высокая численность 
городского населения, около 91% [3, 4, 7]. 

Клинико−эпидемиологическое исследование ишемического ин-
сульта, проводившееся в крупнейшем городе ХМАО Сургуте в 1985−
1990 гг., показало увеличение заболеваемости данным видом ин-
сульта до 5% в год. Учитывая тот факт, что количество ишемиче-
ских инсультов, как правило, в 4 − 5 раз превышает количество не-
травматических внутричерепных кровоизлияний, очевиден рост 

ОБЩЕСТВЕННОЕ ЗДОРОВЬЕ И ОРГАНИЗАЦИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

заболеваемости всеми видами мозгового инсульта за исследуемый 
промежуток времени. Анализ возрастной структуры выявил отно-
сительно ранний возраст (30−39 лет), при котором развитие ин-
фаркта мозга у сургутян становится реальным, и то, что заболева-
емость мозговым инсультом в данное пятилетие соответствовала 
аналогичному показателю в городах европейской части РФ с боль-
шим средним возрастом населения [3, 4]. 

Изучение распространённости инсульта в г. Ханты−Мансийске, 
административной столице автономного округа, в 1995–1999 гг. не 
установило достоверной динамики заболеваемости и смертности 
при данной патологии за исследуемый промежуток времени. В этом 
же исследовании получен достоверный рост заболеваемости всеми 
видами мозгового инсульта среди жителей города в возрасте 40 лет 
и старше, а также показано значительное, двух−, четырёхкратное 
увеличение частоты новых случаев инсульта по достижении возрас-
та 40 лет. Такое же увеличение заболеваемости установлено в ис-
следовании в 2004−2007 гг. среди жителей ХМАО [6]. 

Учитывая отсутствие достоверных эпидемиологических данных 
по мозговому инсульту и, в связи с этим, невозможность оценки ка-
чества медицинской помощи и эффективности профилактических 
мероприятий, отсутствие каких-либо предпосылок к уменьшению 
количества новых случаев мозгового инсульта, в 2003 г. Департа-
ментом здравоохранения правительства ХМАО, согласно рекомен-
дациям НАБИ, было принято решение о создании регистра мозго-
вого инсульта. Одновременно с этим, были разработаны алгоритмы 
ведения пациентов с острыми нарушениями мозгового кровообра-
щения или с подозрениями на них, а также комплекс мер по профи-
лактике данного заболевания, что нашло отражение в соответству-
ющих приказах по Департаменту здравоохранения и по крупней-
шим лечебно−профилактическим учреждениям (ЛПУ) автономно-
го округа. Ниже приводится перечень мероприятий, проводимых 
в ЛПУ ХМАО с 2004 г., на примере Окружной клинической боль-
ницы (ОКБ) г. Ханты−Мансийска, являющейся организационно−
методическим центром лечебно−профилактической работы в 
ХМАО. 

 
1. Обучение участковых врачей и неврологов. 
Более половины участковых врачей прошли обучение по про-

грамме врача общей практики с углублённым изучением церебро-
васкулярной патологии. Все врачи−неврологи ОКБ проучены в цен-
тральных профильных учреждениях по данной проблематике. 

2. Все врачи терапевтического профиля ежегодно сдают зачёт по 
диагностике и лечению артериальной гипертонии и нарушений ли-
пидного обмена, по материалам национальных рекомендаций Все-
российского научного общества кардиологов.

3. Дважды в год проводятся окружные неврологические конфе-
ренции с участием ведущих специалистов автономного округа, Тю-
менской области и РФ.

4. Дважды в месяц для врачей ОКБ проводятся телемедицинские 
лекции с участием ведущих специалистов НИИ неврологии РАМН.

5. Участие врачей−неврологов в работе всероссийских и между-
народных конференциях.

6. Ежемесячно, в присутствии зам. главного врача по терапии и 
заведующих профильными отделениями, участковыми врачами 
проводится разбор всех случаев острых нарушений мозгового кро-
вообращения (ОНМК) и инфарктов миокарда, прошедших в тече-
ние месяца среди жителей терапевтических участков, а также раз-
бор летальных исходов.

7. Приказами по лечебному учреждению в виде алгоритмов ре-
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гламентированы все действия врачей при поступлении пациента 
с ОНМК в приёмное отделение или в поликлинику ЛПУ. Регламен-
тированы и персонифицированы все мероприятия по диагностике, 
лечению и профилактике артериальной гипертонии, нарушений 
липидного спектра крови, ОНМК и инфаркта миокарда. 

8. Все пациенты с симптоматикой ОНМК или с подозрением на 
него госпитализируются. Больные в состоянии средней степени тя-
жести поступают в палаты интенсивной терапии неврологическо-
го отделения, при нарушении жизненно важных функций – в отде-
ление реанимации.

9. С более жёсткими требованиями проводится работа по профи-
лактике инсульта среди больных, перенесших преходящие наруше-
ния мозгового кровообращения и малые инсульты. Пациенты дан-
ной категории активно выявляются и диспансеризируются с обя-
зательным составлением графика посещения врачей поликлини-
ки, достижением целевых значений артериального давления и по-
казателей липидного спектра, посещением школ здоровья, широ-
ким применением двух−, и трёхкомпонентной гипотензивной те-
рапии и назначением статинов при выраженных липидемических 
нарушениях. 

10. Ежеквартально врачами поликлинических подразделений 
подаются отчёты по качеству и эффективности диспансеризации 
больных, перенесших ОНМК, инфаркт миокарда, пациентов с высо-
ким риском развития данных заболеваний, жителей города, страда-
ющих артериальной гипертонией. 

11. Еженедельно врачами поликлиники проводятся школы здоро-
вья по артериальной гипертонии и предупреждению развития ин-
сульта.

12. Каждый врач ЛПУ участвует в санитарно−просветительной 
работе с обязательным проведением бесед среди пациентов и ра-
ботников предприятий ежемесячно, выступлением по радио и теле-
видению ежеквартально. 

13. В ОКБ организована круглосуточная работа кабинета КТ, вра-
чей неврологов и рентгенологов.

14. Внедрён метод системного и селективного артериального 
тромболизиса в лечении больных с инфарктами мозга. Алгоритм 
проведения тромболизиса, а также показания и противопоказания 
к данному методу лечения строго регламентированы в приказах по 
ОКБ.

15. Ведётся регистр инсульта с учётом всех новых случаев всех 
форм ОНМК.

16. Поддерживается постоянная взаимосвязь с окружным нейро-
хирургическим центром г. Сургута.

17. Соблюдается этапность ведения больных, перенесших ОНМК. 
В раннем восстановительном периоде больные данной категории 
получают лечение в Окружной больнице восстановительного лече-
ния г. Ханты−Мансийска, окружном центре реабилитации в г. Сур-
гуте и санаторное лечение в пределах области.

По данным регистра, среднее значение стандартизованного по 

полу и возрасту (мировой стандарт) показателя заболеваемости 
мозговым инсультом среди жителей ХМАО за 2004–2007 гг. равня-
лось 224,1 случая на 100 тыс. населения в год. Стандартизованный 
показатель смертности составил 52,8 (39,7−69,3) случая на 100 тыс. 
жителей в год. Сопоставление полученных эпидемиологических по-
казателей с аналогичными показателями по РФ показало достовер-
но (р<0,05) более низкие их значения у жителей автономного окру-
га, что, очевидно, в большей мере связано с меньшим средним воз-
растом населения жителей изучаемого региона.

 Сравнение стандартизованных по полу и возрасту значений за-
болеваемости за каждый год исследования с аналогичным показа-
телем предыдущего года на основе 95% доверительных интервалов 
(ДИ) и общепринятой оценкой достоверности различия (р<0,05) 
показало статистически достоверное снижение данного эпидемио-
логического показателя за исследуемый промежуток времени. При 
этом обращает на себя внимание последовательное, из года в год, 
снижение уровня заболеваемости. Показатели заболеваемости сре-
ди мужчин значительно, с высокой достоверностью, превышали та-
ковые показатели среди женщин во все исследуемые годы (табл. 1, 
рис. 1).

Внедрение вышеперечисленных методов профилактики и лече-
ния инсульта в 2003–2004 гг. привело к значительному снижению 
смертности при данном заболевании в 2005 г. и менее выраженно-
му снижению в 2006 г. с небольшим его повышением в 2007 г. При 
этом статистический анализ выявил отсутствие достоверности раз-
личия показателей смертности при изучаемом заболевании за каж-
дый год по отношении к предыдущему году. Смертность от мозгово-
го инсульта среди мужчин достоверно превышала аналогичный по-
казатель среди женщин в 2005 г. и в 2007 г., а также за весь изучае-
мый период времени (табл. 2).

Одной из важнейших характеристик качества организации по-
мощи больным с мозговым инсультом является частота госпитали-
зации пациентов с данной патологией. По данным проводимого в 

Таблица 1
Динамика стандартизованного показателя заболеваемости мозговым инсультом среди жителей ХМАО в 2004−2007 гг. (на 100 тыс.)

Показатель 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. Среднеезначение
Заболеваемостьобщая 272,1 230,3* 219,4 181,4* 224,1
ДИ 262,2 282,1 221,3 239,6 210,7 228,4 173,6 189,5 219,6 228,6
Заболеваемость среди мужчин 390,8 331,6* 301,9 258,3* 317,3
ДИ 373,9 408,3 316,1 347,6 287,3 317,1 244,9 272,2 309,8 325,0
Заболеваемость среди женщин 208,3 174,5* 170,1 137,9* 171,4
ДИ 196,2 220,8 163,6 185,9 159,5 181,3 128,5 147,9 166,0 177,0

* Достоверность различия с показателем предыдущего года (р<0,05) 

Таблица 2
Динамика стандартизованного показателя смертности при мозговом инсульте среди жителей ХМАО (на 100 тыс.)

2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. Среднее значение
Смертностьобщая 65,5 48,3 46,4 51,8 52,8
ДИ 49,7–82,3 35,6 64,0 34,0 61,9 38,6 68,0 39,5 69,1
Смертность среди мужчин 84,5 69,0 59,7 75,1 72,0
ДИ 67,5 104,5 53,7 87,3 45,5 76,9 59,1 94,1 56,8 90,7
Смертность среди женщин 55,7 36,7 36,9 39,7 42,0 
ДИ 42,0 72,4 25,8 50,7 25,9 51,0 28,3 54,2 30,3   56,3

Рис. 1
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2004−2007 гг. исследования такая частота в ХМАО составила 93%. 
Сравнивая этот показатель с аналогичным в г. Тюмени (областной 
центр), где, по данным клинико−эпидемиологического исследова-
ния, в остром периоде заболевания получали стационарное лече-
ние 85% больных, необходимо отметить некоторое преобладание 
частоты госпитализации среди жителей автономного округа [5].

 Ещё одним важным показателем является распространённость 
методов нейровизуализации для установления диагноза инсульта и 
уточнения его характера. По данным регистра, около 62% всех слу-
чаев инсульта, зарегистрированных в ХМАО за исследуемый проме-
жуток времени, диагностированы с помощью КТ или МРТ исследо-
вания. Такой же показатель, по данным эпидемиологического ис-
следования в г. Тюмени составил около 79%. Более низкий процент 
охвата больных, находящихся в остром периоде мозгового инсуль-
та, томографическими методами исследования объясняется отда-
лённостью и труднодоступностью многих населённых пунктов ав-
тономного округа от городов, в ЛПУ которых имеется необходи-
мая диагностическая аппаратура. Частота нейровизуализации сре-
ди жителей городов ХМАО, перенесших тот или иной вид инсуль-
та, за исследуемые годы приближалась к 90 %. Доля пациентов с 
инсультом, диагноз которого уточнялся с помощью КТ или МРТ, 
в г. Екатеринбурге (центр Уральского Федерального округа) равня-
лась 15,6%, аналогичный показатель по РФ – около 20% [1, 2, 5].

 Анализируя частоту повторных инсультов, также в некоторой 
мере отражающую качество медицинской помощи пациентам дан-
ной категории и эффективность профилактических мероприятий, 
установлено, что такой показатель среди жителей автономного 
округа составил 18,4% случаев. Встречаемость повторных инсуль-
тов среди жителей г. Тюмени равнялась 35,7%, а среди жителей Ека-
теринбурга 25,3%. Необходимо отметить более низкий показатель 
в автономном округе [1, 2, 5]. 

 Таким образом, принимая во внимание относительно неболь-
шой средний возраст жителей ХМАО и тяжёлые климатические 
условия проживания жителей изучаемого региона, оказывающие 
противоположное влияние на распространённость цереброваску-
лярных заболеваний, отмечается позитивная динамика эпидемио-
логических показателей мозгового инсульта в 2004−2007 гг. 

Выводы:
1. Медицинская помощь больным с мозговыми инсультами и ме-

роприятия по профилактике их развития в Ханты−Мансийском ав-
тономном округе организованы на достаточно высоком уровне, о 
чём говорят высокие показатели госпитализации пациентов и ча-
стота использования методов нейровизуализации для уточнения 
диагноза в остром периоде заболевания.

2. Разработанный и внедрённый в практическую работу ком-
плекс мер по лечению острых нарушений мозгового кровообраще-
ния и предупреждению их развития позволил достоверно снизить 
заболеваемость при данном заболевании за исследуемый промежу-
ток времени. 

3. Система мероприятий по снижению частоты развития новых 
случаев инсульта и летальных исходов при них может быть реко-
мендована к применению в других регионах Российской Федера-
ции. 
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Резюме.
Для выбора правильной тактики лечения, в том числе эмпири-

ческой, снижения частоты необоснованного применения антими-
кробных препаратов необходимо учитывать региональные и ло-
кальные данные по распространенности и устойчивости к анти-
биотикам основных возбудителей инфекционно−воспалительных 
заболеваний легких. По данным представленного исследования 
H. influenzae имеет высокую чувствительность к β−лактамным ан-
тибиотикам (БЛНАЧ – 96,8%), а увеличение устойчивых штам-
мов пневмококка к пенициллину (18,7%) и другим β−лактамам 
требует дальнейшего контроля. Высокий уровень (до 70%) 
β−лактамазопродуцирующих штаммов M. catarrhalis делает сомни-
тельным использование β−лактамов для лечения таких инфекций. 
Удельный вес MRSA составляет 4,7%, поэтому для лечения инфек-
ций, вызванных S. aureus, у детей с бронхолегочной формой муко-
висцидоза на первом месте остаются β−лактамные антибиотики. 
Выявлено 30,5% полирезистентных штаммов P. aeruginosa. 

Ключевые слова: бронхолегочные заболевания; антибиотико-
резистентность; бактериальные патогены.

Болезни органов дыхания стабильно занимают первое место в 
структуре общей заболеваемости детей. Некоторые клинические 
формы бронхолегочной патологии в значительной степени влия-
ют на уровень младенческой смертности. Другие, начавшись в ран-
нем возрасте, принимают хроническое течение, приводя к ограни-
чению трудоспособности и/или к инвалидности в зрелом возрас-
те. Это подчеркивает значимость пульмонологии детского возраста 
как для педиатрии, так и для клинической медицины в целом [28]. 
Формирование и поддержание воспалительного процесса у детей с 
острыми и хроническими бронхолегочными заболеваниями вызва-
но патогенной и условно−патогенной микрофлорой [16]. Частота 
обострений при хронических воспалительных заболеваниях легких 
и прогноз заболевания в значительной степени определяется видо-
вым составом микроорганизмов, колонизирующих респираторную 
систему. Из множества микроорганизмов, колонизирующих верх-
ние отделы дыхательных путей, лишь некоторые, обладающие по-
вышенной вирулентностью, способны при проникновении в ниж-
ние дыхательные пути вызывать воспалительную реакцию даже 
при минимальных нарушениях защитных механизмов [31, 34]. Ве-
дущие респираторные патогены относятся как к типичными бакте-
риями (Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae, Moraxella 
catarrhalis), так и к «атипичным» микроорганизмам (Mycoplasma 
pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae) [22]. Staphylococcus aureus и 
Pseudomonas aeruginosa наиболее часто ассоциируются с муковис-
цидозом и бронхиальной астмой [6, 17, 10, 11, 29, 35]. P. aeruginosa 
не является представителем нормальной микрофлоры человека. 
Часто этот микроорганизм обнаруживается в окружающей паци-
ента среде, особенно в местах скопления влаги. Нередко первона-
чальное инфицирование детей, больных муковисцидозом, проис-
ходит во время диагностических процедур или терапии в стацио-
наре. Поздняя нозокомиальная пневмония вызывается преимуще-
ственно S. aureus, P. aeruginosa, рядом представителей энтеробакте-
рий [21]. Ведущим звеном в лечении таких больных является анти-
бактериальная терапия. 

 В последнее время в связи с появлением большого количества 
различных антибактериальных препаратов и многообразием их 
форм выпуска перед практикующим врачом встает сложная зада-
ча оптимального выбора антибактериальной терапии (АБТ), при-
менение которой определяется в первую очередь видом выделен-
ного микроорганизма и его антибиотикорезистентностью. Адек-
ватное использование антибактериальных средств осложняется ча-
стой полирезистентностью микроорганизмов вследствие их пред-
шествовавшего применения [16]. Актуальность адекватного назна-
чения АБТ возрастает в связи с тем, что нерациональная АБТ ведет 
к учащению и утяжелению обострений хронических инфекционно−
воспалительных заболеваний легких у детей, а, следовательно, уве-

личению сроков лечения и возможности развития тяжелых ослож-
нений, в том числе септических состояний.

 Для выбора правильной тактики лечения, в том числе эмпири-
ческой, снижения частоты необоснованного применения антими-
кробных препаратов и связанного с этим риска развития и распро-
странения антибиотикорезистентности необходимо учитывать ре-
гиональные и локальные данные по распространенности и устой-
чивости к антибиотикам основных возбудителей инфекционно−
воспалительных заболеваний легких [18]. Необходимость разра-
ботки национальных стандартов терапии инфекций диктует по-
требность учёта особенностей формуляров по антимикробной те-
рапии и уровней резистентности антибиотиков по нашей стране.

 
Цель
Изучить частоту распространения и уровни резистентности к ан-

тибиотикам разных классов штаммов H. influenzae, S. pneumoniae, 
M. catarrhalis, S. aureus, P. aeruginosa, выделенных на территории 
Свердловской области и Екатеринбурга в период 2005−2009гг. от 
детей с бронхолегочными заболеваниями.

Материалы и методы
Проанализированы антибиотикограммы 122 нетипируемых 

штаммов H. influenzae, 44 штаммов S. pneumoniae, 43 штаммов S. 
aureus, 36 штаммов P. aeruginosa и продукция β−лактамазы 26 штам-
мов M. catarrhalis, выделенных из бронхоальвеолярного лаважа, мо-
кроты, трахеи, пунктата плевральной полости от 145 пациентов от-
деления торакальной хирургии со следующими нозоформами: хро-
нические инфекционно−воспалительные заболевания легких (хро-
нический бронхит, бронхоэктатическая болезнь, облитерирующий 
бронхиолит, рецидивирующий бронхит), врожденные пороки раз-
вития легких, пневмония, муковисцидоз, бронхиальная астма в 
2005 − 2009гг.

 S. aureus и P. aeruginosa не относят к типичным респираторным 
патогенам, но вследствие особенностей клинического течения 
бронхолегочной формы муковисцидоза мы включили их в дизайн 
исследования. 

 Тестирование на чувствительность к антибиотикам проводилось 
2 способами: диско−диффузионным методом (ДДМ) и с использо-
ванием тест−систем ATB HAEMO, ATB STREP 5, ATB PSE, ATB STAPH 
для полуавтоматического анализатора ATB Expression (bioMerieux, 
Франция) и тест−систем Combo 12, Combo 31, Combo 20 для авто-
матического анализатора MicroScan WalkAway 96 (DadeBehring, 
США). Для тестирования H. influenzae ДДМ использовался HTM−
агар (Haemophilus Test Medium); для тестирования S. pneumoniae 
− агар Мюллера−Хинтона (аМХ) с добавлением 5% дефибриниро-
ванной крови, для определения чувствительности пневмококка к 
пенициллину использовали скрининговую методику тестирования 
(диск с оксациллином нагрузкой 1 мкг); для тестирования S. aureus 
и P. aeruginosa − аМХ (для определения метициллинорезистентно-
сти стафилококков − аМХ с добавлением 2% NaCl и диск с оксацил-
лином нагрузкой 1 мкг); диски с антибиотиками (АБ, bioMerieux, 
Франция) с нагрузкой, соответственно: ампициллин, 10 мкг, амок-
сициллин/клавуланат, 20/10 мкг, тикарциллин/клавуланат, 75/10 
мкг, цефуроксим, 30 мкг, цефотаксим, 30 мкг, цефтриаксон, 30 
мкг, цефтазидим, 30 мкг, хлорамфеникол, 30 мкг, тетрациклин, 
30 мкг, офлоксацин, 5 мкг, левофлоксацин, 5 мкг, ципрофлокса-
цин, 5 мкг, триметоприм/сульфаметоксазол, 1,25/23,75 мкг, окса-
циллин, 1 мкг, эритромицин, 15 мкг, азитромицин, 15 мкг, клинда-
мицин, 2 мкг, ванкомицин, 30 мкг, имипенем, 10 мкг, меропенем, 
10 мкг, амикацин, 30 мкг, диск с нитроцефином для определения 
продукции β лактамаз. Оценка результатов осуществлялась в соот-
ветствии с [14]. Контроль качества ДДМ: H. influenzae ATCC 49247, 
ATCC 49766; S. pneumoniae ATCC 49619; S. aureus ATCC 25923; P. 
aeruginosa ATCC 27853 [14]. Для сравнения уровней резистентно-
сти в разные годы использовался критерий Стьюдента. Достовер-
ными считались различия при p<0,05.

УДК 615.28.015.8

Боронина Л.Г.1,2, Блинова С.М.1,2, Лавриненко E.В. 1,2 
АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНОСТЬ ОСНОВНЫХ ПАТОГЕНОВ, ВЫЗЫВАЮЩИХ 

БРОНХОЛЕГОЧНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ У ДЕТЕЙ НА СРЕДНЕМ УРАЛЕ, В 2005- 2009 гг.
1ГОУ ВПО «Уральская государственная медицинская академия» Росздрава, 

2ГУЗ «Областная детская клиническая больница №1»,  г. Екатеринбург
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Результаты и обсуждение. 
Антибиотикорезистентность штаммов H. influenzae
Результаты чувствительности 122 нетипируемых штаммов H. 

influenzae к различным антимикробным препаратам за исследу-
емый период представлены на рис. 1. Наибольшая частота рези-
стентных штаммов к ампициллину была в 2005 году – 5,6%, за-
тем наблюдалось снижение до 3,8% − в 2006г. − и небольшой подъ-
ем до 4,4% в 2007 г., но при этом в 2006г. также были обнаружены 
умеренно−резистентные штаммы (3,8%). Однако различия в уров-
не резистентности были статистически недостоверными (p>0,05). 
В последние 2 года нечувствительных (резистентных и умеренно−
резистентных) штаммов к ампициллину выявлено не было. Эф-
фективность β− лактамных антибиотиков, являющихся препара-
тами выбора при лечении инфекций, вызываемых H. influenzae, 
ограничивается возможной продукцией этим микроорганизмом 
β−лактамаз, которые разрушают аминопенициллины. Но устойчи-
вость к ампициллину может быть также обусловлена изменением 
мишени действия β− лактамных антибиотиков − пенициллинсвя-
зывающих белков − или снижением проницаемости наружной кле-
точной стенки, что обусловливает появление БЛНАР−штаммов ге-
мофил; считается, что такие штаммы не чувствительны к ингиби-
торзащищенным пенициллинам и таким цефалоспоринам (ЦС), 
как цефаклор, цефуроксим, цефикисим, цефтибутен. Тест с нитро-
цефином для определения резистентности к ампициллину прово-
дился у 113 штаммов H. influenzae, при этом лишь у 2 (1,8%) штам-
мов он оказался положительным. 

 Среди этих 113 штаммов было выявлено 109 β−лактамазо−
негативных ампициллиночувствительных (БЛНАЧ); 2 − 
β−лактамазо−продуци−рующие ампициллинорезистент-
ные (БЛПАР); 1 штамм, скорее всего, можно отнести к 
β−лактамазонегативным ампициллинорезистентным (БЛНАР); 
этот штамм давал отрицательный тест с нитроцефином, был ре-
зистентен к ампициллину и умеренно−резистентен к цефакло-
ру. В 2006г. нами был выделен наиболее редко описываемый в ли-
тературе штамм H. influenzae, не продуцирующий β−лактамазу и 
умеренно−резистентный к ампициллину (БЛНАУР). Все штаммы, 
исследованные к ампициллину, амоксициллину/клавуланату, ЦС 
II поколения, нитроцефину можно подразделить следующим обра-
зом: БЛНАЧ − 96,8%, БЛПАР − 1,6%, БЛНАР – 0,8%, БЛНАУР − 0,8%, 
что не противоречит данным мировой литературы; средний уро-
вень продукции β−лактамаз по Европе – 14,5%. 

 Важным исключением является отсутствие активности в отно-
шении H. influenzae у ЦС I поколения [14], поэтому явными пре-
имуществами в терапии бронхолегочных заболеваний, вызван-
ных БЛНАЧ−штаммами, обладают защищенные аминопеницил-
лины и ЦС II поколения [4, 5, 22, 33, 34]. По данным зарубежных 
исследователей БЛНАР−штаммы встречаются редко, что видно и 
из нашего исследования, и не имеют существенного клиническо-
го значения [14]. Для терапии заболеваний, вызванных БЛНАР−
штаммами, можно использовать ЦС III−IV поколений и карбапе-
немы, к которым до настоящего времени не описано резистентных 
штаммов, либо другие классы антибиотиков при непереносимости 
β−лактамных антибиотиков. 

 Согласно литературным данным результаты, полученные in vitro, 
демонстрируют высокую активность кларитромицина и азитро-
мицина (МПК < 0,5 мг/л) в отношении H. influenzae. В нашем ис-
следовании 8 штаммов, протестированных к азитромицину, ока-
зались чувствительными. Однако кларитромицин и азитромицин 
обладают первично низкой активностью против H. influenzae в па-
тологическом очаге. Максимальная концентрация кларитромици-
на и азитромицина в сыворотке для H. influenzae и S. pneumoniae 
меньше МПК

90 
в тканях. Известно, что концентрация макролидов в 

тканях значительно превосходит таковую в сыворотке; однако вы-
сокая концентрация в тканях во многом является отражением вы-
сокой внутриклеточной концентрации. Уровни кларитромицина и 
азитромицина во внеклеточной тканевой жидкости, где локализу-
ется H. influenzae, соответствуют концентрации в сыворотке и, сле-
довательно, являются недостаточными. Предполагают, что фагоци-
ты направленно доставляют азитромицин к очагам инфекции, но 
доказательства этой гипотезы дискутабельны [8, 27, 33].

 Несмотря на высокую эффективность фторхинолонов (ФХ) в от-
ношении H. influenzae, они не обладают значительными преимуще-
ствами в сравнении с защищенными аминопенициллинами и ЦС 
II поколения, поэтому их применение в качестве средств первого 
ряда также не целесообразно [22]. Однако появились данные, что 

частота встречаемости штаммов с повышенными значениями ми-
нимальной подавляющей концентрации (МПК) ФХ возрастает, что 
делает необходимым тестирование к этим антибиотикам [14]. В на-
шем исследовании также обнаружен такой штамм (1 резистентный 
к офлоксацину в 2007г.).

 Не смотря на низкий уровень резистентности к тетрациклину 
(2,2%) по результатам нашего исследования и высокую эффектив-
ность тетрациклинов при лечении легочных заболеваний вслед-
ствие кумуляции их в легких, тетрациклиновые антибиотики нель-
зя рассматривать как препараты первого ряда в терапии бронхоле-
гочных заболеваний у детей, что связано с большим количеством 
нежелательных лекарственных реакций [12]. По данным мировой 
литературы резистентность к тетрациклину составляет от 1,5% до 
25,4% [36]. Уровень резистентности к хлорамфениколу составил 
0,8%, в разных странах − 0,5−24,9% [36].

 Наблюдается рост резистентности к триметоприму/сульфаме-
токсазолу: от 17,6% в 2005 г. до 31,5% в 2009 г. (с небольшим сниже-
нием в 2006−2008 гг.; различия в уровне резистентности были ста-
тистически достоверными p=0,017), кроме того, этот антибиотик 
дает относительно высокую частоту нежелательных лекарственных 
явлений, поэтому его нельзя рассматривать как препарат первого 
ряда [22].

Антибиотикорезистентность штаммов S. pneumoniae
Результаты чувствительности 44 штаммов S. pneumoniae к раз-

личным антимикробным препаратам представлены на рис. 2. 
Доля нечувствительных штаммов S. pneumoniae к пенициллину со-
ставила 18,7%. По величине МПК пенициллина пневмококки де-
лят на 3 группы: чувствительные (МПК ≤ 0,06 мг/л), умеренно−
резистентные (МПК 0,12−1 мг/л), резистентные (МПК ≥ 2 мг/л). 
Скрининговая методика определения чувствительности пневмо-
кокка к пенициллину позволяет разделить штаммы пневмокок-
ка на две группы: группу чувствительных штаммов (зона задерж-
ки роста ≥ 20 мм, МПК < 0,06 мг/л к пенициллину) и группу, в ко-
торую будут входить часть чувствительных (по литературным дан-
ным 12% штаммов S. pneumoniae с зоной задержки роста вокруг 
диска с оксациллином ≤ 19 мм имеют МПК к пенициллину в диапа-
зоне 0,03 0,06 мг/л), а также умеренно−резистентные и резистент-
ные штаммы. Поэтому для окончательной оценки необходимо опре-
деление МПК пенициллина методом серийных разведений в бульоне 
или Е тестов [14, 23]. Уровень нечувствительности к пенициллину 
по данным многоцентровых проспективных исследований ПеГАС−I 
и ПеГАС−II в России (где были представлены и наши штаммы) со-
ставил в период с 1999-−2005гг. 8,1−9,7% [2, 9]. За 2005−-2009гг. 
в Екатеринбурге активность цефотаксима в отношении всех иссле-
дованных штаммов S. pneumoniae была 86,4%, что меньше, чем по 
России в целом (98%) [2]. β−лактамные антибиотики (в частности 
пенициллин) являются препаратами выбора для терапии пневмо-
кокковых инфекций, но появление и распространение пеницилли-
норезистентных пневмококков, как видно и из нашего исследова-
ния, может стать существенной проблемой в терапии данных ин-
фекций. При лечении бронхолегочных заболеваний, вызванных 
штаммами S. pneumoniae, умеренно−резистентными к пеницилли-
ну, β−лактамы остаются в ряде случаев клинически эффективными, 
но применение их при менингите приводит к неудаче терапии [14, 
22].

 Уровень резистентности к эритромицину и клиндамицину штам-
мов S. pneumoniae составил 17,5% и 5%, что выше, чем в целом по 
России, но ниже чем в Европе и США [2, 9]. 

 Выявлена низкая активность триметоприма/сульфаметокса-
зола в отношении штаммов S. pneumoniae – обнаружено 56,9% 
нечувствительных (40,5% − резистентные, 16,3% − умеренно−
резистентные) штаммов, что соответствует показателям по России 
[2]. В Канаде и США распространенность нечувствительных штам-
мов составила 19,0−51% [9]. Такие результаты и наличие относи-
тельно высокой частоты нежелательных лекарственных реакций 
свидетельствуют о необходимости ограничить использование это-
го антибиотика для лечения бронхолегочных заболеваний, а боль-
шое количество устойчивых штаммов делает невозможным назна-
чение триметоприма/сульфаметоксазола до получения результатов 
тестирования к антибиотикам.

 Левофлоксацин относится к антипневмококковым ФХ, частота 
устойчивости, к которым минимальна [14, 22], что подтверждает-
ся и результатами нашего исследования − все тестируемые штаммы 
пневмококка были чувствительны.
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 В большинстве стран Европы и США частота тетрациклиноре-
зистентности пневмококка находится в пределах 22−35%, однако 
большую проблему представляет в азиатских странах, так, по дан-
ным проекта Александр и Азиатской сети по надзору за резистент-
ными патогенами (ANSORP) доля тетерациклинорезистентных 
пневмококков в Тайване составляла 96,3%. По данным отдельных 
исследований в России частота тетрациклинорезистентных штам-
мов варьирует от 22 до 43% [9]. Эти данные подтверждаются и ре-
зультатами нашего исследования − устойчивость к тетрациклину 
составила 31,8%. Высокий уровень резистентности, а также значи-
тельное количество нежелательных лекарственных явлений огра-
ничивает использование этого антибиотика [14, 22]. 

 Резистентность к хлорамфениколу по нашим данным состави-
ла 5%. Этот антибиотик необходимо включать в исследование при 
определении чувствительности пневмококка, что особенно важно 
для лечения пневмококковых менингитов, так как хлорамфеникол 
может являться альтернативой ЦС III поколения.

 Для лечения тяжелых пневмококковых инфекций, вызванных 
штаммами с высоким уровнем резистентности к антибактериаль-
ным препаратам разных классов, в ряде случаев применяется ван-
комицин. В нашем исследовании все штаммы к нему были чувстви-
тельными. 

Антибиотикорезистентность штаммов M. catarrhalis
 β−лактамазная (пенициллиназная) активность исследована у 26 

штаммов M. catarrhalis, из которых у 69,2% штаммов она выявлена. 
Наибольшее число штаммов (10), вырабатывающих β−лактамазу, 
были обнаружены в 2009г. (в 2005−2006гг. таких штаммов не вы-
явлено, в 2007г. − 1 штамм, 2008г. − 7 штаммов). Еще недавно счи-
талось, что M. catarrhalis высокочувствительна к пенициллину [15], 
но по последним литературным сведениям, а также и по нашим 
данным, нарастает уровень β−лактамазопродуцирующих штаммов 
− до 90% и более [7, 22, 32]. При положительной β−лактамазной 
активности штаммы являются резистентными к природным пе-
нициллинам, амино−, карбокси−, уреидопенициллинам. Поэтому 
в таких случаях необходимо определять чувствительность к дру-
гим β−лактамам. При тестировании 10 штаммов к антибиотикам 
90% из них были резистентны к ампициллину (все они вырабаты-
вали β−лактамазу); к амоксициллину/клавуланату, тетрациклину, 
офлоксацину, рифампицину, хлорамфениколу, цефуроксиму, цефа-
клору, цефотаксиму в 100% случаев чувствительны. К триметопри-
му/сульфаметоксазолу 30% штаммов были резистентны; по лите-
ратурным данным половина штаммов M. catarrhalis резистентна к 
триметоприму/сульфаметоксазолу [7].

Антибиотикорезистентность штаммов S. aureus
 Более половины (53,5%) всех штаммов S. aureus были выделены 

от детей с муковисцидозом. Результаты чувствительности 43 штам-
мов S. aureus к различным антимикробным препаратам представ-
лены на рис. 3. Уровень резистентности к пенициллину составил 
68,4%, в настоящее время большинство штаммов S. aureus устойчи-
вы к нему, благодаря наличию β−лактамазы. Штаммы, чувствитель-
ные к пенициллину, относятся к «диким» и требуют дополнительно-
го тестирования с нитроцефином для выявления β−лактамазы. Из 
19 штаммов S. aureus, протестированных к пенициллину, чувстви-
тельными были 6 (≈30%): 2 – в 2007г., 3 – 2008г., 1 – 2009г.

В зависимости от чувствительности к оксациллину/метицилли-
ну все штаммы делят на 2 группы: метициллиночувствительные 
S. aureus (MSSA) и метициллинорезистентные (MRSA). Не только 
β−лактамы оказываются неактивными в отношении метициллино-
резистентных стафилококков. Часто эти штаммы полирезистентны 
и к другим классам антибиотиков (аминогликозидам, макролидам, 
тетрациклинам и др.) [21]. При изучении антибиотикочувствитель-
ности S. aureus обращает на себя внимание невысокий удельный 
вес MRSA – 4,7% изолятов, − характеризующихся устойчивостью ко 
всем β−лактамам, что значительно ниже, чем у взрослых пациентов 
с муковисцидозом [1, 11].

 Отмечается чувствительность большинства штаммов S. aureus 
к гентамицину, по нашим данным − 96,5%. Однако по ряду отече-
ственных публикаций резистентность к гентамицину держится на 
уровне 13% [20]. Уровень нечувствительных штаммов S. aureus к 
ципрофлоксацину по нашим данным составил 15%, в то время как 
у взрослых больных муковисцидозом по литературным данным – 
47% [11], что, возможно, связано с ограниченным использовани-
ем ФХ в детской практике. Уровень нечувствительных штаммов к 

эритромицину составил 32,4%, что значительно ниже, чем у взрос-
лых пациентов с муковисцидозом − 77% [11]. Уровень нечувстви-
тельных штаммов к клиндамицину 2,7%. Препарат имеет высокую 
активность в отношении S. aureus (включая некоторые штаммы 
MRSA). Клиндамицин также может применяться у пациентов с ал-
лергией на β−лактамные антибиотики. По лимитированным лите-
ратурным данным сравнительные результаты чувствительности S. 
aureus к эритромицину и линкозамидам достаточно противоречи-
вы, так, согласно одним частота резистентности штаммов к эритро-
мицину составила 39,6%, клиндамицину − 27,1% [25], по другим 
резистентность штаммов MRSA к эритромицину достаточно высока 
(≈30%), а к клиндамицину резистентны менее 10% штаммов [26]. 
Кроме того, штаммы S. aureus, нечувствительные к эритромицину, 
часто сохраняли чувствительность к клиндамицину [3, 19]. 

 Все штаммы S. aureus, протестированные к ванкомицину, были 
чувствительны. 

Антибиотикорезистентность штаммов P. aeruginosa
 Более половины (55,6%) штаммов P. aeruginosa были выделены 

от детей с муковисцидозом. Результаты чувствительности 36 штам-
мов P. aeruginosa к различным антимикробным препаратам пред-
ставлены на рис. 4. Общеизвестна высокая антибиотикорезистент-
ность синегнойной палочки. Как и у других бактерий, она связана 
с конститутивной резистентностью к ряду антибактериальных пре-
паратов и с адаптивной (индуцибильной) устойчивостью, приобре-
таемой благодаря R−плазмидам [10].

 Механизмы устойчивости у синегнойной палочки к β−лактамным 
антибиотикам чрезвычайно разнообразны и могут включать про-
дукцию β−лактамаз всех известных молекулярных классов, а так-
же снижение проницаемости наружной мембраны и активный эф-
флюкс антибиотиков [24]. Резистентность к тикарциллину/клаву-
ланату и тикарциллину у штаммов P. aeruginosa по результатам на-
шего исследования составила 10% и 23,8%, соответственно; уро-
вень резистентности у штаммов P. aeruginosa к другим антисинег-
нойным пенициллинам составил: к пиперациллину 12%, пипера-
циллину/тазобактаму 17,4%. По данным исследования SENTRY из 
всех штаммов P. aeruginosa нечувствительны к пиперациллину в 
странах Европы 14,4−26,2%, в США – 12,1−17,3% [24]. Резистент-
ность штаммов P. aeruginosa к имипенему и меропенему в нашем 
исследовании была одинаковой и составила 12,5%. Полученный 
уровень нечувствительных к имипенему штаммов был ниже, чем 
в Европе (26,5%) и США (19,7%) [10, 24]. В нашем исследовании 
доля нечувствительных штаммов P. aeruginosa к цефепиму и цеф-
тазидиму составила 29,1% и 21,3%. С одной стороны, уровень не-
чувствительных штаммов к цефепиму больше, чем в США – 19,2%, 
и в среднем по России – 13,5%, но меньше, например, чем в Бель-
гии – 49,5% [24]. Уровень нечувствительных штаммов к цефтази-
диму больше, чем в среднем по России − 10,6%, но близко к данным 
в Европе – 30,6% и США – 16,9%. Но общая тенденция − умеренно−
резистентных штаммов к цефепиму (16,6%) больше, чем к цефтази-
диму (6,1%), а резистентных, наоборот, – меньше (6,1%−цефепим 
и 15,2% − цефтазидим) − подтверждается и другими исследовани-
ями [11, 24].

 Амикацин по сравнению с гентамицином проявлял бОльшую ак-
тивность в отношении штаммов P. aeruginosa, доля чувствительных 
штаммов составила 64,8% и 47,6%, соответственно. Для сравне-
ния: устойчивость нозокомиальных штаммов P. aeruginosa в России 
к амикацину – 6,6%, к гентамицину 61,1% [24], у взрослых боль-
ных муковисцидозом устойчивость штаммов P. aeruginosa к амика-
цину – 36%, к гентамицину −77%. Основной механизм устойчиво-
сти к аминогликозидам – продукция аминогликозидмодифицирую-
щих ферментов, спектр которых достаточно широк, чем и объясня-
ется высокий уровень резистентности [11, 24].

 Уровень устойчивости к ципрофлоксацину штаммов P. aeruginosa 
в нашем исследовании ниже (25,9%), чем в странах Европы 
(44,9%), ближе к результатам, полученным в США (24,3%) и ниже, 
чем у взрослых больных муковисцидозом (50%) [11, 24], что может 
быть связано с ограниченным использованием ФХ в детской прак-
тике. Два ФХ – ципрофлоксацин и офлоксацин − можно рассматри-
вать как наиболее изученные и предпочтительные препараты ре-
зерва для лечения тяжелых инфекций у детей и подростков при не-
эффективности стандартных схем антибактериальной терапии. 
Но следует учитывать, что расширение использования ФХ в педи-
атрии приведет к повышению частоты выделения резистентных к 
ним штаммов и снижению эффективности препаратов, которые яв-
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ляются важными резервными средствами для лечения тяжелых ин-
фекций [17].

Из 20 штаммов P. aeruginosa, протестированных к полимикси-
нам (полимиксину Е и В), резистентных выявлено не было. Поли-
миксин в современных условиях должен применяться лишь как 
препарат “глубокого” резерва при лечении инфекций, вызван-
ных грамотрицательными микроорганизмами с множественной 
устойчивостью к другим классам антибиотиков, в первую очередь 
– синегнойной инфекции [30].

 По литературным сведениям достаточно часто встречаются по-
лирезистентные штаммы P. aeruginosa, в нашем исследовании таких 
штаммов было 30,5%. Обладая природной устойчивостью ко многим 
антибиотикам, P. aeruginosa способен к выработке резистентности и 
ко всем имеющимся в клинической практике, в том числе антиси-
негнойным, причем у 30−50% пациентов резистентность развивает-
ся при проведении монотерапии. Вследствие этого для назначения 
адекватной антибиотикотерапии следует знать о возможном разви-
тии резистентности к следующим АБ: ЦС III−IV поколения с антиси-
негнойной активностью (цефтазидиму, цефепиму, цефоперазону, 
причем рекомендуется определять чувствительность к каждому из 
этих АБ); карбапенемам с антисинегнойной активностью (меропе-
нему, имипенему, дорипенему, рекомендуется определять чувстви-
тельность к каждому из этих АБ); ФХ с антисинегнойной активно-
стью (ципрофлоксацину, левофлоксацину); аминогликозидам (ген-
тамицину, амикацину, рекомендуется определять чувствительность 
к каждому из этих АБ); полимиксинам. Дополнительно можно реко-
мендовать тестирование (в зависимости от клинической ситуации) к 
цефоперазону/сульбактаму, пиперациллину/тазобактаму [13].

Выводы: 
1. При выборе антибиотиков для эмпирической терапии необхо-

димы локальные данные микробиологического и эпидемиологиче-
ского мониторинга антибиотикорезистентности, так как при обна-
ружении 15−20% и более устойчивых к антибиотику штаммов его 
нельзя рекомендовать для эмпирической терапии.

2. H. influenzae имеет высокую чувствительность к β−лактамным 
антибиотикам, а увеличение устойчивых штаммов пневмококка к 
пенициллину (18,7%) и другим β−лактамам требует дальнейшего 
контроля.

3. Увеличения частоты (до 70%) β−лактамазопродуцирующих 
штаммов M. catarrhalis делает сомнительным использование 
β−лактамов для лечения таких инфекций. При выявлении их в ас-
социации с другими микроорганизмами, чувствительными к 
β−лактамам, необходимо назначение антибиотиков других классов 
или ингибиторзащищённых β−лактамов.

4. Для лечения инфекций, вызванных S. aureus, у детей с брон-
холегочной формой муковисцидоза на первом месте остаются 
β−лактамные антибиотики, так как удельный вес MRSA составляет 
4,7%.

5. Выявление 30,5% полирезистентных штаммов P. aeruginosa 
диктует необходимость использования данных локального мони-
торинга при выборе антибиотикотерапии с обязательной последу-
ющей коррекцией по результатам тестирования к антибиотикам. 
Полимиксины могут принести немало пользы, если их применять 
обоснованно, как препараты 2 ряда, особенно в тех случаях, когда к 
другим антибактериальным препаратам по данным тестирования 
выявлена полирезистентность штаммов.
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BASIC PATHOGENS CAUSE 
BRONCHOPULMONARY DISEASES OF 

CHILDREN IN URAL REGION IN 2005- 2009

Abstract: For a choice of correct tactics of treatment, including em-
pirical, decrease in frequency of unreasonable application of antimicro-
bic preparations it is necessary to take into account the regional and local 
data on prevalence and resistance to antibiotics of the basic pathogens of 
infectious − inflammatory pulmonary diseases. According to submitted 
research H. influenzae has high sensitivity to β−lactam antibiotics (BLNAS 
– 96.8 %), while increase of S. pneumoniae strains resistance to penicil-
lin (18.7 %) and another β−lactam antibiotics demands the further con-
trol. The high level (up to 70 %) of β−lactamase−producing M. catarrhalis 
strains does doubtful use β−lactam antibiotics for treatment of such infec-
tions. Densities MRSA makes 4.7 %, therefore for treatment of the infec-
tions caused S. aureus, in children with bronchopulmonary form of cystic 
fibrosis on the first place remain β−lactam antibiotics. 30.5 % polyresis-
tant P. aeruginosa strains are revealed. 
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Резюме
Проведен фармакоэкономический анализ эффективности экс-

тренного применения амоксициллина (в течение первого часа при 
первичном обращении к врачу) в сравнении с амоксициллином в 
более поздние сроки у больных внебольничной пневмонией (ВП) 
на догоспитальном этапе в условиях реальной клинической прак-
тики. Определялась стоимость лечения внебольничной пневмонии 
(ВП). По соотношению «затраты / эффективность» экстренная те-
рапия ВП амоксициллином (начало лечения в течение первого часа 
во время первичного обращения к врачу) оказалась клинически и 
экономически выгоднее по сравнению с применением амоксицил-
лина в более поздние сроки. Экономия средств достигается за счет 
снижения числа госпитализаций при экстренном назначении амок-
сициллина.

Ключевые слова: внебольничная пневмония, фармакоэкономи-
ческий анализ, амоксициллин, экстренное применение

Актуальность исследования. Значительная распространен-
ность внебольничной пневмонии (ВП) определяет значительные 
экономические потери, которые несет государство. Подсчитано, 
что ежегодно ВП переносит 1,5% населения развитых стран [5]. В 
США ВП ежегодно заболевают 5 − 6 млн. человек, из которых более 
1 млн. нуждаются в госпитализации [3]. Заболеваемость ВП в Евро-
пе 2 − 15 случаев [7], в России 3,9 случаев на 1000 человек в год сре-
ди лиц старше 18 лет [4].

Пневмонии приводят к значительным прямым и непрямым за-
тратам. Расходы, связанные с ВП, достигают в США 24 млрд. долл. 
в год [5]. Для стран Европы ежегодные экономические потери, свя-
занные с ВП, оцениваются в 10,1 миллиардов евро [6].

В связи с этим на первый план выдвигается рациональное ис-
пользование средств, основанное на фармакоэкономическом ана-
лизе [2].

Экономическая оценка в системе здравоохранения представляет 
собой способ определения денежной стоимости различных техно-
логий, применяемых в данной отрасли. Для оценки клинических и 
экономических преимуществ тех или иных лекарственных препа-
ратов или схем лекарственной терапии, вмешательств используют-
ся методы клинико−экономического анализа [2,1]. 

Целью данного исследования явилась оценка клинической и 
экономической эффективности применения различных режимов 
лечения амоксициллином у больных ВП на догоспитальном этапе

Материал и методы 
В г. Новоуральске Свердловской области в первом полугодии 

2009 г. проведено открытое сравнительное исследование эффек-
тивности различных режимов стартовой терапии ВП амоксицилли-
ном 0,5 г 3 раза в сутки на догоспитальном этапе. В основную груп-
пу (n=58) вошли пациенты с нетяжелой ВП до 60 лет, получавшие 
амоксициллин в течение первого часа во время первичного обра-
щения к врачу. В группу сравнения (n=53) вошли пациенты с нетя-
желой ВП до 60 лет, получавшие амоксициллин в более поздние сро-
ки. Группы были сопоставимы по полу и возрасту. Оценка эффек-
тивности антибактериальной терапии проводилась по срокам раз-
решения легочной инфильтрации, временной нетрудоспособности, 
числу амбулаторно вылеченных пациентов, по динамике прямых и 
непрямых затрат, а также методом фармакоэкономического анали-
за затраты / эффективность.

В структуру прямых затрат (ПЗ) были включены: затраты на ан-
тибактериальную терапию с учетом курсовой дозы препарата (сред-
няя розничная цена по данным аптек города) (табл. 1); затраты на 
амбулаторный визит к врачу − 55,7 руб. и диагностическое обследо-
вание пациента (общий анализ крови − 75,25 руб., рентгенография 
легких − 95,62 руб.) в зависимости от кратности посещения (прей-

скурант стоимости медицинских услуг ФГУЗ ЦМСЧ № 31 ФМБА Рос-
сии); затраты на госпитализацию пациента: 1 койко−день − 605,39 
руб. (прейскурант стоимости медицинских услуг ФГУЗ ЦМСЧ № 31 
ФМБА России).

В качестве непрямых затрат (НЗ) учитывали: оплату дней нетру-
доспособности (при условии 100%−ой компенсации больничного 
листа исходя из средней заработной платы 23312 руб. и 165,5 рабо-
чих часов в месяц − официальный сайт Новоуральского городского 
округа − http://www.novouralskadm.ru/ngo/harakterist.htm); эко-
номические потери, связанные со снижением производительности 
труда из−за отсутствия больного на рабочем месте (учитывались 
как эквивалент среднемесячной заработной платы отсутствовав-
шего работника); сумма неуплаченных налогов в связи с времен-
ной нетрудоспособностью.

Затраты на лечение рассчитывали в рублях для каждого фарма-
котерапевтического режима исходя из данных о потреблении меди-
цинских ресурсов и стоимости каждого из них по единому времен-
ному срезу (на 01.02.2010). 

 На всех пациентов заполняли индивидуальные карты, в которые 
вносили визиты пациента к врачу, степень тяжести состояния, со-
путствующие заболевания, данные общего анализа крови, резуль-
таты рентгенологического исследования, назначения препарата, 
эффективность лечения, сроки госпитализации и сроки временной 
нетрудоспособности. Визиты к врачу повторялись через 2, 5, 10 и 
14 суток.

Алгоритмы диагностики и антибактериальной терапии приме-
нялись в соответствии с практическими рекомендациями по диа-
гностике, лечению и профилактике внебольничной пневмонии у 
взрослых [3].

Для статистической обработки материала применялись следу-
ющие показатели: средняя арифметическая (М), средняя ошибка 
средней арифметической (m+

−), статистическая достоверность раз-
личий параметрических величин подтверждалась парным критери-
ем Стьюдента (Т) и критерием Фишера. Значения считали досто-
верными при р < 0,05. Статистическая обработка данных произво-
дилась на персональном компьютере в OS Windows XP с использо-
ванием программного обеспечения MS Excel (описательная стати-
стика).

Результаты и обсуждение
Клиническая эффективность терапии амоксициллином, приме-

ненным у больных ВП в 1−й час при первичном обращения к вра-
чу, составила 91% против терапии амоксициллином, назначенным 
в более поздние сроки − 66%. Число госпитализированных пациен-
тов в результате неэффективности амбулаторной терапии в основ-
ной группе составило 5 человек, а в группе сравнения – 18 чел. Сро-
ки разрешения легочной инфильтрации, временной нетрудоспо-
собности и антибактериальной терапии были значимо меньше в 
основной группе, чем в группе сравнения, р<0,05 (табл. 2). 

Сумма прямых и непрямых затрат на лечение в расчете на 1 па-
циента группы сравнения составила 26915 руб., основной группы 
– 19418 руб. Отношение затрат на единицу эффективности в основ-
ной группе составило 213 руб., что в 1,9 раза меньше, чем в группе 
сравнения – 408 руб. (табл. 3).

Таким образом, применение амоксициллина у больных ВП в те-
чение первого часа во время первичного обращения к врачу ока-
залось клинически и экономически более эффективным, чем при-
менение амоксициллина в более поздние сроки: у больных ВП, экс-
тренно принимавших амоксициллин. Значимо были меньше сроки 
разрешения легочной инфильтрации, временной нетрудоспособ-
ности, антибактериальной терапии, сумма прямых и непрямых за-
трат, чем у пациентов, получавших амоксициллин в более поздние 
сроки. По соотношению «затраты / эффективность» экстренная те-
рапия амоксициллином в 1,9 р. экономически эффективнее лече-
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ния амоксициллином, применявшимся в более поздние сроки. Эко-
номия средств достигается в основном за счет меньшего количества 
госпитализаций при экстренном применении амоксициллина.
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PHARMACOECONOMIC ANALYSIS OF THE 
EFFECTIVENESS OF AMOXICILLIN IN AN 
EMERGENCY THERAPY OF COMMUNITY-

ACQUIRED PNEUMONIA 

Abstract 
A pharmacoeconomic analysis of the effectiveness of emergency 

prescription of amoxicillin (during the first hour of the primary visit to 

a doctor) was conducted in comparison with prescription of amoxicillin 
at a later period for patients with community−acquired pneumonia 
(CAP) during the pre−hospital phase in the current clinical practice. The 
total cost of community−acquired pneumonia (CAP) was calculated. 
The emergency treatment of CAP with amoxicillin (the beginning of 
treatment during the first hour of the primary visit to a doctor) turned 
out to be clinically and economically profitable in comparison with the 
prescription of amoxicillin at a later period, in proportion of cost and 
effectiveness. Saving of money is achieved by reducing the number of 
hospitalizations during an emergency prescription of amoxicillin. 

Key words: community−acquired pneumonia, pharmacoeconomic 
analysis, amoxicillin, emergency prescription 
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Таблица 1
Стоимость антибактериальной терапии на догоспитальном этапе

 Название препарата Розничная стоимость руб. Курс лечения дни Стоимость курса руб.
Амоксициллин 500 мг № 20 в 1 й час 55,62 9,13±0,19 76,14
Амоксициллин 500 мг № 20 в более поздние сроки 55,62 9,91±0,19 82,65

Таблица 2
Клиническая эффективность амоксициллина 

Амоксициллин в более поздние сроки (группа сравнения, n =53) Амоксициллин в 1  й час (основная группа, n =58)
Амбулаторно вылеченные пациенты 35 (66%) 53 (91%)
Госпитализированные 18 5
Сроки антибактериальной терапии 9,91±0,13 9,13±0,17
Сроки временной нетрудоспособности 14,00±0,23n=32 11,85±0,28n=33
Сроки разрешения легочной инфильтрации 24,51±0,53 21,32±0,30

Таблица 3
Фармакоэкономическая эффективность амоксициллина 

Показатели Амоксициллинв более поздние сроки (группа сравнения, n=53) Амоксициллинв 1- й час (основная группа, n=58)
Амбулаторно вылеченные пациенты  35 53
Госпитализации, чел. 18 5
Эффективность, % 66 91
Амбулаторный прием и лечение 29999,42 38271,56
Госпитализации, руб. 220119,80 61144,39
Оплата листов нетрудоспособности, руб. 492217,60 429646,64
Потери производства, руб. 492217,60 429646,64
Неуплаченные налоги, руб. 191964,86 167562,19
Общие затраты, руб.(прямые + непрямые) 1426519 1126271
Общие затраты на 1 пациента 1426519 /53=26915 1126435 / 58=19418
Соотношение «затраты / эффективность» 26915 / 66 = 408 19418 / 91 = 213
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Резюме
Среди важнейших проблем отрасли здравоохранения, имеющих 

эпидемиологическую и медико-социальную значимость, находятся 
природно-очаговые инфекции – клещевой энцефалит и клещевой бор-
релиоз. Высокий уровень заболеваемости, тяжесть клинических про-
явлений, риск инвалидизации и прогрессирования болезней требуют 
совершенствования методов плановой и экстренной профилактики. 

Ключевые слова: клещевые инфекции, эпидемиология, прогноз, 
профилактика

 
 В ряду важнейших проблем эпидемиологического и медико-

социального характера как в отдельных регионах, так и в целом по 
России, находятся трансмиссивные иксодовые клещевые инфекции - 
клещевой энцефалит и клещевой боррелиоз. Наибольшая часть миро-
вого нозоареала этих инфекций находится на территории России. По 
числу случаев заболеваний наша страна вышла на первое место сре-
ди европейских стран. За период 1996-2008 г.г. заболеваемость клеще-
вым боррелиозом увеличилась в 2 раза, а заболеваемость клещевым 
энцефалитом остаётся на прежнем уровне.

Целью исследования явилось изучение эпидемиологических, кли-
нических особенностей, результатов прогнозирования клещевого эн-
цефалита и клещевого боррелиоза на Южном Урале и Зауралье.

Материалы и методы исследования
Проанализировано 4612 случаев заболеваний клещевым энцефа-

литом и клещевым боррелиозом, зарегистрированных на территории 
природных очагов Южного Урала и Зауралья за период с 2000 по 2008 
гг. В работе использованы медико-географический, эпидемиологиче-
ский, социально-гигиенический и статистический методы. 

Результаты исследования и их обсуждение
Заболеваемость клещевым энцефалитом и клещевым боррелиозом 

на территории Южного Урала и Зауралья характеризуется как напря-
женная. За период 2000-2008 гг. средний уровень заболеваемости кле-
щевым энцефалитом составил - 6,9 случая, клещевым боррелиозом - 
11,4 случая, в России - 2,8 и 5,1 случая на 100,0 тыс. населения соответ-
ственно. Динамика заболеваемости клещевым энцефалитом и клеще-
вым боррелиозом представлена на рис. 1.

В природных очагах, приуроченных к определенным территориаль-
ным зонам, между районом проживания и заболеваемостью отмеча-
ется прямая сильная корреляционная связь (r=+0,87), при этом на 
показатель оказывают влияние численность клещей, их зараженность 
возбудителями. 

 Согласно территориальному районированию, заболеваемость кле-
щевым энцефалитом и клещевым боррелиозом в горнолесном (горно-
заводском районе) составляет 50,5 и 25,3; промышленно- индустри-
альном - 22,7 и 57,1; лесостепном - 15,6 и 7,6; в степном - 4,1 и 2,1слу-
чая на 100,0 тыс. населения соответственно. 

Заболеваемость клещевыми инфекциями имеет циклические пери-
оды подъема и снижения, которые связаны с климатическими процес-
сами (5-летний период) - r=+0,67 и метаморфозом развития клещей 
(2х-летний период) r=+0,86.

Основным источником инфицирования на Южном Урале являют-
ся клещи рода Ixodes; Ixodes persulcatus и Ixodes ricinus (в некоторых 
районах - Dermacentor pictus), они рассматриваются как переносчики 
возбудителей комплекса вирусов клещевого энцефалита и комплекса 
Borrelia burgdorferi sensu lato. 

Зараженность клещей неравномерна, в ряде районов эти показа-
тели имеют значительные годовые колебания. Средняя заклещевлен-
ность изучаемой территории в направлении с юга на север составила 
от 3,2 до 45 особей на флаго/час, на отдельных территориях этот пока-
затель составлял до 87 на флаго/час - (флаго/км).

Инфицированность клещей боррелиями представлена геновидами 

B. Afzelii - 32,7%; B. Garinii 9,6%, инфицированность геновидами двух 
видов - 5,8%. 

Зараженность клещей вирусами клещевого энцефалита составляла 
от 3,2 % до 15,7%, в некоторых очагах достигает 27,8%. Вирусоформ-
ность клещей представлена шаммами: Софьин (восточный серотип), 
Айна-1448 (среднесибирский - забайкальский серотип) и 256 (запад-
ный серотип) Курган-4. 

 Одним из основных факторов, влияющих на процесс миграции кле-
щей и спонтанное увеличение их численности на новых территори-
ях, является хозяйственная деятельность человека. Этот процесс, пре-
жде всего, связан с активизацией садово-огороднической деятельно-
сти, ростом числа приусадебных участков, содержанием животных и 
птиц на этих участках, а также с интенсивной вырубкой хвойных ле-
сов и замещением этих территорий лиственными породами деревьев. 
Кроме того, выявлена прямая корреляционная связь заболеваемости с 
социально-экономическими процессами, происходящими в обществе 
(r=+0,79).

Эпидемиологической особенностью на Южном Урале и Зауралье 
является закономерность формирования новых природных эндемич-
ных очагов клещевых инфекций и повышение напряженности в ста-
рых очагах, вокруг малых и средних городов. 

 В настоящее время сформировалась ситуация, когда факторы 
хозяйственно-бытовой деятельности человека на ряде территорий 
оказывают влияние на уровень заболеваемости. 

 Изучение причин контакта заболевших клещевым энцефали-
том или клещевым боррелиозом показало, что большинство паци-
ентов имели контакт с природными очагами инфекций, связанный с 
хозяйственно-бытовыми мотивами или отдыхом на природе в 96,2% , 
по производственной необходимости в 3,8% случаях.

 Изучая роль человека в эпидемиологическом процессе, было уста-
новлено, что наиболее активное участие принимают лица в возрасте 
30-39 и 50-59 лет - 28,3%, по социальной принадлежности - это пен-
сионеры 28,3%; рабочие – 18,9; служащие – 16,6%, неработающие 
-15,2% (рис. 2). 

Одним из факторов, влияющих на заболеваемость, является мате-
риальная обеспеченность пациентов, которая определяет большую ак-
тивность посещения в эпидемиологический сезон природных очагов, 
тем самым увеличивая контакты и риск инфицирования. Причины за-
болевания, связанные с производственной деятельностью, составили 
при клещевом энцефалите - 0,6%; клещевом боррелиозе - 3,2%. 

Анализ обстоятельств, способствующих поддержанию высокого 
уровня заболеваемости изучаемых инфекций, выявил наличие пря-
мой сильной корреляционной связи с бытовой деятельностью населе-
ния (r=+0,93) и местом проживания (уровень эндемичности района) 
(r=+0,87).

В целом, можно отметить, что заболеваниям, как на Южном Урале, 
так и в Зауралье, были чаще всего подвержены лица, имевшие низкий 
уровень доходов.

При анализе структуры клинических форм клещевых инфекций на 
Южном Урале и Зауралье нами было установлено, что первое ранго-
вое месте занимала лихорадочная форма заболевания - 61,7%; вто-
рое - менингеальная - 25,8%; далее - очаговая - 12,5% и инаппарант-
ная - 5,3% (рис. 3). 

При клещевом боррелиозе наиболее часто встречались эритемная 
форма - 54,3%, безэритемная (лихорадочная) форма - 34,1%; реже 
нейроборрелиоз -11,6%. 

При изучении клинических особенностей клещевых инфекций 
было установлено, что на территории Южного Урала и Зауралья рас-
пространены все формы и варианты их течения. 

Особенностью клещевого энцефалита на Южном Урале и Заура-
лье явилось увеличение числа случаев с легким течением заболева-
ния, рост лихорадочной формы и преобладание очаговых форм в срав-
нении со Свердловской областью. По данным Волковой Л.И. в остром 
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периоде клещевого энцефалита очаговые формы составили в общей 
структуре заболевания 9,8%. Разница в структуре клинических форм 
заболевания обусловлена более высоким уровнем вакцинации населе-
ния против клещевого энцефалита в Свердловской области.

Особенностью клещевого боррелиоза являлся широкий спектр кли-
нических проявлений. Для кольцевой мигрирующей эритемы харак-
терным признаком явилось её раннее серологическое подтверждение 
с высоким титром антител, при этом в анамнезе у 39,5% пациентов 
имелись указания на ранее перенесенные лихорадочные состояния, 
связанные с укусами клещей, или укусы клещей без лихорадочных со-
стояний.

В 23,5% серологически подтвержденная эритемная форма заболе-
вания была представлена: формой «одиночного полукольца» - 46,3%; 
«формой одиночного пятна» –30,9 %; и «мультифокальной формой», 
когда заболевание начиналось с появления от 2 до 5 очагов эритемы 
на одном участке тела – 22,8%.

Учитывая эти данные, было сделано предположение, что кольцевая 
мигрирующая эритема в своем классическом проявлении «кожного 
маркера» формируется на фоне вторичного иммунного ответа и явля-
ется одним из кожных вариантов реакции феномена Артюса. 

Лихорадочные состояния, серологически подтвержденные на кле-
щевой боррелиоз, но без кожных и каких - либо других проявлений за-
болевания, на некоторых территориях Южного Урала и Зауралья со-
ставили 59,6%. При этом они являлись единственным проявлением 
заболевания, что позволило расценить их как самостоятельную лихо-
радочную форму клещевого боррелиоза. 

 Острый период нейроборрелиоза на Южном Урале и Зауралье ха-
рактеризовался синдромами: менингеальным - 17,0%; менингоэнце-
фалитическим в 35,6%; невритами черепных нервов – в 16,1%; менин-
горадикулоневритическим -27,6%; миелитическим – 2,7%.

 Особенностью проявления менингеального синдрома при нейро-
боррелиозе явилось несоответствие клинических проявлений лабора-
торным данным (выраженность оболочечных симптомов в сочетании 
с незначительным плеоцитозом). 

 Региональной отличительной особенностью нейроборрелиоза сле-
дует также считать Лайм-энцефаломиелит. Подтвержденные клинико-
серологические случаи рассеянного Лайм-энцефаломиелита свиде-
тельствуют о том, что эта форма заболевания может встречаться чаще 
регистрируемых случаев, в основном у женщин в 30-40 летнем возрас-
те, и характеризуется скрытым прогредиентным течением. 

Клиническим вариантом клещевого боррелиоза также является и 
Лайм-энцефалопатия. Клиническая картина проявляется неврозопо-
добными, астеническими состояниями, вегетативной дисфункцией и 
выраженной хронической утомляемостью. 

Вместе с тем, Лайм-кардит и Лайм-артрит не являются характерны-
ми формами проявления заболевания для Южного Урала и Зауралья. 
Лайм-кардит встречается в 0,1% случаев. По течению и проявлению 
клинической симптоматики не отличается от кардита другой этиоло-
гии. Лайм-артрит в общей структуре заболевания встречается в 0,6% 
случаев. 

Прогнозирование заболеваемости, выполненное на основании ста-
тистических данных за период с 1991г. по 2008 г., показало, что при со-
хранении действующих профилактических программ уровень заболе-
ваемости клещевым энцефалитом населения к 2015 году на Южном 
Урале и Зауралье будет незначительно снижаться и составит 7,8 случа-
ев, а клещевым боррелиозом увеличится в 1,5 раза и составит 11,5 слу-
чаев на 100,0 тысяч населения. По России показатель заболеваемости 
клещевым энцефалитом увеличится в 1,5 раза и составит 3,1; клеще-
вым боррелиозом увеличится в 1,2 раза и составит 6,2 случая на 100,0 
тыс. населения 

 Ожидаемый прогноз инвалидности по клещевому энцефалиту к 
2015 году по России увеличится в 1,5 раза и составит 0,5 случаев, на 
Южном Урале и в Зауралье увеличится в 4 раза и составит 1,6 случаев 
на 10,0 тыс. населения. В России показатель инвалидности по клеще-
вому боррелиозу останется без изменений на уровне 2008 г. - 2,1слу-
чая; на Южном Урале и Зауралье незначительно возрастет до 2,4 слу-
чаев на 10,0 тыс. населения. 

Прогностический уровень смертности по России по клещевому эн-
цефалиту к 2015 году останется без изменений и составит 0,02 случая 
на 100,0 тыс. населения; по Южному Уралу и Зауралью увеличится в 
1,4 и в 1,1 раза и составит 1,1 и 0,8 случаев на 100,0 тыс. населения со-
ответственно. 

Для оценки динамики клинических форм клещевого энцефалита и 
клещевого боррелиоза был проведён их анализ за период 1991-2008 
г.г. и рассчитан прогноз до 2015 года (рис. 4). 

 Прогноз показателей заболеваемости по клиническим формам к 
2015 году показал, что инаппарантная форма составит - 6,0; лихора-
дочная - 48,0; менингеальная - 36,2; очаговая – 9,8 случаев на 100 за-
болевших. 

Прогноз показателей частоты проявления клинических форм кле-
щевого боррелиоза в 2015 году составит: инаппарантная – 6,5; лихо-
радочная форма – 45,2; эритемная – 35,1; нейроборрелиоз - 11,5; кар-
диальная – 1,5; суставная – 0,2 случая на 100 заболевших (рисунок 5).

Наблюдаемая при клещевом энцефалите тенденция смещения в 
сторону более легких форм заболевания - уменьшение очаговых форм 
и менингеальных, некоторое увеличение лихорадочных форм, будут 
сохраняться до 2015 года. 

При клещевом боррелиозе выявленные изменения соотношений 
между эритемной и лихорадочной формами и увеличение числа слу-
чаев нейроборрелиоза будут сохраняться до 2015 года. 

Согласно проведенным исследованиям слабым звеном в профилак-
тике клещевых иксодовых инфекций является экстренная профилак-
тика. Нами были разработаны и предложены новые способы экстрен-
ной профилактики клещевого боррелиоза и клещевого энцефалита, 
заключающиеся в принципе локального блокирования возбудителей 
и направленные на раннюю их инактивацию в месте внедрения (по-
лучены патенты Российской Федерации).

Экстренный способ профилактики клещевого боррелиоза заклю-
чается в подкожном введении (под место присасывания клеща) инсу-
линовым шприцем (2 мл) натриевой соли пенициллина, разведенной 
раствором новокаина, до образования «лимонной корочки, остальной 
объем препарата продолжают вводить подкожно.

Экстренный метод профилактики клещевого энцефалита заключа-
ется в во введении реальдирона (3 млн МЕ) инсулиновым шприцем (2 
мл) под место укуса клеща до образования эффекта «лимонной короч-
ки», остальной объем препарата вводят внутримышечно. В последую-
щие четыре дня ежедневно внутримышечно вводят по 3 млн МЕ ре-
альдирона.

При применении этих методов заболевания клещевым энцефали-
том и клещевым боррелиозом зарегистрировано не было, во всех слу-
чаях зараженность клещей возбудителями была доказана лаборатор-
ными методами. 
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Рис. 1. Заболеваемость клещевым энцефалитом и клещевым боррели-
озом на территории Южного Урала, Зауралья и России за период 1999-
2008 гг.

Рис. 2. Заболеваемость клещевым энцефалитом и клещевым боррели-
озом по группам социальной принадлежности (%).

Рис 3. Структура клинических форм при клещевом энцефалите и кле-
щевом боррелиозе на Южном Урале и в Зауралье (%).



16 ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

Эффективность методов профилактики по числу случаев заболева-
ния при применении других методик составила: антибактериальная 
профилактика - 12,5 случаев; вакцинопрофилактика -1,8; иммунопро-
филактика -1,1 на 1000 укушенных (рис. 6). 

Заключение
 На основании изучения сравнительной характеристики современ-

ной эпидемиологической ситуации по клещевому энцефалиту и кле-
щевому боррелиозу на Южном Урале и Зауралье, выделения социаль-
ного звена проблемы и медико-социальной структуры заболевших, 
описания мало изученных клинических вариантов клещевых инфек-
ций, требующих принципиально новых подходов в диагностике, кли-
ническом наблюдении, а также результатов прогнозирования основ-
ных показателей представлены научные обоснования для разработ-
ки комплексной системы диагностики, организации медицинской 
помощи, диспансеризации и профилактики клещевого энцефалита 
и клещевого боррелиоза с учетом медико-географических, социально-
гигиенических особенностей Южного Урала и Зауралья.
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Abstract. Abreast the most important problems epidemiological and 
physician-social nature in Russia and separate their regions are found tick-
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Рис. 6. Сравнительный анализ применяемых средств профилактики 
(на 1000 укушенных)

Рис.4. Динамика клинических форм заболевания клещевого энцефа-
лита в 1991-2008 гг. и их прогноз до 2015 года на Южном Урале и Зау-
ралье (на 100 заболевших). 

Рис. 5. Динамика клинических форм заболевания клещевым боррели-
озом 1991-2008 г.г. и их прогноз до 2015 года в изучаемом регионе (на 
100 заболевших).
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Резюме
В статье приведены материалы, отражающие состояние и динамику 

изменений заболеваемости болезнями мочеполовой системы в Сверд-
ловской области. Показано, что эпидемиологическая ситуация в реги-
оне имеет тенденцию к ухудшению и наименее благополучна она сре-
ди подростков.

Последние годы характеризуются интенсивным ростом заболевае-
мости урологическими болезнями среди мужчин. Сделан вывод, что 
одним из факторов этого роста является реализация региональной це-
левой программы «Урологическое здоровье мужчины».

Ключевые слова: болезни мочеполовой системы, заболеваемость.

Последние два десятилетия в России сложилась устойчивая тенден-
ция к увеличению заболеваемости населения: если в 1990 г. уровень её 
составлял 1069,8 на 1000 человек, то в 2006 г. уже 1517,3, тем самым 
рост составил 41,8% . Среди видов патологии, по которым наблюдает-
ся наиболее быстро растущая заболеваемость, одно из первых ранго-
вых мест занимают болезни мочеполовой системы (МПС). В период с 
1990 по 2006 гг. уровень общей заболеваемости ими в Российской Фе-
дерации увеличился в 3,5 раза, с 42,9 до 149,1 на 1000 человек. Соот-
ветственно, доля этой патологии в структуре общей заболеваемости 
увеличилась с 4,0% в 1990 г. до 6,9% в 2006 г. [ 2 ].

В Свердловской области наблюдается аналогичная тенденция: с 
2002 по 2008 гг. уровень общей заболеваемости болезнями МПС уве-
личился на 29% с 66,7 до 86,5 на 1000 населения. Возросла и доля этой 
патологии в структуре общей заболеваемости − с 5,6 до 6,3%. Резуль-
таты более детального анализа показали, что тенденция к росту как 
общей, так и первичной заболеваемости болезнями МПС характерна 
для всех возрастных групп населения. Согласно приведенным в табли-
це 1 материалам, с 2004 по 2008 гг. уровни общей заболеваемости сре-
ди взрослых (старше 18 лет) увеличились на 20,5%, среди подростков 
(15−17 лет) – на 18,6%, детей (0−14 лет) – на 6,2%; первичной заболе-
ваемости – на 16,6%, 18,0% и 10,9%, соответственно. Разработанные 
прогнозы свидетельствуют о том, что при сохранении существующих 
тенденций уровень общей заболеваемости болезнями МПС у взрослых 
к 2012 году может достичь 104, у подростков – 133, у детей – 67 на 1000 
человек, а первичной заболеваемости, соответственно, 47,70 и 28 на 
1000. Обращает на себя внимание и тот факт, что наиболее высокие 
показатели заболеваемости наблюдаются среди подростков, уровень 
её за рассматриваемый период времени был на 22,6−39,8% выше, чем 
среди взрослых и на 66,8−86,3% выше, чем среди детей. 

В структуре болезней МПС основную часть составляют: воспали-
тельные заболевания почек и мочеточника, почечная недостаточность 
и мочекаменная болезнь. В связи с этим представлял интерес анализ 
распространенности этих видов патологии. Как видно из материалов, 
приведенных в таблице 2, ведущее место во всех возрастных группах 
занимают гломерулярные, тубулоинтерстициальные болезни почек. 
Наиболее высокий их уровень отмечается среди подростков, при этом 
прослеживается тенденция к его росту. Согласно результатам прогно-
за, к 2012 году можно ожидать увеличения этой патологии до 48,9 на 
1000 подростков.

Столь же высокая распространенность этих заболеваний регистри-
руется среди детей в возрасте до 14 лет, однако в отличие от подрост-
ков, в этой возрастной группе ситуация за последние 5 лет остается 

стабильной и к 2012 году можно ожидать сохранения её на близком к 
существующему уровне.

Наименее высок уровень общей заболеваемости этими болезнями у 
взрослых жителей Свердловской области. В рассматриваемый времен-
ной интервал он был в 3 раза ниже, чем среди подростков, тем не ме-
нее, и в этом случае наблюдается тенденция к росту, в связи с чем, при 
сохранении этой тенденции, к 2012 году данный показатель может до-
стичь 15 на 1000 человек.

Распространенность почечной недостаточности и мочекаменной 
болезни среди детей и подростков невелика, однако настораживает 
рост первой из них, отмечаемый в последние годы. Аналогичная тен-
денция характерна и для взрослой части населения области. С 2004 по 
2008 гг. общая заболеваемость почечной недостаточностью увеличи-
лась в 2,5 раза с 0,16 до 0,41 на 1000 и, согласно разработанному про-
гнозу, уровень её может достичь к 2012 году 0,69 на 1000 населения. 
Что же касается мочекаменной болезни, то, в отличие от детей и под-
ростков, заболеваемость ей среди взрослых имеет тенденцию к увели-
чению – за 5 последних лет она возросла на 14,6%, с 3,96 до 4,54 на 
1000 человек и к 2012 году может составить 5,12 на 1000. 

В последние годы все больше внимания, как в России, так и за ру-
бежом уделяется урологическому здоровью мужчин. Вместе с тем, 
при проведении эпидемиологических исследований применитель-
но к этой половой группе, возникают трудности в получении необхо-
димой информации, обусловленные ограниченностью форм государ-
ственной медицинской статистики. Во−первых, форма №12 не содер-
жит сведений о заболеваемости отдельно для лиц мужского и женско-
го пола, за исключением подростков, где выделен раздел о заболева-
емости юношей. Во−вторых, в класс болезней мочеполовой системы 
для взрослого населения включены только 2 вида патологии – болезни 
предстательной железы и мужское бесплодие. Что же касается андро-
логических заболеваний у детей и подростков, то информация о них в 
форме №12 не предусмотрена.

Анализ имеющихся данных показал, что распространенность болез-
ней мочеполовой системы у юношей−подростков достаточно велика. 
Как видно из материалов, приведенных в таблице 3, в течение послед-
них 5 лет доля случаев заболеваний МПС у юношей составляла от 31,6 
до 36,7%; гломерулярных, тубулоинтерстициальных болезней почек – 
52,0−59,0%; почечной недостаточности – 33,0−100%; среди больных 
мочекаменной болезнью – 61,6−97,8%.

Что же касается результатов анализа распространенности таких 
«мужских» заболеваний, как болезни предстательной железы (БПЖ) 
и мужское бесплодие (МБ), то последнее десятилетие характеризова-
лось интенсивным ростом показателей общей и первичной заболева-
емости (таблица 4). Так, общая заболеваемость БПЖ увеличилась на 
76,9%, а первичная – на 67,4%. Согласно прогнозам, при сохранении 
этих тенденций к 2012 г. можно ожидать роста этих показателей по 
сравнению с 2008 г. на 44,7 и 44,4% соответственно.

Еще более высокими темпами происходил рост распространенно-
сти такой патологии как мужское бесплодие. За рассматриваемый пя-
тилетний период общая заболеваемость увеличилась в 2,2 раза, а пер-
вичная – в 2,0 раза. Исходя из результатов прогноза, к 2012 году рост 
этих показателей по сравнению с 2008 г. может составить 63,6 и 70,0%.

Факт более быстрого роста распространенности урологической па-
тологии у мужской части населения Свердловской области в 2004−
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Таблица 1
Динамика изменений общей и первичной заболеваемости болезнями мочеполовой системы разных возрастных групп населения Свердлов-
ской области, 2004−2008 гг. (на 1000 человек соответствующего возраста)

 Возрастная группа Показатель 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г. 2012 г.(прогноз)

Взрослые
Общая заболеваемость 73,4 79,9 89,0 91,4 8,5 104,2
Первичная заболеваемость 35,0 38,2 42,0 43,9 40,8 47,2

Подростки(15 17 лет)
Общая заболеваемость 101,4 111,7 116,3 112,1 120,3 133,3
Первичная заболеваемость 49,2 47,3 47,8 55,3 58,1 70,0

Дети(0 14 лет)
Общая заболеваемость 60,8 65,8 69,1 66,8 64,6 66,7
Первичная заболеваемость 23,8 27,3 28,4 27,6 26,4 27,9
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2008 гг., чем среди всего населения региона, может быть обусловле-
но началом реализации в 2006 г. областной программы «Урологиче-
ское здоровье мужчины». Основной причиной её принятия Прави-
тельством Свердловской области было то, что на фоне неблагоприят-
ной эпидемиологической ситуации по урологической патологии в ре-
гионе отмечались общий дефицит специалистов−урологов, особенно 
на уровне малых и средних муниципальных образований, слабость ди-
агностической и лечебной базы, низкая обеспеченность службы совре-
менной диагностической аппаратурой, нерациональная организация 
системы урологической помощи мужчинам [ 1 ].

Основными направлениями программы «Урологическое здо-
ровье мужчины» стали: создание и оснащение урологических ка-
бинетов в муниципальных учреждениях здравоохранения; созда-
ние и оснащение окружных урологических кабинетов; подготовка 
и повышение квалификации врачей−специалистов. Действитель-
но, за период 2006−2008 гг. количество врачей−урологов в обла-
сти увеличилось со 131 до 148 (на 13,0%), уровень обеспеченно-
сти населения этими специалистами возрос с 0,30 до 0,35 на 10000 
человек (на 16,7%), а доля врачей с высшей квалификационной 
категорией – с 40 до 47%. Можно полагать, что укрепление кадро-
вых и материально−технических ресурсов урологической службы 
повысило доступность этого вида медицинской помощи для муж-
чин и, тем самым, создало предпосылки для интенсивного роста 
среди этой части населения показателей общей и первичной за-
болеваемости.

Выводы
1. Эпидемиологическая ситуация по заболеваниям мочеполовой си-

стемы в Свердловской области имеет тенденцию к ухудшению. По ха-
рактеру и темпам изменений она близка к таковой по Российской Фе-
дерации в целом. Настораживающим является факт высокой распро-
страненности заболеваний мочеполовой системы среди детей (0−14 
лет) и подростков (15−17 лет).

2. Период после 2006 г. в Свердловской области характеризуется ин-

тенсивным ростом показателей распространенности урологической 
патологии среди мужчин. Одной из причин его следует считать начало 
реализации региональной программы «Урологическое здоровье муж-
чины», и обусловленное этим повышение доступности и качества спе-
циализированной медицинской помощи для мужской части населе-
ния.
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THE STATE AND TENDENCIES IN CHANGE 

OF THE EPIDEMIOLOGICAL SITUATION 
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Abstract:
The article reflects the state and dynamics of urinary system incidence 

in Sverdlovsk oblast. It is shown that the epidemiological situation in the 
region has a tendency to worsening and the most unfavorable it is among 
the teenagers. 

The last years are characterized by the intensive increase of urologic dis-
eases among males. It is concluded that one of the factors causing the increase 
of incidence data is realization of regional specialized programme “Man’s 
Urological Health”.
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Таблица 2
Динамика общей заболеваемости различными видами урологических заболеваний среди разных возрастных групп населения Свердлов-
ской области за 2004−2008 гг.  (на 1000 человек соответствующего возраста)

Возрастная группа Вид патологии 2004 г. 2008 г. 2012 г. (прогноз)

Взрослые
Гломерулярные, тубулоинтерстициальные болезни почек 12,40 14,02 15,07
Почечная недостаточность 0,16 0,41 0,69
Мочекаменная болезнь 3,96 4,54 5,12

Подростки (15 -17 
лет)

Гломерулярные, тубулоинтерстициальные болезни почек 36,97 43,46 48,93
Почечная недостаточность 0,07 0,12 0,16
Мочекаменная болезнь 0,57 0,45 0,30

Дети (0 -14 лет)
Гломерулярные, тубулоинтерстициальные болезни почек 32,92 32,29 30,22
Почечная недостаточность 0,02 0,07 0,14
Мочекаменная болезнь 0,18 0,18 0,20

Таблица 3
Заболеваемость различными видами урологических болезней юношей – подростков в Свердловской области, 2004−2008 гг. (на 1000 человек)

Вид патологии Половая принадлежность 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г.

Болезни мочеполовой системы
юноши 35,6 36,8 37,2 36,7 44,2
оба пола 101,4 111,7 116,3 112,1 120,3

Гломерулярные, тубулоинтерстициальные болезни 
почек

юноши 21,8 21,2 22,3 24,5 25,0
оба пола 37,0 40,8 40,2 42,5 43,5

Почечная недостаточность
юноши 0,06 0,04 0,04 0,12 0,05
оба пола 0,07 0,12 0,10 0,12 0,12

Мочекаменная болезнь
юноши 0,38 0,37 0,41 0,47 0,47
оба пола 0,57 0,60 0,61 0,51 0,45

Таблица 4
Динамика общей и первичной заболеваемости болезнями представленной железы и мужским бесплодием в Свердловской области в 2004-
2008 гг. (на 1000 человек)

Вид патологии Показатель 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г. 2012 г.(прогноз)

Болезни предстательной железы
Общая заболеваемость 4,59 5,44 6,38 7,39 8,12 11,75
Первичная заболеваемость 1,84 2,09 2,58 3,00 3,08 4,45

Мужское бесплодие
Общая заболеваемость 0,1 0,14 0,15 0,25 0,22 0,36
Первичная заболеваемость 0,05 0,05 0,09 0,12 0,10 0,17
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Резюме
В статье приведены результаты исследований по обоснованию ме-

тодики определения рейтинга муниципальных систем здравоохране-
ния. Установлено, что надежные оценки могут быть даны на осно-
вании небольшого числа медико−статистических показателей. Для 
свертывания множественной информации предложен метод расчета 
интегральных показателей. На основании разработанной методики 
определен рейтинг муниципальных систем здравоохранения Сверд-
ловской области в 2008 году.

 Ключевые слова: рейтинг, муниципальное здравоохранение.

Метод рейтинговых оценок широко используется в различных сек-
торах экономики. Начало его применения в системе государственно-
го управления в России было положено Указами Президента страны 
от 28.06.2007 г. № 825 «Об оценке эффективности деятельности ор-
ганов исполнительной власти субъектов Российской Федерации» и 
от 28.04.2008 г. № 607 «Об оценке эффективности деятельности ор-
ганов местного самоуправления городских округов и муниципаль-
ных районов». В соответствии с ними, распоряжением Правитель-
ства России № 1313−р от 11.09.2008 был утвержден перечень пока-
зателей для оценки эффективности деятельности органов власти му-
ниципальных образований. 

Попытки использования рейтингов отмечаются и в здравоохра-
нении. Так, в Докладе ВОЗ о состоянии здравоохранения в мире за 
2000 г. была представлена методика оценки эффективности нацио-
нальных систем [1]. В США достаточно широко используется мето-
дика расчета рейтинга больниц [2]. В России же применение рей-
тинговых оценок в здравоохранении пока крайне ограничено. Од-
ним из немногих примеров может служить Приказ Росздравнадзора 
от 26.02.2008 г. №1027−Пр/08 «О формировании рейтинга учрежде-
ний родовспоможения» [ 5 ].

В Свердловской области в развитие вышеназванных документов 
высшей исполнительной власти страны Министерством здравоохра-
нения в 2008 г. была разработана методика и начато внедрение си-
стемы мониторинга эффективности деятельности муниципальных 
систем здравоохранения. Для этого был установлен комплекс из 96 
показателей, относящихся к 3 группам: 1) для оценки здоровья насе-
ления муниципального образования (31 показатель); 2) для оценки 
ресурсного обеспечения муниципальной системы здравоохранения 
(47 показателей); 3) для оценки эффективности использования ре-
сурсов муниципального здравоохранения (18 показателей).

Оценивая эту систему рейтинга, можно отметить следующие её 
недостатки:

1. Использование значительного по объему комплекса медико−
статистических показателей создает сложности как для местных ор-
ганов управления здравоохранением в обеспечении полного и каче-
ственного сбора необходимой информации, так и для работников 
Министерства здравоохранения при её анализе и определении рей-
тинговой оценки.

2. Разработчиками методики не был предусмотрен алгоритм свер-
тывания многомерной информации в единый показатель, и эта про-
цедура выполняется экспертами, тем самым полученные оценки от-
личаются высокой степенью субъективизма.

 В связи с этим, для усовершенствования методики формирования 
рейтинга муниципальных систем здравоохранения требовалось ре-
шение следующих задач:

1.  Оценить надежность медико−статистической информации, со-
бранной в соответствии с Приказом Минздрава Свердловской обла-
сти № 1663−п от 29.09.2008 г.

2. Установить информативность каждого из используемых показа-
телей и определить минимально необходимый их комплекс. 

3. Разработать методику свертывания многомерной информации 
в интегральный показатель и на основе её определить рейтинг муни-
ципальных систем здравоохранения Свердловской области.

Материал и методы
Основой исследования служила информация за 2008 г., собран-

ная по 65 муниципальным образованиям, согласно перечню пока-
зателей, установленного Приказом Министерства здравоохранения 
Свердловской области № 1663−п от 29.09.2008 г. 

На первом этапе проводилась оценка неопределенности собран-
ной информации, под которой понимались: 1) пропуски данных; 2) 
обоснованные сомнения экспертов в достоверности данных; 3) неу-
довлетворительные результаты оценки достоверности информации 
с помощью средств автоматического контроля. Анализ базы данных 
проводился с помощью программы SPACE [ 4 ].

На втором этапе исследования проводился поиск минимально не-
обходимого комплекса медико−статистических показателей для по-
лучения рейтинговых оценок. Эта задача решалась применительно 
к каждому из трех вышеназванных блоков информации. Для свер-
тывания многомерной информации используются 2 методических 
подхода: многомерной таксономии и расчета интегральных пока-
зателей (ИП). На первой стадии исследование проводились с помо-
щью обоих вышеназванных методов, однако, поскольку способ рас-
чета ИП продемонстрировал большую адекватность решаемой зада-
че, в дальнейшем он использовался при разработке алгоритма опре-
деления рейтинга муниципальных образований по совокупности не-
скольких показателей.

Для оценки информативности признаков использовались 2 под-
хода. Методика первого из них была следующей. На основании рас-
чета ИП все муниципальные образования ранжировались в порядке 
убывания. Затем весь их массив разделялся на 2 равных группы: 1) с 
высоким уровнем оцениваемого параметра (здоровье населения, ре-
сурсное обеспечение муниципального здравоохранения, эффектив-
ность их использования); 2) с низким его уровнем. В дальнейшем по 
каждому из первичных медико−статистических показателей опреде-
лялось среднее его значение в указанных группах и проводилось их 
сравнение по критерию Стьюдента. Выбор наиболее информативной 
подсистемы осуществлялся путем включения в неё тех показателей, 
которые имели различия по критерию Стьюдента более 2,0.

Второй вариант оценки информативности показателей и выбора 
их минимально необходимого комплекса, заключался в использова-
нии методов распознавания образов . Процедура обработки инфор-
мации состояла из последовательного решения следующих задач:

1) определение достаточности избранного комплекса признаков 
для надежного описания различий между объектами из выделенных 
групп;

2) количественная оценка информативности отдельных факторов;
3) выделение минимально необходимого комплекса признаков. 
Решение всех перечисленных задач проводилось с помощью паке-

та прикладных программ распознавания образов КВАЗАР [ 3 ].
На заключительном этапе исследования была разработана мето-

дика и на её основе определен рейтинг муниципальных систем здра-
воохранения Свердловской области.

Результаты исследования и их обсуждение 
Результаты оценки неопределенности исходной информации при-

ведены в таблицах 1 и 2. Как видно в первой из них, оцениваемый 
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массив данных имел значительное количество пропусков: из 65 му-
ниципальных образований (МО) лишь по 7 (10,6%) таковые отсут-
ствовали, и то же время по 9 (13,6%) количество пропусков превы-
шало 20%. Аналогичная картина наблюдалась и по пропускам дан-
ных среди отдельных показателей – отсутствовали таковые в 12 из 96 
(12,5%), а более 20% пропусков данных были отмечены в 11 (11,5%) 
из них.

Контроль достоверности собранных данных показал, что по 16,6% 
МО и по 17,7% показателей информация по уровню средних ошибок 
превышала допустимый 20% уровень (Таблица 2).

Таким образом, на основании результатов данного этапа исследо-
ваний можно было сделать заключение, что собранная информация 
отличается высокой степенью неопределенности. Исходя из этого, 
можно полагать, что установленный Приказом № 1663−п перечень 
из 96 медико−статистических показателей является чрезмерно боль-
шим, и на практике сложно обеспечить сбор качественной инфор-
мации в полном объеме. Данное обстоятельство делает актуальной 
задачу поиска минимально необходимого и достаточного комплек-
са показателей, дающего возможность формировать рейтинг эффек-
тивности работы муниципальных систем здравоохранения без сни-
жения точности получаемых оценок. Для последующего её решения 
с помощью алгоритма SPACE было проведено восстановление боль-
шинства имеющихся пробелов данных. 

Далее проводился поиск минимально необходимого комплекса по-
казателей для оценки состояния здоровья населения. На основании 
данных об ИП, рассчитанным с учетом всего комплекса из 31 пока-
зателя, было проведено ранжирование МО. В дальнейшем в соответ-
ствии с ним все территории были разделены на две группы: 1) с ИП 
0,7 и выше («высокий» уровень здоровья населения); 2) с ИП менее 
0,7 («низкий» уровень здоровья населения). Сравнение средних зна-
чений каждого показателя по критерию Стьюдента позволило сфор-
мировать комплекс из 11 показателей, имеющих значение этого кри-
терия более 2,0 (Таблица 3). На его основе также был проведен рас-
чет ИП и ранжирование МО. 

Оценка двух вариантов ранжирования (на основе 31 и 11 показа-
телей) проводилась путем сопоставления 10 МО, занимающих пер-
вые и 10 – последние ранговые места. По первой «десятке» совпаде-
ние было отмечено по 7 МО, а по второй – по 6 МО.

Для выявления минимально необходимого комплекса показате-
лей также был использован метод распознавания образов. Наилуч-
шие результаты процедуры «экзамена» (100% правильных ответов по 
обеим группам) были получены при учете 8 наиболее информатив-
ных показателей, совпадающие с полученными ранее исходя из кри-
терия Стьюдента. На основании совокупности этих показателей был 
проведен расчет ИП и ранжирование МО. Результаты сравнения это-
го варианта ранжирования с полученными на основе исходного 31 
показателя были следующие: по 10 МО, занимающим первые ранго-
вые места, совпадение отмечалось по 5 из них, а по 10 последним – по 
четырем.

Таким образом, можно сделать заключение о большем совпадении 
с базовой системой ранжирования той, которая была получена путем 
расчета ИП на основании комплекса из 11 показателей, избранных 
по критерию Стьюдента. Тем самым, он мог быть использован для 
определения рейтинга МО по состоянию здоровья населения. 

В дальнейшем аналогичное по методике исследование было вы-
полнено применительно к блоку медико−статистических данных, 
характеризующих ресурсное обеспечение муниципальных систем 

здравоохранения. На основании информации о всех 47 показате-
лях был проведен расчет ИП и соответствующее ранжирование МО 
Свердловской области.

Поиск минимально необходимого комплекса показателей, как и в 
предыдущем случае, проводился двумя способами. Для этого все му-
ниципальные территории были разделены на две группы: 1) с ИП бо-
лее 0,5 – «высокий» ресурсных потенциал здравоохранения; 2) с ИП 
0,5 и менее – «низкий» ресурсный потенциал. В дальнейшем, с по-
мощью критерия Стьюдента определялась степень различий между 
средними значениями каждого показателя в выделенных группах. Те 
из них, где значения этого критерия превышали 2,0, вошли в ком-
плекс наиболее информативных. Перечень их приведен в таблице 4. 
На его основе был проведен расчет соответствующих ИП и проведе-
но ранжирование МО.

Второй вариант определения наиболее информативных показате-
лей был выполнен по методике распознавания образов. Наилучшие 
результаты «экзамена» (100% правильных ответов по обеим груп-
пам) были получены при учете комплекса из 7 наиболее информа-
тивных показателей. На его основе также был проведен расчет ИП и 
выполнено ранжирование МО.

Таким образом, в ходе этого исследования были получены 2 подси-
стемы информативных показателей, в связи с чем, требовалось уста-
новить, какая из них предпочтительнее. Для этого было проведено 
сравнение 10 первых и 10 последних МО, полученных путем ранжи-
рования на основе: 1) всех 47 первичных показателей; 2) 17 показа-
телей, избранных по критерию Стьюдента; 3) 7 показателей, полу-
ченных с помощью методов распознавания образов. При сопоставле-
нии первого и второго вариантов совпадение было отмечено по 7 МО 
из первой и последней «десяток»; при сопоставлении первого и тре-
тьего вариантов ранжирования совпадали 6 и 5 МО соответственно. 
Таким образом, согласно этим результатам, как и в предыдущем слу-
чае, большее совпадение с базовой системой ранжирования имел ва-
риант, полученный на основании комплекса из первичных показате-
лей, отобранных по критерию Стьюдента.

На третьем этапе решалась задача поиска минимально необходи-

Таблица 1
Результаты оценки полноты медико статистический информации, собранной по Приказу Министерства здравоохранения Свердловской об-
ласти № 1663 – п за 2008 г. 

 Показатель Нет пропусков
Доля пропусков (%)

до 10 10 20 более 20
Кол во и доля МО 7 (10,6%) 33 (50,0%) 17 (25,8%) 9 (13,6%)
Кол во и доля показателей 12 (12,5%) 57 (59,4%) 16 (16,6%) 11 (11,5%)

Таблица 2
Результаты оценки достоверности медико статистический информации, собранной по Приказу Министерства здравоохранения Свердлов-
ской области № 1663 – п за 2008 г.

Показатель
% средних ошибок

до 10,0 10,1 – 20,0 более 20,0
Кол во и доля МО 10 (15,2%) 45 (68,2%) 11 (16,6%)
Кол во и доля показателей 22 (22,9%) 57 (59,4%) 17 (17,7%)

Таблица 3
Комплекс наиболее информативных показателей, характеризую-
щих здоровье населения по критерию Стьюдента

№ п/п Наименование показателя
Значение 
критерия 

Стьюдента
1 Смертность населения, всего 3,89
2 Смертность населения, младенческая 4,06
3 Смертность населения, от 1 года до 4 лет 4,44
4 Смертность материнская 2,73
5 Смертность населения трудоспособного возраста (НТВ) 5,09
6 Смертность НТВ от болезней системы кровообращения 4,09
7 Смертность НТВ от травм и отравлений 3,69
8 Смертность лиц в возрасте до 65 лет 2,07
9 Первичная инвалидность взрослого населения, всего 2,59

10 Первичная инвалидность НТВ 3,11

11 Продолжительность временной нетрудоспособности в 
связи с заболеваниями 3,69
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мого комплекса показателей для оценки эффективности использова-
ния ресурсов в муниципальных системах здравоохранения. Исследо-
вание проводилось по тому же алгоритму, что и в двух предыдущих 
случаях. Первоначально был проведен расчет ИП на основе данных 
о всех 18 первичных показателях, а затем, исходя из его величины, 
было проведено ранжирование всех МО. В дальнейшем все террито-
рии были разделены на 2 группы: 1) с ИП более 0,6 («высокий» уро-
вень эффективности) и 2) с ИП 0,6 и менее («низкий» уровень эф-
фективности). Расчет значений критерия Стьюдента между средни-
ми значениями каждого из 18 первичных показателей по этим двум 
группам позволил выделить комплекс из 5 наиболее информативных 
(Таблица 5). На его основе был осуществлен расчет соответствующих 
ИП, и выполнено ранжирование МО.

Наилучшие результаты анализа с помощью методов распознава-
ния образов (100% правильных ответов на «экзамене») также были 
получены при учете 5 наиболее информативных показателей.

Таким образом, были получены 2 близкие между собой подсисте-
мы информативных показателей. Для их оценки было проведено 
сравнение 10 первых и 10 последних МО, полученных путем ранжи-

рования: 1) на основе всех 18 первичных показателей; 2) 5 показате-
лей, отобранных по критерию Стьюдента; 3) 5 показателей, получен-
ных методом распознавания образов. При сопоставлении 1 и 2 ва-
риантов ранжирования, совпадение было обнаружено по 5 МО пер-
вой «десятки» и по 6 МО второй, а при сопоставлении 1 и 3 вариан-
тов, совпали 7 и 5 МО соответственно. Как видно, степень совпаде-
ния была примерно одинаковой, но с учетом результатов двух пред-
ыдущих этапов исследования, предпочтение было отдано комплексу, 
отобранному по критерию Стьюдента.

На основании результатов исследования, была разработана новая 
методика формирования рейтинга муниципальных систем здравоох-
ранения, основными преимуществами которой перед существующей 
являются: 1) потребность в относительно небольшом объеме инфор-
мации; 2) наличие алгоритма для свертывания множества данных 
в интегральный рейтинговый показатель. Необходимая для неё ин-
формационная база существенно сократилась по сравнению с пред-
усмотренной Приказом Минздрава Свердловской области № 1663−п 
от 29.09.2008 г.: комплекс показателей для оценки здоровья населе-
ния включает всего 11 показателей (вместо 31), для оценки ресур-
сов муниципального здравоохранения – 17 показателей (вместо 47), 
для оценки эффективности использования ресурсов – 5 показателей 
(вместо 18−ти).

Проведенные с помощью этой методики расчеты показали, что 
наиболее высокий рейтинг в 2008 г. по всем трем группам показа-
телей занимали г. Верхняя Тура, п. Свободный и г. Ирбит; по состо-
янию общественного здоровья – п. Свободный, Гаринский район и 
Заречный городской округ; по уровню ресурсного потенциала муни-
ципального здравоохранения – г.Асбест, г.Камышлов, г.Ирбит; по эф-
фективности использования ресурсов муниципального здравоохра-
нения – п.Свободный. Красноуфимский район, п.Рефтинский.
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Abstract
The article scows the study results aiming to substantiate the 

methodology of determining the municipal health care systems rating. 
It is shown that the reliable estimates could be obtained basing on a not 
large number of medico−statistical indices. For reduction of multiple 
information the method of integral indices is suggested. Basing on the 
suggested methodology the rating of municipal health care systems in 
Sverdlovsk oblast in 2008 is determined.
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Таблица 4
Комплекс наиболее информативных показателей, характеризую-
щих ресурсный потенциал муниципального здравоохранения по 
критерию Стьюдента

№ 
п/п Наименование показателя

Значение 
критерия 

Стьюдента
1 Средняя стоимость койко дня в стационарах МУ здравоохранения 4,02
2 Консолидированные расходы, на 1 жителя, всего 2,99
3 Консолидированные расходы средств ОМС на 1 жителя 3,60
4 Капитальные расходы на здравоохранение, тыс.руб. 2,07

5 Расходы консолидированных средств на стационарную помощь 
(%) 2,24

6 Расходы консолидированных средств на дневные стационары (%) 2,59

7 Среднемесячная зарплата работников МУ здравоохранения 
(руб.) 2,05

8 Число работающих в МУ здравоохранения (штатные должности) 
на 10 тыс.населения 5,10

9 Число работающих в МУ здравоохранения (занятые должности) 
на 10 тыс. населения 3,56

10 Число работающих в МУ здравоохранения (физические лица) на 
10 тыс. населения 4,23

11 Число врачей в МУ здравоохранения (штатные должности) на 
10 тыс. населения 5,53

12 Число врачей в МУ здравоохранения (занятые должности) на 10 
тыс. населения 5,43

13 Число врачей (физ.лиц) в МУ здравоохранения, всего, на 10 
тыс. населения 3,55

14 Число среднего мед.персонала в МУ здравоохранения 
(штатные должности) на 10 тыс. населения 4,00

15 Число среднего мед.персонала в МУ здравоохранения 
(занятые должности) на 10 тыс. населения 3,89

16 Число среднего мед.персонала (физ.лица) в МУ 
здравоохранения, всего, на 10 тыс. населения 3,76

17 Число участковых мед.сестер (физ.лица) в МУ 
здравоохранения, на 10 тыс. населения 2,01

Таблица 5
Комплекс наиболее информативных показателей эффективности 
использования ресурсов муниципального здравоохранения по кри-
терию Стьюдента

№ 
п/п Наименование показателя

Значение 
критерия 

Стьюдента

1 Доля ЛПУ, переведенных на оплату медперсонала по 
результатам деятельности 2,67

2 Доля детского населения, охваченного профосмотрами, 
% 4,21

3 Доля участников ВОВ, охваченных профосмотрами, % 2,62

4 Процент расхождения клинических и 
паталогоанатомических диагнозов (%) 3,16

5 Охват населения профилактическими 
флюорографическими обследованиями, % 4,20
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Резюме.
Целью данной работы является выявление возможных факто-

ров риска в развитии БДН в Ярославской области. В исследование 
вошло 56 человек с достоверным БДН и 56 человек группа контро-
ля. Лиц контрольной группы подбирали по принципу пар, сходных 
по полу, возрасту и району проживания с соответствующими боль-
ными исследуемой группы. Всех участников просили ответить на 
вопросник, в который было включено 17 вопросов по факторам, 
возможно играющим роль триггера для БДН, или способных уча-
ствовать в патогенезе заболевания. 

Достоверно чаще у больных болезнью двигательного нейро-
на отмечались механические травмы p=0,017 и контакт с тяже-
лыми металлами, органическими растворителями, химикатами 
p=0,026. 

Таким образом, эпидемиология БДН в Ярославской области в 
основном соответствует российским и зарубежным данным. Выяв-
ленные отличия обусловлены особенностями образа жизни, кли-
матическими и социальными факторами.

Ключевые слова: болезнь двигательного нейрона (amyotrophic 
lateral sclerosis), факторы риска (risk factor).

В настоящее время считается, что болезнь двигательного нейро-
на (БДН) является мультифакториальным заболеванием, в основе 
которого лежат генетическая предрасположенность и взаимодей-
ствие организма с факторами внешней среды. Указывают на ассо-
циацию риска развития БДН с инфекциями, травмами и стрессо-
выми ситуациями [6,7], с тяжёлым физическим трудом[5,8]. В не-
которых работах в качестве одного из возможных факторов ука-
зывается наличие грыжи межпозвонкового диска в области дебю-
та заболевания[2].

Материалы и методы
Целью данной работы является выявление возможных факто-

ров риска в развитии БДН в Ярославской области.
В основную группу вошло 56 человек с достоверным БДН соглас-

но пересмотренным Эль−Эскориальским критериям − 30 женщин 
и 26 мужчин в возрасте от 20 до 82 лет, средний возраст соста-
вил 54±13,9 лет. Диагноз был подтвержден игольчатой электро-
миографией мышц шеи, верхней и нижней конечности, стимуля-
ционной миографией, а также магнитно−резонансной томогра-
фией, выполненной в проекции первичного уровня сегментарно-
го поражения. Контрольную группу составили 56 человек из от-
делений терапевтического профиля НУЗ “ДКБ на станции Ярос-
лавль ОАО “РЖД”. Лиц контрольной группы подбирали по прин-
ципу пар, сходных по полу, возрасту и району проживания с соот-
ветствующими больными исследуемой группы. 

Нами был составлен вопросник о наиболее часто отмечаемых 
факторах, возможно, играющих роль триггера для БДН, или спо-
собных участвовать в патогенезе заболевания. Всех участников 
просили дать сведения о имеющихся в семейном анамнезе онко-
логических, сердечнососудистых, нейродегенеративных заболева-
ниях; о наличии у них в течение жизни укуса клеща, механиче-
ской травмы, контакта с химикатами, в том числе с тяжелыми ме-
таллами, с радиацией; о занятиях спортом, либо тяжелым физиче-
ским трудом; в течение 5 лет до дебюта заболевания − операций, 
наркоза, курения, злоупотребления алкоголем; в течение 1 года 
до дебюта заболевания – беременности и родов, стрессовых ситу-
аций, голодания (использования диет для снижения веса), острых 
инфекционных заболеваний; учитывалось наличие грыжи меж-
позвоночного диска.

Статистическая обработка информации проводилась с помо-
щью программы StatPlus; Частоту встречаемости факторов оцени-
вали методом х2 . Различия считались статистически достоверны-
ми на уровне значимости p < 0,05.

Результаты исследования. (Таблица 1.)
У пациентов с БДН по данным анамнеза достоверно чаще отме-

чались травмы по сравнению с контрольной группой p=0,017. У 
больных БДН черепно−мозговые травмы были зафиксированы у 7 
человек(12.5%), травмы позвоночника – у 2 человек ( 3.5%), про-
чие травмы – у 12 человек(21.4%). В основной группе, как было 
указано ранее, в анамнезе зафиксированы 2 травмы позвоночни-
ка. У этих больных пострадал поясничный отдел, что в обоих слу-
чаях совпало с уровнем дебюта заболевания. Из 7 больных, пере-
несших черепно−мозговые травмы, ПБП развился только у 2 боль-
ных.

У пациентов с БДН достоверно чаще отмечался контакт с тяже-
лыми металлами, органическими растворителями и химикатами, 
причём у части пациентов отмечался контакт с тяжелыми метал-
лами в совокупности с органическими растворителями (маляры 
− 3 человека и рабочие лакокрасочной промышленности – 3 чело-
века) p=0,026. 

Связь остальных возможных факторов риска с развитием БДН 
достоверно определить не удалось, однако прослеживающаяся тен-
денция по некоторым факторам выглядит достаточно убедительной. 
В частности, достаточно высокий процент грыж в области дебю-
та у больных с БДН по сравнению с контрольной группой p=0,081. 
Грыжи в шейном отделе позвоночника выявлены при нейровизуа-
лизации у 8 больных (14.2%), в пояснично−крестцовом – у 13 па-
циентов с БДН (23.2%). 

Обе молодые больные БДН, у которых заболевание дебютирова-
ло в 20 и 22 года отмечают его начало после родов, такая же вза-
имосвязь отмечена и в эпидемиологических данных, приводимых 
по Москве [2].

 Ярославская область эндемична по развитию клещевого эн-
цефалита и боррелиоза. Возбудители клещевых инфекций всег-
да привлекали к себе пристальное внимание способностью к пер-
систенции в нервной системе с последующим возможным разви-
тием хронических форм заболевания, тропизмом к двигательным 
структурам ЦНС. Мы не получили различия эпидемиологических 
данных между наличием в анамнезе укусов клеща в исследуемой 
и контрольной группе – в обеих группах лица, указавшие на нали-
чие укусов клещей в анамнезе, составили 20%. Также не было до-
стоверных различий в плане перенесенных в детстве экзантемных 
инфекций (кори, ветрянки, краснухи). Не отличались больные 2 
групп достоверно и по частоте острых инфекций в течение года 
перед клинической манифестацией БДН. 

Обсуждение и выводы
Полученные результаты по популяции Ярославской области в 

отношении некоторых внешних факторов риска развития БДН, от-
личаются от зарубежных исследований. При оценке таких факто-
ров риска, как физический труд и занятие спортом, достоверных 
данных о значимости этого фактора для популяции Ярославской 
области не получено. Некоторые авторы, сообщая о повышенной 
частоте БДН у спортсменов[3,9], увеличение риска развития БДН 
связывали со спортивными травмами головы[4]. В нашей работе 
отмечено достоверное увеличение числа травм в анамнезе боль-
ных БДН, причем существенное число составили именно черепно−
мозговые травмы. 

 Хотя многие пациенты с БДН связывают начало заболевания с 
сильным стрессом, но, учитывая отсутствие достоверных разли-
чий между основной и контрольной группами по данному факто-
ру, а также то, что развитие болезни начинается задолго до кли-
нических проявлений, говорить о том, что стресс может провоци-
ровать развитие БДН нельзя. Скорее всего, стресс вызывает свое-
го рода декомпенсацию процесса и способствует его клиническо-
му проявлению.

Что касается влияния таких внешних факторов как механиче-
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ская травма, контакт с химикатами, то они согласуются с зарубеж-
ными данными. Также отмечается высокий процент грыж меж-
позвонкового диска в области дебюта заболевания по сравнению 
с контрольной группой, что также наблюдалось при аналогичном 
исследовании в г. Москве. 

Таким образом, эпидемиология БДН в Ярославской области в 
основном соответствует российским и зарубежным данным. Ве-
роятно, роль внешних факторов в развитии БДН, так же, как и 
при других мультифакториальных заболеваниях, зависит от свя-
зи этих факторов с образом жизни и от взаимодействия этих фак-
торов между собой. 
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Abstract
 The aim of this research is to reveal amyotrophic lateral sclerosis 

risk factors in Yaroslavl region. The research includes 56 persons with 
confirmed amyotrophic sclerosis diagnosis and 56 persons of control 
group. People of control group are chosen in couples according to the 
similar sex, age and place of living characteristics with the representa-
tives of research group respectevely. All participants were to complete 
a questionnaire of 17 questions about the factors predisposing to ALS 
and those likely to contribute into the pathogenesis of the disease. 

 Significantly patients with amyotrophic lateral sclerosis mostly were 
stated mechanical traumas p=0,017 and contact with heavy metals, 
organic solvents, chemicals p=0,026.

 Thus the epidemic status of ALS in Yaroslavl region mainly corre-
sponds to the Russian and foreign data. The differences revealed are 
due to specifics of lifestyle, climate and social factors.

Key words: amyotrophic lateral sclerosis, risk factor.
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Таблица 1
Исследование возможных факторов риска БДН.

Возможные факторы риска БАС Основная 
группа (%)

Контроль 
(%)

Достоверность 
(р)

Механическая травма 38 11 0,017
Роды 3,5 0 0,491
Операции 11 3,5 0,317
Эмоциональный стресс 20 18 0,970
Голодание 7 7 0,714
Наркоз 9 7 0,979
Контакт с радиацией 7 5 0,982
Контакт с химикатами в том числе с 
тяжелыми металлами 25 5 0,026

Укус клеща 20 20 0,816
Курение 34 21 0,442
Употребление алкоголя 16 18 0,971
Занятия спортом и физический труд 28,5 23 0,773
Семейный анамнез нейродегенера-
тивных заболеваний 3,5 3,5 0,611

Наличие грыжи межпозвоночно-
го диска 37,5 16 0,081

Острое инфекционное заболевание 35 28,5 0,698
Семейный анамнезонкологических 
заболеваний 36 37,1 0,961
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Резюме
В статье рассмотрены основные черты и принципы базовой 

модели раннего вмешательства – партнерство с семьей, воспи-
тывающей ребенка с тяжелыми нарушениями здоровья, команд-
ный принцип работы специалистов разного профиля. Обоснова-
но, что раннее вмешательство выступает необходимым компо-
нентом комплексной медико−социальной реабилитации детей 
с врожденными или приобретенными пороками развития. При-
водятся данные социологического исследования семей, воспи-
тывающих детей с ретинопатией недоношенных, проведенного 
в Научно−практическом центре «Бонум», для обоснования необ-
ходимости создания службы раннего вмешательства.

Ключевые слова: дети, нарушения развития, раннее вмеша-
тельство, реабилитация.

Цель исследования: описать базовую модель раннего вмеша-
тельства для обоснования создания службы раннего вмешатель-
ства в структуре Научно−практического центра «Бонум» и реали-
зации основных принципов технологии раннего вмешательства, 
изучить типичные проблемы, запросы и потребности семей, вос-
питывающих детей с нарушениями зрения, 

База исследования: Государственное учреждение здравоохра-
нения Свердловской области детская клиническая больница вос-
становительного лечения «Научно−практический центр «Бонум» 
(ГУЗ СО ДКБВЛ НПЦ «Бонум»), областной центр ретинопатии не-
доношенных.

Респонденты: родители, воспитывающие детей с нарушения-
ми зрения младшего возраста, состоящих на учете в центре рети-
нопатии недоношенных. N=304 человека.

Методы: анализ литературных источников, сплошной анкет-
ный опрос в период проведения исследования. Выборка целевая.

Раннее вмешательство представляет собой систему раннего 
выявления и ранней специальной медицинской и психолого−
педагогической помощи детям с отклонениями в развитии, их 
родителям и специалистам, работающим с данной группой де-
тей, и включает своевременную диагностику ребенка, опреде-
ление его специальных психологических и образовательных по-
требностей с целью эффективного преодоления и коррекции от-
клонений в развитии ребенка с первых дней жизни. По между-
народной классификации в раннем вмешательстве нуждаются 
преимущественно следующие группы детей: дети с нарушения-
ми интеллекта, с нарушениями зрения и слуха, движений, с ком-
муникационными и языковыми проблемами, с аутизмом, с нару-
шениями поведения. К этой группе относятся, в том числе, дети 
биологического и социального риска: недоношенные и мало-
весные, после внутриутробных инфекций или тяжелых родовых 
травм, а также дети, родители которых не могут обеспечить им 
необходимых условий развития: дети матерей−подростков, дети 
неграмотных бедных родителей, дети психически больных мам, 
дети, подвергающиеся насилию в семье. 

Раннее вмешательство, как ключевая идея и утверждающая-
ся современная технология, имманентна сложившейся системе 
медико−социальной реабилитации детей с врожденными и при-
обретенными пороками развития в ГУЗ СО ДКБВЛ НПЦ «Бонум». 
Реабилитационный центр выступает своеобразной ячейкой соци-
альной сети, формирующейся для поддержки самого ребенка и его 
семьи. Медико−социальная реабилитация детей с врожденными и 
приобретенными пороками развития в условиях центра включа-
ет несколько основных направлений, среди которых – оператив-
ное и восстановительное лечение, психолого−педагогическая и 
социальная реабилитация. Центр занимает лидирующую пози-
цию среди медицинских учреждений аналогичного профиля в 
стране, руководствуясь реабилитационной идеологией с момен-

та своего становления в начале 1990−х годов и последующего раз-
вития в 2000−х годах, в которой акцент сделан на раннюю, ком-
плексную, непрерывную, индивидуальную реабилитацию каждо-
го ребенка. Включение семьи и ее участие на всех этапах реабили-
тации ребенка также относится к основополагающим принципам 
в профессиональной идеологии специалистов центра. Реализация 
выбранного подхода в деятельности детского медицинского цен-
тра, внедрение высоких технологий и методик в процесс восста-
новительного лечения, соединение медицинского и немедицин-
ских направлений в единый реабилитационный процесс, креатив-
ность, как необходимое условие профессионалов, работающих в 
центре, и многое другое, что отличает функционирование центра 
сегодня, позволили получить заметное снижение детской инва-
лидности среди целевой группы детей нашего учреждения, суще-
ственно изменить качество жизни не только маленьких пациен-
тов, но и семей, в которых они воспитываются. 

Раннее вмешательство рассматривается обычно, как раннее 
медицинское и психолого−педагогическое влияние на воспита-
ние и обучение маленького ребенка, имеющего нарушения в раз-
витии, которые осуществляют родители или взрослые, заменяю-
щие их, специалисты детских учреждений, чья профессиональ-
ная деятельность связана с ребенком с момента рождения до 
трех лет [4]. В широком смысле раннее вмешательство включает 
в себя весь комплекс предложений, которые выдвигаются роди-
телями ребенка с целью разрешения возникающих у них затруд-
нений в ситуации, обусловленной рождением ребенка с наруше-
ниями развития. Как правило, оно включает в себя задачи ран-
него выявления проблем в развитии, раннюю диагностику, обу-
чение детей с младенческого возраста и охватывает далее пред-
дошкольный период до детсадовского возраста [1]. В работе по 
раннему вмешательству участвует весь круг лиц, контактирую-
щих с ребенком, который имеет нарушение или риск наруше-
ния. Все мероприятия по раннему вмешательству должны бази-
роваться на реальном представлении о характере нарушения, о 
типах нарушений в целом. Основные задачи раннего вмешатель-
ства заключаются в том, чтобы научить применению компенси-
рующих технических средств, развитию телесной подвижности, 
развитию языка, поддержанию и формированию речевой сферы, 
способностям к различным видам деятельности, использованию 
чувств, и, в конечном счете, способности к воссозданию социаль-
ных отношений.

Ранняя комплексная помощь создает предпосылки для более 
эффективной компенсации в психическом и физическом разви-
тии младенцев, которые при наличии врожденных или приоб-
ретенных пороков развития, объективно попадают в так назы-
ваемую группу риска, поскольку для них существует реальная 
угроза отставания в развитии. Организация такой помощи по-
зволяет предупредить или смягчить вторичные и последующие 
отклонения, скорректировать возникшие трудности развития, 
а в дальнейшем снизить степень социальной недостаточности 
детей−инвалидов и детей с нарушениями в развитии, достигая 
максимально возможного для каждого ребенка уровня общего раз-
вития, образования, в целом степени интеграции в общество. В 
результате раннего вмешательства в ряде случаев возможно пол-
ное устранение трудностей, связанных с нарушениями развития 
ребенка: при проведении своевременных коррекционных меро-
приятий в раннем возрасте до 30% детей к 6 месяцам достига-
ют показателей нормы, у 90% детей наблюдается стойкий поло-
жительный эффект. Это означает, что благодаря раннему вмеша-
тельству происходит сокращение числа детей, которые, достиг-
нув школьного возраста, будут нуждаться в специальном образо-
вании в специальных школах [2].

Система раннего вмешательства направлена на решение ряда 
задач:
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− как можно более раннее выявление и диагностика особых 
нужд ребенка, вызванных особенностями его психофизическо-
го развития, и его последующих потребностей в обучении, об-
разовании;

− максимальное сокращение временного интервала между мо-
ментом определения первичного отклонения в развитии ребен-
ка и началом целенаправленных действий в отношении него со 
стороны специалистов, родителей с целью развития и обучения;

− создание условий для непрерывного обучения и образования 
ребенка с момента его рождения и на протяжении всей жизни;

− в целях образовательной интеграции включение в существу-
ющую систему современного образования детей комплекса спе-
циальных коррекционно−развивающих программ, предназна-
ченных для детей с особыми потребностями, реализация кото-
рых позволит использовать специфические методы, приемы, 
средства обучения «особых» детей, в частности, «пошаговое» об-
учение и др.; 

− организация особой реабилитационной и образовательной 
среды, характеризующейся дифференцированным и индивиду-
альным подходом обучения детей с отклонениями развития;

− включение родителей в обучение детей, в реабилитацион-
ные, коррекционные и образовательные процессы и их особую 
подготовку специалистами раннего вмешательства;

Основной принцип базовой модели раннего вмешательства 
– активное междисциплинарное, межведомственное взаимодей-
ствие специалистов, оказывающих помощь ребенку и его роди-
телям, семье, в которой он воспитывается. Специалисты, прини-
мающие участие в раннем вмешательстве в отношении ребенка 
и его семьи, образуют своеобразную междисциплинарную, меж-
ведомственную команду. В их сферу деятельности попадают дети 
раннего возраста: 

− с врожденными или приобретенными пороками развития; 
− имеющие заболевания, приводящие к нарушениям развития; 
− дети, принадлежащие к группам биологического и социаль-

ного риска.
К основным принципам раннего вмешательства как деятель-

ности по выявлению проблем развития детей раннего возраста 
и оказанию им и их семьям помощи, наряду с междисциплинар-
ным или командным принципом, следует отнести принцип пар-
тнерства с семьей.

Принцип партнерства с семьей означает, что семья как есте-
ственная среда проживания, воспитания и развития ребенка ста-
новится основным субъектом его развития. Специалисты, оказы-
вая профессиональную помощь ребенку, одновременно помога-
ют семье обрести необходимые знания, навыки и умения для раз-
вития, обучения и воспитания ребенка с «особыми» потребностя-
ми.

Реализация семейного принципа в программах раннего вме-
шательства начинается с процедуры оценивания потребностей и 
запросов самой семьи для выполнения функций развития и обу-
чения ребенка. Специалистам важно четко понимать сильные и 
слабые стороны семьи для планирования работы с ней и ее ра-
боты по развитию и обучению ребенка, опираясь в работе с се-
мьей на ее сильные стороны. В процессе оценивания необходи-
мо учитывать проблемы, возникающие в семье и влияющие на 
взаимодействие родителей и других детей с ребенком. Важным 
итогом процедуры оценивания семьи выступает совместное с се-
мьей составление ближайших (краткосрочных) и долгосрочных 
целей, на которые она будет ориентироваться в развитии и обу-
чении ребенка. 

Следует подчеркнуть особую роль данного принципа, посколь-
ку именно семья, мать и отец ребенка, его братья и сестры зна-
чительно лучше понимают его, чувствуют и представляют, что 
для него хорошо или плохо в той или иной ситуации, чем дру-
гие люди, в том числе профессионально подготовленные специа-
листы. Профессионалы могут лишь направлять, помогать и под-
держивать семью в ее повседневной кропотливой работе с ре-
бенком. В конечном счете, поддержка семьи имеет своей целью 
создание таких условий ее жизнедеятельности, которые были 
бы оптимальными для развития, воспитания и обучения ребен-
ка [3]. Такая поддержка в последующей работе направлена так-
же на то, чтобы предупредить состояние отчуждения семьи от ре-
бенка, особенно, если в семье есть другие дети, которые требуют 
к себе постоянного внимания родителей.

Раннее вмешательство как система комплексной междисци-

плинарной помощи и поддержки ребенка и его семьи связано с 
формированием совокупности услуг (сервисов), среди которых:

− информационное обеспечение семьи о том, какие услуги они 
могут получить для развития своего «особого» ребенка;

− консультационные услуги в виде рекомендаций по актуаль-
ным для семьи вопросам, связанным с развитием и обучением 
ребенка;

− организационные услуги, направленные на поиск и включе-
ние ребенка в программы обучения и развития, на помощь роди-
телям при организации взаимодействия с родительскими груп-
пами самопомощи, родительскими общественными объединени-
ями;

− посреднические услуги между семьями детей с проблемами 
развития и другими учреждениями и специалистами, способны-
ми оказать им поддержку;

− психологическая поддержка и помощь членам семьи.
Как показало наше исследование, семья способна стать равно-

правным партнером со специалистами центра в реабилитации 
ребенка. Несмотря на стремление родителей решать возникаю-
щие трудности в процессе реабилитации ребенка собственны-
ми усилиями, они нуждаются в профессиональной помощи. Роль 
специалистов реабилитационного центра состоит в том, чтобы 
нейтрализовать воздействие неблагоприятных факторов на се-
мью, комплексно применяя все возможные технологии, вклю-
чая технологию социальной работы. Не случайно логика разви-
тия реабилитационного центра «Бонум» привела к включению в 
его структуру специалистов по социальной педагогике, социаль-
ной работе, психологов, а в настоящее время актуализировалась 
задача создания службы раннего вмешательства. 

Примечательно, что для значительной части респондентов при 
посещении Центра ретинопатии НПЦ «Бонум» очень важна воз-
можность почувствовать внимание и заботу к ребенку и своей 
семье – 61,6 % респондентов указали на важность для них участ-
ливого отношения со стороны специалистов центра. 

Как следует из приведенных данных табл. 1, для родителей 
приоритетна информация, связанная со здоровьем ребенка и 
возможностями его восстановления, но существенное значение 
для них имеют знания о возможностях развития своих «особых» 
детей, их воспитания и обучения.

Профессиональная команда в базовой модели раннего вмеша-
тельства может быть организована по−разному. Условно выделя-
ют следующие модели командной помощи детям раннего возрас-
та с нарушениями развития:

Мультидисциплинарная (многопрофильная) команда вклю-
чает множество различных специалистов, с которыми ребе-
нок и его семья общаются индивидуально по мере необходимо-
сти. По поводу проблем ребенка между собой специалисты мо-
гут взаимодействовать лишь посредством его «Карты пациента» 
или электронной базы данных. Информацию о ребенке и его се-
мье специалисты могут получать от социального работника или 
иного специалиста раннего вмешательства, который выполня-
ет функции посредника−организатора. В качестве образца муль-
тидисциплинарной команды может выступать поликлиника, де-
ятельность специалистов в ней сосредоточена в разных кабине-
тах, семья с ребенком посещает их по мере возникновения тех 
или иных проблем или в соответствии с определенным планом. 

Междисциплинарная команда (межпрофильная) действует по 
принципу совместной работы профессионалов в виде консили-

Таблица 1
Значимая информация для родителей, воспитывающих детей с тя-
желыми нарушениями зрения (% к числу ответивших)

№ Характер информации Очень 
важна

Средней 
важности

Не 
важна

 1 О мерах государственной поддержки семей 56,4 28,2 15,5
2 О клубах для родителей 34,8 34,2 30,9
3 О воспитании и обучении ребенка 61,3 24,3 14,4
4 О вспомогательных средствах для ребенка 55,8 28,7 15,5
5 О реабилитационных учреждениях 56,9 30,9 12,2
6 Об этапах восстановительного лечения 79,6 14,4 6,1
7 О возможностях центра «Бонум» 71,3 23,2 5,5
8 Об особенностях развития ребенка 82,3 12,2 5,5
9 О состоянии здоровья ребенка 90,1 5,5 4,4
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ума, который специально собирается для обсуждения проблем 
ребенка, выработки совместных решений, рекомендаций. Со-
вместная работа такой команды предполагает наличие общего 
пространства, т.е. специально организованного места и време-
ни. Примером организации работы такой команды может слу-
жить реабилитационный центр или многопрофильная больница. 
Достоинством такой модели выступает возможность непосред-
ственного общения, взаимодействия как специалистов между со-
бой, так и специалистов с ребенком и его семьей, что позволяет 
видеть и наблюдать реакции всех в той или иной ситуации и бо-
лее гибко, адекватно и быстро реагировать на обозначившиеся 
проблемы в развитии ребенка или взаимодействия семьи с ним.

Трансдисциплинарная (сквозная) команда отличается тем, что 
каждый из ее специалистов обладает профессиональными зна-
ниями во многих областях, он универсально подготовлен для 
практической работы с детьми, имеющими отклонения в разви-
тии и их семьями. Команда работает совместно как при выявле-
нии проблем, возникающих у ребенка и его семьи, так и при про-
ведении их анализа, выработки рекомендаций и принятии со-
вместных решений. Для организации ее работы необходимо со-
ответствующее общее пространство. Данная модель командной 
работы наиболее желательна для системы раннего вмешатель-
ства, поскольку в центре постоянного внимания специалистов не 
только результат, но и процесс, что имеет не меньшее значение в 
развитии ребенка и поддержки его семьи.

Независимо от типа модели, командная работа позволяет спе-
циалистам разного профиля, нередко осуществляющим свою де-
ятельность в учреждениях разной ведомственной подчиненно-
сти, тесно взаимодействовать между собой по поводу проблем, 
возникающих у ребенка, и непосредственно осуществлять кон-
такт с семьей, в которой он воспитывается [5]. Тесное сотрудни-
чество специалистов с семьей происходит при составлении про-
грамм развития ребенка, на занятиях с ним, при разработке об-
щей стратегии развития ребенка не только посредством специ-
альных занятий, но и в повседневной жизни ребенка. Все члены 
профессиональной команды стремятся к тому, чтобы любой член 
семьи участвовал в принятии решений по поводу ребенка, в вы-
работке общих принципов его воспитания, в специальных заня-
тиях с ним.

Совместная работа профессионалов одновременно с родите-
лями и ребенком обладает большим практическим эффектом. 
У них появляется возможность наблюдать, как взаимодейству-
ет, общается ребенок с каждым из взрослых и, в свою очередь, 
как реагирует каждый взрослый член семьи на ребенка. В ситу-
ации совместной деятельности происходит быстрое накопление 
информации об особенностях поведения и развития ребенка и 
окружающих его взрослых, опыта их взаимодействия и общения. 
Родители и профессионалы имеют возможность непосредствен-
но обмениваться своими впечатлениями и представлениями о 
том, как лучше развивать и обучать ребенка. Специалисты полу-
чают возможность использовать опыт родителей, накопленный 
в повседневном взаимодействии с ребенком, на специальных за-
нятиях, которые они организуют для ребенка в службе раннего 
вмешательства, и транслировать его другим родителям.

При совместной работе специалистов и родителей достигается 
еще один важный эффект, имеющий существенное значение для 
жизни семьи, в которой воспитывается ребенок. Вокруг такой се-
мьи и самого ребенка образуется сообщество заинтересованных 
в их жизни людей, стремящихся им помочь и доброжелательно к 
ним относящихся. Созданная благоприятная атмосфера разруша-
ет часто возникающую изоляцию таких семей, их невольное от-
чуждение от мира здоровых детей и взрослых. Обособление, се-
грегация могут быть преодолены в процессе выстраивания таких 
отношений, которые объективно привносит командный прин-
цип работы заинтересованных профессионалов. Следует особо 
подчеркнуть, что командный принцип предполагает именно со-
трудничество с родителями и семьей в целом, а не их инструк-
тирование, выдвижение требований и т.п., т.е. отсутствие всего 
того, что формирует директивный стиль профессионального вза-
имодействия с маленькими пациентами и их семьями.

В процессе работы с профессиональной командой сами роди-
тели и другие члены семьи стремятся изменить свое поведение в 
лучшую сторону, часто не задумываясь, они начинают конструи-
ровать иной тип отношений, более позитивный, не только со сво-
им «особым» ребенком, но и с другими детьми, с другими члена-

ми семьи. Тип отношений и поведения, который они восприни-
мают на занятиях в службе раннего вмешательства, привносит-
ся и в домашнюю обстановку, в обычную жизнь. Тем самым обе-
спечивается преемственность взаимодействия с ребенком на за-
нятиях со специалистами и в домашних условиях, в повседнев-
ном семейном общении.

Устанавливающиеся отношения доброжелательности меж-
ду специалистами и родителями позволяют более чутко улавли-
вать те вопросы, связанные с ребенком, которые обычно родите-
ли считают очень сложными, и по разным причинам не обсужда-
ются. Происходит более глубокое проникновение в понимание 
проблем и поиск их совместного решения.

Складывающиеся отношения могут помочь каждому члену се-
мьи найти свою роль в жизни ребенка, формы участия в его обу-
чении и развитии в соответствии с индивидуальными возможно-
стями, способностями и ресурсами.

В совместной деятельности специалистов и родителей появля-
ется больше возможностей задавать и отвечать на вопросы, кото-
рые возникают у тех и других для лучшей организации помощи 
ребенку. Важно, чтобы в процессе совместного взаимодействия 
специалисты и родители, все члены семьи смогли сформировать 
общее представление о том, что такое «успех помощи ребенку в 
процессе раннего вмешательства». Существенное значение име-
ет и достижение такого взаимодействие всех участников ранне-
го вмешательства, при котором происходит совместный анализ 
результатов, достигнутых посредством тех или иных мероприя-
тий раннего вмешательства.

Специалисты, работающие в команде раннего вмешательства, 
также попадают в уникальные условия профессиональной дея-
тельности.

Командная работа позволяет глубже изучать опыт коллег, в 
своей непосредственной деятельности использовать знания из 
смежных профессиональных сфер. Появляется возможность под-
держки при решении сложных вопросов со стороны других чле-
нов профессиональной команды. Складывается своеобразная си-
туация супервизии, когда более опытные коллеги подвергают 
анализу деятельность другого коллеги, что создает предпосылки 
для быстрого профессионального роста. Помощь команды про-
фессионалов одному из членов команды всегда психологически и 
эмоционально защищает, препятствуя так называемому синдро-
му профессионального выгорания.

 Таким образом, раннее вмешательство предполагает такую 
организацию командной работы профессионалов, при которой 
происходит вовлечение родителей в команду в качестве полно-
правных членов, установление профессионального диалога меж-
ду специалистами команды, сотрудничество между ними с ак-
центом на возможностях развития ребенка, а не на его дефек-
тах, недостатках и «проблемах». Организация командной рабо-
та при проведении раннего вмешательства должна быть открыта 
для нового знания о ребенке, получаемого специалистами и ро-
дителями в ходе оказания ему помощи (вмешательства).

В команду раннего вмешательства входят обычно специали-
сты следующих профессий – врач, психолог, логопед (речевой 
специалист), реабилитолог (физический терапевт), социальный 
работник/социальный педагог, специалист по коммуникации. 
Каждый из них обладает необходимыми знаниями и навыками, 
позволяющими ему работать в программах раннего вмешатель-
ства. 

По данным нашего исследования, при обращении в центр 
большинство родителей ориентировано на сотрудничество, пре-
жде всего, с медицинскими специалистами. По их мнению, ре-
бенку в первую очередь необходима помощь таких специали-
стов, как офтальмолог, невролог, ортопед, педиатр. Потребность 
в психологе стоит на пятой позиции, что свидетельствует также 
об актуальности для родителей услуг специалиста данного про-
филя. Примерно каждый четвертый из опрошенных родителей 
отметил потребность в специалисте по ЛФК и логопеде. Тифло-
педагог и социальный работник завершают перечень 10 наибо-
лее востребованных специалистов.

Создание службы раннего вмешательства в структуре центра, 
следовательно, выступает последовательным воплощением тех 
принципов, которые находят свое осуществление в деятельности 
центра «Бонум» на протяжении почти двух десятилетий. Сосре-
доточенная на возрастной группе детей с врожденными порока-
ми от рождения до трех лет деятельность специалистов службы 
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раннего вмешательства позволяет обеспечить своевременное и 
максимально возможное их психическое, эмоциональное, интел-
лектуальное и физическое развитие и, что не менее важно для 
данной группы детей, предупредить у них вторичные патологии.

Подчеркнем, что традиционно в реабилитационном центре ме-
дицинские мероприятия выступают основой реабилитационно-
го процесса и доминируют на всех этапах реабилитации. В отно-
шении целевой группы детей данной службы в условиях центра 
возможно и необходимо перераспределение приоритетов. Врач 
остается значимой фигурой в команде специалистов службы, но 
не меньшую значимость приобретают психолог, педагог, специ-
алист по коммуникации, социальный работник и любой другой 
специалист раннего вмешательства, вклад каждого из них рав-
ноценен и имеет существенное значение для ребенка и его се-
мьи. Проблема «немедицинских» специалистов в условиях меди-
цинского учреждения снимается, и это имеет значение не столь-
ко для самих профессионалов, сколько для маленьких пациентов, 
развитие потенциала которых в этом возрасте зависит во мно-
гом не столько от докторов, а от совместных усилий разных спе-
циалистов. Своевременно выявленный потенциал ребенка, име-
ющего нарушения развития, позволяет сформировать програм-
му его обучения, прохождение которой дает ему существенный 
шанс на последующие успехи в социальном развитии по мере 
своего взросления.

Деятельность специалистов службы раннего вмешательства 
помогает предотвратить семейные нарушения, т.е. нарушения 
связей между ребенком и его родителями, братьями и сестрами, 
другими родственниками. Процесс выявления возможностей ре-
бенка длителен и неоднозначен, его способности формируются 
и обнаруживаются не сразу, хотя любой младенец, как показы-
вают исследования, изначально обладает многими талантами и 
предрасположен к овладению навыками и способностями, позво-
ляющими ему интегрироваться в общество. Важно, чтобы близ-
кие ему люди не отказались от своих ожиданий в отношении его 
или скорректировали их. В этом им и способны помочь специа-
листы службы раннего вмешательства. Уровень доверия к меди-
цинским учреждениям родителей маленьких пациентов сохраня-
ется и является достаточно высоким. Это гарантирует особое по-
ложение службы раннего вмешательства в медицинском центре, 
хотя и увеличивает ответственность специалистов, привлечен-
ных к ее деятельности. Основываясь на доверии родителей, зада-
ча специалистов службы в усилении самой семьи, чтобы она мог-
ла наилучшим образом удовлетворять потребности своего «осо-
бого» ребенка.

Статья подготовлена в рамках реализации проекта 718п-
2009 «Создание службы раннего вмешательства в системе ком-
плексной медико-социальной реабилитации детей с тяжелыми 
нарушениями здоровья и их семей (на базе ГУЗ СО ДКБВЛ «НПЦ 
Бонум»), финансируемого Фондом поддержки детей, находящихся 
в трудной жизненной ситуации (Москва).
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a comprehensive medical and social rehabilitation of children with 
congenital or acquired malformations. The data of sociological study 
of families with children with retinopathy of prematurity, held at 
center “Bonum” to justify the need for early intervention services.
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Резюме:
Целью настоящего исследования был анализ этиологической 

структуры, возрастные особенности и динамика распространенно-
сти ЦП за период 1999 г. − 2008 г. по данным Свердловского област-
ного гепатологического центра на базе ГУЗ «СОКБ № 1» В исследо-
вание включено 1033 пациента с ЦП, поступившие в ОГЦ центр за 
период с 1999 г. по 2008 г. Вирусные ЦП (НВV+НСV) составляют 30 
% , холестатические заболевания печени 28 % и алкогольные ЦП 
22% от общего количества ЦП за период с 1999г по 2008 г. Рост ЦП 
за исследуемый период составил: вирусного генеза HCV+HBV в 2,2 
раза, алкогольного в 2,9 раза, холестатические заболевания печени 
выросли в 1,58 раза. Холестатические заболевания распространены 
больше в возрасте 40−49 лет. Алкогольные ЦП чаще диагностиру-
ются в 40−59 лет. При исследовании этиологической структуры ЦП 
было выявлено, что самой частой причиной является вирусное по-
ражение печени (30%) от общего количества ЦП. За десятилетний 
период отмечается выраженный рост алкогольных поражений пе-
чени в 2, 9 раза. Вирусные ЦП преобладают над другими ЦП в воз-
расте 20−29 лет, 50−59 лет Алкогольными ЦП страдают люди наи-
более трудоспособного возраста. 

 Ключевые слова: цирроз печени, вирусный гепатит, алкоголь-
ная болезнь печени, холестаз. 

Введение
Цирроз печени (ЦП) – хроническое прогрессирующее заболева-

ние, которое при прогрессирующем течении приводит к летально-
му исходу. Во всем мире насчитывается примерно 20 млн. больных 
хроническими заболеваниями печени, около 14 млн. из них имеют 
ЦП. По данным ВОЗ, опубликованным в 2004 г, болезни печени вхо-
дят в десятку наиболее частых причин смерти. В возрастной группе 
45−64 лет ЦП занимает пятое место среди наиболее частых причин 
смерти. В 20−40 лет летальность от ЦП превосходит летальность от 
ишемической болезни сердца.

По данным литературы наиболее частыми причинами развития 
ЦП признаются хроническая интоксикация алкоголем (40%) и вирус-
ные гепатиты, вызванные вирусами HВV, HCV и HBV+HDV (30%) [3]. 
По результатам большинства исследований, проводимых в Северной 
Америке и Европе, основной причиной ЦП являются хронический ге-
патит, вызванный НСV−инфекцией и алкоголизм [18, 9, 17, 11, 14, 15, 
6]. Нарастание распространенности ЦП в исходе хронического гепа-
тита C в немалой степени обусловлено наркотической и сексуальной 
«революцией» 70−90гг минувшего века. Напротив, в Юго−Восточной 
Азии главной причиной цирроза печени является исход хроническо-
го гепатита, вызванного HBV [12,8]. Среди азиатского населения боль-
шинство пациентов заражаются гепатитом B либо при рождении, 
либо в ранние годы жизни, с чем связана высокая частота хрониче-
ской инфекции [16]. По данным мировых трансплантационных цен-
тров, за последние 8−10 лет отчетливо наметилась тенденция к увели-
чению пациентов с ЦП вирусного генеза [13]. В России на 2007г. в ли-
сте ожидания городского центра трансплантации печени НИИ скорой 
помощи им. Н.В. Склифосовского большую часть (30,8%) составляли 
больные с ЦП вирусной этиологии [1].

Алкоголь, наряду с вирусными гепатитами, так же играет чрезвы-
чайно значимую роль в развитии ЦП. В последние десятилетия на-
метился явный рост злоупотребления алкоголем как в развитых и 
экономически «благополучных» странах, так и в регионах с низким 
уровнем жизни [7]. Так, в США до 40% летальных исходов при болез-
нях печени обусловлены алкогольной этиологией заболевания [10]. 
В исследовании, проведенном в Главном военном клиническом го-
спитале им. Н. Н. Бурденко и Центральном военном клиническом 
госпитале им. А. А. Вишневского, постоянный контингент которого 
(88,3%) составляют мужчины, за последние десять лет среди леталь-
ных исходов ЦП алкогольные циррозы составили 60% , а вирусные 
(НВV+НСV) – 25,3% [4].

 Целью настоящего исследования было изучение этиологиче-
ской и возрастной структуры ЦП среди госпитализированных боль-
ных Областного гепатологического центра на базе ГУЗ «СОКБ№1» 
г. Екатеринбурга в период с января 1999г. по декабрь 2008г для 
установления наиболее распространенных этиологических причин 
ЦП в Свердловской области. Анализ полученных результатов позво-
лит продолжить совершенствование методов профилактики, диа-
гностики и прогнозирования потребности в высокотехнологиче-
ской медицинской помощи при лечении ЦП в данном регионе. 

Методы исследования
Исследование проводилось в Областном гепатологическом цен-

тре на базе ГУЗ «СОКБ №1» г. Екатеринбурга, который осуществля-
ет обследование и лечение пациентов с заболеваниями печени на 
территории Свердловской области с населением более 4, 5 млн. че-
ловек. Критериями включения в исследование были: 1) порталь-
ная гипертензия (варикозное расширение вен пищевода и/или 
увеличение диаметра воротной вены, спленомегалия, наличие ас-
цита – по данным компьютерной томографии брюшной полости, 
УЗИ брюшной полости, МРТ), 2) печеночно−клеточная недоста-
точность (желтуха, печеночная энцефалопатия, нарушение син-
тетической функции печени), 3) обследование с целью выявления 
этиологического фактора: а− наличие данных серологического и 
молекулярно−биологического исследований (антитела НСV, HBsAg, 
antiHBcorAg IgM, antiHBsАg, б− антинуклеарных, антигладкомы-
шечных антител, в− содержание меди в моче и крови, г− указание 
на злоупотребление алкоголем в анамнезе.

Критериями исключения были: отсутствие данных серологиче-
ских и инструментальных методов исследования для дифференци-
ального диагноза этиологии ЦП. 

 Был проведен анализ данных, касающихся этиологии ЦП, с рас-
пределением этиологических групп в зависимости от возраста с 
анализом динамики числа пациентов за десятилетний период с 
1999 − 2008гг. Информация была получена из историй болезни па-
циентов, госпитализированных в Областной гепатологический 
центр с января 1999г. по декабрь 2008г. путем выявления из базы 
данных историй болезни с МКБ−10: К 74. 0, К 74.3, К 71.7. Все слу-
чаи анализировались для исключения дублирования. На каждого 
пациента заводилась информационная карта, куда вносились дан-
ные больного. Наличие портальной гипертензии подтверждалось 
протоколами УЗИ брюшной полости, компьютерной томографии 
брюшной полости, ФГДС и, у части больных, МРТ. 

Печеночно−клеточная недостаточность определялась на осно-
ве анализа биохимического исследования крови (билирубин, 
АЛТ, АСТ, щелочная фосфатаза, холестерин, общий белок, альбу-
мин, ГГТП), коагулограммы (ПТИ, фибриноген, тромбиновое вре-
мя, МНО, АПТВ ). Для верификации вирусного поражения печени 
использовались−тест системы «ДС−ИФА−НВsAg», «ИФА−АНТИ−
НСV», «Диагностические системы» г. Нижний Новгород, PCR HCV, 
HBV− тест системы ДНК− Технология г. Москва.

У части больных диагноз был подтвержден морфологически при 
биопсии и/или лапароскопии 17(1,6%), а также результаты аутоп-
сии в случае летального исхода 22 (2%) .

Результаты
За десятилетний период с 01 января 1999г по 31 декабря 2008г 

было госпитализировано 1050 пациентов с ЦП. Согласно критери-
ям включения в анализ включено 1033 пациента, 430 (41,6 %) жен-
щин и 603 (58 %) мужчины, средний возраст составил 52,3 (20−72) 
года. 17 пациентов исключены в связи с неполной медицинской до-
кументацией. 

 Все больные были разделены на группы в соответствии со сле-
дующими этиологическими формами: а) вирусный ЦП, как исход 
НСV− инфекции; б) вирусный, как исход НВV−инфекции; в) болезнь 
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1999г до 197 чел. в 2008г). 
Лидирующие позиции по численности больных занимали груп-

пы ЦП в исходе вирусных поражений печени (НВV, НСV, HBV+HDV) 
− 30 %, холестатические заболевания печени − 28 % и алкогольный 
ЦП − 22%. Болезнь Вильсона−Коновалова составила 2 %, другие 
формы ЦП − 18%. 

За исследуемый период, число больных с циррозом вирусного 
генеза НСV+ НВV и HBV+HDV возросло в 2,2 раза, с алкогольным 
циррозом в 2,9 раза, с холестатическими заболеваниями печени в 
1,58 раза. Динамики роста числа больных с болезнью Вильсона− Ко-
новалова и других форм ЦП отмечено не было.

 При исследовании возрастного состава больных с ЦП было вы-
явлено преобладание числа пациентов (640 чел) в возрастной груп-
пе с 40−49 и 50−59 лет. При сравнении этиологической структуры 
ЦП и возраста пациентов, были получены следующие результаты: 
вирусные поражения печени выявляются в любой возрастной груп-
пе, а в группах 20−29 лет , 50−59 лет и 60−69 лет преобладают над 
остальными ЦП. Группа холестатических заболеваний печени су-
щественно преобладает над другими причинами ЦП в возрастной 
группе 40−49лет. Алкогольные ЦП распространены больше в воз-
растных группах 40−49 лет и 50−59 лет. Другие формы ЦП чаще вы-
являются в группах 40−49 лет, 50−59 лет и 60−69 лет. 

 
Обсуждение
В настоящее время ЦП становится актуальной проблемой для 

здравоохранения. Темпы распространения ЦП являются достаточ-
но быстрыми с поражением самых трудоспособных слоев населе-
ния. При сравнении общего количества пациентов ежегодно госпи-
тализированных в Областной гепатологический центр на базе ГУЗ 
«СОКБ №1» в 1999г и в 2008г было отмечено увеличение их числа 
в 3. 3 раза. 

Тенденцию к увеличению этой категории больных можно объяс-
нить следующими факторами: а) улучшением за последние десяти-
летия прижизненной диагностики ЦП, б) наркотическая волна, на-
блюдавшаяся в 70− 80гг привела к росту числа больных с ЦП вирус-
ной этиологии, в) увеличением употребления алкогольных напит-
ков и их суррогатов населением. Кроме того, одним из направлений 
работы Областного гепатологического центра является ведение па-
циентов с терминальными заболеваниями печени. В связи с разви-
тием в ГУЗ «СОКБ №1» методики трансплантации печени поток па-
циентов значительно возрос, что продиктовано возможностью ока-
зания им высокотехнологичной медицинской помощи, необходи-
мостью создания листа ожидания и ведения больных в нем. 

  По данным проведенного исследования первое место по распро-
страненности занимают ЦП вирусного генеза − 30 % от общего чис-
ла ЦП. Анализ числа пациентов с вирусными ЦП (HВV и HСV этио-
логии) выявил их увеличение за период с 1999г по 2008г в 2,2 раза. 
При этом ЦП вирусного генеза ассоциированного с HСV− инфек-
цией преобладают над ЦП ассоциированными с НBV−инфекцией. 
Надо отметить, что в возрасте 20−29 лет ЦП вирусного генеза пре-
обладают над другими этиологическими формами ЦП, что указы-
вает на инфицирование в детском и подростковом возрасте и, как 
следствие, высокую частоту хронизации инфекции. В связи с этим 
необходимо обратить особое внимание на профилактические меро-
приятия по выявлению и предупреждению хронических гепатитов 
у детей и подростков. Еще одной возрастной группой, где наблюда-
ется высокая частота выявления ЦП вирусной этиологии, является 
группа 50 – 69 лет. Вероятно, данный факт является результатом ин-
фицирования в молодом возрасте. 

 Среди причин ЦП второе место занимают холестатические забо-
левания печени. 

(28 %). При оценке темпов роста за десятилетний период увели-
чение числа больных в данной группе произошло в 1,58 раза. Сре-

 Рис 1. Динамика числа больных с циррозом печени за период 1999г 
– 2008г.

 Рис 2. Распределение (%) пациентов в зависимости от этиологии 
ЦП

Рис 3. Динамика числа больных с циррозом печени в зависимости 
от его этиологии

Вильсона–Коновалова; г) алкогольный ЦП; д) холестатические за-
болевания печени: первичный билиарный цирроз (ПБЦ), первич-
ный склерозирующий холангит (ПСХ), цирроз в исходе аутоиммун-
ного гепатита, вторичный билиарный цирроз; е) другие формы ЦП 
(флебопортальный, криптогенный ). 

При сравнении общего числа больных ЦП в 1999г с числом боль-
ных в 2008г было отмечено его увеличение в 3,3 раза (от 60 чел. в 

Таблица 1
Этиологическая структура цирроза печени в зависимости от воз-
раста

Этиология\ Возраст 20 29 30 39 40 49 50 59 60 69
Вирусные HCV+HDV 32 41 73 95 62
Алкогольные ЦП 7 40 79 74 32
Холестатические заболевания 
печени 5 39 122 89 46

Другие ЦП 17 18 44 62 40
Б нь Вильсона- Коновалова 13 1 2 0 0
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ди этих больных преобладают пациенты в возрасте 40 − 59 лет. Дан-
ная группа больных включает в себя не только пациентов с разны-
ми формами аутоиммунных заболеваний печени, но и большую 
часть больных с холестатическими заболеваниями другого генеза 
(токсического, паразитарного, механического (стриктурного), ин-
фекций билиарного тракта). В патогенезе этих заболеваний значи-
тельную роль играет иммуногенетический фон. Однако заболева-
емость в разных странах и в разных областях одной страны значи-
тельно различается. По мнению некоторых авторов, нельзя исклю-
чить значение факторов среды, особенно инфекций [5]. В исследо-
вании в Шеффилде (Англия), была выявлена связь ПБЦ с определен-
ным источником водоснабжения [16]. Однако особенных факторов, 
связанных с этим источником выявить не удалось. В связи с тем, 
что выявлен достаточно высокий процент холестатических заболе-
ваний печени среди общего количества циррозов, вероятно, име-
ется влияние факторов данного региона. Для уточнения роли этих 
факторов требуется дополнительные эпидемиологические исследо-
вания и совершенствование лабораторной диагностики.

Алкогольные ЦП занимают третье место (22 %), хотя темпы ро-
ста алкогольных поражений являются самыми быстрыми − 2,9 раза 
за десятилетний период. Возраст 30 − 59 лет преобладает в данной 
группе. Темпы роста свидетельствуют об одном: употребление ал-
когольных напитков увеличивается, причем развитие цирроза к 30 
годам происходит при возникновении алкогольной зависимости с 
подросткового возраста. По данным опроса пациентов с алкоголь-
ным ЦП− частота употребления алкоголя и его суррогатов составля-
ет 3 − 4 раза в неделю по 500−700 мл в сутки. Кроме того, употребле-
ние суррогатов алкоголя, обладающих в известной степени выра-
женным токсическим действием на печень, ускоряет развитие ЦП 
[2] .Если предположить, что темпы роста числа больных алкоголь-
ным ЦП еще возрастут, то в ближайшее время этот этиологический 
фактор станет одной из главных причин развития ЦП на Урале.

Выводы
ЦП поражает самый трудоспособный возраст и в силу развития 

осложнений приводит к стойкой утрате трудоспособности. Данная 
категория пациентов требует оказания высокотехнологичной, спе-
циализированной медицинской помощи и в исходе заболевания 
нуждается в радикальном методе лечения − трансплантации пече-
ни. С учетом полученных данных исследования, крайне важным яв-
ляется дальнейшее совершенствование методов профилактики и 
лечения заболеваний печени на стадии гепатита, проведение меро-
приятий, направленных на антиалкогольную пропаганду среди на-
селения, а также улучшения качества оказания медицинской помо-
щи пациентам с ЦП.
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ETIOLOGICAL STRUCTURE AND ITS 
DYNAMICS FOR THE PERIOD FROM 1999 
TO 2008 ACCORDING TO SVERDLOVSK 

REGIONAL HEPATOLOGICAL CENTER DATA

Abstract: The purpose of this study is to estimate the etiology of 
liver cirrhosis, age characteristics of the patients with advanced live 
diseases, in Sverdlovsk Region for the 10 years period. The objects of the 
research were 1033 patients, hospitalized at the inpatient department of 
Sverdlovsk Regional Hepatological Center.

The results revealed three most often etiological groups among liver 
cirrhotic patients:   viral etiology − 30%, сholestatic liver diseases − 28% 
and alcohol etiology− 22%.

Key words: liver cirrhosis, viral hepatitis, alcohol liver disease, 
cholestasis
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Резюме
В статье представлены результаты оценки эпидемиологической си-

туации по онкологическим заболеваниям в муниципальных образо-
ваниях Свердловской области. Показано, что в 2000−2008 гг. сохраня-
ются выраженные межтерриториальные различия по основным пока-
зателям результативности онкологической помощи населению. Уста-
новлена прямая зависимость заболеваемости онкологическими болез-
нями, обратная смертности от них и летальности на первом году после 
постановки диагноза ЗН от кадрового потенциала местных онкологи-
ческих служб. С помощью многофакторного анализа показано, что от-
носительный вклад ресурсов здравоохранения в формирование меж-
муниципальных различий по основным показателям «онкологическо-
го здоровья» составляет 26−29%. Сделан вывод о необходимости укре-
пления ресурсов муниципального звена областной онкологической 
службы.

Ключевые слова: злокачественные новообразования, муници-
пальное здравоохранение, многофакторный анализ

Злокачественные новообразования (ЗН) последние десятилетия 
остаются одной из наиболее острых медико−социальных проблем. В 
Российской Федерации они стабильно занимают одно из первых ран-
говых мест (последние 5 лет – второе) среди причин смерти населе-
ния. За период с 2000 по 2008 гг. уровень заболеваемости ЗН в стране 
увеличился на 11,9% и достиг 345, 7 на 100 000 человек.

Свердловская область относится к регионам с неблагоприятной 
эпидемиологической ситуацией по онкологическим заболеваниям. 
В течение всего периода с 2000 по 2008 годы уровни заболеваемости 
ЗН и смертности от них в области превышали таковые по стране в це-
лом (таблица 1). Стабильно высоким, от 33,4 до 29,0%, был и такой 
важный показатель деятельности онкологической службы как леталь-
ность в течение первого года с момента постановки диагноза ЗН. 

На основании анализа этой информации можно констатировать, 
что эффективность работы региональной онкологической службы 
остается невысокой. Вместе с тем, в течение последних 10 лет в Сверд-
ловской области были предприняты значительные усилия по укре-
плению её ресурсного потенциала. В частности, в 2000 г. был введен 
в действие один из наиболее крупных и высокотехнологичных в Рос-
сии онкологических центров. Тем не менее, этого оказалось недоста-
точно для улучшения эпидемиологической ситуации по ЗН в регионе, 
поскольку большая часть специализированной службы организацион-
но и технологически не претерпела серьезных изменений.

Для получения дополнительных аргументов в пользу такого заклю-
чения был проведен анализ показателей, характеризующих онколо-
гическую заболеваемость и смертность, а также летальность на пер-
вом году после установления диагноза ЗН в муниципальных образо-
ваниях области. К информативным методам исследования систем, ка-
ковой является муниципальное здравоохранение, относятся ранжи-
рование и типология составляющих их элементов. Результаты перво-
го из них показали, что на территории Свердловской области в тече-
ние 2004−2008 гг. наблюдались выраженные межмуниципальные раз-
личия по уровню заболеваемости ЗН, достигавшие в 2004 г. 2,4 раза 
(от 223,7 в Гаринском районе до 528,7 на 100 000 человек в г. Дегтяр-

ске), а в 2008 г. – 3,4 раза (от 171,1 в Гаринском районе до 580,0 в пос. 
Верх−Нейвинск). Аналогичный анализ на основании данных о смерт-
ности вследствие ЗН также обнаружил высокую степень дифферен-
циации территориальных образований – в 2004 г. отличия составля-
ли 3,3 раза (от 153,5 в Тавдинском районе до 509,6 на 100 000 в г. Дег-
тярске), а в 2008 г. – 3,4 раза (от 105,3 в Гаринском районе до 363,1 на 
100000 в г. Дегтярске). Значительными были различия и по показате-
лю летальности на первом году жизни после установления диагноза 
ЗН: в 2004 г. они достигали 3,7 раз (от 23,1% в г.Нижняя Тура до 85,0% 
в пос. Верх−Нейвинск), в 2008 г. – 5,6 раз (от 11,3% в г. Качканаре до 
63,7% в г.Красноуральске).

Типология 57 муниципальных образований Свердловской области 
по уровню онкологической заболеваемости проводилась по 3 груп-
пам: 1) до 300 на 100 000; 2) 300−399; 3) 400 и более на 100 000 чело-
век. Как видно из материалов, приведенных в таблице 2, за период с 
2004 по 2008 гг. произошло двукратное увеличение доли территорий 
третьей типологической группы, с 7,0 до 15,8% при сокращении пер-
вых двух, что свидетельствует об ухудшении эпидемиологической си-
туации в регионе.

Что же касается результатов типологии применительно к показате-
лю смертности от ЗН, то в течение рассматриваемого 5−летнего ин-
тервала, наоборот, отмечалось сокращение с 10,5 до 5,2% доли муни-
ципальных образований с наиболее высоким уровнем исследуемого 
показателя (300 и более на 100000 человек). Одновременно происхо-
дило увеличение удельного веса первой типологической группы (до 
200 на 100000) − с 26,3 до 38,6% (таблица 2). 

В целом можно говорить и об улучшении ситуации по такому важ-
ному индикатору работы онкологической службы, как летальность на 
1 году после постановки диагноза ЗН. Несмотря на волнообразность 
изменений к 2008 г. доля территорий, относящихся к третьей типо-
логической группе с наиболее высоким уровнем данного показателя 
(50% и более) сократилась с 21,0 до 14,0%, и в тоже время увеличилось 
значение первой из них (до 30%) с 22,8 до 28,1% (таблица 2).

Проведенный анализ по 3 показателям, характеризующим «онко-
логическое здоровье» на территории области выявил разнонаправ-
ленность их изменений. В связи с этим, для получения обобщенного 
представления о происходящих процессах был применен метод расче-
та «интегрального показателя» (ИП). Для его определения использо-
вался алгоритм, разработанный специалистами НПЦ «Уралмедсоцэко-
номпроблем» [ 2, 3 ]. 

Результаты этого этапа исследования показали, что диапазон значе-
ний ИП, рассчитанного на основании информации о трех первичных 
показателях (онкологическая заболеваемость, смертность, леталь-
ность на 1 году после установления диагноза ЗН) был очень большим: 
от 0,1 до 0,73 в 2004 г и от 0,34 до 0,8 в 2008 г. По состоянию на 2008 
г. наиболее высокие ранговые места по ИП занимали города Ивдель и 
Качканар, а также Гаринский район, а самые низкие – города Красно-
уральск, Дегтярск и пос. Верх−Нейвинск. Результаты типологии 57 му-
ниципальных образований по величине ИП «онкологического здоро-
вья» населения показали, что за период с 2004 по 2008 гг. в области 
произошли позитивные изменения: доля территорий, имеющих наи-
большее значение обобщающего показателя (0,7 и более) возросла с 
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Таблица 1
Динамика заболеваемости злокачественными новообразованиями и смертности от них в Свердловской области и Российской Федерации, 

2000 2008 гг. 

Территория 2000 г. 2001 г. 2002 г. 2003г. 2004 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г.
Заболеваемость ЗН (на 100 000 человек)

Свердловская область 310,8 316,9 326,4 330,4 329,7 331,1 342,3 350,1 357,6
Россия 308,9 313,9 317,2 317,4 328,0 330,5 333,7 341,5 345,7

Смертность от ЗН (на 100 000 человек)
Свердловская область 210,8 210,2 220,9 220,8 221,2 216,7 211,3 215,9 212,5
Россия 203,4 202,8 203,2 200,9 201,1 206,6 199,1 201,2 201,9
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3,5 до 22,8%, соответственно произошло сокращение удельного веса 
двух других типологических групп: второй (ИП = 0,5−0,7) с 84,2 до 
66,7% и третьей (ИП менее 0,5) с 12,3 до 10,5% (таблица 2).

Тем не менее, эпидемиологическая ситуация в регионе остается на-
пряженной, а межмуниципальные различия значительными. В связи 
с этим возникает вопрос: за счет влияния каких факторов они форми-
руются? Одним из них может быть кадровый потенциал онкологиче-
ской службы территории. Действительно, в 2008 г. в 24,6% муници-
пальных образований врачи−онкологи отсутствовали, в 68,4% обеспе-
ченность ими составляла 0,08−0,46 на 10000 населения и лишь в 4 го-
родах – Екатеринбурге, Нижнем Тагиле, Каменске−Уральском и Крас-
нотурьинске, где расположены онкологические диспансеры, этот по-
казатель составлял 0,7 – 1,3 на 10000 человек.

Для подтверждения этого предположения было проведено сравне-
ние рассматриваемых показателей состояния онкологической помо-
щи населению в трех вышеназванных группах территорий. Как видно 
из данных, приведенных в таблице 3, существует прямая зависимость 
между обеспеченностью онкологами и уровнем заболеваемости ЗН, 
причем выявленные различия являются статистически значимыми по 
критерию Стьюдента. Коэффициент корреляции был определен рав-
ным +0,211. Что же касается смертности от ЗН, то в этом случае харак-
тер связи был обратный. Этот результат логичен и не нуждается в разъ-
яснении. Коэффициент корреляции между исследуемыми показателя-
ми составил – 0,104. Аналогичная по направленности связь была отме-
чена и между обеспеченностью населения онкологами и уровнями ле-
тальности на 1 году после постановки диагноза ЗН. Коэффициент кор-
реляции в этом случае был равен − 0,209.

Таким образом, исходя из этих результатов можно сделать заключе-
ние о влиянии ресурсного потенциала специализированных служб на 
исследуемые показатели «онкологического здоровья» населения тер-
ритории. В то же время уровень установленной корреляционной связи 
был невелик, что давало основания для предположения о влиянии на 
формирование межмуниципальных различий также и других факто-
ров. Для ответа на этот вопрос было проведено исследование с исполь-
зованием методов многофакторного анализа, основанных на принци-
пах распознавания образов [ 1 ].

В ходе математической обработки материалов решались следую-

щие задачи: 
1. Определение достаточности избранного комплекса признаков 

для описания различий между наблюдениями выделяемых групп объ-
ектов.

2. Оценка информативности каждого фактора.
3. Определение характера влияния факторов.
Было проведено 3 исследования по оценке влияния комплекса из 

21 признака, характеризующих: ресурсы муниципального здравоох-
ранения (обеспеченность врачами−онкологами на 10000 человек, 
доля этих специалистов с высшей и первой категорией, обеспечен-
ность врачами всех специальностей, коечным фондом, поликлиника-
ми (на 10000 населения), доля аттестованных врачей, в том числе выс-
шей категории) , демографическую структуру населения (доля детей 
(0−14 лет), подростков (15−17 лет), взрослых (18−19, 20−29, 30−39 и 
старше 40)) , уровень социально−экономического развития террито-
рии (среднемесячная зарплата, объем розничной торговли на 1 чело-
века, средняя обеспеченность жильем, доля жилых помещений, обору-
дованных водопроводом, центральным отоплением), на основные по-
казатели результативности онкологической помощи населению.

В ходе первого из этих исследований, исходя из величины заболе-
ваемости ЗН, были сформированы 2 группы муниципальных образо-
ваний: 1) менее 320; 2) более 340 на 100000 человек. Наилучшие ре-
зультаты распознавания (90% правильных ответов на процедуре «эк-
замена») были получены при учете 14 наиболее информативных пока-
зателей, что свидетельствовало о том, что исходный комплекс содер-
жит достаточно полную информацию о факторах, формирующих раз-
личный уровень заболеваемости ЗН в муниципальных образованиях 
Свердловской области. На основании результатов оценки информа-
тивности каждого показателя были проведены расчеты, показавшие, 
что если принять силу влияния 14 наиболее важных факторов за 100%, 
то на долю группы социально−экономических придется 37%, демогра-
фических – 34%, а характеризующих ресурсный потенциал местных 
систем здравоохранения – 29%.

 Второе исследование было выполнено применительно к смертно-
сти от ЗН. В ходе него весь массив муниципальных образований исхо-
дя из величины этого показателя был разделен на 2 группы: 1) до 200; 
2) более 220 на 100000 человек. В этом случае наилучшие результаты 
распознавания (95% правильных ответов на «экзамене») были достиг-
нуты при учете подсистемы из 17 наиболее информативных показате-
лей. Результаты оценки информативности каждого из них позволили 
определить относительный вклад исследуемых групп факторов : уро-
вень социально−экономического развития территории – 33%, демо-
графическая структура населения – 41%, ресурсный потенциал мест-
ного здравоохранения – 26%.

Третье исследование было направлено на оценку влияния комплек-
са факторов на уровень летальности на 1 году после установления диа-
гноза ЗН. Все территории в соответствии с величиной данного показа-
теля были разделены на 2 группы: 1) до 35%; 2) более 40%. Наилучшие 
результаты распознавания (100% правильных ответов) были получе-
ны при учете 10 наиболее информативных признаков. В свою очередь 
результаты анализа информативности каждого показали, что если 
принять силу влияния их за 100%, то на долю характеризующих уро-
вень социально−экономического развития территорий придется 37%, 
столько же – на демографическую структуру населения и 26% − на ре-
сурсный потенциал здравоохранения.

С позиций управления, очевидно, что в наибольшей степени целе-
направленное воздействие может быть оказано на ресурсный потен-
циал муниципального здравоохранения, при том, что и значение его в 
формировании исследуемых показателей «онкологического здоровья» 
достаточно высоко. Из материалов по оценке характера влияния фак-
торов можно отметить, что существует прямая связь между обеспечен-
ностью населения территории области онкологами, долей этих специ-
алистов с высшей и первой категорией и уровнем заболеваемости ЗН, 

Таблица 2
Результаты типологии муниципальных образований Свердловской 
области по показателям состояния онкологической помощи насе-
лению, 2004 2008 гг.

Типологические группы 2004 г. 2006 г. 2008 г.
Заболеваемость ЗН (на 100000)

до 300 26,3 31,6 22,8
300 399 66,7 63,2 61,4
400 и более 7,0 5,2 15,8

Смертность от ЗН ( на 100000)
до 200 26,3 36,8 38,6
200 299 63,2 56,2 56,2
300 и более 10,5 7,0 5,2

Летальность на 1 году после постановки диагноза ЗН (%)
до 30 22,8 26,3 28,1
30 49 56,2 68,5 57,9
50 и более 21,0 5,2 14,0

Интегральный показатель (0 – 1)
более 0,7 3,5 24,6 22,8
0,5 – 0,7 84,2 64,9 66,7
менее 0,5 12,3 10,5 10,5

Таблица 3
Показатели, характеризующие онкоэпидемиологическую ситуацию в муниципальных образованиях Свердловской области с разными 
уровнями обеспеченности врачами онкологами 

Муниципальные образования с 
обеспеченностью онкологами

Заболеваемость ЗН на 100000 Смертность от ЗН на 100000 Летальность на 1 году после постановки диагноза ЗН (%)
2004 г 2006 г 2008 г 2004 г 2006 г 2008 г 2004 г 2006 г 2008 г

Онкологи отсутствуют 324,8- 293,9* 326,5- 241,7- 222,5 221,0 46,5*− 38,5*- 39,7*-

До 0,5 на 10000 334,3• 340,2• 344,1• 233,9• 218,3 216,7 41,0• 37,1• 35,8•

Свыше 0,7 на 10000 357,3 362,3 366,2 221,5 217,4 208,7 32,1 33,0 30,9
Примечание: *) статистически значимые различия между 1 и 2 группами территорий;  -) статистически значимые различия между 1 и 3 
группами территорий;  •) статистически значимые различия между 2 и 3 группами территорий
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и обратная с такими показателями, как онкологическая смертность 
и летальность на 1 году после постановки диагноза ЗН. Эти результа-
ты совпадают с полученными ранее при применении однофакторного 
метода исследования, что свидетельствует в пользу их надежности. Та-
ким образом, укрепление ресурсов онкологических служб на муници-
пальном уровне, как и всей системы местного здравоохранения, сле-
дует рассматривать как ведущее направление борьбы с онкологиче-
скими заболеваниями. 
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 EVALUATION OF ONCOLOGIC MEDIAL 

CARE PROVIDED TO POPULATION OF MU-
NICIPAL UNITS OF SVERDLOVSL OBLAST

Abstract
In the article the results of evaluating cancer epidemiological situa-

tion in municipal units of Sverdlovsk oblast are presented. It is shown 
that during 2000−2008 highly expressed differences by main indices of 
effectiveness of anti−cancer medical services provided to population of 
various territories was noted. Direct relation of staff resources of mu-
nicipal health care system to cancer incidence rate and inverse relation 
to cancer mortality rate and lethality within the first year of diagnostics 
was identified. With the help of multifactorial analysis it is shown that 
relative impact of health resources in forming inter−municipal differ-
ences by main parameters of “oncologic health” amounts to 26−29%. A 
conclusion is drawn to the necessity of strengthening the resources of 
municipal unit of oncologic service. 

Key words: cancer, municipal health care system, multifactorial anal-
ysis.
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СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ ФОРМИРОВАНИЯ ЗАТЯЖНОЙ ЖЕЛТУХИ 

У НОВОРОЖДЁННЫХ ДЕТЕЙ
ГОУ ВПО «Уральская государственная медицинская академия» Росздрава, г.Екатеринбург

Резюме.
Проведён ретроспективный анализ показателей состояния здоро-

вья у 110 детей от 1 до 12 месяцев жизни с затяжным вариантом те-
чения желтухи в периоде новорождённости, объединённых в груп-
пу сравнения n1, и у 98 детей контрольной группы (n2) с физиоло-
гической желтухой. Критериями исключения стали дети, имеющие 
в анамнезе наследственно−генетические заболевания, билиарную 
атрезию, сепсис, гемолитическую болезнь новорождённых, врождён-
ный сифилис, наркотическую абстиненцию, инфекцию мочевой си-
стемы, перинатальный контакт по ВИЧ−инфекции, стеноз приврат-
ника, кишечную непроходимость, лекарственно−индуцированный 
гепатит, находящиеся на парентеральном питании. Продолжитель-
ность желтухи в группе n1 составила от 31,6 до 101,7 дня, в группе 
n2 − от 5,3 до 12,7 дня. Не получено убедительных данных о влиянии 
грудного вскармливания на затяжное течение желтухи. Вакцинация 
от гепатита В в роддоме не приводит к продолжительной гиперби-
лирубинемии. У 69,1% новорождённых из группы сравнения досто-
верно чаще формируется гепатит (p<0,05) с обнаружением маркё-
ров репликации возбудителей TORCH−инфекции.

Ключевые слова: новорождённые, дети, желтуха, гепатит, 
TORCH−инфекции.

За последние 15 лет наши представления об этиологии и клинико−
лабораторной оценке тяжести поражений печени и желчевыводящей 
системы у детей первого года жизни значительно расширились. Веро-
ятность возникновения проблемы становится высокой в том случае, 
когда у новорождённого ребёнка желтуха продолжается более трёх 
недель и протекает по сценарию неонатального холестаза или неона-
тального гепатита [1, 6, 7, 11, 12, 19, 20, 21, 23]. Желтуха с затяжной 
гипербилирубинемией не всегда оценивается педиатрами как фак-
тор дебюта тяжелых повреждений гепатобилиарного тракта, много-
образие нозологических форм которых представлено в таблице 1 [8]. 
Нарастание интенсивности желтухи после её физиологического уга-
сания или затяжное течение гипербилирубинемии, постепенное уве-
личение размеров печени с изменением её плотности, появление ахо-
лии стула и тёмной окраски мочи могут быть основными клиниче-

скими маркёрами неонатального холестаза [11, 13]. Лабораторным 
критерием холестатической желтухи является повышение показате-
ля прямой фракции билирубина более 20% от уровня общего билиру-
бина, увеличение концентрации холестерина, β−липопротеидов, ще-
лочной фосфатазы (ЩФ) и γ−глютамилтранспептидазы (ГГТП) в био-
химическом анализе крови [6, 21]. К числу наиболее типичных за-
блуждений несвоевременного направления детей к специалисту по 
проблемам заболевания печени и желчевыводящей системы можно 
выделить следующие: 

1. Отсутствие мониторинга биохимического анализа крови на 
функциональные пробы печени у новорождённых в условиях оказа-
ния медицинской помощи в амбулаторно−поликлиническом звене. 

2. Неправильная трактовка врачом конъюгированной гиперби-
лирубинемии как «желтухи грудного вскармливания» или обуслов-
ленной синдромом избыточной контаминации кишечника либо 
лекарственно−индуцированным состоянием.

3. Ложная уверенность в диагнозе «конъюгационная желтуха», 
когда отмечается тенденция к снижению концентрации общего би-
лирубина при отсутствии первоначальных признаков цитолиза или 
ахоличного кала.

4. Недооценка степени поражения гепатобилиарной системы при 
выявлении гепатолиенального синдрома и холестатической желту-
хи.

Результаты современных исследований доказывают этиологиче-
скую значимость возбудителей TORCH−инфекций в формировании 
патологии гепатобилиарной системы (ГБС) у детей первого года 
жизни [2, 3, 4, 5, 9, 14, 15, 16, 17, 18, 20, 22, 24]. TORCH−инфекции – 
это общепринятая аббревиатура наиболее распространенных инфек-
ционных заболеваний: T – токсоплазмоз, R – краснуха, C – цитомега-
ловирусная инфекция, H – герпесвирусная инфекция, O – другие оп-
портунистические инфекции, как вирусные гепатиты В и С, хламиди-
оз, микоплазмоз, уреаплазмоз, инфекционный мононуклеоз.

Цель исследования: оценить частоту обнаружения маркёров 
TORCH−инфекции у детей первого года жизни, имеющих клинико−
лабораторные проявления затяжной желтухи в периоде новорож-
дённости.
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Материалы и методы исследования.
Под наблюдением находилось 110 детей от 1 до 12 месяцев жизни 

с клинико−лабораторными маркёрами затяжной желтухи, продол-
жающейся более трёх недель от момента рождения. В контрольную 
группу вошли 98 детей того же возраста с физиологической желту-
хой продолжительностью не более 20 дней. Мониторинг биохими-
ческих маркёров желтухи проводился в возрастные периоды 5−7, 
14−20, 30−45 день жизни и далее с частотой 2−3 недели до полной 
нормализации уровня общего билирубина и его фракций. Выбор-
ка пациентов с затяжной гипербилирубинемией осуществлялась 
при обращении родителей на консультативный приём поликли-
нического отделения МУ ГДКБ №9 и медицинского центра «Ураль-
ский». Формирование контрольной группы происходило методом 
случайного отбора на базах поликлинических отделений МУ ГДБ 
№8, 11, 15. Критериями исключения стали дети, имеющие в анам-
незе наследственно−генетические заболевания, сепсис или малые 
гнойные инфекции, гемолитическую болезнь новорождённых, би-
лиарную атрезию, врождённый сифилис, перинатальный контакт 
по ВИЧ−инфекции, наркотическую абстиненцию, инфекцию мо-
чевой системы, стеноз привратника, кишечную непроходимость, 
лекарственно−индуцированный гепатит и получившие полное па-
рентеральное питание. 

Исследования на маркёры TORCH−комплекса в плазме крови па-
циентов проводили методом твёрдофазного иммуноферментно-
го анализа (ИФА) с использованием тест систем фирмы ЗАО «Век-
тор–Бест» (г. Новосибирск) с помощью комплекта оборудова-
ния Tecan SunRise (Австрия). Индикацию генетического материа-
ла возбудителей, взятых из разных биологических сред, проводи-
ли методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) наборами Ам-
плиСенс (производство ФГУН ЦНИИ эпидемиологии Роспотреб-
надзора, г. Москва). Реакция амплификации осуществлялась в ам-
плификаторах с активным регулированием «Терцик» (производ-
ство ДНК−Технология), детекция продуктов ПЦР−амплификации 
проводилась методом электрофореза в агарозном геле. Метода-
ми ИФА и ПЦР диагностики выявляли маркеры следующих инфек-
ций: Chlamydia trachomatis, Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma 
hominis, Mycoplasma genitalis, Mycoplasma pneumonia, Ureaplasma 
urealiticum, Rubella, Hepatitis viruses B et C, Cytomegalovirus hominis, 
Herpesviruses hominis 1 et 2, Epstein−Barr viruses, Candida albicans, 
Toxoplasma gondii, Human immunodeficiency virus. Количествен-
ная оценка РНК вируса гепатита С и ДНК вируса гепатита В про-
водилась с помощью тест−систем «АмплиСенс HCV−Monitor−FRT» и 
«АмплиСенс HBV−Monitor−FRT» соответственно, а реакцию ампли-
фикации ПЦР с детекцией флюоресцентного сигнала в режиме «ре-
ального времени» − в приборах RotorGene 3000 (Corbett Research, 
Австрия).

На основании полученных клинико−анамнестических данных 
и pезультатов лабораторного обследования формировалась база 
данных с применением программ Microsoft Exel, 2003 (MS Office). 
Статистическая обработка показателей проводилась в программе 
Statistica 6,0 (StatSoft Inc). Были использованы методы описатель-
ной статистики, вычисление среднего и стандартной ошибки сред-
него (M±m). Сравнительный анализ двух независимых групп с по-

мощью парного критерия Стьюдента (t) и двух выборок критери-
ем Манна−Уитни (U), анализ качественных признаков с помощью 
критерия хи−квадрат (χ2) c поправкой Йейтса и точного критерия 
Фишера (F) позволили оценить достоверность полученных резуль-
татов, где различия считались достоверными при p<0,05. Анализ 
зависимостей осуществлялся с помощью коэффициентов линейной 
корреляции Пирсона и ранговой корреляции Спирмена. 

Результаты и обсуждение.
Первые 20 дней жизни новорождённого желтушное окрашива-

ние видимых слизистых и кожи ассоциируется с желтухой физио-
логической или грудного вскармливания [1, 11, 12]. Проведён ре-
троспективный анализ клинико−лабораторных и анамнестических 
данных у 110 детей, имевших затяжной вариант течения желтухи 
и объединённых в группу сравнения n1, и у 98 детей контрольной 
группы n2 с физиологической желтухой. Средняя продолжитель-
ность желтухи в группе сравнения составила 66,6±35,0 дня. Пока-
затели общего билирубина к моменту выписки из роддома достига-
ли 161,3±57,7 мкмоль/л, в динамике к возрасту одного месяца со-
хранялись на уровне 101,4±74,4 мкмоль/л. Полная нормализация 
уровня билирубина и исчезновение желтухи отмечены только к пя-
тому месяцу жизни, рисунок 1. Характерной особенностью динами-
ки показателей общего билирубина (ОБ), аланинаминотрансфера-
зы (АлАТ) и аспартатаминотрансферазы (АсАТ) является тот факт, 
что на фоне общей тенденции нормализации уровня ОБ обнаружи-
вается активность ферментов со второго месяца жизни, с преобла-
данием уровня АсАТ над значением АлАТ, когда коэффициент де Ри-
тиса превышает 1,0 (рисунок 1). 

В контрольной группе при выписке из роддома показатели ОБ 
достигали 67,3±60,0 мкмоль/л, а продолжительность желтухи со-
ставила 9,0±3,7 дня. Увеличенная и плотная по консистенции пе-
чень пальпировалась ниже рёберной дуги на 2,4±1,2 см в группе 
сравнения и на 1,0±1,3 см в группе контроля, различия достовер-
ны (критерий U 5,2; p<0,05). Показатели АсАТ и АлАТ выше в груп-
пе n1, где p=0,0001 и p=0,001 соответственно. Нарастание уров-
ня трансаминаз у детей с клиническими проявлениями затяжной 
желтухи происходит достоверно раньше, чем в контрольной группе 
(критерий U 6,2; p<0,05). В группе сравнения повышенные значе-
ния трансаминаз зарегистрированы у 67 (60,9%) пациентов, крите-
рий хи−квадрат c поправкой Йетса составил 54, 99 (p<0,0005), та-
блица 2. Гиперферментемия в контрольной группе обусловлена ре-
ализацией острого гепатита у 10 (10,2%) детей, имеющих перина-
тальный контакт по гепатиту С или В. 

В сравниваемых группах родились доношенными 86 (78,2%) и 82 
(83,7%) новорождённых, недоношенными – 11 (10%) и 4 (4,1%), с 
синдромом задержки внутриутробного развития плода − 13 (11,8%) 
и 12 (12,2%), различия были недостоверны, таблица 2. Группа де-
тей, рождённых матерями с отрицательным резус−фактором, была 
малочисленна, мониторинг показателей крови у женщин во время 
беременности не выявил нарастания титра к резус−фактору, разли-
чия в группах не существенны (точный критерий Фишера F=2,38; 
p>0,06). Дети сравниваемых групп с одинаковой частотой были 
рождены женщинами, имеющими в анамнезе заболевания, переда-

Таблица 1
Болезни новорождённых и детей раннего возраста,  протекающие с поражением печени (Б.С.Каганов, 2009)

Аномалии развития желчных протоков

1. Внепечёночная билиарная атрезия:
А. Эмбриональный тип 
Б. Перинатальный тип 
В. Киста холедоха
Г.Обструкция: опухоль, камень
Д. Аномалии желчного пузыря

2. Внутрипечёночная билиарная атрезия:
А. Синдром Алажилля
Б. Несиндромальная гипоплазия желчных протоков
В. Болезнь Байлера
Г. Болезнь Кароли
Д. Неонатальный
склерозирующий холангит
Е. Врождённый фиброз печени

Генетические и метаболические болезни

1. Галактоземия 
2. Тирозинемия
3. Гликогенозы
4. Болезнь Нимана Пика тип С
5. Неонатальный гемохроматоз
6. Недостаточность α1 антитрипсина
7. Муковисцидоз
8. Трисомия 18, 21
9. Гипопитуитаризм 
10. Синдром Целльвегера

Неонатальный гепатит

1. Токсоплазмоз
2. Краснуха
3. Цитомегалия
4. Герпесвирусы
5. Вирус Эпштейн Барр 
6. Гепатит В
7. Гепатит С
8. ВИЧ инфекция
9. Парвовирус В19
10. Энтеровирусы
11. Реовирусы
12. Сифилис
13. Листериоз
14. Бактериальный сепсис
15. Микоплазмоз
16. Хламидиоз
17. Гигантоклеточный неонатальный гепатит (идиопатический)
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ваемые половым путём 48,2% и 36,7% (критерий χ2=2,77, p>0,05), 
отягощенное течение беременности регистрировалось у 96 (87,3%) 
мам группы n1 и 84 (85,7%) группы n2 (критерий χ2=0,12, p>0,05). 
Не получено достоверных отличий при оценке состояния новорож-
дённых по Апгар на 7/9 и 5/7 баллов, при оценке на 3/5/7 баллов 
точный критерий Фишера был равен 2,95, где p>0,09. В группе с 
затяжным течением желтухи 87 (79,1%) детей и 93 (94,9%) ребён-
ка с проявлениями физиологической желтухой находились на есте-
ственном вскармливании. 23 (20,9%) младенца из группы сравне-
ния и 5 (5,1%) из группы контроля получали искусственное вскарм-
ливание, различия оказались достоверными (критерий χ2 c поправ-
кой Йейтса 9,8; p<0,0026). Высокая частота выявления случаев ис-
кусственного вскармливания в группе сравнения объясняется тем 
фактом, что матери с маркёрами гепатита В и С получили рекомен-
дации кормить своих новорождённых детей адаптированными сме-
сями.

Введение в национальный календарь прививок плановой имму-
низации всех детей от гепатита В и увеличение регистрации слу-
чаев затяжной желтухи у детей первого полугодия жизни позволи-
ли высказывать противоречивые мнения о взаимосвязи этих двух 

фактов [10]. Проведённые исследования показали, что охват но-
ворождённых первой вакцинацией от гепатита В в условиях род-
дома в группе сравнения составил 91,8% и в контрольной группе 
− 96,9% (критерий χ2 c поправкой Йейтса 1,6; p=0,199), таблица 2. 
По−видимому, вакцинация новорождённых от гепатита В не приво-
дит к повышению риска формирования затяжной желтухи и гепа-
тита у детей раннего возраста.

На формирование затяжной формы желтухи и гиперферменте-
мии может повлиять наличие риска инфицированности детей ран-
него возраста от матерей−носительниц TORCH−ассоциированных 
заболеваний. В наших исследованиях у 76 (69,1%) детей с затяж-
ной формой желтухи из группы сравнения были обнаружены мар-
кёры активной репликации возбудителей TORCH−инфекции, в том 
числе моноинфекция выявлена у 57 (51,8%) детей, микстинфекция 
− у 19 (17,3%). Отдельно по нозологическим формам были отмече-
ны цитомегаловирусная инфекция у 48 (43,6%) пациентов, герпес-
вирусная инфекция – у 8 (7,3%) детей, вирус Эпштейна−Барр – у 2 
(1,8%). Вирус гепатита С выявлен у 6 (5,4%) и вирус гепатита В у 3 
(2,7%) детей, токсоплазмоз обнаружен у 3 (2,7%) новорождённых, 
уреаплазмоз – у 6 (5,4%), хламидийная инфекция – у 4 (3,6%) и ми-
коплазмоз – у 5 (4,5%) детей. 

По нашему мнению, когда речь идет о плоде или новорождён-
ном ребёнке, недопустимо представлять возбудителей из группы 
TORCH−инфекции, выявленных в процессе обследования, как непа-
тогенных участников процесса. Выбор диагностических тестов за-
висит от квалификации специалиста, проводящего исследование. 
Если желтуха продолжается после достижения ребёнком возраста 
трёх недель или волнообразно нарастает после первоначального 
её угасания, если возникает синдром цитолиза или холестаз, необ-
ходимо провести более тщательное обследование пациента в усло-
виях специализированного гепатологического приёма. Выполне-
ние диагностического алгоритма в амбулаторно−поликлинических 
условиях даёт возможность своевременно обнаружить причину ги-
пербилирубинемии, дебют гепатита или билиарной атрезии. Вери-
фикация возбудителей TORCH−инфекции в современных условиях 
становится актуальной задачей и определяет лечебную тактику пе-
диатра, в том числе с появлением затяжной желтухи и гепатита в 
периоде новорождённости. 

Выводы.
1. Продолжительность гипербилирубинемии в группе сравнения 

у детей с затяжным течением желтухи составляет от 31,6 до 101,7 
дней, в контрольной группе с проявлениями физиологической жел-
тухи − от 5,3 до 12,7 дней. Естественное вскармливание и вакцина-
ция новорождённых от гепатита В в роддоме не предрасполагают к 
затяжному варианту течения желтухи у детей первого года жизни.

2. У детей раннего возраста, имеющих в периоде новорождён-
ности клинико−лабораторные маркёры затяжной желтухи, повы-
шается риск формирования патологии гепатобилиарной системы, 
в том числе гепатита, при котором отмечается увеличение разме-
ров печени (p<0,05) и достоверное повышение уровня АсАТ и АлАТ 
(p=0,0001 и p=0,001 соответственно). 

3. Современными факторами риска, вызывающими затяжной ва-
риант течения желтухи у новорождённых, могут стать возбудите-
ли оппортунистических инфекций: у 69,1% детей обнаруживаются 
маркёры активной репликации возбудителей TORCH−инфекции, в 
том числе моноинфекция выявлена у 51,8% детей, микстинфекция 
диагностируется в 17,3% случаев. В этиологической структуре до-
минирует цитомегаловирусная инфекция (43,6%).
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АсАТ, АСТ − аспартатаминотрансфераза
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Ushakova R.A., Kovtun O.P.
CONTEMPORARY ASPECTS OF OCCURRENCE 

OF PROLONGED JAUNDICE IN NEWBORNS

Abstract. A retrospective analysis of health indexes in first life−year 
infants was carried out. The first control group n1 included 110 infants 
presenting cases of neonatal prolonged jaundice; the second group 
n2 included 98 infants presenting cases of physiological jaundice. The 
exclusion criteria were infants with inherited genetic conditions, biliary 
atresia, sepsis, hemolytic disease, congenital syphilis, drug abstinence, 
urinary tract infections (UTI), perinatal HIV exposure, pyloric stenosis, 
intestinal obstruction, drug−induced hepatitis and those, receiving 
parenteral nutrition. Duration of jaundice in group n1 varied from 31,6 
up to 101,7 days with total bilirubin level 101,4±74,4 micromole/l at the 
age 1 moth, in group n2 jaundice continued for 5,3−12,7 days. Accurate 
results on the breast feeding affecting the occurrence of neonatal 

prolonged jaundice haven`t been clarified, as infants from group n1 
are notably more often fed artificially. Vaccination against hepatitis B in 
maternity clinic doesn`t influence the incidence of prolonged jaundice. 
Newborns with hyperbilirubinemia suffer from hepatitis considerably 
more often, moreover 76 of 100 (69.1%) infants show markers of 
replication of TORCH−infections causative agents. 

Key words: newborns, infants, jaundice, hepatitis, TORCH infections
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Резюме
В открытом сравнительном исследовании в условиях дневного ста-

ционара у 70 пациентов с хронической обструктивной болезнью лег-
ких (ХОБЛ) оценивалась эффективность 6 − недельной легочной реа-
билитации через 3 и 6, 9, 12 месяцев по уровню ОФВ1, одышке (шка-
ла MRC), 6 – минутному шаговому тесту, качеству жизни − по опросни-
ку госпиталя Св. Георгия (SGRQ), интегральному показателю функци-
онального статуса больного − индексу BODE.

В результате легочная реабилитация в условиях дневного стациона-
ра дала значимый положительный эффект у больных ХОБЛ, выражав-
шийся в уменьшении одышки, повышении толерантности к физиче-
ской нагрузке и улучшении качества жизни. 

Ключевые слова: легочная реабилитация, ХОБЛ.

Введение. По данным ВОЗ показатель смертности при ХОБЛ в Рос-
сийской Федерации составляет 16,2 на 100000, что сравнимо с боль-
шинством европейских стран (в Германии 12,5, в Италии 13,7, в Вели-
кобритании 23,1) [7]. По данным Минздрава РФ показатели смертно-
сти от хронических заболеваний нижних дыхательных путей имеют 
значительный диапазон колебаний от 86,6 на 100000 в Курской обла-
сти до 13,1 в Дальневосточном Федеральном округе [4]. 

Ожидается, что рост распространенности курения в мире продол-
жится, в результате чего к 2030 году смертность от ХОБЛ удвоится [3]. 

Для снижения смертности от ХОБЛ эксперты ВОЗ рекомендуют про-
грамму лечения GOLD [2], важным компонентом которой является ле-
гочная реабилитация. 

Согласно заключению Американского торакального общества и Ев-
ропейского респираторного общества (2005г.) «легочная реабилита-
ция представляет собой основанное на доказательствах мультидисци-
плинарное и всеобщее лечебное мероприятие для больных хрониче-
скими респираторными заболеваниями и сниженной повседневной 
активностью. Становясь частью индивидуальной лечебной програм-
мы, легочная реабилитация нацелена на уменьшение выраженности 
симптомов, улучшение функционального статуса больного и сниже-
ние затрат здравоохранения за счет стабилизации или обратного раз-
вития системных проявлений заболевания»[5].

Легочная реабилитация включает физическую тренировку, обуче-
ние, психологическое / поведенческое воздействие, коррекцию ну-
тритивного статуса, оценку результата и побуждение к длительному 
соблюдению реабилитационных мероприятий [2]. Доказанные эф-
фекты физических тренировок: улучшение физической работоспособ-
ности (А), уменьшение диспноэ (А), улучшение качества жизни (А), 
снижение числа госпитализаций (А), снижение выраженности депрес-
сии (А) [2]. До начала тренировок тщательно оценивается состояние 
пациента и выбирается оптимальный режим терапии, включающей 
бронходилятаторы, по показаниям длительную кислородотерапию и 
лечение сопутствующих заболеваний.

Цель исследования
Определить эффективность легочной реабилитации у больных 

ХОБЛ в условиях дневного стационара. 

Материалы и методы
Открытое сравнительное исследование эффективности легочной 

реабилитации у больных ХОБЛ в условиях дневного стационара. 
Исследование проводилось на базе ЦГБ г. Березовский Свердлов-

ской области в 2008 − 2009 гг. 
В исследование включено 70 пациентов (56 мужчин и 14 женщин) с 

ХОБЛ средней тяжести, тяжелой и крайне тяжелой стадией в стабиль-
ном состоянии, в возрасте от 50 – 80 лет (средний возраст 66,4 + 0,97). 
Критериями исключения являлись декомпенсированные заболева-
ния, которые могли повлиять на результаты исследования. 

 Всем пациентам перед началом исследования проводилась коррек-

ция медикаментозной терапии с учетом стадии болезни (бекломета-
зон в дозе 1000 – 2000 мкг/сут., В2−агонисты длительного действия 
формотерол 18 − 24 мкг/сут., В2−агонисты короткого действия по по-
требности).

После рандомизации на 2 группы (основную, n=40 и группу сравне-
ния, n=30) все пациенты продолжали получать медикаментозную те-
рапию. В основной группе больным ХОБЛ дополнительно назначалась 
программа легочной реабилитации. Эффективность легочной реаби-
литации оценивалась через 3 и 6, 9, 12 мес.

Оценка стажа курения проводилась по количеству пачка−лет. У 
больных ХОБЛ определялся рост, вес, ОФВ1, ОФВ1/ФЖЕЛ. Одышка 
оценивалась по шкале MRC в баллах. Уровень толерантности к фи-
зической нагрузке определялся по 6−мин. шаговому тесту. Качество 
жизни определялось по респираторному опроснику госпиталя Св. Ге-
оргия (SGRQ). Исследовали свойства индекса BODE как интегрально-
го показателя функционального статуса больного [6]. Индекс BODE 
представляет суммарную оценку четырех параметров: 1) индекс мас-
сы тела (ИМТ), определяемый по формуле – масса тела в кг/(рост в м) 
возведенный в квадрат; 2) ОФВ1 в % от должного значения; 3) одыш-
ка, определяемая по шкале MRC; 4) толерантность к физической на-
грузке, определяемая по данным теста с 6–минутной ходьбой. Индекс 
BODE оценивался как низкий (0 – 3 балла), средний (4 – 6 баллов), вы-
сокий (7 – 10) баллов. Наибольшее число баллов (10) соответствовало 
наихудшему прогнозу выживания. 

 Продолжительность легочной реабилитации составляла – 6 недель. 
Программа легочной реабилитации включала: обучение пациентов, 
психологическую поддержку, коррекцию массы тела, физические тре-
нировки.

Обучение индивидуализированное, состояло из 5 занятий и прово-
дилось в интерактивном режиме с каждым пациентом. Обсуждались 
приемы отказа от курения, планы лечения, вопросы питания, физиче-
ских тренировок, отрабатывалась техника ингаляций. Продолжитель-
ность занятий не превышала одного часа. Психологическая поддержка 
осуществлялась в процессе обучения, обсуждались приемы психологи-
ческой релаксации, побуждение к здоровому образу жизни.

Для коррекции нутритивного статуса у пациентов со сниженной 
массой тела применялось дополнительно преимущественно белковое 
питание с повышением калоража за счет углеводов, в сочетании с фи-
зическими тренировками.

 Физические тренировки включали упражнения на развитие силы и 
выносливости нижних конечностей (дозированная ходьба) − 2 заня-
тия в неделю и упражнения, повышающие силу мышц верхнего пле-
чевого пояса (подъем гантелей 0,2 − 1,4 кг, упражнения с эспандером) 
− 1 занятие в неделю. Физические тренировки проводились в течение 
6 недель.

Длительность одной физической тренировки 20 − 45 минут, крат-
ность занятий − 3 раза в неделю под наблюдением медицинского пер-
сонала. Интенсивность и продолжительность нагрузок задавалась с 
учетом субъективных ощущений пациента. 
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Таблица 1
Исходные параметры сравниваемых групп.

Параметры Основная группа 
(n=40)

Группа сравнения 
(n=30) р

Пол М = 33, Ж = 7 М = 23, Ж = 7 > 0,5
Возраст 65 ± 1,3 68,4 ± 1,3 > 0,07
Стаж курения пачек лет 32 ± 3,0 36 ± 3,3 > 0,3
ОФВ 1 % должн. 52 ± 2,8 47,5 ± 3,2 > 0,2
Одышка MRC 2,6 ± 0,1  2,8 ± 0,1 > 0,1
6 мин. ш.т. (м) 282 ± 10,7 255,3 ± 11,8 > 0,09
Качество жизни 51,3 ± 2,6  57,3 ± 2,7  > 0,1
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Статистическая обработка результатов проведена с помощью про-
граммы Microsoft Excel. Определялись средние значения, дисперсии, 
стандартные отклонения. Достоверность различий сравниваемых по-
казателей определяли по t−критерию Стьюдента. Различия считались 
статистически достоверными при p < 0,05.

Результаты исследования и обсуждение. 
Пациенты в двух сравниваемых группах были сопоставимы по 

возрасту, стажу курения, исходным функциональным показателям: 
ОФВ1, выраженности одышки, толерантности к физической нагруз-
ке (табл. 1). 

В динамике 12−месячного наблюдения между основной груп-
пой и группой сравнения не определялось значимых отличий по по-
казателю ОФВ1 (р > 0,05). В группе реабилитации показатель ОФВ1 
через 12 месяцев существенно не отличался от исходного, при-
рост от исходных данных составил 2,9% (р > 0,1). В группе срав-
нения показатель ОФВ1 через 12 месяцев значимо снизился на 
2,9% в сравнении с исходными данными своей группы (р < 0,05).

Одышка по шкале MRC в баллах значимо уменьшилась в группе с 
применением легочной реабилитации, чем в группе сравнения в тече-

ние всего периода наблюдения. В группе реабилитации одышка зна-
чимо (р < 0,0001) уменьшилась через 3 месяца на 23,1% и на протя-
жении всего периода наблюдения результат практически сохранился. 
В группе сравнения одышка максимально уменьшилась к шести меся-
цам на 10,7% (р < 0,01). Темп снижения одышки через 3 месяца в 3,3 
раза выше в группе реабилитации, чем в группе сравнения; к концу 
12−го месяца наблюдения этот темп снижения сохраняется (2,7 раза).

 Толерантность к физической нагрузке по данным 6 − мин. шагово-
го теста значимо увеличилась в группе с применением легочной реа-
билитации, чем в группе сравнения в течение всего периода наблюде-
ния. В обоих группах через 3 месяца получен значимый прирост (p < 
0,0001): в основной группе 12,9 %, в группе сравнения 8,2 %; макси-
мальный прирост получен через 9 месяцев: в основной − 25% , в груп-
пе сравнения 14,9%. С 6−го по 12−й месяц наблюдения прирост в 6 
мин. шаговом тесте практически в 2 раза выше в группе реабилита-
ции, чем в группе сравнения (табл.2). 

Результаты анкетирования пациентов с помощью опросника SGRQ 
представлены в табл. 3. Качество жизни при использовании данного 
опросника оценивается по четырем шкалам: симптомы, активность, 
влияние, суммарная оценка. Чем ниже значения параметров анали-
зируемых шкал, тем выше качество жизни. Достоверным улучшением 
показателей качества жизни считается снижение каждой шкалы как 
минимум на 4 балла. В группе реабилитации показатели качества жиз-
ни значимо выше по всем шкалам опросника, чем в группе сравнения 
через 3 месяца и сохраняются на протяжении 12 месяцев наблюдения.

В основной группе на фоне легочной реабилитации индекс BODE 
значимо ниже, чем в группе сравнения в течение всего периода на-
блюдения.

Индекс BODE уменьшился через 3 месяца в основной группе на − 
23,8 % (р <0,0001), а через 12 месяцев − на – 21,4% в сравнении с ис-
ходными показателями. В группе сравнения через 12 месяцев наблю-
дения индекс BODE оставался на уровне исходных данных (р > 0,8) 
(табл. 4). 

Заключение.
Легочная реабилитация в условиях дневного стационара дает зна-

чимый положительный эффект. Положительный эффект легочной 
реабилитации по показателям степени тяжести одышки, толерант-
ности к физической нагрузке, КЖ, индексу BODE наблюдается через 
3 месяца и увеличивается к 9 месяцу, а к 12 месяцу сохраняется выше 
исходных значений. Отсутствие существенного улучшения спироме-
трических показателей и, в то же время, значительное уменьшение 

Таблица 4
Динамика индекса BODE, как интегрального показателя функци-
онального статуса больного, на фоне 12–месячного ведения боль-
ных ХОБЛ

Основная группа Группа сравнения Р
Исходно 4,2 ± 0,3 4,8 ± 0,3 > 0,1
3 мес. 3,2 ± 0,3 4,3 ± 0,3 < 0,01
Прирост   23,8 %   10,4 %
Р 0 3 < 0,0001 < 0,01
6 мес. 3,0 ± 0,3 4,1 ± 0,4 < 0,05
Прирост   23,8 %   14,6 %
Р 0 6 < 0,0001 < 0,001
9 мес. 3,1 ± 0,3 4,4 ± 0,4 < 0,05
Прирост   23,8 %   8,3 %
Р 0 9 < 0,0001 < 0,05
12 мес. 3,2 ± 0,3 4,8 ± 0,4 < 0,01
Прирост   21,4 % 0 %
Р 0 12 < 0,0001 > 0,8

Таблица 2 
Оценка эффективности 12 -месячного ведения больных ХОБЛ 

Параметры
ОФВ  1% должн. Одышкапо шкале MRC (баллы) 6 мин. ш.т. (м)

Основная группа Группа сравнения Основная группа Группа сравнения Основная группа Группа сравнения
Исходно 52 ± 2,8 47,5 ± 3,2 2,6 ± 0,1 2,8 ± 0,1 282 ±10,7 255,3 ±11,8
3 мес. 53,9 ± 2,8 49,4 ± 3,3 2,0 ± 0,1 2,6 ± 0,1 323,4±11,2 276,3 ± 9,0
p > 0,3 < 0,0001 < 0,01
6 мес. 53,6 ± 2,6 48,6 ± 3,0 2,0 ± 0,1 2,5 ± 0,1 253,3±10,7 290 ± 8,1

> 0,4 < 0,0001 < 0,0001
9 мес. 52,6 ± 2,8 47,5 ± 3,2 2,1 ± 0,1 2,7 ± 0,1 350,3±10,5 293,3 ± 8,2
р > 0,2 < 0,0001 < 0,0001
12 мес. 53,3 ± 2,7 45,2 ± 3,0 2,1 ± 0,1 2,6 ± 0,1 343 ± 9,4 285 ± 8,9
р > 0,05 < 0,01 < 0,0001

Таблица 3
Динамика показателей качества жизни по опроснику SGRQ на фоне 12–месячного ведения больных ХОБЛ 

Показатели
Симптомы Активность Влияние Суммарнаяоценка

Основная группа Группа сравнения Основная группа Группа сравнения Основная группа Группа сравнения Основная группа Группа сравнения
Исходно 59,6 ±2,9 66 ± 3,1 61,4 ±2,7 68,5 ±3,1 42,7 ±2,9 48,2 ±2,9 51,3 ±2,6 57,3 ±2,7
Р > 0,1 > 0,05 > 0,1 > 0,1
3 мес. 50,2 ±2,3 61,8 ±3,1 47,4 ±2,2 61,7 ±3,4 31,1 ±2,1 46,1 ±3,0 39,2 ±1,9 54,4 ±2,6
Р < 0,01 < 0,001 < 0,001 < 0,0001
6 мес. 47,1 ±2,8 61,8 ±3,0 43,3 ±2,5 63,8 ±2,7 28,1 ±2,0 45,4 ±2,8 35,9 ±1,9 55,2 ±2,3
Р < 0,001 < 0,0001 < 0,0001 < 0,0001
9 мес. 45,3 ±2,9 61 ± 3,2 42,2 ±2,9 64,2 ±3,2 28,8 ±2,4 45,5 ±2,7 35,3 ±2,3 54,7 ±2,5
Р < 0,001 < 0,0001 < 0,0001 < 0,0001
12 мес. 43,2 ± 3,0 64,6 ±3,0 44,1 ±3,1 65,2 ±3,0 28,1 ±2,5 45,5 ±2,8 35,1 ±2,6 56,1 ±2,7
Р < 0,0001 < 0,0001 < 0,0001 < 0,0001
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одышки, увеличение толерантности к физической нагрузке и каче-
ства жизни (SGRQ) в результате реабилитационных мероприятий 
позволяет рекомендовать для оценки эффективности легочной ре-
абилитации шкалу одышки MRC, 6−минутный шаговый тест, опро-
сник госпиталя Св. Георгия (SGRQ) и индекс BODE. 
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Vasilenko L.V., Beltyukov E.K.
EFFECTIVENESS OF PULMONARY REHABILI-
TATION AMONG PATIENTS WITH CHRONIC 

OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE IN THE 
CONDITIONS OF A DAY HOSPITAL

 Abstract. In open comparative research in the conditions of a day 
hospital at 70 patients with chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD) the efficiency of 6 − week pulmonary rehabilitation in 3 and 6, 
9, 12 months was estimated on level ОФВ1, a short breath west on scale 
MRC, the 6−minute step−by−step test, quality of a life on a questionnaire of 
hospital of St. George (SGRQ), to an integrated indicator of the functional 
status of the patient − to index BODE.

As a result pulmonary rehabilitation in the conditions of a day hospital 
has given a significant positive effect at COPD patients, expressed in short 
wind reduction, tolerance increase to physical activity and improvement 
of quality of a life. 

Key words. Pulmonary rehabilitation, COPD.
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РОЛЬ МЕХАНИЗМОВ ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА И ЕГО МЕДИКАМЕНТОЗНОЙ 

КОРРЕКЦИИ В ИСХОДАХ ТЯЖЕЛОЙ ЧЕРЕПНО−МОЗГОВОЙ ТРАВМЫ
Омская государственная медицинская академия, Омский научно−исследовательский центр Сибирского отделения РАМН, 

Омская городская клиническая больница №1 имени Кабанова А.Н., г. Омск

Резюме.
Обследовано и пролечено 114 больных с изолированной тяже-

лой черепно−мозговой травмой в возрасте от 18 до 55 лет. В I группу 
включено 46 выживших больных, во II группу – 53 больных, умерших 
на 3−15−е сутки посттравматического периода. Больные I и II групп 
получали комплексную интенсивную терапию, согласно действую-
щим протоколам. 15 пациентов (III группа) получали в составе ком-
плексной терапии мексидол в дозе 1200 мг в сутки в течение неде-
ли. На фоне мексидола уменьшалась интенсивность процессов липо-
пероксидации, сохранялась на достаточном уровне мощность систе-
мы антиоксидантной защиты клетки, наблюдалось более раннее раз-
решение посттравматической энцефалопатии и восстановление со-
знания. 

Ключевые слова: тяжелая черепно−мозговая травма; оксидатив-
ный стресс; мексидол.

Введение
В настоящее время многочисленными исследованиями, посвя-

щенными проблеме тяжелой черепно−мозговой травмы (ЧМТ), 
показана роль вторичных механизмов повреждения головно-
го мозга, развивающихся практически сразу после первичной 
травмы мозга [2, 8, 10, 12, 22]. Запуск этих механизмов приво-
дит к расширению очагов первичного травматического пораже-
ния, формированию новых патологических очагов и состояний, 
резко ухудшающих клиническое течение и исход травмы. Ише-
мические каскады при ЧМТ, приводящие к нейрональной гибе-
ли, имеют универсальную природу: это эксцитотоксический – 
свободно−радикальный − кальциевый механизм, характерный 
для отсроченного нейронального повреждения любого генеза 
[10, 16, 18, 25]. 

Окислительный стресс протекает однотипно, действует на всех 
уровнях. Имеется прямая зависимость между накоплением продук-
тов свободно−радикального окисления и тяжестью патологическо-
го процесса [11, 25, 26]. Для защиты от активных форм кислорода и 
других радикалов клетки содержат антиоксиданты: витамин Е и С, 
кофермент Q, убихинон, церулоплазмин, восстановленный глутати-
он и т.д. [1, 4, 15, 19, 20]. Особенно важным антиоксидантом явля-
ется глутатион, представляющий собой трипептид Glu−Cys−Gly, со-
держащий нетипичную γ−связь между Glu и Cys. Восстановителем 
здесь является тиольная группа цистеинового остатка. Восстанов-
ленный глутатион, также защищающий клетки от окислительного 
стресса и синтезирующийся в эритроцитах, восстанавливает Н

2
О

2
 

и токсические гидроперекиси. Фермент эритроцитов глутатионре-
дуктаза осуществляет регенерацию восстановленного глутатиона из 
глутатион−дисульфида. При восстановлении окисленного глутатио-
на глутатионредуктазой, образуется Н

2
О

2, 
разрушаемая каталазой и 

глутатионпероксидазой. Глутатион напрямую реагирует с альдегида-
ми, образующимися во время липидной пероксидации, и защищает 
SH−группы мембранных белков [20]. 

При критических состояниях, к которым относится и тяжелая ЧМТ, 
профилактика активации свободно−радикального окисления долж-
на быть максимально ранней и максимально эффективной. Имеют-
ся отдельные сообщения о том, что традиционные антиоксиданты, 
такие как витамин Е и аскорбиновая кислота, при тяжелой ЧМТ не-
эффективны [5]. Поэтому определенный интерес представляет оте-
чественный препарат мексидол, обладающий помимо антиоксидант-
ной, еще и мембранопротекторной, антигипоксической и антистрес-
сорной активностью, а также вазо− и реопротекторным действием 
[1, 6, 7, 9]. Цель исследования − на основе комплекса клинических и 
лабораторных тестов оценить эффективность использования мекси-
дола для коррекции окислительного стресса при тяжелой ЧМТ. 
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Материалы и методы. 
Обследовано 114 пациентов с тяжелой черепно−мозговой травмой. 

Критерии отбора: изолированная ЧМТ с нарушением сознания в 8 бал-
лов и менее по шкале ком Глазго (ШКГ) в первые сутки и отсутствие тя-
желой фоновой и сопутствующей патологии. Обследовались лица обо-
его пола в возрасте от 18 до 55 лет. Больные были разделены на три 
группы. I группа − выжившие больные, которым в процессе лечения 
мексидол не вводился (n=46). II группа – умершие больные (n= 53), 
мексидол им также не вводился. Летальный исход у больных конста-
тирован на 3−15−е сутки посттравматического периода (10±5,6 сут). 
III группа (n=15) − выжившие больные, к проводимой терапии у ко-
торых был добавлен мексидол в дозе 1200 мг в сутки в виде непрерыв-
ной капельной инфузии в течение 7−10 суток. Все пострадавшие по-
лучали комплексную интенсивную терапию, согласно действующим 
протоколам, с использованием общих и специфических компонен-
тов [17]. К общим компонентам интенсивной терапии относились ме-
роприятия, направленные на нормализацию газообмена (интубация 
трахеи, ИВЛ), поддержание гемодинамики и водно−элетролитного ба-
ланса (инфузионная терапия, по показаниям – подключение инотроп-
ных и вазопрессорных препаратов), поддержание нутритивного стату-
са (раннее энтеральное питание сбалансированными смесями), про-
филактику и коррекцию нарушений системы гемостаза (низкомоле-
кулярные гепарины, свежезамороженная плазма, антиагреганты), 
профилактику и лечение инфекционных осложнений (антибактери-
альная терапия). 

К специфическим компонентам интенсивной терапии относились 
мероприятия, направленные на нормализацию мозгового кровообра-
щения и метаболизма, предупреждение внутричерепной гипертензии 
и отека головного мозга. Для улучшения венозного оттока от головно-
го мозга применяли положение с приподнятым головным концом кро-
вати на 15−300 от горизонтальной плоскости. С целью уменьшения ме-
таболических потребностей мозга использовали нейровегетативную 
защиту с использованием антигистаминных препаратов, бензодиазе-
пинов, пропофола, а также по показаниям – опиоидов. Контрольная 
группа представлена 10 здоровыми добровольцам. 

Для оценки функциональной активности мозга больных с ЧМТ мы 
использовали «Модуль мониторинга функции мозга» («Микролюкс», 
Челябинск). С помощью двух электродов, установленных в бипари-
етальном отведении, регистрировали амплитуду электроэнцефало-
граммы (ЭЭГ) и максимальную частоту спектра ЭЭГ. ЭЭГ−сигнал с би-
париетального отведения выводится на экран монитора, что позволя-
ет проводить визуальную оценку сигнала и его изменения во време-
ни: наличие патологических комплексов, пароксизмальной активно-
сти, резкого увеличения или снижения амплитуды. Каждые 5 секунд 
определяется наличие и соотношение в спектре основных ритмов, что 
фиксируется на экране монитора в виде гистограммы. По гистограм-
ме можно объективно оценивать наличие и доминирование патологи-
ческих ритмов (рис. 2).

Интенсивность процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) 
оценивали по уровню диеновых конъюгатов (ДК) и шиффовых осно-
ваний (ШО); состояние антиоксидантных систем (АОС) − по уровню 
восстановленного глутатиона (ВГ) и глутатионредуктазы (ГР) в эри-
троцитах [14, 23]. Исследование проводили на 1−, 3−, 5−, 7− и 9−е сут-
ки посттравматического периода. Статистическая обработка результа-
тов проведена с помощью программы «Statistica 5.0» и EXEL, согласно 
современным требованиям к проведению анализа медицинских дан-
ных [3]. Репрезентативность выборки с определением минимального 
количества пострадавших в группах для обеспечения достоверности 
выводов оценивали по формуле Lopez−Jimenez F. et al. [24].

Результаты и обсуждение
Исследование показало, что уже через сутки после травмы во всех 

группах происходила резкая активация процессов пероксидации, что 
подтверждалось нарастанием первичных продуктов ПОЛ – диено-
вых конъюгатов и оснований Шиффа, превышавших показатели кон-
трольной группы (табл. 1). При этом у больных с благоприятным ис-
ходом (I группа) максимальный рост диеновых конъюгатов и основа-
ний Шиффа отмечен к 7−м суткам − на 112% и 87% соответственно 
по сравнению с контролем (р<0,05). Во II группе (больные с небла-
гоприятным исходом) накопление продуктов ПОЛ было более интен-
сивным – максимальные уровни диеновых конъюгатов к 5−м суткам 
на 331% превышали значения контрольной группы, максимальные 
значения шиффовых оснований зарегистрированы на 7−е сутки − на 
226% выше показателей контрольной группы.

Динамика содержания восстановленного глутатиона и активности 

глутатионредуктазы отражена в табл. 2. Видно, что уровень восста-
новленного глутатиона был повышен статистически значимо у боль-
ных группы II по сравнению с нормальным значением и показателями 
больных группы I. Однако уже через 5 суток его содержание у больных 
группы II становилось ниже показателей контрольной группы. При-
чиной снижения уровня восстановленного глутатиона в эритроцитах 
могло быть его расход в реакциях утилизации активных форм кисло-
рода и продуктов пероксидации, что отражало истощение компонен-
тов антиокислительной системы. У больных группы I обнаружена та-
кая же динамика восстановленного глутатиона – повышение на 1−3−и 
сутки и снижение через 5 суток, однако в этой группе содержание вос-
становленного глутатиона не было ниже показателей контроля (табл. 
2). Активность глутатионредуктазы была повышена у больных групп I 
и II на протяжении всего периода исследования. Максимальные зна-
чения повышения глутатионредуктазы по сравнению с контролем на 
162% у больных группы I и на 178% у больных группы II были отмече-
ны через 7 суток посттравматического периода. 

Тяжелая ЧМТ сопровождалась активацией процессов ПОЛ не толь-
ко в крови, но и в ликворе, что было показано в исследовании Н.Б. Кар-
мен [5]. К концу 1−х суток посттравматического периода концентра-
ция диеновых конъюгатов – превышала в 25,9 раза нормальное зна-
чение, а содержание малонового диальдегида и шиффовых оснований 
– повышалась в 28,8 и 25,1 раза соответственно. К 7−м суткам автором 
не отмечено достоверного изменения концентрации продуктов ПОЛ 
в ликворе по сравнению с первыми сутками. В крови обследованных 
нами пациентов не регистрировалось столь высокого всплеска ПОЛ, 
что может быть связано с тем, что даже в условиях тяжелой ЧМТ гема-
тоэнцефалический барьер сохраняет функцию контроля по поддержа-
нию особой внутренней среды для головного мозга. 

В формирование окислительного стресса у больных с тяжелой ЧМТ 
свой вклад может вносить и то, что для обеспечения необходимого 
уровня оксигенации мозга в остром периоде травмы у части пострадав-
ших необходимо проведение ИВЛ с повышенным содержанием кисло-
рода в дыхательной смеси. В нашем исследовании FiO

2
=0,4 приходи-

лось использовать у 100% больных группы II в связи с некупировавшей-
ся гипоксемией на фоне развития синдрома острого паренхиматозного 
повреждения легких, в группах I и III такое увеличение потребовалось 
27 и 8 больным (соответственно 58% и 53%). Уровень Р

а
О
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 в пределах 

80−90 мм рт. ст. может быть недостаточным для купирования снижен-
ной оксигенации мозга, это подтверждается тем, что нормализация це-
ребральной оксигенации наблюдается только при Р
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 = 150−200 мм 

рт. ст [16]. При этом активируются свободно−радикальные механизмы 
повреждения эритроцитов, для которых из−за их функции характерна 
высокая концентрация кислорода. Следовательно, использование ды-
хательных смесей, содержащих более 40% кислорода, создает дополни-
тельные условия для активации окислительного стресса и поврежде-
ния биомембран. Неадекватное функционирование системы антиок-
сидантной защиты на фоне всплеска свободно−радикальной активно-
сти можно расценивать как срыв процесса формирования адаптивных 
антистрессовых реакций [8, 9, 21]. Это неизбежно приводит к утяжеле-
нию течения посттравматического периода ЧМТ. 

Важнейшим следствием свободно−радикальных повреждений фор-
менных элементов крови при гипоксии вообще и при тяжелой ЧМТ в 
частности, является повышение проницаемости плазматических мем-
бран для веществ внутриклеточного происхождения, снижение осмо-
тической устойчивости эритроцитов, изменение активности внутри-
клеточных ферментов, снижение активности мембраносвязанных 
ферментов, накопление в крови свободного железа. Повышение про-
ницаемости гистогематических и гематоэнцефалического барьеров 
дает возможность токсическим продуктам свободно−радикального 
окисления, прооксидантам и ферментам перемещаться из крови в тка-
ни и обратно, усиливая первичное повреждение мозга[4]. Этот меха-
низм лежит в основе полиорганной недостаточности у больных с тя-
желой ЧМТ. 

У пациентов группы III на фоне введения антиоксиданта мексидола 
отмечались повышенные показатели диеновых конъюгатов и шиффо-
вых оснований по сравнению с контролем на протяжении всего пери-
ода исследования (табл. 1), с максимальными значениями на 5−е сут-
ки − соответственно на 93% и 79% (р<0,05). Увеличение содержания 
восстановленного глутатиона было зарегистрировано через сутки по-
сле травмы, но в дальнейшем его уровень оставался стабильным, без 
снижения, как у пациентов групп I и II (табл. 2). Активность глутати-
онредуктазы на фоне введения мексидола была незначительно повы-
шена по сравнению с контролем (на 113%) и снижена по сравнению с 
показателями больных группы I и II. Все это свидетельствует о том, что 
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инфузия мексидола предотвращает истощение АОС и снижает интен-
сивность процессов ПОЛ. Мексидол является солью янтарной кисло-
ты и имеет сходство с оксипиридином, такая структура облегчает про-
никновение препарата в клетку. Он не имеет сродства к известным ре-
цепторам, следовательно, диапазон его действия максимален. Важно, 
что мексидол имеет возможность воздействовать практически на все 
звенья окислительного стресса. 

ЭЭГ у пациентов группы I характеризовалась более высокой ампли-
тудой на протяжении всего периода исследования, у них преоблада-
ли низкочастотные колебания, пациенты группы II имели низкую ам-
плитуду ЭЭГ (табл. 3). Причем, наименьшие значения амплитуды ЭЭГ 
отмечались у пострадавших, умерших в течение первых 5 суток по-
сле травмы. У больных группы III на фоне лечения мексидолом зареги-
стрирован прирост амплитуды ЭЭГ уже на 5–7−е сутки после травмы, 
с нарастанием мощности сигнала, увеличением регулярности основ-
ных ритмов. Не было отмечено патологических комплексов и парок-
сизмальной активности в этой группе на протяжении всего периода 
исследования. Эти больные требовали меньших доз седативных пре-
паратов, аксиолитиков. У пострадавших отмечались более раннее вос-
становление сознания, перевод на самостоятельное дыхание и эксту-
бация, в среднем на 1,3+0,5 суток раньше, чем у больных группы I. 
В целом, мы располагаем большим числом клинических наблюдений, 
подтверждающих эффективность использования мексидола в остром 
периоде ЧМТ, чем представлено в настоящей публикации. Приоритет 
в использовании данного препарата подтвержден наличием патента 

на изобретение [13].
Низкая емкость АОС клеток не может компенсировать резкую акти-

вацию процессов СРО и истощается к 5−м суткам посттравматическо-
го периода. Введение мексидола в дозе 1200 мг/сутки с 1−х суток по-
сле травмы предотвращает истощение АОС и, как следствие, чрезмер-
ную активацию ПОЛ. Это способствует сохранению эритроцитов и, ве-
роятно, других клеток организма. 

Mексидол способен существенно усилить защитные и саногенети-
ческие механизмы организма посредством реализации множествен-
ных эффектов препарата на различных уровнях организации: антиок-
сидантные, антигипоксантные, мембранопротекторные, церебропро-
текторные, транквилизирующие, антистрессорные, ноотропные, ве-
гетотропные, противосудорожные. По всей видимости, необходимы 
дальнейшие исследования, которые продемонстрировали бы влияние 
мексидола на различные уровни нейротоксического каскада.

Таким образом, тяжелая ЧМТ сопровождается активацией процес-
сов ПОЛ, интенсивность которого неоднородна в различные периоды 
травматической болезни, а также при различных ее исходах. Дискоор-
динация и ингибирование антиоксидантных систем клеток не может 
компенсировать резкой активации процессов ПОЛ и истощается к 5−м 
суткам посттравматического периода. Введение препарата мексидол в 
дозе 1200 мг/сутки с 1−х суток после травмы предотвращает резкую 
активацию ПОЛ и истощение антиоксидантной системы. Это сопро-
вождается более ранним разрешением посттравматической энцефа-
лопатии и восстановлением сознания. 

Таблица 1
Динамика диеновых конъюгатов (ДК, нмоль/мг) и шиффовых оснований (ШО, ед/мг) у больных в остром периоде тяжелой черепно−
мозговой травмы (M±δ)

Группы больных
Посттравматический период, сутки

1 3 5 7 9

I
ДК 7,2±0,94* 12,3±2,08* 13,8±2,91* 14,0±1,67*# 12,3±2,12*#
ШО 3,1±0,55* 5,8±0,71* 4,0±0,51* 4,3±0,07* 4,5±0,92*

II
ДК 17,2±2,32 17,8±4,13*# 28,4±3,25*# 24,1±3,11*# 26,2±2,06*#
ШО 6,6±0,24* 6,2±0,09*# 6,3±0,12*# 7,7±0,15*# 6,1±0,31*#

III
ДК 7,1±0,94* 11,6±2,71* 12,8±2,25* 11,9±1,09* 11,1±1,12*
ШО 2,89±0,18* 4,5±0,12* 4,1±0,81* 3,13±0,12* 3,47±0,31*

Контроль
ДК 6,6±0,49
ШО 2,3±0,24

Примечание. *− статистически значимые различия в сравнении с контролем; #− статистически значимые различия в сравнении с группой 
III при р<0,05, F−критерий, ANOVA.

Таблица 2
Динамика восстановленного глутатиона (ВГ, ммоль/л) и глутатионредуктазы (ГР, ммоль/л·ч) у больных в остром периоде тяжелой 
черепно−мозговой травмы (M±δ)

Группы больных
Посттравматический период, сутки 

1 3 5 7 9

I
ВГ 2,7±0,54* 2,6±0,35*# 1,5±0,29# 1,5±0,13# 1,3±0,22#
ГР 21,8±3,7* 21,9±2,80*# 23,2±1,90*# 24,3±1,41*# 24,5±1,90*#

II
ВГ 4,7±1,15* 3,9±0,87*# 0,9±0,05*# 0,8±0,11*# 0,6±0,14*#
ГР 22,6±5,20* 23,7±3,40*# 24,8±2,10*# 26,7±2,51*# 25,1±2,32*#

III
ВГ 2,6±0,71* 0,8±0,22 0,9±0,25 1,0±0,09 1,1±0,12
ГР 16,9±2,81* 16,5±2,10 17,1±1,81 16,5±2,20 16,4±2,30

Контроль
ВГ 0,9±0,02
ГР 14,5±0,10

Примечание. * − статистически значимые различия в сравнении с контролем; #− статистически значимые различия в сравнении с груп-
пой III при р<0,05, F−критерий, ANOVA.

 Таблица 3
Динамика амплитуды ЭЭГ (А

ЭЭГ
, мкВ) и неврологического статуса (ШКГ, баллы) у больных в остром периоде тяжелой черепно−мозговой 

травмы (M±δ) 

Группы больных
Посттравматический период, сутки

1 3 5 7 9

I
АЭЭГ 11,0±8,9 13,5±7,1* 19,7±9,5* 18,3±3,6* 17,6±3,8*
ШКГ 6,5±1,8 5,4±1,4 5,6±1,9 8,7±2,1 9,5±2,3

II
АЭЭГ 9,2±5,2 10,3±5,5* 13,3±4,5* 8,3±3,6* 8,2±1,3*
ШКГ 4,7±2,1 4,5±1,6* 5,1±0,8* 4,4±0,7* 4,0±0,8*

III
АЭЭГ 10,7±8,9 17,8±9,3 18,7±6,7 21,6±2,1 22,1±2,4
ШКГ 6,8±1,3 7,1±2,7 7,1±1,9 9,7±2,1 11,5±2,3

Примечание. * − статистически значимые различия в сравнении с группой III при р<0,05, F−критерий, ANOVA.
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THE EFFECT OF MECHANISMS ON OXIDA-
TIVE STRESS AND DRUG CORRECTION IN 

PATIENTS WITH SEVERE CRANIOCEREBRAL 
INJURY

Omsk State Medical Academy, A.N. Kabanov Municipal Hospital 

№ 1, Omsk

Abstract.
114 patients aged 18−55 years old with isolated severe craniocerebral 

injury were examined and treated. The first group was composed of 46 
survived patients; the second one included 53 patients who died on 3−15 
day of a posttraumatic period. I and II groups patients complex intensive 
therapy according current records were given. To the 15 patients (III group) 
in the structure of complex therapy mexidol in dose 1200 mg/day during 
a week was given. Against the background of mexidol therapy decrease of 
lipoperoxidation intensity, retention of antioxidative cell protection rate 
at a sufficient level, and more earlier posttraumatic encephalopathy and 
consciousness recovery resolution were observed.

Key words: severe craniocerebral injury, oxidative stress, mexidol.
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Резюме
Изучена частота клинико−лабораторных признаков заболевания в 

двух группах новорожденных. В первую группу вошли дети (50 доно-
шенных и 50 недоношенных новорожденных) у которых на основании 
коллегиального решения был установлен диагноз пневмонии. Вторую 
группу составили дети (50 доношенных и 50 недоношенных) с диагно-
зом острое респираторное заболевание (ОРЗ). По результатам расчета 
показателей чувствительности и специфичности каждого из призна-
ков определены ведущие проявления пневмонии. Сформулировано 
стандартное определение случая пневмонии у новорожденных.

Ключевые слова: новорожденные, пневмония, стандартный эпи-
демиологический случай.

Из числа внутрибольничных инфекций новорожденных наиболь-
шее значение имеют такие гнойно−септические инфекции (ГСИ), как 
коньюнктивит, омфалит, ГСИ кожи, а также пневмония. Первые три 
клинические формы ГСИ обычно развиваются в роддоме или в пре-
делах до 7 дней после выписки и согласно действующему приказу [2] 
достаточно полно регистрируются в рамках принятой в РФ системы 
экстренных извещений как случаи инфекции, связанные с заражени-
ем в акушерском стационаре. Пневмония у новорожденных чаще воз-
никает позднее 7 дней после их перевода по различным показаниям 
из акушерского стационара в неонатальные центры. В этом случае от-
сутствует формальный критерий регистрации пневмонии как внутри-
больничной ГСИ, связанной с родильным домом. Однако есть и другая 
причина неудовлетворительного уровня регистрации внутрибольнич-
ной пневмонии новорожденных – отсутствие общепринятого стан-
дартного эпидемиологического определения случая этого заболева-
ния. Существующие эпидемиологические определения случая пнев-
монии – американское [3] и российское [1] в значительной степени 
противоречат друг другу. Первое определение базируется главным об-
разом на результатах лабораторного (бактериологического, вирусо-
логического, серологического, гистопатологического) обследования 
больного, второе − на клинико−рентгенологических данных и резуль-
татах бактериологического исследования мокроты. При этом ни в аме-
риканском, ни в отечественном стандартах нет разъяснения относи-
тельно того, возможно ли их использование в равной степени по отно-
шению к доношенным и недоношенным новорожденным.

Цель работы – разработка стандартного эпидемиологического 
определения случая пневмонии у доношенных и недоношенных ново-
рожденных.

Материалы и методы исследования
Особенности клинического течения пневмонии для определения 

эпидемиологического стандарта этой патологии изучены с помощью 
аналитического приема «случай−контроль». Работа проведена на базе 
отделения недоношенных, отделения патологии новорожденных и от-
деления анестезиологии и реанимации новорожденных городской 
детской клинической больницы № 1 г. Перми по данным медицинских 
карт стационарного больного (ф. №003/у). Наблюдения проведены в 
двух группах детей. В первую группу вошли дети (50 доношенных и 
50 недоношенных), у которых на основании коллегиального решения 
педиатров был установлен диагноз типичной пневмонии. При этом 
в разработку вошли те больные, у которых на рентгенограмме груд-
ной клетки были зафиксированы воспалительные инфильтраты в лег-
ких при отсутствии каких−либо заболеваний, которые могли бы, кро-
ме пневмонии, вызвать эти изменения. В качестве группы сравнения 
были взяты дети (50 доношенных и 50 недоношенных) с диагнозом 
острого респираторного заболевания, основным клиническим прояв-
лением которого были катаральные явления со стороны носоглотки. 
Критериями доношенности считали: срок гестации − полных 37 не-
дель, рост − более 45 см, вес − более 2500 г.

Первоначально были изучены все клинические проявления и 
отобраны те из них, которые среди детей с типичной пневмонией 

встречались достоверно чаще, чем в группе детей с ОРЗ. Затем были 
рассчитаны показатели чувствительности и специфичности каждо-
го признака и их сочетаний [5]. Для расчета чувствительности и 
специфичности полученных данных использовали стандартную та-
блицу оценки результатов теста:

Результат теста
 Заболевание

Есть Нет
Положительный a b
Отрицательный c d

Чувствительность и специфичность признака (сочетаний при-
знаков) определяли по формулам:

чувствительность = а / (а + с)Ч100 %;
специфичность = d / (d + в)Ч100 %.
Помимо статистических приемов оценки чувствительности и 

специфичности признаков рассчитывали среднюю ошибку пока-
зателей и оценку достоверности различий показателей с помощью 
t−критерия Стьюдента [4]. Все статистические расчеты проводили 
на ЭВМ в среде WINDOWS с использованием специализированно-
го программного пакета STATISTICA версии 6 компании STATSOFT.

Результаты исследования и их обсуждение
Сравнительная оценка частоты симптомов у доношенных ново-

рожденных с пневмонией и ОРЗ выявила (табл. 1), что из 19 изучен-
ных признаков (за исключением результатов рентгенограммы) 13 
признаков у больных пневмонией встречались достоверно чаще. Та-
кими признаками оказались: кашель, одышка, апноэ, фебрильная 
температура, проявления энцефалопатии, хрипы при аускультации, 
ослабленное дыхание, гепатоспленомегалия, геморрагический син-
дром, лейкопения, тромбоцитопения, наличие мокроты, выделение 
условно−патогенных микроорганизмов из мокроты. Тахипноэ, бра-
дипноэ, бледность или цианоз кожных покровов, нейтрофильный 
лейкоцитоз одинаково часто наблюдались в обеих группах доношен-
ных новорожденных, а катаральные явления и субфебрильная тем-
пература − достоверно чаще у детей с ОРЗ.

Расчет показателей чувствительности и специфичности клини-
ческих проявлений, которые встречались среди доношенных детей 
с пневмонией достоверно чаще, чем в группе детей с ОРЗ, показал 
(табл. 2), что такие признаки, как кашель, одышка, фебрильная тем-
пература тела, гепатоспленомегалия, геморрагический синдром, 
ослабленное дыхание, лейкопения, тромбоцитопения, выделение 
условно−патогенной микрофлоры из мокроты, несмотря на высокую 
специфичность (80 – 100 %), обладали низкой чувствительностью 
(12 – 70 %). Проявления токсической энцефалопатии, напротив, при 
100 %−ной чувствительности имели низкую специфичность – 32 %. 
В то же время показатели чувствительности и специфичности апноэ, 
хрипов при аускультации и мокроты превышали 80%.

Анализ частоты встречаемости различных сочетаний ведущих 
симптомов у доношенных новорожденных с пневмонией позволил 
установить, что одновременно два признака пневмонии − апноэ и 
хрипы, апноэ и мокрота, хрипы и мокрота (сочетании с другими ме-
нее чувствительными и специфичными симптомами) наблюдалось у 
88 ± 4,6 − 94 ± 3,4% больных. Столь же часто встречались одновре-
менно три признака − апноэ, хрипы и мокрота − у 88 ± 4,6 % детей. 
При этом показатели частоты комбинаций ведущих симптомов были 
не ниже, чем показатели частоты встречаемости апноэ, хрипов и мо-
кроты в отдельности (84 ± 5,2 – 98 ± 2 %).

Оценка чувствительности и специфичности разных сочетаний 
трех ведущих симптомов пневмонии выявила, что эти показатели, 
как и показатели чувствительности и специфичности апноэ, хрипов 
и мокроты, встречающихся в виде моносимптома, во всех случаях 
превышали 80 %. 
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Таблица 1
Частота отдельных клинических признаков заболевания у доношенных новорожденных с пневмонией и ОРЗ

Признак
Доношенные новорожденные с 
диагнозом «пневмония»(n=50)

Доношенные новорожденные с 
диагнозом «ОРЗ»(n=50) p

абс. % ± m абс. % ± m
Кашель 25 50±7,1 4 8±3,8 p<0,05
Одышка 14 28±6,3 3 6±3,4 p<0,05
Тахипноэ 11 22±5,9 10 20±5,7 p>0,05
Брадипноэ 0 0 1 2±2 p>0,05
Апноэ 42 84±5,2 2 4±2,8 p<0,05
Катаральные явления 6 12±4,6 44 88±4,6 p<0,05
Бледность или цианоз кожных покровов 41 82±5,4 38 76±6 p>0,05
Субфебрильная температура тела 15 30±6,5 30 60±6,9 p<0,05
Фебрильная температура тела 35 70±6,5 2 4±2,8 p<0,05
Проявления энцефалопатии 50 100 34 68±6,6 p<0,05
Хрипы при аускультации 48 96±2,8 5 10±4,2 p<0,05
Ослабленное дыхание 33 66±6,7 4 8±3,8 p<0,05
Гепатоспленомегалия 6 12±4,6 0 0 p<0,05
Геморраргический синдром 11 22±5,9 2 4±2.8 p<0,05
Нейтрофильный лейкоцитоз 7 14±4,9 10 20±5,7 p>0,05
Лейкопения 6 12±4,6 0 0 p<0,05
Тромбоцитопения 21 42±7,0 3 6±3,4 p<0,05
Наличие мокроты 49 98±2 0 0 p<0,05
Выделение условно патогенных микроорганизмов из мокроты 13 26±6,2 0 0 p<0,05

Таблица 2
Чувствительность и специфичность признаков пневмонии  у доно-
шенных новорожденных

Признак Чувствитель-
ность, %

Специфич-
ность, %

Кашель 50 92
Одышка 28 94
Апноэ 84 96
Катаральные явления 12 12
Субфебрильная t тела 30 40
Фебрильная t тела 70 80
Проявления токсической энцефалопатии 100 32
Хрипы при аускультации 96 90
Ослабленное дыхание 66 92
Гепатоспленомегалия 12 100
Геморраргический синдром 22 96
Лейкопения 12 100
Тромбоцитопения 42 94
Наличие мокроты 98 100

Таким образом, пневмония у доношенных новорожденных должна 
определяться на основании наличия воспалительной инфильтрации 
в легких по данным рентгенологического исследования и одного из 
таких признаков, как апноэ, хрипы, мокрота.

Сравнительная оценка частоты симптомов у недоношенных но-
ворожденных с пневмонией и ОРЗ показала (табл. 3), что из 19 изу-
ченных признаков (за исключением рентгенограммы) 11 признаков 
у больных пневмонией встречались достоверно чаще. Такими при-
знаками оказались: кашель, одышка, апноэ, фебрильная температу-
ра тела, хрипы при аускультации, ослабленное дыхание, гепатоспле-
номегалия, лейкопения, тромбоцитопения, наличие мокроты, выде-
ление условно−патогенных микроорганизмов из мокроты. Такие сим-
птомы, как тахипноэ, брадипноэ, бледность или цианоз кожных по-
кровов, проявления энцефалопатии, геморрагический синдром оди-
наково часто наблюдались в обеих группах недоношенных новорож-
денных, а такие, как катаральные явления, субфебрильная температу-
ра тела, нейтрофильный лейкоцитоз − достоверно чаще у детей с ОРЗ.

Расчет показателей чувствительности и специфичности 11 клини-
ческих проявлений, которые встречались среди недоношенных де-
тей с пневмонией достоверно чаще, чем в группе детей с ОРЗ, выявил 
(табл. 4), что такие признаки, как кашель, одышка, фебрильная тем-
пература, нейтрофильный лейкоцитоз, гепатоспленомегалия, лейко-
пения, тромбоцитопения, выделение условно−патогенных микроор-
ганизмов из мокроты, несмотря на высокую специфичность (68 – 100 
%), обладали низкой чувствительностью (6 – 72 %). Такие симпто-
мы как субфебрильная температура, катаральные явления имели 
низкую чувствительность (6 – 32 %) и специфичность (4 – 22 %). В 
то же время показатели чувствительности и специфичности апноэ, 
хрипов, мокроты у недоношенных, как и у доношенных новорожден-
ных, имели высокую чувствительность (88 – 90 %) и специфичность 
(90 – 100 %).

Анализ частоты встречаемости различных сочетаний ведущих 
симптомов у доношенных новорожденных с пневмонией позволил 
установить, что одновременно два признака пневмонии − апноэ и 
хрипы, апноэ и мокрота, хрипы и мокрота (в сочетании с другими 
менее чувствительными и специфичными симптомами) наблюда-
лось у 82 ± 5,4 – 86 ± 4,9 % больных. Столь же часто встречались од-
новременно три признака − апноэ, хрипы и мокрота − у 82 ± 5,4 % де-
тей. При этом показатели частоты комбинаций ведущих симптомов 
были не ниже, чем показатели частоты встречаемости апноэ, хрипов 
и мокроты в отдельности (88 ± 4,6 – 94 ± 3,3 %).

Оценка чувствительности и специфичности разных сочетаний 
трех ведущих симптомов пневмонии у недоношенных новорожден-
ных выявила, что эти показатели, как и показатели чувствительно-

сти и специфичности апноэ, хрипов и мокроты, встречающихся в 
виде моносимптома, во всех случаях превышали 80 %.

Таким образом, пневмония у недоношенных новорожденных 
должна определяться на основании наличия воспалительной ин-
фильтрации в легких при рентгенологическом исследовании и 
одного из таких признаков, как апноэ, хрипы, мокрота.

Представленные материалы свидетельствуют, что по отноше-
нию к доношенным и недоношенным новорожденным возможно 
применение единого стандартного эпидемиологического опреде-
ления случая пневмонии, которое должно включать наличие вос-
палительной реакции в легких на рентгенограмме грудной клет-
ки и хотя бы один из таких симптомов, как апноэ, хрипы, мокрота. 
В виду того, что ранее разработка эпидемиологического стандарта 
пневмонии доношенных и недоношенных новорожденных в РФ не 
проводилась, а сходные стандарты, полученные в зарубежных стра-
нах, в частности в США, трудно применимы на практике в Россий-
ских клиниках, можно рекомендовать полученные результаты для 
использования в отечественной неонатологии для внедрения об-
щепринятого подхода к регистрации пневмонии у недоношенных и 
доношенных новорожденных. 
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O.G., Byukina E.V. 
STANDART EPIDIMIOLOGICAL ESTIMATION 
OF PNEUMONIA ATTACLE IN MATURE AND 

PREMATURE NEWBORNS

 Abstract. The clinical – laboratory signs of diseases are studied in two 
groups of newborns. The first group included children (50 mature and 50 
premature newborns) and the diagnosis of pneumonia was made on the 
basis of joint decision. The second group consisted of children (50 mature 
and 50 premature newborns) with the diagnosis of acute respiratory 
diseases. The leading pneumonia manifestations are determined as a 
result of sensitivity and specificity of each sign data procession. Standard 
epidemiological estimation procedure for pneumonia attack in mature and 
premature newborns has been formulated.

Keywords: newborns, pneumonia, standard epidemiological estimation.
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Таблица 3
Частота отдельных клинических признаков заболевания у недоношенных детей с пневмонией и ОРЗ

Признак
 Недоношенные новорожденные с 
диагнозом «пневмония»(n = 50)

Недоношенные новорожденные с 
диагнозом «ОРЗ»(n = 50) p

абс. % ± m абс. % ± m
Кашель 25 50±7,1 3 6±3,3 p<0,05
Одышка 12 24±6 3 6±3,3 p<0,05
Тахипноэ 9 18±5,4 10 20±5,7 p>0,05
Брадипноэ 0 0 1 2±2 p>0,05
Апноэ 45 90±4,2 5 10±4,2 p<0,05
Катаральные явления 3 6±3,3 48 96±2,8 p<0,05
Бледность или цианоз кожных покровов 45 90±4,2 40 80±5,7 p>0,05
Субфебрильная температура тела 16 32±6,6 39 78±5,9 p<0,05
Фебрильная температура тела 34 68±6,6 3 6±3,3 p<0,05
Проявления энцефалопатии 50 100 47 94±3,3 p>0,05
Хрипы при аускультации 47 94±3,3 1 2±2 p<0,05
Ослабленное дыхание 36 72±6,3 23 46±7 p<0,05
Гепатоспленомегалия 9 18±5,4 1 2±2 p<0,05
Геморраргический синдром 7 14±4,9 2 4±2,8 p>0,05
Нейтрофильный лейкоцитоз 3 6±3,3 16 32±6,6 p<0,05
Лейкопения 10 20±5,7 0 0 p<0,05
Тромбоцитопения 24 48±7,1 0 0 p<0,05
Наличие мокроты 44 88±4,6 2 4±2,8 p<0,05
Выделение условно патогенных микроорганизмов из мокроты 23 46±7,0 0 0 p<0,05

Таблица 4
Чувствительность и специфичность признаков пневмонии у недо-
ношенных новорожденных

Признак Чувствительность, % Специфичность, %
Кашель 50 94
Одышка 24 94
Апноэ 90 90
Катаральные явления 6 4
Субфебрильная температура 32 22
Фебрильная t тела 68 94
Хрипы при аускультации 94 98
Ослабленное дыхание 72 54
Гепатоспленомегалия 18 98
Нейтрофильный лейкоцитоз 6 68
Лейкопения 20 100
Тромбоцитопения 48 100
Наличие мокроты 88 96
Выделение условно-
патогенных микроорганизмов 
из мокроты 

46 100
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Резюме. Обследовано 105 пар мать − недоношенный ребенок. 
У матерей обследованных детей выявлено увеличение объема 
щитовидной железы на фоне относительной гипотироксинемии, 
что свидетельствует о значительной функциональной нагрузке 
и возможном снижении адаптационных возможностей ЩЖ, что 
сопровождалось повышением частоты осложненного течения бе-
ременности и родов, а также способствовало реализации внутри-
утробных инфекций у детей. У детей с манифестными формами 
ВУИ отмечались достоверно высокие показатели ТТГ и Т4, что 
может быть связано с внутриутробной стимуляцией инфекцион-
ными агентами и нарушением конверсии Т4 в более активный 
Т3 на периферии.

Ключевые слова: недоношенный новорожденный, щитовид-
ная железа, внутриутробные инфекции.

Щитовидная железа (ЩЖ) является центральным звеном в ре-
гуляции взаимодействия двух подсистем − организма матери и 
плода. Даже в условиях достаточного потребления йода беремен-
ность приводит к той или иной степени эндогенно обусловлен-
ной йодной недостаточности, которая благодаря физиологиче-
ской адаптации компенсируется. Когда потребление йода в де-
фиците, на смену физиологической адаптации приходят патоло-
гические изменения, приводящие к “избыточной” хронической 
стимуляции ЩЖ. Данная ситуация чревата последствиями как 
для матери, так и для плода [2, 3, 5, 8, 11, 13, 14]. 

Существующая последовательность в формировании и разви-
тии гипоталамо−гипофизарно−тиреоидной системы, начиная с 
внутриутробного и заканчивая постнатальным периодами, пре-
допределяет возможность возникновения значительных откло-
нений в процессе гормонообразования и, как следствие, функци-
онирования различных органов и систем, особенно у незрелых и 
недоношенных детей [1, 4, 6, 7, 11]. Известно влияние тиреоид-
ных гормонов на белковый обмен, формирование иммунной си-
стемы (в том числе синтез иммуноглобулинов), дифференциров-
ку и созревание нервной системы, а также на процессы синтеза 
сурфактанта и т.д. В то же время, различные факторы: гипоксия, 
асфиксия, внутричерепные кровоизлияния, анемии, респира-
торный дистресс−синдром, интоксикация при инфекционно−
воспалительных заболеваниях могут оказывать влияние на со-
стояние оси гипоталамус−гипофиз−щитовидная железа у ново-
рожденных детей, что проявляется снижением тиреоидных гор-
монов и повышением уровня тиреотропного гормона в сыворот-
ке крови [1, 2, 6, 8]. Подобные изменения чаще являются тран-
зиторными, т.е. преходящими и трактуются в современной лите-
ратуре как субклинический гипотиреоз или транзиторная мини-
мальная тиреоидная недостаточность [4, 7]. Среди новорожден-
ных детей группу риска по развитию транзиторной минималь-
ной тиреоидной недостаточности составляют недоношенные, 
дети с низким весом при рождении, новорожденные с внутриу-
тробными вирусно−бактериальными инфекциями, от матерей с 
эндемичным зобом и не получавшие во время беременности про-
филактику, новорожденные от матерей с заболеваниями щито-
видной железы [8, 9, 10, 12]. Это и определило цель настояще-
го исследования.

Цель исследования: Оценить функциональное состояние си-
стемы гипофиз−щитовидная железа диады мать−недоношенный 
ребенок с внутриутробной инфекцией по уровню тиреоидных 
гормонов в крови и грудном молоке и обосновать целесообраз-
ность корригирующих мероприятий выявленных нарушений. 

Материалы и методы: изучено состояние системы гипофиз 
– щитовидная железа у недоношенных детей с перинатальными 
инфекциями и их матерей в течение первых двух месяцев жизни. 
Тиреоидный статус диады мать−ребенок исследовали клиниче-
ски, лабораторно по уровню тиреоидных гормонов (Т3, Т4, ТТГ) 
в крови и молоке (иммунофлюресцентным методом с использо-

ванием реактивов “DELFIA Neonatal hTSH” фирмы “Wallak” (Фин-
ляндия)), а также с помощью инструментальных методов (УЗИ 
щитовидной железы (ЩЖ) у матерей с определением объема (на 
аппарате “ALOKA SSD − 1400”)). Исследование проведено на базе 
педиатрического отделения совместного пребывания «Мать и 
дитя» для выхаживания новорожденных детей и отделения реа-
нимации и интенсивной терапии новорожденных ГУ «НОДКБ» 
(гл. врач Кадников О.Ю.).

Достоверность полученных данных оценивали с помощью ме-
тодов вариационной статистики с использованием критерия 
Стьюдента, хи−квадрат. Различия считались достоверными при 
р менее 5% (р<0,05). Для выявления взаимосвязи изучаемых по-
казателей между собой использовали метод линейной регрес-
сии и корреляции с расчетом коэффициента парной корреля-
ции, метод ранговой корреляции Спирмена с помощью специ-
альной программы “BIOSTAT” на компьютере IBM−совместимом 
с персональным компьютером при помощи прикладных пакетов 
Microsoft Word 6.0 и Microsoft Excel 5.0 для Windous 1997. 

Всего обследовано 105 пар мать − недоношенный ребенок. 
Среди новорожденных 59 – девочек и 46 – мальчиков. В зависи-
мости от реализации инфекции или ее отсутствия выделено три 
группы. В первую группу вошли дети с манифестными форма-
ми внутриутробных инфекций (ВУИ) − 35 недоношенных, сред-
ний гестационный возраст 31,46 ± 0,59 недель (М±m). В струк-
туре инфекционно−воспалительных заболеваний у детей преоб-
ладали локализованные формы: у 6 детей (17,1 %) − поражения 
кожи и пупочной ранки, слизистых и их сочетание, пневмония 
− у 19 (54,3 %), у оставшейся части детей инфекция носила гене-
рализованный характер: с преимущественным поражением ЦНС 
− менингит / менингоэнцефалит − у 4 (11,4 %), печени (гепатит 
− у 2 (5,7 %)), сердца (кардит − у 1 (2,9 %)). Среди этиологиче-
ски значимых возбудителей были верифицированы − Micoplasma 
hominis у 12 новорожденных (34,3 %), Cytomegalovirus у 6 детей 
(17,1 %), Сhlamidia tr. − у 3 новорожденных (8,6 %), Toxoplazma 
gondii − у 2 новорожденных (5,7 % ), Hepatitis B virus − у 2 ( 5,7 % 
), грибы рода Candida − у 3 детей (8,6 %), из них микст−инфекции 
диагностированы у 5 новорожденных (14,3%), у 7 (20 %) недо-
ношенных заболевание было обусловлено условно−патогенной 
флорой. Вторую группу составили дети с субклиническим тече-
нием ВУИ (40 недоношенных, среди них мальчиков 14, девочек 
– 26, средний гестационный возраст – 31,0±0,52 недели геста-
ции). Все недоношенные этой группы имели высокий риск вну-
триутробного инфицирования (3−4 фактора риска), у 13 (32,5 
%) детей из различных биотопов методом ПЦР выделены ДНК/
РНК возбудителей. При этом клинико – лабораторные призна-
ки реализации инфекции отсутствовали. Третья группа − услов-
но здоровые недоношенные новорожденные (30 детей, без 
инфекционно−воспалительных заболеваний, родившихся с по-
казателями физического развития, соответствующими гестаци-
онному возрасту). Из них мальчиков − 14, девочек − 16. Средний 
гестационный возраст − 32,4±0,5 недели. Показатели этих детей 
использованы в качестве условной “нормы” для детей 1−й и 2−й 
групп.

 Параллельно обследовано 44 матери на 3 − 4 неделе после ро-
дов. Исходя из наличия инфекции или инфицированности у но-
ворожденных, их матери разделены также на 3 группы. В первую 
группу вошли 18 женщин (матери детей с манифестными форма-
ми ВУИ), во вторую − 21 женщина (матери детей с высоким ри-
ском реализации ВУИ), в третью − 15 матерей, дети которых на-
ходились в стационаре на этапе выхаживания по поводу низкой 
массы тела, без клинико−лабораторных признаков инфекции. 

 Возраст матерей колебался от 15 до 42 лет. Обращало на себя 
внимание, что подавляющее большинство женщин были ак-
тивного фертильного возраста. В 1−ой группе (матери детей с 
ВУИ) средний возраст составил 26,41±1,23 года (min−19, max−42 
года), во 2−ой группе (матери новорожденных группы высоко-
го риска реализации ВУИ) − 24,34±1,18 года (min − 15, max − 39 
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лет), в 3−й группе (контроль) − 23,2±0,54 года (min − 18, max − 28 
лет) соответственно. Старше 30 лет было 32% матерей, моложе 
18 лет − 5%. 

 Анализ анамнестических данных показал, что данная бере-
менность была первой у 38,8 % матерей детей с ВУИ (1−ая груп-
па), у 38,1% матерей детей с субклиническими формами ВУИ 
(2−я группа) и у 80 % матерей контрольной группы (3−я группа). 
Осложнения беременности и родов наблюдались у 94,4 % мате-
рей детей с манифестирующими ВУИ, 76,2% матерей детей 2−й 
группы и 40% женщин в группе контроля (р<0,05). С высокой 
частотой у матерей 1−й группы регистрировались такие состоя-
ния как: выкидыши (р<0,05), угроза прерывания беременности 
(р<0,05), анемия (р<0,03), острые и обострение хронических 
инфекций во время беременности (пиелонефрит и др.) (р<0,03).

Все женщины поступили в стационар из эндемичных по йоду 
районов, однако йодной профилактики препаратами йода не по-
лучали. В исследуемых группах увеличение объема ЩЖ (по дан-
ным ультразвукового исследования) достоверно чаще встреча-
лось у матерей 1 группы (72,2%) по сравнению с показателями у 
женщин 2−й и 3−й групп (38% и 20% соответственно), (р<0,05). 
Известно, что беременность сопровождается нарастанием йод-
ного дефицита и увеличением нагрузки на щитовидную железу 
(ЩЖ) матери и плода, следствием чего может быть компенсатор-
ное увеличение ЩЖ. Повышенная нагрузка снижает адаптаци-
онные возможности ЩЖ, способствуя развитию разного спектра 
нарушений нормального течения беременности, роста и разви-
тия плода, здоровья новорожденного.

Результаты исследования: при исследовании уровня Т4 в кро-
ви матерей средние показатели во всех группах приближались 
к нормальному уровню и составили соответственно в 1−й груп-
пе − 8,29±1,05 пмоль/л, во 2−й группе – 12,63±1,31 пмоль/л, в 
3−й группе – 13,58±0,79 пмоль/л. Показатели Т4 в крови мате-
рей 1−й группы (матери детей с ВУИ) были достоверно ниже, чем 
во 2−й (р<0,05) и 3−й группах (р<0,05). Анализ данных уров-
ня ТТГ в крови матерей показал, что наиболее высокие показа-
тели выявлены у женщин 1−й группы и составили – 1,56±0,52 
мМЕ/л, по сравнению с показателями во 2−й и 3−й группах 
(1,08±0,33мМЕ/л и 1,01±0,72мМЕ/л соответственно), хотя до-
стоверных отличий не отмечалось (р>0,05).

При анализе уровня гормонов в молоке были выявлены суще-
ственные отличия между показателями уровня Т4 в наблюдае-
мых группах: в порциях молока матерей детей с ВУИ уровень Т4 
был достоверно выше, чем у матерей детей высокого риска ре-
ализации инфекции и матерей контрольной группы (р<0,05). 
При анализе уровня ТТГ достоверно высокие показатели отме-
чались в порциях молока женщин 1−й группы (дети с ВУИ) – 
1,97±0,72мМЕ/л по сравнению с показателями во 2−й (р<0,05) 
и 3−й группах (р<0,05). Важно отметить, что при сопоставлении 
показателей уровня Т4 в крови матерей и молоке содержание Т4 
в женском молоке составляет в 1−й группе 71% от уровня этого 
гормона в крови, а во 2−й и 3−й группах – около 20%. Таким об-
разом, недоношенные дети с инфекционно−воспалительным за-
болеванием, находящиеся на грудном вскармливании получают 
большее количество тиреоидных гормонов через материнское 
молоко, нежели дети 2−й и 3−й групп. 

Оценка показателей тиреоидного профиля у новорожденных 
проводилась в динамике: на 3−4 и 5−6 неделях жизни. Установле-
но, что у недоношенных детей с ВУИ уровень ТТГ на 3−4−й неде-
лях жизни был достоверно выше (р <0,05) и составил в среднем 
– 11,22±3,05 мМЕ/л по сравнению с показателями у инфициро-
ванных детей и в группе контроля (во 2−й группе – 4,51±0,84 
мМЕ/л и в 3−й группе – 3,91±0,71 мМЕ/л соответственно) (та-
блица 1). При анализе уровня Т4 на 3−4 неделях жизни в кро-
ви новорожденных отмечено, что его уровень находился в пре-
делах возрастной нормы во всех группах, однако у детей с лока-
лизованными формами ВУИ данный показатель был достоверно 
выше, чем у инфицированных новорожденных и детей группы 
контроля. Выявлено, что новорожденные с сепсисом и дети с ло-
кализованными формами ВУИ тяжелого течения имели низкие 
показатели Т4 на фоне нормального уровня ТТГ. Динамическое 
наблюдение за уровнем гормонов в крови новорожденных пока-
зало, что у недоношенных детей с ВУИ имела место более мед-
ленная нормализация уровня ТТГ – к 5−6 неделям жизни, а по-
казатели Т4 имели четкую тенденцию к снижению во всех трех 
группах, но в большей степени – у детей с ВУИ (р<0,05) (рис. 2). 

Выявлена обратная корреляционная связь между уровнем Т4 
в крови матерей детей с манифестными формами ВУИ и моло-
ке (r=−0,605, р=0,042). В свою очередь, уровень Т4 в молоке на-
ходится в прямой корреляционной зависимости с уровнем Т4 в 
крови недоношенных новорожденных (r=0,673, р=0,004), пока-
затели ТТГ также имели прямую корреляционную зависимость 
(r=0,480, р=0,005). 

Клинически у больных первой группы достоверно чаще выяв-
лены тяжелое состояние при рождении (р<0,05), анемия сме-
шанной этиологии (р<0,05), пролонгированная гипербилируби-
немия (р<0,05), низкая прибавка массы тела (р<0,01) по сравне-
нию с новорожденными контрольной группы. Изучение корреля-
ционных связей между показателями тиреоидного профиля у ма-
терей и их недоношенных детей показало, что функциональное 
состояние гипофизарно−тиреоидной системы у матерей во мно-
гом определяло состояние здоровья их детей, причем активное 
влияние материнских гормонов продолжается и после рождения, 
в случае кормления ребенка материнским молоком.

Таблица1
Средние показатели объема щитовидной железы у наблюдаемых матерей

Объем ЩЖ, Группы
(см х3) 1 группа( N=18) 2 группа (N=21) 3группа(N=15)
Норма 27,8%Vср.=15,6±2,5 61,9%Vср.=14,3±2,8 80%Vср.=13,8±3,6
увеличение до 15 % 22,2%Vср.=21,7±1,4 38,1%Vср.=21,6±1,8 20%Vср.=20,3±2,1
увеличение более 15% 50%Vср.=24,2±1,12 0% 0%

Рис. 2.  Динамика содержания Т4 в крови недоношенных (пмоль/л).

Рис. 1. Динамика содержания ТТГ в крови недоношенных ( мМЕ/л).
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При устранении причин, вызвавших транзиторную гипотирок-
синемию (транзиторную минимальную тиреоидную недостаточ-
ность), в большинстве случаев она проходит самостоятельно. Ис-
следования показали, что недоношенные новорожденные с ВУИ 
входят в группу высокого риска по развитию транзиторного гипо-
тиреоза, что в значительной степени усугубляет течение основ-
ного заболевания и требует проведения лечебных корригирую-
щих мероприятий. Целесообразность такого подхода подтверж-
дается данными, свидетельствующими о достоверно более мед-
ленном становлении функции ЩЖ у незрелых детей с ВУИ. Из-
вестно, что обеспечивая ребенка дополнительным количеством 
гормонов, ЩЖ кормящей матери находится в состоянии функци-
онального напряжения или срыва. Кроме того, при патологиче-
ски протекающей беременности, заканчивающейся рождением 
недоношенного ребенка, резервные возможности ЩЖ и матери, 
и ребенка ограничены, что также диктует необходимость прове-
дения коррекции выявленных нарушений. Требует безусловного 
внимания и тот факт, что все исследуемые пары мать−дитя − жи-
тели Нижегородской области, являющейся эндемичной по йоду.

Выводы:
1. Относительная гипотироксинемия, выявленная у женщин 

1−й группы (матери детей с ВУИ), сопровождавшаяся увеличе-
нием объема щитовидной железы, свидетельствует о значитель-
ной функциональной нагрузке и возможном снижении адапта-
ционных возможностей, что сопровождалось повышением ча-
стоты осложненного течения беременности и родов, а также спо-
собствовало реализации внутриутробных инфекций у детей.

2. При сравнительном анализе выявлено достоверное повыше-
ние уровня ТТГ и Т4 у детей с манифестными ВУИ в остром пери-
оде заболевания. Не исключено, что высокие показатели Т4, на 
фоне гипертиреотропинемии связаны с внутриутробной стиму-
ляцией инфекционными агентами и нарушением конверсии Т4 в 
более активный Т3 на периферии. Последующее снижение уров-
ня Т4 (в большей степени у детей с ВУИ) на фоне нормализации 
клинических показателей может свидетельствовать не только об 
истощении тиреоидной системы, но в большей степени отража-
ет фазовость гормональной адаптации недоношенного ребенка.
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E.N.Solovieva
FEATURES THYROID HORMONE STATUS 

IN MOTHER PRETERM INFANTS DYAD 
WITH CONGENITAL INFECTIONS

Abstract. Autors examined 105 dyad of mother−preterm infants. 
Mothers had relative hypothyroxinemia and rising thyroid volume, 
these changes is evidence of significant functional load and potential 
decreese ability for adaptation. These changes correlate with increas-
ing frequency complicated pregnancy, delivery and realization of risk 
of congenital infections. Infants with acute manifestation of congeni-
tal infections had reliable increase TTG and T4. It is not inconceivable 
that high T4 and TTG together concerned with intrauterine stimula-
tion by anti−infectious antibodies and breacing peripheral conversion 
T4 via more active T3. Decrease T4 level (more 

Significant in infants with congenital infections combined with 
normalization clinical conditions can be evidence as emaciation of 
thyroid functions, as (more likely) phase hormone adaptation of pre-
term infant.
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Резюме. Кардиальные факторы являются основной причиной 
развития послеоперационных осложнений у геронтологических 
пациентов, страдающих хронической ишемией нижних конечно-
стей. Для оценки рисков оперативного лечения с 2003 года внедре-
ны балльные шкалы, рекомендованные Российским обществом ан-
гиологов и сосудистых хирургов. У больных с повышенным и вы-
соким риском хирургического вмешательства проводилась предо-
перационная подготовка в условиях специализированного терапев-
тического отделения. Для оценки ее эффективности у 41 геронто-
логического пациента проведено динамическое исследование по-
казателей систем перекисного окисления липидов и антиоксидант-
ной защиты. В ходе исследования установлено, что адекватная пре-
доперационная подготовка в 95,1% случаев приводит к снижению 
интенсивности процессов перекисного окисления липидов в систе-
ме крови с тенденцией к повышению уровня ферментов антиокси-
дантной защиты, что совпадает с клиническим улучшением состоя-
ния геронтологических больных. Внедрение такой системы оценки 
факторов риска, их адекватная коррекция позволили снизить число 
послеоперационных кардиальных осложнений с 12% до 6,9%, при 
этом летальность с 5,5% сократилась до 0%. 

Ключевые слова: хроническая ишемия нижних конечностей, 
перекисное окисление липидов, антиоксидантная защита.

Традиционно, у пациентов с хронической ишемией нижних ко-
нечностей (ХИНК) исследуется лишь липидный спектр крови, изме-
нения в котором являются патогенетическим механизмом, запуска-
ющим развитие типичных изменений в стенке сосудов. Однако, по 
данным некоторых авторов [6, 7], развитие и течение полиорганно-
го атеросклероза различно у больных разного возраста и зависит от 
длительности заболевания. Если среди пациентов молодого и сред-
него возраста в формировании и развитии атеросклероза прослежи-
вается ведущая роль дислипидемий и сосудистой реактивности, то в 
пожилом и старческом возрасте значение данного фактора падает. 
У геронтологических пациентов ведущую роль в прогрессировании 
атеросклеротического процесса играет именно фактор эндогенной 
интоксикации, которая определяется увеличением уровня содержа-
ния среднемолекулярных пептидов в крови и провоцирует процессы 
патологического старения. Это предположение легло в основу одной 
из множества гипотез старения − свободнорадикальной теории, свя-
зывающей причины возрастных изменений с накоплением молеку-
лярных повреждений свободными радикалами и продуктами пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ) [1, 4, 5, 7, 15, 17]. 

Свободнорадикальное окисление липидов является сложным, 
многостадийным процессом. В качестве субстратов ПОЛ выступа-
ют преимущественно ненасыщенные жирные кислоты фосфолипи-
дов биологических мембран. Активатором ПОЛ служат свободнора-
дикальные формы кислорода, образующиеся при одноэлектронном 
восстановлении или одноэлектронном переносе в ферментативных 
и неферментативных реакциях [1, 2, 3]. В результате реакций после-
довательно образуется широкий спектр продуктов: свободноради-
кальные интермедиаты ПОЛ, продукты начального этапа окисления 
липидов, а также промежуточные или вторичные соединения и ко-
нечные продукты ПОЛ [7, 11, 16]. Сами по себе свободные радика-
лы, перекиси крайне токсичны; они окисляют фосфолипиды и бел-
ки клеточных мембран, нарушая их целостность, инактивируют кле-
точные и мембранные ферменты [10, 15, 17]. Участие механизмов 
ПОЛ в процессе возрастной инволюции оценивается неоднозначно, 
хотя при старении зарегистрировано увеличение содержания неко-
торых продуктов ПОЛ, которым отводится центральная роль в ини-
циации возрастных изменений [16, 17]. Процессы ПОЛ протекают во 
всех клетках, однако наиболее мощным генератором свободных ра-
дикалов служат лейкоциты, тромбоциты, а также гепатоциты [14]. 
Регуляция свободнорадикального окисления обеспечивается в клет-
ке системой антиоксидантной защиты (АОЗ), которая включает не-
сколько элементов, ингибирующих процессы образования свобод-

ных радикалов или инактивирующих продукты перекисного окисле-
ния. К факторам, защищающим органы и ткани от избыточного пе-
реокисления, относятся ферментные системы, основные из которых: 
супероксиддисмутаза, превращающая супероксидные радикалы кис-
лорода в перекись водорода; каталаза, разрушающая перекись водо-
рода; пероксидаза, инактивирующая перекиси липидов с использо-
ванием восстановленного глутатиона, а также глутатионредуктаза, 
церулоплазмин и некоторые другие [1, 2, 16]. 

В норме, благодаря суммарной АОЗ тканей, ПОЛ поддерживает-
ся в организме на достаточно низком уровне. Интенсификации про-
цессов ПОЛ могут способствовать нарушения в системе естествен-
ной АОЗ [8, 16]. Многие заболевания сердечно−сосудистой систе-
мы сопровождаются активацией ПОЛ, или же активация ПОЛ слу-
жит звеном их патогенеза [9, 16]. Большую часть имеющейся поли-
органной патологии у геронтологических пациентов определяет и 
усугубляет высокий уровень ПОЛ в периферической крови [16]. В 
настоящее время клинический опыт и результаты эксперименталь-
ных исследований свидетельствуют о важной роли окислительного 
стресса в формировании сердечно−сосудистой патологии и о необ-
ходимости его ранней, планомерной антиоксидантной коррекции у 
пациентов с ХИНК, что необходимо, в том числе, и в процессе пре-
доперационной подготовки геронтологических пациентов к ангио-
хирургическим вмешательствам[14]. 

Цель работы – изучить влияние предоперационной коррекции 
сопутствующей патологии на активность системы ПОЛ и АОЗ, ча-
стоту развития кардиальных осложнений у геронтологических па-
циентов с ХИНК.

Материалы и методы
В представленное исследование был включен 41 пациент пожи-

лого и старческого возраста с диагностированной ХИНК и наличи-
ем показаний к хирургическому лечению. Средний возраст соста-
вил 63,5±2,83 лет. Мужчин было 38(92,8%), женщин − 3 (7,2%). 
Степень ишемии конечности оценивалась по классификации А.В. 
Покровского (1979) в модификации Европейского консенсуса 
(1992): у 17 пациентов (41,5%) − 2Б степени, у 9 (21,9%) – 3 степе-
ни и у 15 (36,6%) – 4 степени. 

 У всех больных имелись сопутствующие заболевания внутрен-
них органов, нередко сочетанные. Основные варианты выявленной 
сопутствующей патологии представлены в таблице 1.

 
 Таблица 1 

Характеристика сопутствующей патологии геронтологических па-
циентов, подвергнутых исследованию ПОЛ

Сопутствующая патология n %

Сердечно сосудистая

а) АГ 37  90,2
б) хроническая ИБС 41  100
в) инфаркт миокарда в анамнезе 9  22
г) нарушение сердечного ритма 16  39

Перенесенное ОНМК 3  7,3
Бронхолегочные заболевания 16  39
Заболевания желудочно кишечного тракта 15  36,6

Как видно из данных, представленных в таблице 1, чаще всего у 
этих пациентов встречалась сердечно − сосудистые заболевания. 

Для оценки рисков оперативного лечения использовались балль-
ные шкалы, рекомендованные Российским обществом ангиологов 
и сосудистых хирургов. Исследование ПОЛ и АОЗ выполнялось ге-
ронтологическим пациентам, у которых суммарный риск оцени-
вался в 5 и более баллов, при этом на кардиальный статус и артери-
альную гипертензию отводилось не менее 3 баллов. Предопераци-
онная подготовка проводилась в условиях профильного терапевти-
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ческого отделения. Исследование состояния ПОЛ сыворотки крови 
проводилось на базе лаборатории патофизиологии старения Сверд-
ловского областного клинического психоневрологического госпи-
таля для ветеранов войн. Контроль показателей ПОЛ и АОЗ плаз-
мы исследован в динамике на 1 и 4 сутки лечения в стационаре. 
Проанализированы показатели суммарной хемилюминесценции 
− светосуммы и амплитуды, содержание диеновых конъюгат (непо-
средственного маркера степени ПОЛ в организме) по методу И.Д. 
Стальной в модификациях А.П.Ястребова и В.Н. Мещанинова. Так-
же оценивалась активность ферментов АОЗ − каталазы, перокси-
дазы. Активность пероксидазы определяли по методу Т. Попова, Л. 
Нейковской [12]. Активность каталазы определяли по методу Баха−
Зубковой [16]. Содержание общих липидов определяли стандарт-
ным методом по калибровочной кривой и выражали в граммах на 
литр (г/л). Учитывая способность эритроцита в определенных усло-
виях, к числу которых относят активацию ПОЛ и ослабление анти-
окислительной активности , подвергаться гемолизу, изучена также 
перекисная и осмотическая резистентность эритроцитов[13]. Изу-
чено также содержание среднемолекулярных пептидов в сыворот-
ке крови, что является ориентировочным показателем степени эн-
догенной интоксикации. Метод основан на изменении оптической 
плотности сыворотки, оцениваемой на спектрофотометре. Опреде-
ление содержания общего белка сыворотки крови проводилось по 
биуретовому методу с использованием стандартных наборов реак-
тивов «Реакомплекс ДИА−М». 

Параллельно с исследованием систем ПОЛ/АОЗ плазмы, у герон-
тологических пациентов также оценивались такие показатели, как 
систолическое и диастолическое давление, частота сердечных сокра-
щений, частота дыхания, ударный объем сердца и фракция выброса. 

Статистический анализ выполнен с использованием пакета при-
кладных статистических программ Primer of Biostatistics Version 

4,03 by Stanton A.Glanz. Сравнение средних значений проводилось с 
помощью парного критерия Стьюдента. Различия считались стати-
стически значимыми при р< 0,05.

Результаты и обсуждение
В профильном терапевтическом отделении пациенты получали 

лечение, направленное на коррекцию выявленных соматических 
расстройств. Основные группы препаратов, использованных в пре-
доперационной терапии представлены в таблице 2. 

 Согласно данным из таблицы 2, наиболее часто применялись в 
предоперационной подготовке препараты для коррекции сердечно−
сосудистых расстройств и артериальной гипертензии, что объясни-
мо характером сопутствующей патологии геронтологических паци-
ентов.

Динамику показателей ПОЛ и АОЗ крови под влиянием проводи-
мой терапии сопутствующих заболеваний отражает таблица 3. 

Как следует из таблицы 3, у обследованных больных при посту-
плении наблюдалось состояние окислительного стресса, выражав-
шееся в увеличении концентрации продуктов ПОЛ и снижении 
мощности антиоксидантной системы. Величина светосуммы инду-
цированной хемилюминесценции обратно пропорциональна об-
щей антиокислительной активности плазмы крови: жирораство-
римых антиоксидантов в составе липопротеидов, водораствори-
мых низкомолекулярных антиоксидантов, а также плазменной ак-
тивности антиоксидантных ферментов, имеющих тканевое проис-
хождение. Так, например, концентрация диеновых коньюгат была 
высокой. Наиболее очевидной причиной этого, по всей вероятно-
сти, была гиперлипидемия, хотя количество общих липидов в ре-
зультате «стартовой» терапии снизилось. Уровень общего белка, на-
против, не изменился. Активность антиоксидантных ферментов ка-
талазы и пероксидазы обнаруживала тенденцию к повышению, не 
достигая при этом степени статистической значимости (р>0,05). 
Обращает на себя внимание снижение перекисной и осмотической 
резистентности эритроцитов, причем в большей степени − сниже-
ние перекисной резистентности (р<0,05). Вероятно, данную ситуа-
цию можно трактовать, как следствие уменьшения общей перекис-
ной активности сыворотки крови. 

На основании динамики ПОЛ и показателей АОЗ можно косвен-
но судить о тяжести состояния пациента и динамике в ходе лече-
ния. Снижение интенсивности ПОЛ и повышение антиокислитель-
ной активности плазмы у подавляющего (р<0,05) большинства 
больных (n=39; 95,1%) выражалось в уменьшении количества жа-
лоб, снижении средних цифр систолического и диастолического 
АД, ЧСС в сравнении с исходными данными, что подтверждено кли-
ническим улучшением и ультразвуковыми данными. 

Динамика показателей макрогемодинамики отражена в табли-
це 4.

Таблица 3
Усредненные показатели ПОЛ/АОЗ в динамике

Показатели М±m при поступлении М±m на 4 е сутки Разницав %
Светосумма отн. Ед. (норма 6582 7376 отн.ед.) 8925±404 5 634,00±333   37*
Амплитуда отн. ед. (норма 54 68 отн.ед.) 75±4 52,00±4   31*
Светосумма отн. Ед./общ.белок (норма 86,8 102,8 отн.ед.) 124,5±7,3 79,0±5,1   37*
Светосумма отн.ед./общ.липиды (норма 13917 14309 отн.ед.) 19436±1466 14536,00±1129   25*
Амплитуда отн.ед./общ.белок (норма 0,80 0,84 отн.ед.) 1,05±0,06 0,73±0,07   30*
Амплитуда отн. ед./общ.липиды (норма 117,4 128,3 отн.ед.) 165±13 135,00±12   18*
Диеновые коньюгаты сывор. крови (норма 1,548 1,750 мкмоль/мл сыв.) 2,255±0,249 1,626±0,188   28*
Диеновые коньюгаты /общ. липиды (норма 3,302 3,365) 4,50±0,65 3,79±0,37   16*
Резистентность Эр. Перекисная (норма 0,2 10,2 % гемолиза) 1,9±0,3 1,2±0,3   37*
Резистентность Эритроцитов Осмотическая (норма 0,5 9,13 % гемолиза) 5,01±0,47 4,70±0,42   6**
Каталаза цельной крови (норма 0,337 1,350 мккат./г Hb) 3,28±0,13 3,52±0,16  +7**
Пероксидаза цельной крови (норма 20 79,7 мккат./г Hb) 46,20±2,03 47,00±1,76    +2**
Средние молекулы сыв.крови (0,275 0,295 отн.ед.) 0,340±0,008 0,248±0,009   27*
Средние молекулы/общ.белок (норма 0,003 0,004 отн.ед.) 0,0054±0,0007 0,0034±0,0001   37*
Средние молекулы/ общ.липиды (норма 0,557 0,598 отн.ед.) 0,7254±0,0364 0,6345±0,0358   13**
Общий белок сыворотки (норма 64 85 г/л) 74±1 73±1   1**
Общ.липиды сыворотки (0,460 0,530 отн.ед.) 0,523±0,031 0,426±0,023   19**

Примечание: в этой и следующих таблицах * − стандартная ошибка <0,05, ** − стандартная ошибка >0,05

Таблица 2
Основные группы лекарственных средств, используемых в процессе 
предоперационной подготовки

Препарат Кол во больных n %
Бета адреноблокаторы (карведилол, метопролол) 21 51,3%
Ингибиторы АПФ (эналаприл, диротон) 25 60,1%
Антагонисты кальция (верапамил, амлодипин) 13 31,7%
Нитраты (ретардные формы) 19 46,3%
Сердечные гликозиды (дигоксин) 6 14,6%
Диуретики (гидрохлортиазид, верошпирон, арифон) 28 68,3%
Блокаторы протонной помпы или Н2 гистаминоблокаторы 12 29,3%
Ингаляционные бета 2 агонисты и бронхолитики 4 9,8%
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Согласно данным, представленным в таблице 4, в ходе предопе-
рационной терапии достигнуто снижение ЧСС, АД, фракции вы-
броса, увеличение ударного объема сердца, однако статистиче-
ски значимые изменения (р<0,05) отмечены только в динамике 
систолического давления. Необходимо отметить, что целью наше-
го лечения было не приведение АД к нормальным величинам, что 
может быть опасным у пожилых пациентов из−за возможного сни-
жения мозговой перфузии, а в большей степени профилактика из-
быточных гипертензивных реакций и защита миокарда от гипок-
сии.

Все пациенты, принявшие участие в исследовании систем ПОЛ 
и АОЗ, после проведения предоперационной подготовки были 
оперированы. 

Виды примененных оперативных вмешательств указаны в сле-
дующей таблице. 

 Таблица 5
Виды выполненных операций у пациентов с исследованием 

ПОЛ и предоперационной подготовкой

Виды операции Число больныхn =41 %
Аорто бифеморальное шунтирование 8 19,5%
Аорто бедренное шунтирование 10 24,4%
Подвздошно бедренное шунтирование 11 26,8%
Поясничная симпатэктомия+ревизия артерий 12 29,3%

Как следует из данных, представленных в таблице 5, пациен-
там после предоперационной подготовки и исследования систем 
ПОЛ и АОЗ крови в 70,7% были выполнены реконструктивные и 
в 29,3% случаев нереконструктивные вмешательства. Поясничная 
симпатэктомия выполнялась больным, у которых после ревизии 
артерий было принято решение о невозможности выполнения ре-
конструктивной операции в связи с выраженным и протяженным 
кальцинозом сосудов. 

В послеоперационном периоде лишь у 1 из пациентов, подвер-
гнутых углубленному изучению системы ПОЛ/АОЗ (2,4%), разви-
лось послеоперационное кардиальное осложнение – пароксизм 
мерцательной аритмии, который был купирован с помощью ме-
дикаментозных средств. 

 Специализированная предоперационная подготовка для герон-
тологических пациентов с повышенным и высоким риском опера-
тивного лечения была внедрена в нашей работе с 2003 года. До 
внедрения такой системы ведения больных, частота наблюдав-
шихся послеоперационных кардиальных осложнений составляла 
12%, при этом в 5,5% случаев они привели к летальному исходу. 
С 2003 года, когда пациенты с повышенным и высоким риском ста-
ли получать предварительное лечение на дооперационном этапе, 
частота развития кардиальных осложнений у данной группы боль-
ных снизилось до 6,9%, при этом летальных случаев не отмечено. 

 
Выводы 
Таким образом, на фоне адекватного предоперационного лече-

ния в 95,1% случаев происходит существенное снижение интен-
сивности процессов ПОЛ в системе крови с тенденцией к повыше-
нию уровня ферментов антиокислительной защиты, что совпада-
ет с клиническим улучшением состояния геронтологических боль-
ных. Этот позитивный процесс отмечается при разной степени вы-
раженности исходных нарушений, хотя исходные значения пока-
зателей ПОЛ/АОЗ различны. Вероятно, что некоторые изменения 
в системах ПОЛ и АОЗ происходят еще и потому, что многие при-
нимаемые пациентами препараты, обладая гипотензивными, ан-
тиангинальными, антиаритмическими свойствами, могут суще-
ственно изменять ход этих процессов в системе крови геронтоло-
гических пациентов даже в условиях предоперационного стресса. 
Так или иначе, но динамическое исследование состояния систем 

ПОЛ и АОЗ в системе крови являются альтернативными лабора-
торными критериями для оценки тяжести сопутствующей патоло-
гии и эффективности коррекции существующих функциональных 
расстройств у геронтологических пациентов.
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Таблица 4
Сравнительные показатели гемодинамики на 1−е и 4−е сутки лечения

1 е сутки(М±m) 4 е сутки (М±m) Разница в %
ЧСС (уд/мин.; норма 60 85) 69,44±1,78 64,25±1,66  7,5 **
Ударн. объем сердца (мл; норма 58,4 136) 77,55±3,89 81,41±3,71 +4,9**
Фракция выброса (%; норма 57,4 71,3) 68,27±0,73 67,62±0,64  0,9**
САД (мм рт. ст.; норма 120 140) 168,51±3,42 141,97±2,85  16*
ДАД (мм рт. ст.; норма 70 85) 87,82±1,70 78,09±1,25  10**
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Meschaninov V.N., Leschinskaya A.U.
PROCESSES OF THE LIPID PEROXYDATION 

AND ANTIOXIDANT DEFENCE AS EFFEC-
TIVENESS MARKER OF PREOPERATIVE 

PREPARATION IN GERONTOLOGICAL PA-
TIENTS WITH THE CHRONICAL ISCHEMIA 

OF LOWER LIMBS

Abstract. Cardial factors are the main reason of the development of 
the postoperative complications in gerontological patients with chroni-
cal ischemia of lower limbs. Scoring scales recommended by Russian 
Society of Angiologists and Vascular Surgeons were installed for risks 
evaluation of operative treatment since 2003. Patients with elevated and 
high risk of surgical intervention underwent preoperative preparation in 
conditions of specialised therapeutic department. The dynamic research 
of system indices of the lipid peroxidation and antioxidant defence was 
conducted in 41 gerontological patients for efficiency estimation. There 
was estimated that the adequate preoperative preparation leads to de-
creasing the rate intensity of the lipid peroxidation in the blood’s system 

with tendency of increasing the level of antioxidant defence enzyme in 
95,1%, and it is congruent with clinical response of condition in geron-
tological patients. Implementation of such system of risk factors assess-
ment and its adequate correction helped to decrease the number of car-
dial postoperative complications from 12% to 6,9%. The mortality was 
reduced from 5,5% to 0%.

Key words: chronical ischemia of lower limbs, lipid peroxidation, an-
tioxidant defence.

Авторская справка.
Мещанинов Виктор Николаевич – кафедра биохимии Уральской 
Государственной Медицинской Академии
Meschaninov Victor N. – The Ural State Medical Academy, head of the 
biochemistry department

Лещинская Алла Юрьевна - Городская Клиническая Больница №14, 
Leschinskaya Alla U. – The State Hospital №14, doctor of the angiosurgical 
department

Russia, Ekaterinburg, Sovetskaya str. 56-4
Phone: 8(343)352-83-87 mob. 89122650237
e-mail: allales75@mail.ru

УДК 616.831-001:616.8-092:355.257.6

Мякотных В.С., Бальберт А.А., Самойлова В.Н. 
КЛИНИКО МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ СОПОСТАВЛЕНИЯ У БОЛЬНЫХ С ОТДАЛЕННЫМИ 

ПОСЛЕДСТВИЯМИ СОВРЕМЕННОЙ БОЕВОЙ ЗАКРЫТОЙ ЧЕРЕПНО МОЗГОВОЙ ТРАВМЫ
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Резюме. С помощью методов магнитно−резонансной и ком-
пьютерной томографии (МРТ, КТ) головного мозга обследованы 
202 участника боевых действий в Афганистане, Чеченской респу-
блике и других «горячих точках», страдающие отдаленными по-
следствиями боевых закрытых черепно−мозговых травм (ЧМТ) с 
преобладающими клиническими синдромами: гипертензионно−
гидроцефальным (n=96), психоорганическим (n=56), эпилептиче-
ским (n=50). Выявлено, что каждому определенному клиническо-
му варианту отдаленных последствий ЧМТ соответствуют столь же 
определенные структурно−морфологические изменения головно-
го мозга. При этом у больных с гипертензионно−гидроцефальным 
синдромом преобладают признаки гидроцефалии и атрофические 
процессы в задней черепной ямке, в том числе в мозжечке; у боль-
ных с эпилептическим синдромом – гидроцефалия в сочетании с 
очаговыми изменениями в мозговом веществе; у пациентов с пси-
хоорганическим синдромом − атрофии подкорковых и мозжечко-
вых структур и признаки снижения КТ−перфузии. Определенное 
значение в возникновении и развитии атрофических процессов в 
мозговой ткани имеет не только сама боевая ЧМТ, но и патогене-
тически связанная с ней и пребыванием в зоне боевых действий 
сопутствующая патология – посттравматическое стрессовое рас-
стройство, сердечно−сосудистые заболевания, последствия пере-
несенных, особенно в Афганистане, тяжелых инфекций и интокси-
каций. Выявленные особенности взаимоотношений клинических 
синдромов и нейровизуализационных изменений необходимо учи-
тывать в процессе диагностики и лечения.

Ключевые слова: боевая ЧМТ, клинический синдром, нейрови-
зуализация. 

Среди клинических синдромов отдаленного периода боевой за-
крытой ЧМТ выделяются поражения черепно−мозговых нервов, це-
ребральный арахноидит, атрофия мозга, гидроцефалия, эпилепти-
ческий синдром, паркинсонизм, вегетативная дистония и др. Про-
грессирование последствий ЧМТ может проявляться различны-
ми вариантами деменции, эпилептическими изменениями лично-
сти [5−8], пограничными психопатологическими и эмоциональ-
но–личностными расстройствами: астеническими, психопатопо-
добными, фобическими, депрессивно–ипохондрическими [3,7,8], 
которые нередко выступают на первый план. 

Один из важнейших патогенетических механизмов формирова-

ния последствий закрытой ЧМТ – нарушение ликвородинамики. 
Внутричерепная гипертензия травматического генеза, ликворо–
дисциркуляторные нарушения являются частой причиной пост−
травматической головной боли, а гемодинамические нарушения у 
перенесших травмы коррелируют с ликвородинамическими [18]. 
Воз−никающая в результате травмы гидроцефалия является причи-
ной развития атрофии элементов мозговой ткани, сморщивания и 
уменьшения мозгового вещества, расширения желудочковых и су-
барахноидальных пространств, чем в значительной степени объяс-
няется раз−витие разнообразной психопатологической симптома-
тики последс−твий ЧМТ [4,8,14].

Результаты нейровизуализационных исследований [1,10,11,16,19] 
подтверждают незавершенность патологических процессов в отда-
ленном периоде ЧМТ. В оболочках и веществе мозга не только оста-
ются стойкие изменения тканей и посттравматические дефекты, но 
и прогрессируют нарушения крово– и ликворообращения, приводя-
щие к гипоксии тканей, частичной атрофии мозгового вещества, на-
растающему фиброзу оболочек. Определяются структурные измене-
ния в стволовых отделах мозга, в корково–подкорковых образовани-
ях, гипоталамусе, гипофизе, чем и объясняется формирование нару-
шений вегетативной, обменной и нейротропной регуляции. 

Для правильной оценки состояния больного с последствиями за-
крытой ЧМТ и выбора оптимальной тактики лечения имеют значе-
ние современные методики нейровизуализации – компьютерная и 
магнитно−резонансная томография (КТ и МРТ). В литературе име-
ется много работ, посвященных детальному описанию различных 
КТ и МРТ картин в острейший и острый период травмы, однако до-
вольно редко подробно описываются структурные изменения го-
ловного мозга в отдаленный период ЧМТ, в частности боевой, при 
сопоставлении выявленных нейровизуализационных изменений с 
разными клиническими синдромами. Настоящая работа призвана 
восполнить этот пробел. 

Цель исследования − показать зависимость патологических из-
менений на КТ, МРТ от клинических проявлений отдаленных по-
следствий боевой закрытой ЧМТ, полученной в условиях современ-
ных войн, вооруженных конфликтов.

Материал и методы исследования
Обследованы 202 пациента, участники боевых действий в Афга-
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нистане, Чеченской республике и других «горячих точках», пере-
несшие боевые закрытые ЧМТ и имеющие клинические проявле-
ния отдаленных последствий травмы, приведшие к инвалидности 
2−3 групп. В соответствии с тем или иным ведущим клиническим 
синдромом наблюдавшиеся больные были подразделены на 3 груп-
пы: 1−я − с преобладанием гипертензионно−гидроцефального син-
дрома (n=96, возраст 23−45 лет), 2−я – с преобладанием психоор-
ганического синдрома (n=56, возраст 25–45 лет), 3−я – с преобла-
данием эпилептического синдрома (n=50, возраст 27−44 лет). При-
знаки гипертензионно−гидроцефального синдрома присутствова-
ли также у многих пациентов 2−й и 3−й групп, однако здесь данный 
синдром рассматривался как сопутствующий, не являясь причиной 
инвалидизации больных.

МРТ головного мозга проводилась на аппарате «Образ−2» с напря-
женностью магнитного поля 0,14 Тесла. Оценивались показатели − на-
личие очаговых или диффузных изменений мозгового вещества, ин-
декс передних рогов боковых желудочков (ИПР), индекс тел боковых 
желудочков (ИТЖ), индекс III−го желудочка (ИIIIЖ), средняя ширина 
мозговых борозд. Расчеты показателей были стандартными [12]. 

КТ и КТ−перфузия проводились на спиральном томографе 
Siemens Emotion Duo. При простой КТ оценивались показатели, по-
добные МРТ. При КТ−перфузии для получения функциональной ин-
формации о церебральном кровотоке вводился кратковременный 
болюс контрастного вещества (КВ) «Ультравист 300», во время про-
хождения которого можно получать повторяющийся через одина-
ковый промежуток времени срез на одном уровне. Доза контраста 
40 мл при длительности сканирования 40 секунд и частоте отобра-
жения − 1 изображение в секунду. Исследование базируется на тео-
рии разведения индикатора: после внутривенного введения болю-
са КВ денситометрические показатели головного мозга временно 
увеличиваются. Информацию о состоянии церебрального кровото-
ка можно получить путем изучения распространенности и измене-
ний плотности головного мозга в разные периоды времени. Пара-
метры церебральной перфузии определяются при помощи различ-
ных математических алгоритмов и представляются в виде изобра-
жений с кодированными цветом параметрами. Основными параме-
трами являются следующие [17].

Церебральный кровоток (ЦК − Flow Perfusion CT). Параметр по-
казывает количество крови, которое проходит через ткань мозга за 
определенное время; измеряется количеством миллилитров крови 
на 100 г ткани мозга в минуту. Нормальные значения ЦК находят-
ся в пределах 50 − 80 мл. крови на 100 г ткани мозга в минуту. Обла-
сти мозга с большой энергетической потребностью, например, кор-
тикальной поверхности или подкорковых узлов, имеют иногда зна-
чения ЦК в 2 − 3 раза большие аналогичных значений для белого ве-
щества мозга. 

Объем церебрального кровотока (ОЦК – Blood Volume Perfusion 
CT). Определяется как процентное содержание кровеносных сосу-
дов в определённом объеме мозговой ткани. Поэтому высоко ва-
скуляризированные области головного мозга типа подкорковых 
узлов или кортикальной поверхности имеют более высокие значе-
ния ОЦК по сравнению с менее васкуляризированным белым веще-
ством. ОЦК является функциональным параметром и изменяется в 
зависимости от диаметра сосудов в контексте сосудистой ауторегу-
ляции. Нормальные показатели ОЦК − в пределах 0 − 6%.

 Среднее время транзита (СВТ) и время до максимума (ВМ – Time 
to peak Perfusion CT). Являются самыми распространенными пара-
метрами для описания нарушений перфузии. Между этими пара-
метрами и церебральным давлением перфузии имеется непосред-
ственная связь. Даже небольшие нарушения в снабжении кровью 
могут вести к увеличению СВТ и ВМ. Нормальные показатели ВМ 
− в пределах 0 − 14 сек.

Результаты исследований и их обсуждение.
Полученные результаты клинико−морфологических сопоставле-

ний представлены в таблице 1 и на рис. 1
Наиболее частым изменением, зарегистрированным на МРТ и 

КТ явилась открытая гидроцефалия, диагностированная в целом у 
124 (61,3%) больных. Критериями данного диагноза явились следу-
ющие: ИПР > 26; ИТЖ > 22,1; ИIIIЖ > 3.9; средняя ширина мозго-
вых борозд > 4 мм. Наибольшее относительное число больных с на-
личием признаков открытой гидроцефалии выявлено среди наблю-
дений 1−й группы, что в 2 раза (р<0,01) превышает аналогичные 
показатели среди представителей 2−й и 3−й групп наблюдений. 
Именно данная гидроцефалия может служить как структурной, так 
и функциональной основой известных клинических проявлений 
гипертензионно−гидроцефального синдрома [8]. Но при этом соот-
ношение числа пациентов с легкой степенью гидроцефалии к числу 
пациентов с умеренной гидроцефалией во всех группах составило 
59:65, то есть 0,9 (р>0,05) без достоверных различий по группам, 
что, в свою очередь, свидетельствует о том, что степень выраженно-
сти гидроцефалии далеко не всегда определяет развитие типичной 
клинической картины именно гипертензионно−гидроцефального 
синдрома. 

Интересным представляется факт того, что у 83 (41,1%) пациен-
тов из всех 3−х групп зарегистрировано выраженное расширение 
ликворных пространств полушарий и червя мозжечка, что в зна-
чительной степени указывает на наличие атрофических процес-
сов в этих структурах мозга. Наиболее часто данные изменения ре-
гистрировались среди представителей 3−й и 1−й групп наблюде-
ний, значительно реже – среди наблюдений 2−й группы (р<0,05). 
С одной стороны, выявленные различия свидетельствуют о мень-
шей заинтересованности и участии атрофических процессов в моз-
жечке в формировании и развитии психоорганического синдрома 
что вполне понятно. Но с другой стороны, представляется сложным 
соотнести выявленные у большинства больных 3−й группы атро-
фические изменения в структурах мозжечка с развитием у данных 
больных посттравматической эпилепсии. Возможно, что как у боль-
ных с посттравматическим гипертензионно−гидроцефальным син-
дромом, так и у больных с эпилептическим синдромом, посттрав-
матической эпилепсией атрофические процессы в мозжечке дей-
ствительно присутствуют примерно в равной степени, но при этом 
формирование эпилептической системы в сочетании со снижением 
противоэпилептического потенциала подверженных атрофии моз-
жечковых струткур приводит к преобладанию в клинической ситу-

Таблица 1 
Соотношение преобладающих клинических синдромов отдаленных последствий закрытой боевой ЧМТ и вариантов нейровизуализацион-
ных изменений

Ведущие клинические синдромы 
последствий ЧМТ

Варианты нейровизуализационных изменений

наличие гидроцефалии признаки атрофии червя 
и полушарий мозжечка

признаки атрофии 
подкорковых структур

очаговые изменения 
головного мозга

снижение КТ-
перфузии

n % n % n % n % n %
гипертензионно гидроцефальный (n=96) 81 84,4 46 47,9 4 4,2 7 7,3 17 17,5
психоорганический (n=56) 24 42,9 18 32,1 5 8,9 23 41,1 15 26,8
эпилептический (n=50) 19 38 26 52 16 32 5 10 24 48

Рис. 1. Частота выявления основных нейровизуализационных фе-
номенов у больных с разными вариантами клинических синдромов 
отдаленных последствий ЧМТ
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ации именно эпилептических припадков. В то же время при анали-
зе структуры парциальных припадков нами было отмечено отчет-
ливое присутствие вестибулярного компонента именно у тех боль-
ных, у которых при нейровизуализационных исследованиях выяв-
лялись атрофические процессы в мозжечке. Напрашивается пред-
положение о том, что либо мозжечковые структуры в указанных 
случаях могут быть в той или иной степени вовлечены в формиро-
вание эпилептической системы, возможно, за счет снижения из-
вестных противоэпилептических эффектов со стороны мозжечко-
вых образований, либо мы имеем дело с сочетанием эпилептиче-
ских припадков и неэпилептических пароксизмов, в данном случае 
вестибулярных, в определенной степени обусловленных патологи-
ческими процессами в мозжечке. 

Диффузные изменения структуры головного мозга в виде пе-
ривентрикулярной лейкомаляции (лейкоауроза) выявлены у 25 
(12,4%) пациентов. При этом распределение по группам наблюде-
ний было следующим: в 1−й группе − у 4 (4,2%) больных, во 2−й − у 
5 (8,9%), в 3−й − у 16 (32%). Представляется интересным отчетли-
вое преобладание (р<0,01) феномена лейкоауроза среди больных с 
посттравматической эпилепсией, тогда как данный феномен часто 
описывается при хронических сосудистых церебральных расстрой-
ствах и является почти облигатной находкой у представителей по-
жилого, а в особенности старческого возраста [2,9]. И это вновь за-
ставляет задуматься об исключительно травматическом генезе эпи-
лептического синдрома у наблюдавшихся нами больных, особенно 
в свете представлений об участии сосудистого фактора в развитии 

травматической болезни мозга [7,15,20] и об ускоренном, патоло-
гическом старении участников современных вооруженных кон-
фликтов, перенесших боевые ЧМТ, с развитием у них раннего ате-
росклероза, артериальной гипертонии, цереброваскулярных забо-
леваний [8,13]. 

Очаговые изменения вещества головного мозга в виде размягче-
ний, конвекситальных, субарахноидальных и порэнцефалических 
кист выявлены у 37 (18,3%) пациентов. При этом наибольшее отно-
сительное число подобного рода вариантов патологии зарегистри-
ровано среди наблюдений 2−й группы. В единичных случаях опре-
делялись незначительно выраженные аномалии развития − кисты 
прозрачной перегородки и кисты большой цистерны задней череп-
ной ямки. Отчетливое преобладание (р<0,01) очаговых изменений 
вещества головного мозга среди лиц, страдавших преимуществен-
но психоорганическим синдромом оказалось вполне ожидаемым с 
точки зрения наибольшей клинической выраженности симптома-
тики именно данного синдрома по отношению к симптоматике дру-
гих ведущих синдромов – гипертензионно−гидроцефального и эпи-
лептического. В то же время мы не ожидали столь редкого присут-
ствия очаговых патологических проявлений, имеющих значение 
эпилептогенных очагов, у лиц с посттравматической эпилепсией. 
Возможно, что на развитие эпилепсии у участников современных 
вооруженных конфликтов оказывает далеко не последнее влияние 
сочетание последствий боевой ЧМТ с посттравматическим стрессо-
вым расстройством (ПТСР), о чем указывалось ранее [13].

При проведения КТ−перфузии учитывались показатели, измеряе-

Рис. 2. Результат КТ−перфузии, свидетельствующий о наличии хронического нарушения мозгового кровообращения, способствующего 
развитию церебральных атрофических процессов сосудисто−травматического генеза. Окна КТ−перфузии, на которых проводятся измере-
ния, выводятся автоматически в правом нижнем углу каждого окна. В каждом окне − свой показатель.



55ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

мые в симметричных структурах головного мозга: в зрительных бу-
грах, в области внутренней капсулы, в корковых областях на уров-
не лобных и теменных долей головного мозга. Показатели ниже об-
щепринятой нормы были зарегистрированы только в очагах раз-
мягчения, выявленных также и на МРТ. Однако у многих больных 
было выявлено снижение ЦК, ОЦК и ВМ по сравнению со средним 
популяционным уровнем [17], что считается нейровизуализацион-
ным проявлением хронического нарушения мозгового кровообра-
щения, способствующего развитию атрофических процессов в моз-
ге уже не только исключительно травматического, но сосудисто−
травматического генеза (рис. 2). Подобного рода проявления в оче-
редной раз свидетельствуют об отчетливой роли сосудистого факто-
ра в формировании и развитии травматической болезни головного 
мозга, в том числе в сочетании с послевоенным ПТСР.

В целом у 56 (27,7%) больных было выявлено отчетливое сниже-
ние (р<0,01) уровня ЦК до 60±5 мл крови на 100 г ткани мозга в 
1 минуту, ОЦК − до 3±1%, ВМ − до 7±2%. Распределение числен-
ности больных с выявленными перфузионными расстройствами по 
группам выглядело следующим образом: в 1−й группе − 17 (17.7%) 
наблюдений, во 2−й − 15 (26.8%), в 3−й − 24 (48%).

Исходя из полученных нами данных, складывается представ-
ление о том, что каждому определенному клиническому вариан-
ту отдаленных последствий травматического повреждения голов-
ного мозга в результате современной боевой ЧМТ соответствуют 
столь же определенные морфологические изменения, определяе-
мые с помощью нейровизуализационных методов. Так, у больных 
с гипертензионно−гидроцефальным синдромом преобладают при-
знаки гидроцефалии и атрофические процессы в задней черепной 
ямке, в том числе в мозжечке; у больных с эпилептическим синдро-
мом на первый план выходят как гидроцефалия, так и очаговые из-
менения в мозговом веществе; у пациентов с психоорганическим 
синдромом наиболее значимыми являются атрофические процессы 
мозга в виде атрофии подкорковых и мозжечковых структур (см. та-
блицу 1). С другой стороны, нейровизуализационно определяемые 
признаки гидроцефалии отчетливо чаще (р<0,01) присутствуют 
у больных с превалированием гипертензионно−гидроцефального 
синдрома в структуре клинической симптоматики последствий бое-
вой ЧМТ, признаки атрофии мозжечка – у лиц с преобладанием пси-
хоорганического и гипертензионно−гидроцефального синдромов, 
атрофии подкорковых структур (р<0,01) – также в ситуации пре-
обладания расстройств психоорганического типа, очаговые цере-
бральные изменения отчетливо преобладают в связи с присутстви-
ем эпилептического синдрома, а снижение КТ−перфузии наиболее 
часто выявляется у лиц с психоорганическим синдромом, наименее 
– в ситуации преобладания гипертензионно−гидроцефального син-
дрома (рис. 1). Это позволяет в определенной степени прогнозиро-
вать вероятность возможного развития того или иного клиническо-
го синдрома в качестве преобладающего в общей клинической кар-
тине отдаленных последствий закрытой боевой ЧМТ 

Конечно же, определенное значение в возникновении и развитии 
атрофических процессов в мозговой ткани, кроме непосредствен-
но последствий боевой ЧМТ, имеет сопутствующая патология, в той 
или иной мере связанная как с перенесенной ЧМТ, так и с иными 
моментами, связанными с пребыванием в зоне боевых действий – 
ПТСР, ранним формированием сердечно−сосудистых заболеваний, 
последствиями перенесенных, особенно в Афганистане, тяжелых 
инфекционных заболеваний – тифа, малярии, гепатита, амебной 
дизентерии, посттравматической хронической алкогольной зави-
симостью и др. [8,13]. 

Выводы.
1. Наиболее часто встречающимися вариантами морфологиче-

ских нейровизуализационных изменений у больных с отдаленны-
ми последствиями закрытых боевых ЧМТ являются гидроцефалия и 
диффузные атрофические церебральные процессы, наиболее отчет-
ливо выраженные в подкорковых и мозжечковых структурах.

2. Для больных с отдаленными последствиями закрытой боевой 
ЧМТ характерна отчетливая взаимосвязь между вариантом преоб-
ладающего клинического синдрома и определенным нейровизуа-
лизационным типом поражения головного мозга, что необходимо 
учитывать в процессе диагностики и при назначении медикамен-
тозной и иных видов терапии для получения максимального эффек-
та от лечения.

3. Преобладание тех или иных нейровизуализационных феноме-
нов, определяемых с помощью КТ и МРТ, позволяет прогнозиро-

вать вероятность развития взаимосвязанных с ними клинических 
синдромов отдаленных последствий закрытой боевой ЧМТ. 

4. Определенную роль в происхождении и развитии посттравма-
тических структурных изменений головного мозга у бывших участ-
ников современных военных конфликтов играет целый комплекс 
этиопатогенетических факторов, так или иначе связанных с пре-
быванием в зоне боевых действий, и полученными там физически-
ми, психологическими травмами и последствиями инфекционно−
токсических заболеваний.
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Myakotnykh V.S., Balbert,A.A. Samoilovа V.N. 
CLINIC MORPHOLOGICAL COMPARISONS 

AT PATIENTS WITH THE REMOTE 
CONSEQUENCES MODERN THE FIGHTING 

CLOSED  CRANIOCEREBERAL TRAUMA

Abstract. By means of methods of a magnetic−resonant and computer 
tomography of a brain 202 participants of operations in Afghanistan, the 
Chechen republic and others «hot points», suffering by the remote con-
sequences of the fighting closed craniocereberal traumas with prevailing 
clinical syndromes are surveyed: hypertension, (n=96), psycho−organic 
(n=56), epileptic (n=50). It is revealed, that to each certain clinical 
variant of the remote consequences of a trauma of a brain there corre-
spond so certain structural−morphological changes of a brain. Thus at 
patients with hypertension syndrome attributes of a hydrocephaly and 
atrophic processes in a back cranial pole, including in a cerebellum pre-
vail; at patients with epileptic syndrome − a hydrocephaly in a combi-
nation with total changes in brain substance; at patients with psycho−
organic syndrome − atrophies subcrustal and structures of cerebellum 
and attributes of decrease computer tomography perfusion. The certain 
value in occurrence and development atrophic processes in a brain fabric 
the accompanying pathology − has not only a fighting trauma, but also 
connected with it and stay in a zone of operations posttraumatic stress-
ful frustration, cardiovascular diseases, consequences transferred, espe-
cially in Afghanistan, heavy infections and intoxications. The revealed 
features of mutual relations of clinical syndromes and neuroimaging 
changes are necessary for considering during diagnostics and treatment.

Keywords: a fighting trauma of a brain, a clinical syndrome, neuro-
imaging. 
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Тимербулатов В.М., Фаязов Р.Р., Тимербулатов Ш.В., Гареев Р.Н., Султанбаев А.У. 
ИНТРААБДОМИНАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ В ПРАКТИКЕ ХИРУРГА

 ГОУ ВПО «Башкирский государственный медицинский университет Росздрава», г. Уфа.

Резюме
. В статье представлены результаты лечения 348 больных с забо-

леваниями и травмами органов брюшной полости, сопровождаю-
щихся интраабдоминальной гипертензией различной степени вы-
раженности. В ходе лечения оценивались параметры гемодинами-
ки, дыхания, системы гомеостаза и показатели интраабдоминаль-
ного давления в периоперационном периоде. Интраабдоминальная 
гипертензия I степени имела место в 55,8%, II степени в 33%, III сте-
пени в 8,6%, IV степени в 2,6% наблюдений. При I и II степенях ин-
траабдоминальной гипертензии в послеоперационном периоде ав-
торы проводили консервативное лечение, включающее: активную 
аспирацию из кишечных зондов, как правило, парентеральную ин-
тенсивную терапию, эпидуральную блокаду. При III и IV степенях 
гипертензии, наряду с вышеуказанными мероприятиями, по жиз-
ненным показаниям выполняли декомпрессивную лапаротомию, а 
в послеоперационном периоде проводили дополнительно миопле-
гию (введение миорелаксантов) на фоне искусственной вентиля-
ции легких с целью увеличения комплайнса брюшной полости. До-
казано, что снижение интраабдоминального давления в течение 
первых 4−5 суток раннего послеоперационного периода в среднем 
на 4−5 мм рт. ст./сут является прогностически благоприятным при-
знаком, свидетельствующим об эффективности интенсивной тера-
пии, об отсутствии послеоперационных осложнений и о стабили-
зации основного патологического процесса, а быстрое нарастание 
интраабдоминального давления со скоростью 2−3 мм рт. ст./ч, как 
правило, является показанием к выполнению декомпрессивной ла-
паротомии.

Ключевые слова: интраабдоминальная гипертензия, интрааб-
доминальное давление, давление в брюшной полости, зондовая де-
компрессия, декомпрессивная лапаротомия.

Введение 
В последнее время в медицинской литературе все чаще встреча-

ются публикации, посвященные вопросам диагностики и лечения 
интраабдоминальной гипертензии (ИАГ) и синдрома интраабдо-
минальной гипертензии (СИАГ) [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7]. По их данным, 

клиническая диагностика СИАГ достаточно сложна и субъективна: 
данный синдром можно заподозрить при резком увеличении объе-
ма живота с последующим развитием полиорганной недостаточно-
сти (дыхательной, печеночно−почечной, сердечно−сосудистой не-
достаточности, энцефалопатии) [8, 9]. Окончательный диагноз вы-
ставляется после измерения интраабдоминального давления (ИАД) 
[10]. В современном виде ИАД определяется как установившее-
ся давление, заключенное в брюшной полости [11]. На сегодняш-
ний день измерение и интерпретация его показателей при ведении 
больных хирургического профиля выполняются в единичных кли-
никах страны, о чем свидетельствуют публикации по данной теме 
[1, 2, 8]. Практические хирурги недостаточно осведомлены о про-
блеме ИАГ и роли ИАД у хирургических больных. В клинической 
практике ИАД измеряется крайне редко и, следовательно, не пред-
принимаются попытки коррекции ИАГ [8]. В настоящее время нет 
единых тактических подходов в диагностике и лечении данного со-
стояния.

Учитывая актуальность проблемы, нами выполнено исследова-
ние, при котором изучена возможность улучшения показателей ле-
чения больных с ургентными абдоминальными состояниями путем 
ранней диагностики ИАГ, ее коррекции в до−, интра− и послеопера-
ционных периодах.

Материал и методы
В клинический материал вошли 348 больных с острыми хирур-

гическими заболеваниями и травмами органов брюшной полости, 
осложненными ИАГ. Данные больные госпитализированы в экс-
тренном порядке в отделения абдоминальной хирургии, общей хи-
рургии и колопроктологии Больницы скорой медицинской помощи 
г. Уфы в период с 2003 по 2009 г.г. Среди больных мужчин было 139 
(40%), женщин 209 (60%), причем более 60% больных были стар-
ше 60 лет. По причине развития ИАГ больные распределились сле-
дующим образом: острая обтурационная толстокишечная непрохо-
димость – 89 больных (25,6%), острая спаечная кишечная непро-
ходимость – 42 (12,1%), осложнения гастродуоденальных язв – 54 
(15,5%), перитонит – 42 (12,1%), травмы органов брюшной поло-
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сти – 45 (12,9%), острое нарушение мезентериального кровообра-
щения – 31 (8,9%) и другие заболевания – 45 (12,9%). Исследование 
показателей ИАД проводилось при поступлении в приемном отде-
лении, после операции в условиях отделения реанимации и интен-
сивной терапии, а у 126 (36,2%) больных интраоперационно. 

Как наиболее точный и достоверный способ диагностики ИАГ 
нами использовалось измерение уровня давления в мочевом пу-
зыре. По литературным данным данный метод считается «золотым 
стандартом» измерения ИАД [12, 13, 14].

При трудностях катетеризации мочевого пузыря, при травмах 
мочевого пузыря, аденоме предстательной железы и нарушениях 
целостности тазового кольца давление измерялось в прямой кишке 
или в желудке. Измерения проводились от 2 до 8 раз в сутки в зави-
симости от тяжести состояния больных и динамики ИАД. 

Первичное измерение выполнялось манометром для измерения 
ИАД собственной конструкции в силу его портативности, удобства 
в использовании и независимости от внешних источников электри-
ческого питания. Данный манометр состоит из градуированной 
трубки, шприца и трехходового крана. Мониторирование ИАД в по-
слеоперационном периоде проводилось инвазивным измерителем 
низких давлений ИиНД 500/75 «Тритон» отечественного производ-
ства и закрытой системой для измерения давления в брюшной по-
лости фирмы «Spiegelberg» (Германия), датчик которого в ряде слу-
чае интраоперационно устанавливался в брюшную полость через 
дренажную трубку. 

Вместе с тем проводилась оценка показателей деятельности сер-
дечно− сосудистой системы, параметров дыхания, показателей го-
меостаза, диуреза. Общность патологических механизмов, развива-
ющихся при ИАГ, определяла схожесть подходов к коррекции воз-
можных нарушений со стороны дыхания и кровообращения.

Все больные были оперированы. Оперативные вмешательства 
выполнялись под интубационным наркозом с использованием ми-
орелаксантов. С целью декомпрессии верхних отделов желудочно−
кишечного тракта всем больным до операции устанавливался на-
зогастральный зонд. Лапароскопические оперативные вмешатель-
ства выполнялись, если ИАД не превышало 15 мм рт. ст. ввиду того, 
что карбоксиперитонеум усиливает выраженность ИАГ и тканевой 
гипоксии. 

При острой обтурационной толстокишечной непроходимости 
выполнены: обструктивная резекция толстой кишки − 12 больным, 
у 35 больных оперативное вмешательство завершено выведением 
двуствольной колостомы, у 42 больных наложен первичный межки-
шечный анастомоз после проведения открытой декомпрессии тол-
стой кишки. С целью уточнения распространенности опухолевого 
процесса 16 больным выполнена диагностическая лапароскопия. 

Действенными методами хирургической коррекции ИАГ у боль-
ных с обтурационной толстокишечной непроходимостью явились: 
в дооперационном периоде эндоскопическая «туннелизация» обту-
рирующей просвет опухоли посредством лазерной коагуляции у 8 
больных; лапаротомия и зондовая декомпрессия толстой кишки, 
основанная на ирригации толстой кишки физиологическим раство-
ром с сорбентом с последующей активной аспирацией ее содержи-
мого у 74 больных. 

При спаечной кишечной непроходимости у 33 больных выполнен 
лапароскопический адгезиолизис, у 5 адгезиолизис выполнен через 
лапаротомный доступ, у 4 выполнена резекция тонкой кишки с ад-
гезиолизисом через лапаротомный доступ.

При перфоративных язвах желудка и 12−перстной кишки у 41 
больного ушивание перфорационного отверстия выполнено через 
лапароскопический доступ, у 6 через минилапаротомный, у 7 через 
лапаротомный.

При острых нарушениях мезентериального кровообращения 12 
больным оперативное вмешательство выполнено через лапаротом-
ный доступ, 19 больным выполнена диагностическая лапароскопия 
с последующей конверсией в лапаротомию. У 18 больных выполне-
на резекция кишки.

Все оперативные вмешательства, выполненные через широкий 
лапаротомный доступ завершались интубацией кишечника с ис-
пользованием двухпросветных назогастроинтестинальных и ано-
ректальных зондов.

При разделении больных в зависимости от уровня ИАД использо-
валась классификация ИАГ, предложенная D. Meldrum с соавт. [15], 
предусматривающая 4 степени повышения ИАД: I – 10–15 мм рт. 
ст., II – 16–25 мм рт. ст., III – 26–35 мм рт. ст., IV – более 35 мм рт. ст. 

Результаты и обсуждения 
Результаты первичной оценки уровня ИАД у больных, поступив-

ших в приемное отделение клиники оказались следующими.
У 194 (55,8%) больных уровень ИАД находился в пределах 10–15 

мм рт. ст., что соответствовало I степени ИАГ, у 115 (33%) – в преде-
лах 16–25 мм рт. ст., что соответствовало II степени гипертензии. У 
30 (8,6%) больных уровень ИАД соответствовал III степени (26–35 
мм рт. ст.), а у 9 (2,6%) – IV степени ИАГ (более 35 мм рт. ст.), то есть 
СИАГ, соответствующий III и IV степеням гипертензии, имел место 
в 11,2% наблюдений. 

Последующее мониторирование ИАД позволило оценить его ди-
намику в послеоперационном периоде, судить о его тяжести в сопо-
ставлении с другими общеклиническими, функциональными, лабо-
раторными и другими параметрами (шкала Глазго, оценка по кри-
териям АРАСНЕ, прогноз по методике искусственных нейронных 
сетей и др.).

У 303 (87,1%) больных в раннем послеоперационном периоде в 
течение 5 суток отмечали постепенное снижение ИАД в среднем на 
4−5 мм рт. ст. за сутки. Такую динамику в послеоперационном пе-
риоде следует считать прогностически благоприятной: она свиде-
тельствует об эффективности проводимой интенсивной терапии, 
и как правило, об отсутствии послеоперационных осложнений или 
купировании дооперационного осложнения или основного заболе-
вания. У 45 (12,9%) больных отмечалась отрицательная прогрессия 
ИАД. При этом 39 (11,2%) больным с ИАГ была выполнена рела-
паротомия в связи с развитием внутрибрюшных осложнений − пе-
ритонитом, несостоятельности швов анастомозов, ранней спаеч-
ной кишечной непроходимости. При этом релапаротомия поми-
мо устранения причин осложнения выполняла роль декомпрессии 
брюшной полости. Возможно, благодаря своевременно проведен-
ной декомпрессии брюшной полости 312 (89,7%) больных выписа-
лись с благоприятным исходом. У 36 (10,3%) больных все проведен-
ные мероприятия, включая декомпрессивную лапаротомию и пол-
ный объем интенсивной терапии, не позволили избежать леталь-
ного исхода. Необходимо отметить, что в последней группе боль-
ных в ряде случаев дежурным персоналом недооценивались состо-
яние больных и показатели ИАД, в связи с чем лапаротомия выпол-
нялась с опозданием.

Следует подчеркнуть, что в ряде случаев повышение показателей 
ИАД в послеоперационном периоде явилось признаком неблагопо-
лучия в брюшной полости. Так, у 27 (7,8%) больных с положитель-
ной динамикой после выполненного оперативного вмешательства, 
повторное повышение показателей ИАД на 4−5 сутки явилось инди-
катором ранних послеоперационных осложнений, требующих вы-
полнения повторных оперативных вмешательств. Отмечено также, 
что летальный исход наступал при быстром нарастании ИАД со ско-
ростью 2−3 мм рт.ст. в час, в течение ближайших 7−8 часов.

При I и II степенях ИАГ в послеоперационном периоде проводи-
лось консервативное лечение, включающее: активную аспирацию 
из кишечных зондов, как правило, парентеральную интенсивную 
терапию, эпидуральную блокаду. Данный объем неотложной помо-
щи, позволял купировать гипертензию в указанных стадиях, не до-
пуская ее прогрессирование.

При III и IV степенях ИАГ, наряду с вышеуказанными меропри-
ятиями, по жизненным показаниям выполняли декомпрессив-
ную лапаротомию, а в послеоперационном периоде проводили до-
полнительно миоплегию (введение миорелаксантов) на фоне ис-
кусственной вентиляции легких с целью увеличения комплайнса 
брюшной полости.

При I и II степенях ИАГ летальный исход имел место в 11 случаях. 
При III степени летальный исход был констатирован у 9 больных, 
при IV степени благоприятных исходов не было − у всех 9 (100%) 
больных течение заболевания завершилось летальным исходом. Та-
ким образом, при III – IV степеней ИАГ, то есть в условиях развив-
шегося компартмент−синдрома или СИАГ летальность составила 
46,2%.

Мониторирование ИАД в послеоперационном периоде показа-
ло, что динамика его показателей зависит от исходного давления. 
Чем выше давление, тем медленнее снижение давления, что связа-
но с присоединением реперфузионного и дистресс−синдромов. По-
этому необходимо учитывать то обстоятельство, что помимо хирур-
гической коррекции, интенсивная посиндромная терапия является 
также основополагающим элементом успеха лечения синдрома аб-
доминальной компрессии. 
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Выводы
1. Мониторирование ИАД позволяет объективно судить о тече-

нии послеоперационного периода.
2. Постепенное снижение ИАД в среднем на 4−5 мм рт. ст. в сут-

ки в течение первых 4−5 суток послеоперационного периода явля-
ется прогностически благоприятным признаком, свидетельствую-
щим об эффективности интенсивной терапии, об отсутствии после-
операционных осложнений и о стабилизации основного патологи-
ческого процесса.

3. При быстром нарастании ИАД со скоростью 2−3 мм рт. ст./час 
возникает необходимость в безотлагательной декомпрессии брюш-
ной полости, так как длительность абдоминального компартмент 
синдрома на протяжении 7−8 часов является неблагоприятным 
прогностическим критерием.

4. При I – II степенях ИАГ эффективно консервативное лечение, 
при III – IV степенях (синдром интраабдоминальной гипертензии), 
как правило, дополнительно требуется выполнение экстренной де-
компрессивной лапаротомии.
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Timerbulatov V.M., Fayazov R.R., Timerbulatov 
Sh.V., Gareev R.N., Sultanbaev A.U.

INTRA ABDOMINAL HYPERTENSIA IN 
PRACTICE OF THE SURGEON

Abstract. The article presents the results of the treatment that was 
given to 348 patients with diseases and injuries of organs of the abdominal 
cavity which are accompanied with intra−abdominal hypertensia of 
different degree of manifestation. In the course of the treatment we have 
analyzed the parameters of hemodynamics, respiration, homeostasis 
system and the indices of intra−abdominal pressure in the perioperative 
period. Intra−abdominal hypertensia of the 1st stage occurred in 55,8% 
cases of the observations, the 2nd stage – 33%, the 3rd stage – 8,6% and the 
4th stage – 2,6%. In the cases of the 1st and 2nd stages of intra−abdominal 
hypertensia in the post operative period the investigators provided 
conservative treatment including active aspiration from intestinal 
tubes, as a rule, parenteral intensive care, epidural block. In addition 
to foregoing measures in the cases of 3rd and 4th stages of hypertensia 
the investigators performed decompressive laparotomy by life−saving 
indication and in the post operative period myoplegia (introduction 
of muscle relaxant) was provided extra against artificial pulmonary 
ventilation in order to increase the compliance of the abdominal cavity. 
It is proved that the reduction of intra−abdominal pressure by 4−5 
mm Hg within the first 4−5 days of the early post operative period is 
a prognostic favorable sigh which indicates effectiveness of intensive 
care, absence of postoperative complications and stabilization of a basic 
pathologic process, and fast increase of intra−abdominal pressure at a 
velocity of 2−3 mm Hg per hour, as a rule, is an indication to perform 
decompressive laparotomy.

Keywords: intra−abdominal hypertensia, intra−abdominal pressure , 
post operative period, probe decompression, decompressive laparotomy
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Резюме. Изучена частота клинико−лабораторных признаков за-
болевания в двух группах пациентов. В первую группу вошли паци-
енты (176), у которых на основании коллегиального решения был 
установлен диагноз острого абсцесса легкого. Вторую группу соста-
вили пациенты (151) с диагнозом пневмонии. По результатам рас-
чета показателей чувствительности и специфичности каждого из 
признаков определены ведущие проявления острого абсцесса лег-
кого. Сформулировано стандартное эпидемиологическое определе-
ние случая острого абсцесса легкого у взрослых. 

Ключевые слова: взрослые, острый абсцесс легкого, стандарт-
ный эпидемиологический случай.

В связи с высокой летальностью, актуальность совершенствова-
ния оптимизации методов ранней диагностики, лечения и профи-
лактики острого абсцесса легкого в современной пульмонологии 
и торакальной хирургии безусловна. Следует отметить, что до сих 
пор в отечественной медицине не сложилось единого взгляда на 
классификацию данной патологии. Есть предложения даже заме-
нить термин «абсцесс легкого» таким термином как «ограниченная 
гнойная деструкция» [4]. Между тем, общепринятая классифика-
ция гнойных заболеваний легких, представленная в МКБ 10−го пе-
ресмотра, все же определяет абсцесс легкого как самостоятельное 
заболевание (J85). Абсцесс легкого – гнойно−деструктивная напол-
ненная гноем полость, окруженная участком воспалительной пери-
фокальной инфильтрации легочной ткани [3].

Распространенность абсцесса легкого точно неизвестна. Это об-
стоятельство в значительной степени обусловлено тем, что стан-
дартное эпидемиологическое определение случая абсцесса легко-
го, т. е. набор лабораторно−диагностических и клинических крите-
риев, позволяющих решить, имеется ли у конкретного индивидуу-
ма данное заболевание, остается неразработанным. В свою очередь 
сложность разработки определения случая связана с тем, что рент-
генологический метод, считающийся «золотым стандартом» диа-
гностики острого абсцесса легкого, на самом деле оказывается не-
достаточно чувствительным и специфичным [1]. Так, с одной сто-
роны, нередко при рентгенологическом обследовании больного на-
блюдается эффект суммации изображений жидкостных и тканевых 
структур легкого [2], что не всегда позволяет выявить полость с го-
ризонтальным уровнем жидкости, столь характерную для абсцес-
са легкого в фазу дренирования. С другой стороны, сама по себе по-
лость может формироваться при таких, например, заболеваниях, 
как туберкулез, паразитарные инвазии (эхинококкоз), опухоли лег-
ких и др. В связи с этим стандартное эпидемиологическое определе-
ние случая абсцесса легкого, помимо признаков полости в легком 
по результатам рентгенологического обследования, должно содер-
жать дополнительные клинические признаки, отличающиеся высо-
кой чувствительностью и специфичностью по отношению к изуча-
емой патологии.

Цель работы – разработка стандартного эпидемиологического 
определения случая острого абсцесса легкого у взрослых.

Материалы и методы исследования. Особенности клиническо-
го течения острого абсцесса легкого для определения эпидемиоло-
гического стандарта этой патологии изучены с помощью аналити-
ческого приема «случай−контроль». Работа проведена на базе то-
ракального и пульмонологического отделений одной из клиниче-
ских больниц г. Перми по данным медицинских карт стационар-
ного больного (ф. №003/у). Наблюдения проведены в двух груп-
пах больных. В первую группу вошли 176 пациентов, у которых на 
основании коллегиального решения хирургов был установлен диа-
гноз острого абсцесса легкого (с секвестрацией и без). В разработ-
ку, таким образом, вошли те больные, у которых на рентгенограм-
ме грудной клетки было зафиксировано наличие одиночной окру-
глой полости в легком с горизонтальным уровнем жидкости и на-
личием перифокальной инфильтрации. Диаметр полости абсцес-
са в среднем составлял 7,5 ± 0,8 см, минимальный размер − не ме-
нее 2 см. Средний срок госпитализации от начала заболевания со-

ставил 32,6±0,5 суток. Началом заболевания считали появление 
первых признаков пневмонии. Учет клинических симптомов аб-
сцесса проводили в фазе дренирования, т. е. на момент формиро-
вания полости в легком, выявляемой по результатам рентгеноло-
гического исследования грудной клетки. Рентгенологическое ис-
следование грудной клетки проводили в двух основных проекци-
ях в динамике у всех пациентов, в ряде случаев выполнена томо-
грамма. Непременным условием отбора пациентов для наблюдения 
служило отсутствие у них какого−либо заболевания, которое могло 
бы, кроме абсцесса, вызвать формирование полости в легком (ту-
беркулез, паразитарная инвазия, опухоль), или осложнения само-
го абсцесса (пиопневмоторакс, эмпиема плевры, флегмона груд-
ной стенки и др.). Все пациенты получали антибактериальную те-
рапию в соответствии с национальными рекомендациями лечения 
пневмонии и гнойных заболеваний легких, ряду больных проведе-
ны санационные видеоабсцессоскопии. Микробиологическое ис-
следование содержимого абсцесса не проводилось. Исследование 
мокроты 148 пациентов с острым абсцессом на наличие аэробно и 
факультативно−анаэробных условно−патогенных бактерий в 61 % 
случаев выявило наличие таких микроорганизмов, как стафилокок-
ки, стрептококки, энтеробактерии, псевдомонады.

В качестве группы сравнения был взят 151 пациент с диагнозом 
острой пневмонии. Основным критерием отбора данных больных 
было наличие воспалительного инфильтрата в легком, выявлен-
ного по результатам двукратного рентгенологического обследова-
ния. Пневмония характеризовалась средним или тяжелым течени-
ем, сегментарным или долевым поражением. Средние сроки госпи-
тализации от начала заболевания составили 18,2 ± 0,2 суток. Учет 
клинических симптомов проводили на момент госпитализации 
больного в пульмонологическое отделения с клиникой острой пнев-
монии. Исследование мокроты 112 пациентов с пневмонией на на-
личие аэробно и факультативно−анаэробных условно−патогенных 
бактерий в 78 % случаев выявило стрептококки, стафилококки, эн-
теробактерии. Все пациенты с пневмонией получали антибактери-
альную терапию в соответствии с национальными рекомендация-
ми лечения пневмонии.

Первоначально были изучены все клинические проявления и 
отобраны те из них, которые среди больных с типичным абсцес-
сом легкого встречались достоверно чаще, чем в группе пациентов 
с пневмонией. Затем были рассчитаны показатели чувствительно-
сти и специфичности каждого признака острого абсцесса легкого 
и их сочетаний [6]. Показатель чувствительности признака (соче-
таний признаков) определяли как долю пациентов среди больных с 
абсцессом, у которых наблюдались эти симптомы, показатель спец-
ифичности − как долю пациентов среди больных пневмонией, у ко-
торых анализируемые клинические проявления отсутствовали. Для 
расчета чувствительности и специфичности полученных данных 
использовали стандартную таблицу оценки результатов теста:

Результат теста
Заболевание

есть Нет
Положительный a B
Отрицательный c D

Чувствительность и специфичность признака (сочетаний при-
знаков) определяли по формулам:

чувствительность = а / (а + с)Ч100 %;
специфичность = d / (d + в)Ч100 %.
Помимо статистических приемов оценки чувствительности и 

специфичности признаков рассчитывали среднюю ошибку пока-
зателей и оценку достоверности различий показателей с помощью 
t−критерия Стьюдента [5]. Все статистические расчеты проводили 
на ЭВМ в среде WINDOWS с использованием специализированного 
программного пакета STATISTICA версии 6 компании StatSoft Inc. 
(USA).
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Таблица 4
Чувствительность и специфичность сочетаний симптомов острого абсцесса легкого у взрослых 

Сочетание симптомов Чувствительность, % Специфичность, %
Влажный кашель и др. симптомы (кроме гнойной мокроты, отставания грудной клетки в акте дыхания) 96,9 55
Гнойная мокрота и др. симптомы (кроме влажного кашля, отставания грудной клетки в акте дыхания) 91,5 66,2
Отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания и др. симптомы (кроме влажного кашля, 
гнойной мокроты) 60,2 60,3

Влажный кашель, гнойная мокрота и др. симптомы (кроме отставания грудной клетки в акте дыхания) 91,5 70,2
Влажный кашель, отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания и др. симптомы (кроме 
гнойной мокроты) 53,4 68,2

Гнойная мокрота, отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания и др. симптомы (кроме 
влажного кашля) 49,4 84,1

Влажный кашель, гнойная мокрота, отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания 51,1 86,1

Таблица 1
Частота отдельных клинических симптомов заболевания у взрослых пациентов с острым абсцессом легкого и пневмонией

Симптом
Пациенты с диагнозом «острый абсцесс легкого» 

(n=176)
Пациенты с диагнозом 
«пневмония»(n=151) p

абс. % ± m абс. % ± m
Влажный кашель 170 96,9±1,7 68 45±4 <0,05
Сухой кашель 4 2,3±1,5 38 25,2±3,5 <0,05
Одышка 147 83,5±3,7 132 87,4±2,7 >0,05
Боль в грудной клетке 118 67±4,7 123 81,5±3,2 <0,05
Фебрильная температура тела 126 71,6±4,5 117 77,5±3,4 >0,05
Субфебрильная температура тела 47 26,7±4,4 33 21,9±3,4 >0,05
Гнойная мокрота 161 91,5±2,1 51 33,8±3,8 <0,05
Кровохарканье 53 30,1±4,6 0 0 <0,05
Отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания 106 60,2±4,9 60 39,7±4 <0,05
Притупление перкуторного звука 75 42,6±4,9 132 87,4±2,7 <0,05
Ослабленное дыхание 168 95,5±2,1 114 75,5±3,5 <0,05
Влажные хрипы 70 39,8±4,9 60 39,7±4 >0,05
Сухие хрипы 62 35,2±4,8 42 27,8±3,6 >0,05
Лейкоцитоз со сдвигом лейкоцитарной формулы влево 131 74,4±3,3 123 81,5±3,2 >0,05
Увеличение СОЭ 176 100 151 100 >0,05

Таблица 2
Чувствительность и специфичность симптомов острого абсцесса легкого у взрослых 

Симптом Чувствительность, % Специфичность, %
Влажный кашель 96,9 55

Гнойная мокрота 91,5 66,2
Кровохарканье 30,1 100
Отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания 60,2 60,3
Ослабленное дыхание 95,5 24,5

Таблица 3
Частота различных сочетаний ведущих симптомов у взрослых пациентов с острым абсцессом легкого и пневмонией

Сочетание симптомов 
Пациенты с диагнозом «острый абсцесс легкого» (n=176)

абс. % ± m
Влажный кашель, гнойная мокрота и др. симптомы (кроме отставания грудной клетки в акте 
дыхания) 161 91,5±2,1

Влажный кашель, отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания и др. симптомы 
(кроме гнойной мокроты) 94 53,4±3,8

Гнойная мокрота, отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания и др. симптомы 
(кроме влажного кашля) 87 49,4±3,8

Влажный кашель, гнойная мокрота, отставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания 90 51,1±3,8

Результаты исследования и их обсуждение. 
Сравнительная оценка частоты симптомов у больных с острым 

абсцессом легких и пневмонией показала (табл. 1), что из 15 изу-
ченных симптомов (за исключением результатов рентгенограммы) 
5 симптомов у больных с острым абсцессом легкого встречались до-
стоверно чаще, чем у больных пневмонией. Такими признаками 
оказались: влажный кашель, гнойная мокрота, кровохарканье, от-
ставание одной из половин грудной клетки в акте дыхания, осла-
бленное дыхание. Одышка, фебрильная температура тела, субфе-
брильная температура тела, влажные хрипы, сухие хрипы, лейко-
цитоз со сдвигом лейкоцитарной формулы влево, увеличение СОЭ 

встречались одинаково часто как у взрослых пациентов с острым 
абсцессом легкого, так и с пневмонией. Сухой кашель, боль в груд-
ной клетке, притупление перкуторного звука при перкуссии груд-
ной клетки достоверно чаще отмечались у пациентов с пневмони-
ей.

Расчет показателей чувствительности и специфичности клиниче-
ских проявлений, которые встречались среди пациентов с острым 
абсцессом легкого достоверно чаще, чем в группе больных с пнев-
монией, показал (табл. 2), что такой симптом, как кровохарканье, 
несмотря на 100 % − ную специфичность, обладал низкой чувстви-
тельностью (30,1%). Ослабленное дыхание, напротив, при 95,5 % 
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− ной чувствительности имело низкую специфичность (24,5 %). В 
то же время показатели чувствительности и специфичности влаж-
ного кашля, гнойной мокроты, отставания одной из половин груд-
ной клетки в акте дыхания превышали 55 %. 

Анализ частоты встречаемости различных сочетаний ведущих 
симптомов у взрослых пациентов с острым абсцессом легкого по-
зволил установить (табл. 3), что одновременно два таких призна-
ка острого абсцесса легких, как влажный кашель и гнойная мокро-
та (в сочетании с другими менее чувствительными и специфич-
ными симптомами) наблюдались у 91,5 ± 2,1 % больных. Сочета-
ние влажного кашля с отставанием грудной клетки в акте дыхания 
встречались лишь у 53,4 ± 3,8 % пациентов, сочетание гнойной мо-
кроты с отставанием грудной клетки в акте дыхания – в 49,4 ± 3,8 
%. Сочетание из трёх признаков (влажный кашель, гнойная мокро-
та, отставание грудной клетки в акте дыхания) имели место у 51,1 
± 3,8 % пациентов. Иными словами, при абсцессе легкого наиболее 
часто наблюдалась комбинация таких клинических симптомов, как 
влажный кашель и гнойная мокрота. При этом показатель частоты 
такой комбинации симптомов был не ниже, чем показатели часто-
ты влажного кашля и гнойной мокроты в отдельности (96,9 и 91,5 
% соответственно).

Оценка чувствительности и специфичности разных сочетаний 
трех ведущих симптомов острого абсцесса легкого выявила (табл. 
4), что комбинация влажного кашля и отставания грудной клет-
ки в акте дыхания имеет низкую чувствительность (53,4 %) и низ-
кую специфичность (68,2 %). Сочетание гнойной мокроты и отста-
вания грудной клетки в акте дыхания и комбинация из трёх сим-
птомов при высокой специфичности (84,1 – 86,1 %), имеют низкую 
чувствительность (49,4 – 51,1 %). В то же время сочетание влажно-
го кашля и гнойной мокроты отличается высокой чувствительно-
стью – 91,5 % и высокой специфичностью – 70,2 %. Причем пока-
затель специфичности указанной комбинации признаков оказыва-
ется выше, чем специфичность наличия влажного кашля и гнойной 
мокроты в отдельности (55 и 66,2 % соответственно).

Таким образом, стандартное эпидемиологическое определение 
случая острого абсцесса легкого у взрослых должно включать, как 
минимум, наличие полости в легком с горизонтальным уровнем 
жидкости на рентгенограмме грудной клетки и хотя бы один из та-
ких симптомов, как влажный кашель и гнойная мокрота. В виду 
того, что ранее разработка эпидемиологического стандарта случая 
абсцесса легкого не проводилась, можно рекомендовать получен-
ные результаты для стандартизации выявления и внедрения в прак-
тику работы пульмонологов и торакальных хирургов общепринято-
го подхода к регистрации данной патологии. 
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кроме раннего и ускоренного старения. Календарный возраст че-
ловека не дает представления о степени возрастного повреждения 
организма и не может служить надежным критерием для опреде-
ления продолжительности предстоящей жизни. Люди одного пола 
и календарного возраста имеют разную степень возрастных нару-
шений в органах и системах, различные генетические детерминан-
ты, патологию систем и органов, они испытали на себе выраженное 
в различной степени влияние повреждающих факторов внешней 
среды. В связи с этим в качестве меры жизнеспособности, наиболее 
полно отражающей функциональное состояние организма, исполь-
зуется не календарный, а биологический возраст (БВ), характеризу-
ющий реальную степень постарения организма [5]. И при этом осо-
бенный интерес представляет ускоренное старение, сопровождаю-
щееся изменением уровня ПОЛ и АОС у ветеранов современных во-
оруженных конфликтов, перенесших боевую ЧМТ и имеющих кли-
нические проявления отдаленных ее последствий. 

Цель исследования   показать зависимость показателей БВ, уров-
ня ПОЛ и антиоксидантной защиты (АОЗ) от клинической карти-
ны последствий боевой закрытой ЧМТ у бывших участников бое-
вых действий в Афганистане, Чеченской республике и в других «го-
рячих точках».

Материал и методы исследования. 
Обследованы 202 пациента − участники современных войн и 

вооруженных конфликтов, перенесшие боевые ЧМТ и имеющие 
клинические проявления последствий травмы в виде преоблада-
ния гипертензионно−гидроцефального (n=96, возраст 23−45 лет), 
психоорганического (n=56, возраст 25–45 лет) и эпилептического 
(n=50, возраст 27−44 лет) синдромов. Больные были подразделе-
ны на 3 группы, соответствующие выделенным клиническим син-
дромам, отражающим клиническую ситуацию последствий ЧМТ в 
целом.

Клиническая картина последствий ЧМТ полисимптомна и по-
лисиндромна, но в большинстве своем как раз и складывается из 
выделенных нами синдромов − гипертензионно−гидроцефального 
(ликвородинамического), психоорганического и эпилептическо-
го [1]. Проявлениями гипертензионно−гидроцефального синдро-
ма могут быть нарастающая и утихающая головная боль, тошнота, 
рвота, сонливость и угнетение сознания, диплопия, появление за-
стойных дисков зрительных нервов, гипертоническая ангиопатия 
сетчатки, преходящие эпизоды нарушения зрения, увеличение си-
столического артериального давления (АД), сочетающегося с бра-
дикардией и урежением частоты дыхания (триада Кушинга) и др. 

Психические нарушения в период отдаленных последствий ЧМТ 
чаще всего представлены травматической энцефалопатией с асте-
ническими проявлениями, апатией,  психопатизацией,  циклоти-
моподобными  реакциями. Нередко психические нарушения вы-
ражаются травматическими эндоформными психозами, травма-
тической  деменцией, травматическим неврозом, эмоционально−
волевыми психопатоподобными расстройствами и травматиче-
ским дисфорическим синдромом.

 Более половины случаев посттравматической эпилепсии возни-
кают в течение первого года после травмы. Преобладающий тип 
припадков – парциальные, нередко с вторичной генерализацией. 
Абсансы для посттравматической эпилепсии нехарактерны. У 50% 
больных с посттравматической эпилепсией возникает ремиссия, 
чаще всего в течение первых 3 лет. 

Надо отметить, что признаки гипертензионно−гидроцефального 
синдрома присутствовали не только у пациентов 1−й группы на-
блюдений, но и у многих представителей 2−й и 3−й групп, однако 

Резюме.
С целью определения зависимости показателей биологическо-

го возраста (БВ), уровня перекисного окисления липидов (ПОЛ) и 
антиоксидантной защиты (АОЗ) от клинической картины послед-
ствий боевой закрытой черепно−мозговой травмы (ЧМТ) у быв-
ших участников современных боевых действий обследованы 202 
пациента с клиническими проявлениями последствий данной ЧМТ 
в виде гипертензионно−гидроцефального, психоорганического и 
эпилептического синдромов. Выявлено характерное для участни-
ков современных боевых действий ускоренное старение организ-
ма, сопровождающееся существенными изменениями уровня ПОЛ 
и АОЗ системы крови, степень выраженности которых зависит от 
варианта клинического синдрома, преобладающего в клинической 
картине последствий боевой ЧМТ. Рекомендуется включать в стан-
дарты восстановительной терапии подобного рода больных сред-
ства с антиоксидантной направленностью.

Ключевые слова: боевая черепно−мозговая травма, ПОЛ, АОЗ.

Несомненно актуальна проблема реабилитации больных с по-
следствиями боевых черепно−мозговых травм (ЧМТ), требующая 
разработки новых методов диагностики и лечения с учетом спец-
ифики поражения и индивидуальных психофизиологических осо-
бенностей пострадавших. Среди участников современных военных 
конфликтов велико число еще молодых людей, перенесших хрони-
ческий психоэмоциональный стресс (ХПЭС) боевой обстановки и 
«накопивших» в своем организме значительное число заболеваний 
[2]. Данная ситуация, осложненная развитием так называемого 
посттраматического стрессового расстройства (ПТСР) – сложного 
полисиндромального образования с наличием стойких многолет-
них переживаний прошлой и настоящей психотравмирующей си-
туации [1,2], способствует активизации процесса ускоренного, па-
тологического старения [3], которое в значительной степени может 
быть обусловлено известной свободнорадикальной теорией старе-
ния, основанной на накоплении повреждений клеток [4, 5]. Неко-
торые позиции указанной теории мы сочли целесообразным пред-
ставить.

Существование большинства живых организмов, за исключени-
ем некоторого количества облигатных анаэробных микроорганиз-
мов, невозможно представить себе в отсутствии кислорода, являю-
щегося неотъемлемым компонентом метаболических процессов в 
живых клетках. Однако, существование организмов в богатой кис-
лородом окружающей среде несет в себе и постоянную угрозу для 
их существования [6]. При включении кислорода в процессы жиз-
недеятельности постоянно в существенном количестве образуют-
ся различные активные формы кислорода (АФК), [4,5,6]. Одновре-
менно биомолекулы могут легко подвергаться окислению и разру-
шению под действием АФК [4,6]. Соответственно, выживание ор-
ганизмов в кислородной среде сильно зависит от репарации окис-
лительных повреждений. Поэтому для ограничения интенсивно-
сти свободнорадикальных процессов и уровня окислительных по-
вреждений в ходе эволюции возникла особая антиоксидантная си-
стема (АОС), состоящая из большого числа согласованно работаю-
щих специфических ферментов и группы низкомолекулярных при-
родных антиоксидантов (АО). При различных отклонениях от нор-
мального функционирования организма может развиться дисба-
ланс между интенсивностью продукции АФК, свободнорадикально-
го окисления (СРО) и уровнем функциональной активности АОС. 
Это, в свою очередь, вызывает усиление окислительных поврежде-
ний биомолекул, развитие дисфункции клеток и тканей и, в конеч-
ном итоге, гибель организма [5]. 

Старение является «физиологической нормой» во всех случаях, 
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они рассматривались у них в качестве сопутствующего синдрома, 
не являлись причиной инвалидизации.

Показатели биологического возраста (БВ) рассчитывались по ме-
тодике, используемой в течение многих лет в нашей клинике [3,5]. 
Методика определения БВ основана на том, что у различных лиц 
при одном и том же календарном возрасте наблюдаются отчетли-
вые различия по степени возрастного износа физиологических си-
стем организма, обменных процессов и морфофункциональных 
структур. Приводимая методика определения БВ имеет в качестве 
математической основы метод множественной линейной регрес-
сии с высокой корреляцией с популяционным стандартом – долж-
ным БВ [5]. При определении БВ степень старения пациента оце-
нивалась по наиболее важным показателям деятельности основных 
параметров систем организма [3,5] и рассчитывалась по програм-
ме «Bioage» на персональном компьютере «Pentium–4НТ» в про-
грамме Microsoft Excel.

Для определения состояния ПОЛ и АОЗ системы крови проводи-
лось исследование светосуммы хемилюминесценции (ХЛ) и диено-
вой конъюгации (ДК) как показателей активности ПОЛ; определе-
ние уровня ферментов каталазы и пероксидазы как показателей ак-
тивности АОЗ. Также производилось определение содержания сред-
немолекулярных пептидов (СМП) как ориентировочного призна-
ка эндогенной интоксикации организма, показателей перекисной 
и осмотической резистентности эритроцитов (соответственно ПРЭ 
и ОРЭ), определяющих способность эритроцитов к гемолизу и кос-
венно подтверждающих активность ПОЛ. Исследовалось также со-
держание общих липидов и общего белка сыворотки крови.

Результаты исследований и их обсуждение
На первом этапе исследований были рассмотрены средние значе-

ния показателей БВ и календарного возраста (КВ). Последние в на-
шем случае приближались к показателям должного БВ (ДБВ), рас-
считываемого нами по формуле ДБВ=0,863хКВ+6,85 [3,5], поэ-
тому ДБВ можно было исключить из проводимого анализа. Кроме 
того, боевые действия в Афганистане велись в период 1979 – 1989 
годов, в Чечне – в 1995–1996 и 1999–2001 годы. Поэтому, в силу за-
кономерных различий в показателях среднего КВ у участников аф-
ганских и чеченских событий БВ этих двух контингентов ветера-
нов боевых действий («афганцев» и «чеченцев») рассматривался от-
дельно.

Средний календарный возраст «чеченцев» во всех группах соста-
вил 30,59+4,04 лет, «афганцев» − 41,71+4,96 лет. Средний БВ раз-
личался по группам в зависимости от ведущего клинического син-
дрома отдаленных последствий закрытой боевой ЧМТ, что пред-
ставлено в таблице 1.

При этом разница показателей среднего БВ и среднего КВ по вы-
деленным группам наблюдений также оказалась различной:

В 1−й группе (гипертензионно−гидроцефаличепский синдром) у 
«чеченцев» она составила 6,54±5,11 лет, у «афганцев» − 6,03+5,06 
лет; во 2−й группе (психоорганический синдром) – соответствен-
но 17,15+4,75 лет и 14,94+5,67 лет, в 3−й группе (эпилептический 
синдром) – также соответственно 10,97+5,18 лет и 7,93+4,62 лет. 
На рисунке 1 разница между БВ и КВ по группам наблюдений пред-
ставлена в виде диаграммы.

Как видно из представленных данных, у пациентов, проходивших 
службу в Чечне и Афганистане и имеющих клинические проявления 
последствий ЧМТ, показатели БВ достоверно (Р<0,05) выше пока-
зателей Максимальную разницу средних значений данных показа-
телей имеют пациенты с преобладанием психоорганического син-
дрома в клинической картине травматической болезни головного 
мозга, менее выраженную разницу – пациенты с эпилептическим 
синдромом и еще меньшую – с гипертензионно−гидроцефальным. 
Налицо отчетливая взаимосвязь темпа ускоренного старения орга-
низма с вариантом преобладающего клинического синдрома.

Полученные показатели ПОЛ системы крови, АОЗ и некоторые 
другие представлены в сравнительном аспекте, с учетом преоблада-
ющего варианта клинического синдрома последствий боевой ЧМТ, 
в таблице 2.

Как следует из таблицы 2, усредненные показатели СМП, ка-
талазы, общего белка, общих липидов по всем трем группам на-
блюдений различались недостоверно (Р>0,05). В то же время, во 
2−й группе пациентов (с психоорганическим синдромом) и в 3−й 
группе (с эпилептическим синдромом), произошло достоверное 
(Р<0,05) возрастание средних показателей ДК и увеличение пока-
зателей светосуммы ХЛ, что свидетельствует об активации процес-
сов ПОЛ, а во 2−й группе, кроме того, выявлено уменьшение актив-
ности пероксидазы, что указывает на ослабление активности систе-
мы АОЗ. Также в группе пациентов с ведущим психоорганическим 
синдромом произошло достоверное повышение ПРЭ и снижение 
ОРЭ, что свидетельствует об истощении процессов резистентности 
организма, возможно, вследствие повышения ПОЛ и снижения ан-
тиокислительной активности. 

При сравнении показателей ПОЛ и АОЗ у ветеранов афганских и 
чеченских событий по отдельности существенной разницы не вы-
явлено.

При анализе полученных результатов исследований определяет-
ся следующая картина: 

Больные с гипертензионно−гидроцефальным синдромом, являю-
щимся ведущим в клинической картине последствий боевой ЧМТ, 
имеют ускоренный тип старения организма, который соответству-
ет 4−му функциональному классу старения [5]. Показатели ПОЛ и 
АОЗ при этом не имеют существенных отличий от среднепопуля-
ционных.

У лиц с ведущим в клиники последствий боевой ЧМТ психоорга-
ническим синдромом выявляется резко ускоренный тип старения 
организма, который соответствует 5−му функциональному клас-
су старения [5]. У них же обнаруживается повышение показателей 
ПОЛ при понижении показателей АОЗ, что проявляется снижением 
резистентности клеток периферической крови (ОРЭ), в результате 
чего усиливается гемолиз эритроцитов и, как следствие, гипоксия 
тканей и органов [5].

У пациентов с преобладанием эпилептического синдрома выяв-
ляется ускоренный и резко ускоренный тип старения организма, 
которые соответствуют 4−му и 5−му функциональным классам ста-
рения [5]. При этом выявляется повышение показателей ПОЛ, но 
без сопутствующего снижения показателей АОЗ. Поэтому показате-
ли резистентности эритроцитов не снижены, что свидетельствует о 
некоторой компенсации свободнорадикального окисления антиок-
сидантными механизмами.

Учитывая, что эпилептический синдром чаще возникает после бо-
лее тяжелых ЧМТ, чем гипертензионно−гидроцефальный [1], мож-
но говорить о связи тяжести перенесенной травмы мозга с уров-
нем перекисного окисления в отдаленном ее периоде − чем тяжелее 
ЧМТ, тем выше окажется в дальнейшем уровень ПОЛ системы кро-
ви. Этот факт необходимо учитывать в процессе ранней и поздней 
реабилитации пациентов. С другой стороны, одним из механизмов 
развития психоорганического синдрома после ЧМТ нередко явля-
ется дополнительное воздействие токсических веществ (алкоголя, 
наркотиков и др.) при использовании их больными в посттравма-
тическом периоде с целью облегчения тяжелых субъективных пере-

Таблица 1
Средний БВ участников современных военных конфликтов в зависи-
мости от ведущего клинического синдрома отдаленных последствий 
ЧМТ

Ведущий клинический синдром Средний БВ 
«чеченцев»

Средний БВ 
«афганцев»

Гипертензионно гидроцефальный (n=96) 37,13±6,18 47,61±5,15
Психоорганический (n=56) 47,74±5,46 56,65±6,37 
Эпилептический (n=50) 41,56±6,31 49,64±4,27 

Рис. 1. Различия средних значений БВ и КВ в зависимости от веду-
щего клинического синдрома и контингента участников современ-
ных войн.
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живаний известного ПТСР [1,3]. Можно предположить, что имен-
но данная хроническая интоксикация приводит к снижению защит-
ных свойств организма, проявляясь в снижении уровня АОЗ, и, как 
результат, вызывает в дальнейшем повреждение клеточных струк-
тур тканей и органов, в том числе и головного мозга с развитием со-
ответствующей клиники. 

Выводы. 
1. Для участников современных вооруженных конфликтов, пе-

ренесших боевые ЧМТ, характерно ускоренное старение организ-
ма, сопровождающееся существенными изменениями уровня ПОЛ 
и АОЗ системы крови.

2. Имеется строгая специфичность изменений БВ, уровня ПОЛ и 
АОЗ в зависимости от варианта клинического синдрома, преобла-
дающего в клинической картине последствий боевой ЧМТ.

3. Для получения максимального эффекта лечения больных с по-
следствиями боевых ЧМТ необходимо включать в программу вос-
становительной терапии использование средств с антиоксидант-
ной направленностью.
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CONDITION LIPID PEROXIDATION AND 
BIOLOGICAL AGE OF PARTICIPANTS OF THE 
MODERN CONFRONTATIONS, WHICH HAVE 
TRANSFERRED FIGHTING CRANIOCEREBER-

AL TRAUMAS

Abstract. With the purpose of definition of dependence of parameters 
of biological age, a level lipid peroxidation and antioxidationing protection 

against a clinical picture of consequences of the fighting closed cranioce-
reberal trauma at former participants of modern operations are surveyed 
202 patients with clinical displays of consequences of the given trauma in 
the form of hypertension, psycho−organic and epileptic syndromes. The 
accelerated ageing of the organism, accompanied by essential changes of 
a level lipid peroxidation and antioxidizing protection of system of blood, 
which degree of expressiveness depends on a variant of the clinical syn-
drome prevailing in a clinical picture of consequences of a fighting trauma 
of a brain is revealed characteristic for participants of modern operations. 
It is recommended to include in standards of regenerative therapy of a 
similar sort of patients of means with antioxidationing an orientation.

Keywords: a fighting craniocereberal trauma, lipid peroxidation, anti-
oxidizing protection.
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Таблица 2
Сравнительные результаты биохимических исследований больных с различными клиническими вариантами последствий боевой ЧМТ

Биохимические показатели
Клинические синдромы последствий боевой ЧМТ

Гипертензионо гидроцефальный Психоорганический Эпилептический
СМП (отн. ед.) 0,246±0,09 0,269±0,1 0,243±0,11
Общий белок (г/л) 70,38±4,64 69,88±4,81 69,46±4,89
Общие липиды (г/л) 0,530±0,12 0,487±0,17 0,603±0,18
Каталаза (мкКат/г) 3,81±0,22 3,21±0,19 3,28±0,17
Пероксидаза (мкКат/г) 36,56±2,49 22,59±3,74* 33,98±3,16
ПРЭ (отн. ед.) 1,18±0,08 2,44±0,20* 1,77±0,14
ОРЭ (отн. ед.) 6,56±0,45 3,62±0,42* 5,72±0,36
ДК (отн. ед.) 1,67±0,13 2,72±0,23* 2,08±0,15*
Светосумма ХЛ (отн. ед.) 6094,42±312,31 7727,24±456,52* 6920,19±414,34*

Примечание: * – Р<0,05.
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Резюме. С помощью гистологических и морфометрических мето-
дов изучены в сравнительном аспекте приспособительные реакции 
тучных клеток и кровеносных сосудов в биоптатах слизистой оболоч-
ки десны 55 здоровых, половозрелых крыс. Все животные разделены 
на три группы. Животным 1−ой группы (25 крыс) проводилось од-
нократное, дистанционное, в непрерывном режиме облучение дес-
ны в области левых нижних моляров с применением диодного лазе-
ра «Улей – 2КМ» (Россия) с длиной волны 890 нм, мощностью 0,5Вт и 
экспозицией 30 сек. Второй группе (25 крыс) проводилось однократ-
ное облучение десны в зоне левых нижних моляров с помощью излу-
чающей головки диодного лазера «ИРЭ – Полюс» (Россия) в непре-
рывном, контактном режиме с длиной волны 970 нм, мощностью 25 
мВт и экспозицией 30 сек. Животные 3−ей группы (5 крыс) служи-
ли контролем, облучение не проводилось. Биоптаты у животных 1 и 
2−ой групп забирали через 1 мин, на 1, 3, 5, 7−е сутки после лазерно-
го облучения, а также у крыс 3−ей группы. Результаты исследования 
показали, что в ранние сроки (через 1 мин, на 1−е сутки) после воз-
действия НИЛИ с длиной волны 970 нм отмечалось более значитель-
ное увеличение числа и индекса дегрануляции тучных клеток, а уве-
личение диаметра сосудов и площади, занимаемой ими, регистриро-
валось и на 3, 5, 7−е сутки опытов по с сравнению с действием НИЛИ 
с длиной волны 890 нм.

Ключевые слова: низкоинтенсивное лазерное излучение, слизи-
стая оболочка десны, тучные клетки, кровеносные сосуды

В настоящее время одним из широко распространенных и эффек-
тивных методов лечения стоматологических заболеваний является 
лазерная терапия [2]. При этом применяют низкоинтенсивное ла-
зерное излучение (НИЛИ) как красного (630 нм), так и инфракрас-
ного (890 нм и 970 нм) диапазонов [6, 10].

Принято считать, что применение НИЛИ инфракрасного диапазо-
на в клинической практике определяется спектром его действия. Глу-
боко проникая в ткани, НИЛИ данного спектра приводит к актива-
ции физиологических процессов как в условиях нормы, так и пато-
логии [2, 5]. Вместе с тем, многие вопросы, касающиеся морфоло-
гии адаптационных процессов, развивающихся в слизистой оболоч-
ке десны (СОД) на воздействие НИЛИ с длиной волны 890 нм и 970 
нм остаются неизученными. Неясна при этом роль различных ткане-
вых структур. В первую очередь это касается тучных клеток (ТК), по-
скольку при воздействии лазерного излучения они остаются одними 
из мобильных элементов, играющих важную роль в процессах адап-
тации тканей к этому физическому фактору [3, 4]. Это обусловлено 
тем, что ТК при дегрануляции выделяют большое количество цито-
кинов, факторов роста, медиаторов, которые участвуют в активации 
клеток микроокружения, хемотаксиса, ангиогенеза, матриксных ме-
таллопротеиназ [5].

Цель работы
На основе гистологических и морфометрических методов изучить 

в сравнении приспособительные реакции ТК и кровеносных сосудов 
СОД крысы на воздействие НИЛИ инфракрасного спектра с длиной 
волны 890 нм и 970 нм.

Методика исследования
Исследование проведено на 55 здоровых лабораторных половоз-

релых крысах обоего пола массой 210−250г. Опыты проводили в 
соответствии с приказами МЗ СССР №755 от 12.08.77г. и №701 от 
27.07.78г. об обеспечении принципов гуманного обращения с живот-
ными. Все животные были разделены на три группы: 1−я (25 крыс) 
– опытная и 2−я – (25 крыс) – опытная, 3−я (5 крыс) – контрольная.. 
Все эксперименты проводили под внутримышечным введением зале-
тила (2мг/кг веса крысы). Животные опытных групп укладывались 
на стол в положении на спине, передние и задние конечности фикси-
ровались растяжками к специальным держалкам. Затем, оттягивая 
пинцетом вниз нижнюю губу, проводили лазерное облучение СОД в 

области левых нижних моляров. Животным 1−ой группы проводи-
ли однократное, контактное, в непрерывном режиме облучение с по-
мощью диодного лазера «Улей – 2КМ» (Россия) с длиной волны 890 
нм, мощностью 25 мВт и экспозицией 30 сек. У животных 2−ой груп-
пы применяли однократное, дистанционное, в непрерывном режи-
ме излучение диодного лазера «ИРЭ − Полюс» (Россия) с длиной вол-
ны 970 нм, мощностью 0,5 Вт и экспозицией 30 сек Важно отметить, 
что указанные параметры лазерного излучения (длина волны, мощ-
ность, экспозиция, режимы воздействия) применяются в стоматоло-
гической практике [2, 6, 10]. 

У крыс 1−ой и 2−ой группы через 1 мин, на 1,3,5 и 7−е сутки по-
сле лазерного облучения, а также у животных 3−ей, проводили би-
опсию СОД в области левых нижних моляров. Взятие биоптатов осу-
ществлялось с помощью специального биопсийного форцепта, снаб-
женного щипчиками (“Karl Storz”, Cermany). При этом диаметр полу-
чаемого биоптата составлял до 0,3 см. Следует подчеркнуть, что ука-
занные сроки исследования считаются достаточными для проявле-
ния прямых эффектов низкоинтенсивной лазерной терапии [9]. Био-
птаты СОД фиксировались в 10% нейтральном растворе формалина, 
обезвоживались в спиртах возрастающей крепости, заливались в па-
рафин. С парафиновых блоков готовились серийные срезы, которые 
окрашивались гематоксилином и эозином для обзорной микроско-
пии и количественной оценки кровеносных сосудов, толуидиновым 
синим (pH 2,0) для выявления кислых гликзаминогликанов, содержа-
щихся в гранулах ТК [7]. С помощью компьютеризированной систе-
мы анализа цветового изображения и программы «Диаморф Cito−W» 
(Россия) под световым микроскопом («Leica», Германия) подсчиты-
вались: количество ТК (мм2) при увеличении х 50, а под масляной 
иммерсией – недегранулированые и дегранулированные ТК при уве-
личении х 1000 в 10 полях зрения. Затем вычисляли индекс деграну-
ляции ТК = Д·100% /Д + Н, где Д – число дегранулированных ТК, Н 
– число недегранулированных ТК. Нами выделялись следующие сте-
пени дегрануляции ТК: 1−я – слабо дегранулированные (1−2 гранулы 
за пределами клетки); 2−я – выраженная дегрануляция (до 10 выде-
лившихся гранул); 3 – я – более 10 выделившихся гранул, тотальная 
дегрануляция [8]. При увеличении х 400 подсчитывалась доля пло-
щади (%) среза, занятая кровеносными сосудами, а также определял-
ся диаметр сосудов (мкм). Статистическая обработка цифровых дан-
ных проводилась методом вариационной статистики с применением 
критерия Стьюдента [1]. Различия между сравниваемыми показате-
лями считали достоверными при Р < 0,05.

Результаты исследования
Данные сравнительного морфометрического исследования пока-

зали (см. таблицу), что через 1 мин. после лазерного облучения с дли-
ной волны 890нм отмечалось достоверное увеличение общего содер-
жания ТК, количества недегранулированных и дегранулированных 
ТК, числа ТК с 3−ей степенью дегрануляции, индекса дегрануляции 
ТК, а также уменьшение количества ТК с 1 и 2−ой степенью деграну-
ляции по сравнению с контрольной группой. В то же время после ла-
зерного воздействия с длиной волны 970нм общее число ТК, дегра-
нулированных ТК и ТК со 2−ой и 3−ей степенью дегрануляции, ин-
декс дегрануляции ТК существенно увеличились, а число недеграну-
лированных ТК и ТК с 1−ой степенью дегрануляции – уменьшилось 
по сравнению с контрольной группой. Наряду с этим, после лазерно-
го воздействия с длиной волны 970нм общее содержание ТК, дегра-
нулированных ТК, ТК со 2−й степенью дегрануляции и индекс дегра-
нуляции ТК, диаметр сосудов и площадь, занимаемая ими, были зна-
чительно больше, а число недегранулированных ТК, ТК с 1−й степе-
нью дегрануляции – меньше по сравнению с действием излучения с 
длиной волны 890 нм.

Аналогичная тенденция наблюдалась и на 1−е сутки опытов за ис-
ключением того, что содержание ТК с 3−й степенью дегрануляции 
достоверно уменьшилось после воздействия излучения с длиной вол-
ны 970 нм. Кроме того, после лазерного воздействия с длиной волны 
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890 нм содержание ТК с 3−ей степенью дегрануляции увеличилось, 
с 1−ой степенью – уменьшилось, а остальные показатели не отлича-
лись от контрольной группы. Наряду с этим, наблюдалось значитель-
ное уменьшение общего содержания ТК, их недегранулированных 
и дегранулированных форм, индекса дегрануляции ТК, а остальные 
показатели не отличались от предыдущего срока опыта. На данном 
сроке после воздействия излучения с длиной волны 970нм общее со-
держание ТК, их дегранулированных форм, ТК со 2−ой и 3−ей степе-
нью дегрануляции, индекс дегрануляции ТК были более высокими, 
а количество недегранулированных ТК, их форм с 1−й степенью де-
грануляции – низкими по сравнению с контрольной группой. Одна-
ко, по отношению к предыдущему сроку наблюдения число недегра-
нулированных ТК, их форм с 1 и 2−й степенью дегрануляции – увели-
чилось, а остальные показатели уменьшились по сравнению с пред-
ыдущим сроком опыта.

На сроке 3−х суток после лазерного облучения с диной волны 
890нм общее содержание ТК, их дегранулированных форм, число ТК 
с 1−й и 2−ой степенью дегрануляции, индекс дегрануляции ТК увели-
чились, а остальные показатели не отличались от контрольной груп-
пы. В то же время общее содержание ТК, их дегранулированны форм 
с 1 и 3−ей степенью дегрануляции и индекс дегрануляции ТК досто-
верно снизилось, число ТК со 2−ой степенью дегрануляции – уве-
личилось, а количество недегранулированных ТК не отличалось по 
сравнению с предыдущим сроком наблюдения. Наряду с этим, по-
сле лазерного воздействия с длиной волны 970нм общее содержание 
ТК, их дегранулированных форм, число ТК с 1 и 3−ей степенью де-
грануляции индекс дегрануляции ТК были достоверно ниже, число 
ТК со 2−ой степенью дегрануляции – выше, а число недегранулиро-
ванных ТК не отличалось от контрольной группы. Вместе с тем, чис-
ло недегранулированных ТК, их форм с 1−ой степенью дегрануляции 
достоверно увеличилось, а остальные показатели – уменьшились по 
сравнению с предыдущим сроком опыта. На данном сроке после воз-
действия излучения с длиной волны 970 нм число ТК с 1−й степенью 
дегрануляции, диаметр сосудов и площадь, занимаемая ими, были 
достоверно выше, а количество ТК со 2−й степенью дегрануляции – 
ниже по отношению к действию излучения с длиной волны 890 нм. 
Остальные показате6ли существенно не отличались друг от друга.

На 5−е сутки после лазерного воздействия с длиной волны 890 нм 
число ТК со 2−ой степенью дегрануляции оставалось более высоким, 
число недегранулированных ТК не отличалось, а остальные показа-
тели значительно уменьшились по сравнению с контрольной груп-
пой. В этот же срок число ТК с 1−й степенью дегрануляции достовер-
но увеличилось, число недегранулированных ТК и их форм с 3−ей 
степенью дегрануляции не отличалось, а остальные показатели су-
щественно уменьшились по сравнению к предыдущему сроку опы-
та. Наряду с этим, после лазерного облучения с длиной волны 970нм 

большинство показателей были значительно ниже, а число ТК с 1 и 
2−ой степенью дегрануляции – выше по сравнению с контрольной 
группой. Наряду с этим, число ТК с 1−й степенью дегрануляции до-
стоверно увеличилось, а остальные показатели уменьшились по от-
ношению к предыдущему сроку опыта. В то же время после лазерно-
го облучения с длиной волны 970 нм содержание дегранулирован-
ных ТК, ТК с 1−й степенью дегрануляции, диаметр сосудов и пло-
щадь, занимаемая ими, были значительно больше, а число ТК с 3−й 
степенью дегрануляции – меньше по сравнению с действием излуче-
ния с длиной волны 890 нм. Достоверные различия между другими 
показателя не регистрировались.

На 7−е сутки после лазерного воздействия с длиной волны 890нм 
большинство из показателей были ниже, за исключением числа ТК с 
1−й степенью дегрануляции (увеличилось), а число ТК со 2−ой сте-
пенью дегрануляции не отличалось от контрольной группы. Вместе 
с тем, число ТК с 1−й степенью дегрануляции достоверно увеличи-
лось, а остальные показатели уменьшились по сравнению с преды-
дущим сроком опыта. После лазерного облучения с длиной волны 
970нм число ТК с 1−й степенью дегрануляции значительно увели-
чилось, а остальные показатели уменьшились по сравнению с кон-
трольной группой. Сходная тенденция отмечалась и по отношению к 
предыдущему сроку наблюдения. Кроме того, после воздействия ла-
зерного излучения с длиной волны 970 нм содержание ТК с 1−й сте-
пенью дегрануляции, диаметр сосудов и площадь, занимаемая ими, 
оставались более высокими, а количество ТК со 2−й и 3−й степенью 
дегрануляции были ниже по отношению к действию излучения с дли-
ной волны 890 нм. Между другими показателями существенные раз-
личия не выявлены.

Таким образом, через 1 мин и на 1−е сутки после воздействия, оба 
вида НИЛИ оказывают выраженное стимулирующее влияние на ак-
тивацию ТК и кровеносных сосудов десны по сравнению с контроль-
ной группой. Однако, в те же сроки после действия НИЛИ с длиной 
волны 970нм отмечалось более значительное увеличение числа и ин-
декса дегрануляции ТК, а показатели диаметра кровеносных сосудов 
и площади, занимаемой ими, были выше не только в указанные сро-
ки, но и на 3,5,7−е сутки опытов по сравнению с действием НИЛИ с 
длиной волны 890нм. Эти различия можно объяснить тем, что лазер-
ное излучение большей мощности и длины волны глубже проникает 
в ткани и вызывает более выраженную активацию физиологических 
процессов [3, 10].

Следует подчеркнуть, что изученные нами в сравнительном аспек-
те приспособительные реакции, развивающиеся со стороны ТК и 
кровеносных сосудов в СОД на ранних сроках опытов после воздей-
ствия НИЛИ инфракрасного диапазона с длиной волны 890 нм и 970 
нм, вероятно, и лежат в основе его эффективного применения в сто-
матологии.

Таблица 1 
Морфометрическая характеристика ТК и кровеносных сосудов в слизистой оболочке десны после воздействия на нее инфракрасного лазер-
ного излучения с длиной волны 890 нм и 970 нм (М ±m)

Исследованный пока-
затель КГ (n=5) Длина 

волны
Сроки наблюдения

1 мин 1 сутки 3 сутки 5 сутки 7 сутки 
Общее содержание 
ТК, мм2 130,6±0,97 890 нм 

970 нм
160,6 ± 1,91*

193,8 ± 2,06*'***
129,6 ± 1,12**

171,2 ±1,46*'**'***
121 ± 1,04**

121,8 ± 1,428*'**
107 ±2,21**

100,4 ± 1,46*'**
91,6 ± 2,03**

91,6 ± 2,03*'**
Недегранулированные 
ТК, мм2 81,8 ± 0,58 890 нм 

970 нм
90 ± 1,58*

49 ± 3,08*'***
81,8 ± 0,63**

61,4 ± 1,59*'**'***
79,4 ± 1,02

81,8 ± 1,65**
80,8 ± 1,01**

71,5 ± 0,56*'**
72 ± 0,70**
69,6 ± 1,02*

Дегранулированны-
еТК, мм2 53 ± 0,74 890 нм 

970 нм
69,8 ± 0,96*

144,8 ± 1,39*'***
53,2 ± 0,66**

111,2 ± 1,46*'**'***
40,6 ± 1,51*'**
40,8 ± 0,86*'**

26 ± 0,70*'**
31,8 ± 0,58*'**'***

20,8 ± 0,66*'**
22,4 ± 0,51*'**

Степень дегрануляции 
ТК, %: 1 я 40,6 ± 1,5 890 нм 

970 нм
30,4 ± 2,01*

14,4 ± 0,51*'***
31,8 ± 0,58*

18,4 ± 0,51*'**'***
24,2 ± 0,58*'**

37,6 ± 1,26*'**'***
37 ± 0,63**

50,1 ± 1,23*'**'***
46,2 ±0,79*'**

60 ±1,51*'**'***

2 я 31, 8± 0,67 890 нм 
970 нм

29,4 ± 0,74*
41,2 ± 1,59*'***

30,2 ± 0,74
45,2 ± 0,58*'**'***

50,2 ±1,31*'**
37,4 ± 1,18*'**'***

36,6 ± 0,86*'**
33,2 ± 1,24**

29 ±1,58**
25,4 ± 1,22*'**'***

3 я 29 ± 0,51 890 нм 
970 нм

41,4 ± 1,28*
44,6 ± 1,02*

40 ± 0,40*
36,2 ± 0,28*'**'****

25,4 ±0,51**
25,2 ± 0,40*'**

25,7 ± 0,51
16,6 ± 0,91*'**'***

24,2 ±0,58*'**
14,2 ± 0,58*'***

Индекс дегрануляции 
ТК, % 38,6 ± 0,51 890 нм 

970 нм
43,8 ± 1,58*

73 ± 1,34*'***
38,2 ± 0,66**

64,7 ± 1,25*'**'***
33,2 ±1,11*'**
33,3 ± 1,32*'**

27,4 ± 0,51*'**
30,4 ± 0,64*

22,4 ±0,51*'**
22 ± 0,44*'**

Диаметр сосудов, мкм 23,3 ± 0,3 890 нм
970 нм

30,4 ± 0,40*
35,3 ± 0,3*'***

24,1 ± 0,4**
30 ± 0,2*'**'***

20,2 ±0,68*'**
24,2 ± 0,49**'***

19,4 ± 0,51*
23,9 ± 0,8***

16,6 ±0,51*'**
21,6 ± 2,03***

Площадь, занимаема-
ясосудами, % 24,1 ± 0,4 890 нм

970 нм
29,3 ± 0,60*

36,1 ± 0,3*'***
20,2 ± 0,66*'**

28,8 ± 0,5*'**'***
18,4 ±0,51*

21,3 ± 0,86*'**'***
18,6 ± 0,51*

21,4 ± 0,51*'***
18,7 ±0,31*

21,2 ± 0,37*'***
Примечание: КГ− контрольная группа; * − Р ≤ 0,05 по сравнению с КГ; ** − Р ≤ 0,05 – по сравнению с предыдущим сроком опыта; *** − Р 
≤ 0,05 по сравнению с действием НИЛИ с длиной волны 890нм; на каждом сроке исследования в опытных группах было по 5 животных.
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Giniatullina E.R., Golovneva,E.S. Giniatullin R.U., 
Kravchenko T.G.

COMPARATIVE ASSESSMENT OF INFLUENCE 
OF LOW INTENSIVE LASER IRRADIATION 
(890 NM AND 970 NM WAVELENTH) ON 

GINGIVAL MUCOSA OF RAT

Abstract. The functional state of mast cells and blood vessels in biopsy 
material of gingival mucosa of 55 rats was investigated with the help his-
tological and morphometric methods. The animals’ gingiva of 1−st group 
(25 rats) underwent the single, remote irradiation with laser of 970 nm 
wavelenth, 0.5W power, 30 s exposition in the continuous mode. The 
2−nd group (25 rats) were exposed to the single treatment with 890 nm 
laser, 25 mW power, 30 s exposition, in the continuous, contact mode. The 
animals of 3−d group (5 rats) served as the control, the treatment was not 
carried out. Biopsy was taken from the animals of 1 and 2−nd groups on 
the 1 min and on 1, 3, 5, 7 day after the treatment, and also from the rats 
of 3−d group. 

It was shown, that both 1 mines and 1 day after the treatment, both 
laser regimens caused the expressed activation of mast cells and blood 
vessels of gingiva in comparison with control group. However, the more 
intensive mode (970 nm, 0.5W) caused the more substantial growth of 
number and degranulation index of mast cells both 1 mines and 1 day 
after the treatment, and the expressed increasing of vessel diameter and 
ratio in the sample remained higher on the 3,5,7 day of experiment in 
comparison with 890 nm, 25 mW mode. 

Key words: low intensive laser radiation, gingival mucosa, mast cells, 
blood vessels.
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Гольдзон М.А., Долгих В.Т., Гирш А.О., Ершов А.В.
ГЕМОДИНАМИЧЕСКИЕ И МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ У КРЫС 

ПРИ ТЯЖЕЛОЙ ТЕРМИЧЕСКОЙ ТРАВМЕ И ИХ КОРРЕКЦИЯ
ГОУ ВПО Омская государственная медицинская академия, Россия, Омск

Резюме
В эксперименте изучалось состояние системной гемодинамики 

и обмена веществ у крыс в раннем периоде тяжелой термической 
травмы и влияние на них различных вариантов инфузионной те-
рапии. Выявлено, что при термической травме снижается АД, УО, 
МОК и СИ, увеличивается ЧСС, нарушается кислотно−основное со-
стояние, увеличивается содержание лактата и гликемии в перифе-
рической крови. На фоне инфузионной терапии, проводимой в ран-
нем периоде тяжелой термической травмы. Наилучший эффект был 
получен при проведении инфузинной терапии сочетанием раство-
ров Стерофундин изотонический и Венофундин, а также Стерофун-
дин изотонический и Гелофузин.

Ключевые слова: термическая травма, инфузионная терапия.

Введение 
По данным ВОЗ, ожоги занимают 2−е место среди прочих травм, 

достигая в России 380 случаев на 100 тысяч населения [1]. Тяжелая 
термическая травма влечет за собой длительный период госпита-
лизации, значительное число осложнений и высокую летальность 
[3]. Все это требует совершенствования протоколов ведения паци-
ентов с тяжелой термической травмой [2,8,9]. Основной причиной 

формирования органной недостаточности при ожоговом шоке счи-
тается гиповолемия, обусловливающая гипоперфузию и ишемиче-
ское повреждение органов и тканей. Поэтому эффективность кор-
рекции гиповолемии в ранние сроки тяжелой термической травмы 
существенно влияет на течение ожоговой болезни. При ожоговом 
шоке, в отличие от шоков другой этиологии, в течение первых 8−12 
часов принята «бесколлоидная схема» инфузионной терапии, тогда 
как ряд авторов [1,3] указывает на целесообразность использова-
ния в инфузионной терапии коллоидных растворов. Вместе с тем, 
нам не удалось найти убедительных доказательств неэффективно-
сти использования в течение первых суток коллоидных растворов 
при термической травме. 

Цель работы – выявить в эксперименте оптимальный вариант 
инфузионной терапии для коррекции гемодинамических и метабо-
лических нарушений при тяжелой термической травме.

Материал и методы исследования. 
Эксперименты проведены на 115 белых беспородных крысах−

самцах, наркотизированных нембуталом (50 мг/кг внутрибрюшин-
но). Животным за сутки до термического ожога проводилась депи-
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ляция 10% раствором сернистого натрия. Проведено 8 серий опы-
тов: I серия − контроль; у животных II−VIII серий (в каждой серии 
по 15 крыс) моделировался ожог II−IIIА степени площадью в 20% 
кожного покрова. Площадь кожного покрова рассчитывалась, исхо-
дя из массы тела животного по формуле Мее−Рубнера в модифика-
ции Lee [7]: 

S тела (см2) = 12,54 х масса животного (г)0,60. 
Для моделирования термической травмы использовали медные 

пластины толщиной 5 мм нужной площади, разогретые до 60°С. 
Время контакта кожного покрова с термическим агентом составля-
ло 15 секунд. Всем животным проводилась катетеризация левой об-
щей сонной артерии. Животные II серии не получали инфузионную 
терапию. Животным III−VIII серий в течение часа после нанесения 
термической травмы проводилась инфузионная терапия: в III серии 
− несбалансированным кристаллоидным раствором 0,9% хлорида 
натрия; в IV серии − сбалансированным (аналогичен электролит-
ному составу сыворотки крови) кристаллоидным изотоническим 
раствором стерофундина (B.Braun, Германия); в V серии 4% колло-
идным раствором на основе модифицированного желатина – гело-
фузина (B.Braun, Германия); в VI серии 6% коллоидным раствором 
гидроксиэтилкрахмала (ГЭК, 130/0,42) – венофундином (B.Braun, 
Германия); в VII серии стерофундином и гелофузином в соотноше-
нии 1:1; в VIII серии стерофундином и венофундином в соотноше-
нии 1:1. Объем инфузионной терапии рассчитывали с учетом мас-
сы животного по формуле: 

V инфузии (мл) = 2 (мл) Ч масса животного (кг) Ч площадь ожо-
говой поверхности (%).

На 15−й, 30−й, 45−й и 60−й мин после нанесения термической 
травмы измеряли артериальное давление (прямой метод через ка-
тетеризированную общую сонную артерию). ЭКГ регистрировали 
в стандартных отведениях с использованием электрокардиографа 
CARDIOVIT АТ−1 (Германия), рассчитывая частоту сердечных со-
кращений (ЧСС). Показатели системной гемодинамики оценива-
ли с помощью регистрации интегральной реограммы и ее первой 
производной с использованием реоплетизмографа РПГ2−02 и реги-
стратора Н−338−6П. Рассчитывали ударный объем (УО), минутный 
объем кровообращения (МОК) и сердечный индекс (СИ).

Из катетеризированной левой общей сонной артерии через 60 
мин после нанесения термической травмы забирали кровь в гепа-
ринизированную пробирку для определения рН, содержания лакта-
та (энзиматическим методом, Vital diagnostics SPb, Россия) и глюко-
зы (глюкозооксидазным методом, «Элла», Россия).

Статистическая обработка полученных данных проводилась на 
персональном компьютере с помощью пакета программ Statistica 
6. В связи с тем, что полученные результаты соответствовали нор-
мальному распределению [11], использовались методы описатель-
ной и параметрической статистики с расчетом t−критерия Стью-
дента. 

Результаты исследования 
У животных, получивших термическую травму, в течение 60 мин 

выявлялись следующие изменения гемодинамики: увеличивалась 
ЧСС, снижались артериальное давление, УО и МОК (табл. 1). Ука-
занные гемодинамические показатели обожженных животных ста-
тистически значимо отличались от контрольных значений.

На фоне инфузионной терапии выявленные изменения компен-
сировались в разной степени. АД во всех сериях животных, полу-
чавших инфузионную терапию, повышалось и в VI, VII и VIII сериях 
опытов достоверно отличалось от такового обожженных животных, 
не получавших инфузионную терапию, либо получавших инфузии 
0,9% раствором хлорида натрия. 

ЧСС у животных, получавших инфузионную терапию, была ниже, 
чем во II серии. У животных VIII серии ЧСС в течение всего периода 
наблюдения достоверно не отличалась от контрольных значений. К 
концу первого часа после нанесения термической травмы ЧСС в VI, 
VII и VIII сериях опытов достоверно отличалась от таковой живот-
ных, не получавших инфузионную терапию.

УО в течение первого часа после нанесения термической трав-
мы был достоверно ниже во всех группах обожженных животных в 
сравнении с контролем. Однако были получены достоверные отли-
чия уровня УО в IV, VI, VII и VIII сериях по сравнению с животными 
II и III серии опытов. 

Показатель МОК был выше в группах животных, получавших ин-
фузионную терапию. Достоверные отличия по МОК были получены 
в VII и VIII сериях опытов в течение первых 60 минут от момента на-

Таблица 2
Влияние инфузионной терапии на рН крови, содержание лакта-
та и глюкозы в сыворотке крови при тяжелой термической травме 
(М±m)

Серии опытов рН крови Лактат, ммоль/л Глюкоза, ммоль/л
I 7,39±0,02^° 5,7±0,5^° 4,8±0,7^°
II 7,16±0,05* 9,2±1,3* 10,2±1,3*
III 7,23±0,04* 8,8±1,1* 9,6±1,2*
IV 7,42±0,02*^° 7,0±0,6*^° 6,8±0,8*^°
V 7,31±0,02*^° 7,8±0,7* 7,5±0,9*^
VI 7,35±0,02^° 6,6±0,6^° 6,5±0,7*^°
VII 7,39±0,02^° 6,3±0,5^° 5,5±0,6^°
VIII 7,39±0,02^° 5,9±0,5^° 5,2±0,6^°

Примечание. * − р<0,05 по сравнению с I серией; ^ − р<0,05 по 
сравнению со II серией; ° − р<0,05 по сравнению с III серией

Таблица 1
Влияние инфузионной терапии на гемодинамические параметры 
при тяжелой термической травме (М±m)

Серии 
опытов

Сроки наблюдения, мин
15 30 45 60

АД
, м

м 
рт

.с
т.

I 101,6±12,4^° 101,6±11,5^° 100,1±12,8^° 99,7±10,9^°

II 66,9±3,5*° 64,7±5,2* 59,3±5,1* 55,2±5,5*

III 75,9±4,2*^ 71,9±6,8* 67,9±4,6* 60,5±6,4*

IV 85,9±10,7^ 85,0±7,4^ 84,8±8,7^° 81,2±6,3*^°

V 82,5±6,8*^ 78,3±7,1*^ 77,7±6,2*^ 76,1±6,5*^°

VI 90,0±5,4^° 88,2±8,0^° 88,3±6,9^° 87,9±8,0^°

VII 93,1±7,2^° 92,4±7,6^° 90,4±9,1^° 90,7±7,4^°

VIII 94,1±7,7^° 93,3±8,3^° 91,5±8,2^° 90,9±7,6^°

ЧС
С,

 уд
/м

ин

I 349±11,2^° 345±10,6^° 348±11,1^° 350±10,5^°
II 402±23,4* 410±24,3* 423±25,4* 436±24,6*
III 389±22,0* 391±20,7* 393±18,8* 400±17,8*
IV 385±19,8* 388±17,4* 390±18,1* 392±17,5*
V 382±16,1* 385±18,4* 388±16,9* 390±15,9*
VI 378±17,6 382±16,8* 385±15,2* 387±16,1*^
VII 376±18,4 379±15,9* 386±15,7* 388±14,6*^
VIII 372±15,5 374±13,2 376±12,0^ 377±11,2*^

УО
, м

кл
I 145±5,5^° 150±5,6^° 148±5,8^° 144±5,9^°
II 84±8,8* 80±8,2* 76±8,5* 72±8,4*
III 92±8,9* 88±8,7* 82±8,8* 78±8,6*
IV 112±5,7*^° 108±5,8*^° 106±5,6*^° 105±5,8*^°
V 102±7,2*^ 98±7,1*^ 95±7,3*^ 90±7,0*
VI 113±7,1*^° 115±7,0*^° 116±7,2*^° 118±5,9*^°
VII 121±5,9*^° 125±5,7*^° 122±5,6*^° 124±5,8*^°
VIII 129±5,8*^° 125±5,5*^° 128±5,7*^° 126±5,6*^°

М
ОК

, м
л/

ми
н

I 50,6±1,2^° 51,8±1,3^° 51,6±1,1^° 50,5±0,9^°
II 33,7±1,7* 32,8±1,9* 32,2±2,1* 31,4±1,8*
III 35,8±1,4* 34,5±1,7* 32,2±1,8* 31,2±1,6*
IV 43,1±1,6* 41,9±1,5* 41,3±1,3* 41,2±1,4*
V 38,9±1,9* 37,7±1,7* 36,9±1,5* 35,1±1,6*
VI 42,7±1,4* 43,9±1,4* 44,7±1,1*° 45,7±1,3*^°
VII 45,6±1,2*^° 47,4±1,1*^° 47,2±1,3*^° 48,1±1,2*^°
VIII 48,1±1,1*^° 46,8±0,9*^° 48,2±1,2*^° 47,5±1,0*^°

Примечание. * − р<0,05 по сравнению с I серией; ^ − р<0,05 по 
сравнению со II серией; ° − р<0,05 по сравнению с III серией

несения термической травмы по сравнению с аналогичным показа-
телем нелеченных животных, либо получавших 0,9% раствор хло-
рида натрия. 

Метаболические изменения (табл. 2) через 60 мин после терми-
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ческой травмы заключались в следующем: рН артериальной крови 
обожженных крыс снижался и достоверно отличался от контроля; 
уровень лактата и глюкозы плазмы крыс после термической трав-
мы значительно возрастал и статистически значимо отличался от 
контрольных значений.

При проведении инфузионной терапии рН артериальной крови 
снижался и достоверно не отличался от контрольных значений в VI, 
VII и VIII серий опытов. рН в группе обожженных животных, полу-
чавших инфузионную терапию сбалансированным раствором сте-
рофундином, была достоверно выше, чем в контрольной группе. 
Это, вероятно, связано с тем, что стерофундин содержит в своем со-
ставе носитель резервной щелочности малат [10, 13, 14].

Уровень лактат в крови животных, получавших инфузионную те-
рапию, снижался по сравнению с животными, не получавшими ин-
фузионной терапии, и достоверно не отличался от контрольных 
значений у животных VI, VII и VIII серий опытов. Уровень глюкозы 
в сыворотке крови животных, получавших инфузионную терапию, 
снижался и достоверно не отличался от контрольных значений. 

При тяжелой термической травме потеря жидкости с обожжен-
ной поверхности формирует дефицит ОЦК, усугубляемый пере-
распределением жидкости в пользу межклеточного пространства 
из−за дефицита белка, возникающего вследствие термического по-
вреждения. Прогрессирующая гиповолемия, проявляющаяся сни-
жением артериального давления и МОК, в раннем периоде ожого-
вого шока запускает каскад компенсаторных механизмов, заключа-
ющихся в усилении работы сердца (увеличение ЧСС) и уменьшении 
объема сосудистого русла. 

При значительной площади ожога эти изменения не только не 
улучшают состояние организма, но и определяют развитие ослож-
нений: 

− повреждение сердца, проявляющееся в снижении УО (как за 
счет гиповолемии – абсолютной и относительной, так и за счет на-
рушений сократительной функции миокарда); 

− нарушение обмена веществ в органах и тканях (изменение pH, 
увеличение содержания в сыворотке крови лактата, глюкозы).

Возникающие вследствие нарушенной капиллярной перфузии 
нарушения обмена веществ в органах и тканях обусловливают раз-
витие метаболического ацидоза, который, в свою очередь, негатив-
но влияет на сократительную функцию миокарда и волемический 
статус [4,5,6,12]. Все это, безусловно, определяет тяжесть дальней-
шего течения ожоговой болезни. В нашем экспериментальном ис-
следовании своевременная и патогенетически обоснованная кор-
рекция гиповолемии сочетанием сбалансированного кристаллоид-
ного и коллоидного растворов позволила нормализовать капилляр-
ную перфузию, уменьшить нарушения работы сердца, стабилизи-
ровать обмен веществ и достичь показателей центральной гемоди-
намики, сравнимых с таковой без термической травмы и достовер-
но отличающихся от показателей животных, получавших инфузи-
онную терапию по общепринятой схеме.

 Безусловно, результаты, полученные в экспериментальном ис-
следовании, не могут быть полностью экстраполированы на схему 
лечения человека, получившего термическую травму, однако наши 
результаты могут служить поводом к более тщательному обсужде-
нию вопроса о необходимости включения в схему инфузионной те-
рапии ожогового шока современных коллоидных растворов.

Выводы
1. Инфузионная терапия коллоидными и кристаллоидными рас-

творами, проводимая в раннем периоде тяжелой термической трав-
мы у крыс, уменьшает гемодинамические и метаболические нару-
шения. 

2. В эксперименте оптимальными вариантами инфузионной те-
рапии в раннем периоде ожоговой травмы были комбинации сте-
рофундин изотонический + венофундин, а также стерофундин изо-
тонический + гелофузин.
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RAT’S HEMODINAMICAL AND METABOLISM 

DYSFUNCTIONS AFTER HARD THERMAL 
TRAUMA AND IT’S CORRECTION

Abstract. System hemodinamic and metabolism of rats were studied 
in the experimental work on the early period of thermal trauma and in-
fluence on them of different variants of infusion therapy. After thermal 
trauma the indicators of work of heart became worse, acid−alkali bal-
ance was broken, glucose and lactate in blood were increased. With the 
infusion therapy in the early period of thermal trauma the indicators of 
central hemodinamic and metabolism rats were better. Best results were 
after the infusion therapy with combination of solutions Sterofundin 
isotonic Sterofundin isotonic with Venofundin, also Sterofundin isotonic 
with Gelofusine. 
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Резюме
Кандида − ассоциированный пародонтит представляет собой 

устойчивую к терапии форму пародонтита, обусловленную колони-
зацией тканей пародонта дрожжеподобными грибами рода Candida 
spp. Данное исследование показало, что грибы рода Candida spp 
определяются в составе биотопа десневой борозды даже у пациен-
тов с интактным пародонтом. Выявлены межбактериальные ассоци-
ации, а также соответствующие клинические характеристики и со-
путствующие заболевания внутренних органов у пациентов с воспа-
лительными и воспалительно−деструктивными заболеваниями па-
родонта, ассоциированными с кандидозной инфекцией, что, вероят-
но, может являться одним из инструментов прогноза течения воспа-
лительных и воспалительно−деструктивных заболеваний пародонта 
и подразумевать определенную тактику лечения.

Ключевые слова: кандида, гингивит, пародонтит, пародонталь-
ный индекс, состав биотопа.

Введение
В настоящее время доказана роль микрофлоры полости рта в пато-

генезе различных заболеваний пародонта [7]. Выделены так называ-
емые маркерные микроорганизмы, обладающие высокой вирулент-
ностью, обнаружение которых с высокой достоверностью предпола-
гает поражение пародонтального комплекса [2]. По данным Царева 
В.Н. c соавт. дрожжеподобные грибы рода Сandida spp. также входят 
в группу пародонтопатогенных видов микроорганизмов, которых в 
норме на десне быть не должно, за исключением 6−12% случаев “здо-
рового носительства” [6].

Частота кандида – ассоциированного пародонтита, по мнению 
некоторых авторов, составляет 10,9 − 25% случаев [3, 8]. По дан-
ным зарубежной литературы, кандида − ассоциированный паро-
донтит представляет собой устойчивую (рефрактерную) к тера-
пии форму пародонтита, в патогенезе которой особую роль игра-
ет колонизация и возможная последующая инвазия дрожжеподоб-
ных грибов рода Candida в пародонтальные структуры [8]. По дан-
ным Хмельницкого О.К., неинвазивный процесс связан, в первую 
очередь, с индукцией дефицита облигатной нормобиоты и с синер-
гизмом с условно−патогенной микобиотой, то есть развивающим-
ся микст−микоценозом в биотопе пародонтального кармана (нали-
чие Candida−бактериальной, Candida−вирусной, Candida − протозой-
ной, мультимикробной форм) [5].Это обусловливает проявляющи-
еся в клинике даже без наличия инвазии грибковой флоры в ткани 
пародонта синдром эндогенной интоксикации, явления Candida−
сенсибилизации и Candida−аллергии [5], а значит, меняется симпто-
мология, затрудняется диагностика и лечение заболевания.

Следует отметить, что воспалительный процесс в тканях пародон-
та вне зависимости от состава микрофлоры чаще и тяжелее протека-
ет на фоне сопутствующих заболеваний. С другой стороны, хрони-
ческий очаг инфекции, обусловленный повышенной микробной об-
семененностью тканей пародонта, вызывает вторичный “ иммуноде-
фицит ”, усугубляющий тяжесть и ухудшающий прогноз течения со-
матических заболеваний. Снижение защитных сил организма приво-
дит к увеличению микробной адгезии и колонизации тканей СОР и 
пародонта дрожжеподобными грибами рода Candida spp

Цель исследования: определить распространенность грибов рода 
Candida spp. в тканях пародонта, выявить межбактериальные ассо-
циации биотопа десневой борозды и установить индексную оцен-
ку состояния тканей пародонта у пациентов с воспалительными и 
воспалительно−деструктивными заболеваниями пародонта, ассоци-
ированными с кандидозной инфекцией на фоне различной общесо-
матической патологии. 

Материалы и методы исследования
Нами проведено обследование 524 больных с клинически интакт-

ным пародонтом (22 пациента), хроническим генерализованным ка-

таральным гингивитом (ХКГ) (214 пациента) и хроническим генера-
лизованным пародонтитом различной степени тяжести (ХГП) (288 
пациентов) в возрасте от 18 до 71 года. При обследовании больных 
использовали классификацию болезней пародонта, утвержденную 
на ХVI пленуме Всесоюзного научного общества стоматологов (Ере-
ван,1983). Диагноз клинически интактный пародонт ставился паци-
ентам, у которых глубина зондирования десневой борозды не превы-
шала 2,5 мм, отсутствовали над− и поддесневой камень и кровото-
чивость десен; на ортопантомограмме не наблюдалось деструкции 
костной ткани, очагов остеопороза, разволокнения кортикальной 
пластинки и прерывистости замыкательной пластинки. Обследова-
ние проводилось на МУЗ “Городская клиническая стоматологическая 
поликлиника № 1” г. Омска (2004−2007 гг). 

По результатам микробиологического исследования у 112 
(21,4%) пациентов [72 (25%) с ХГП различной степени тяжести, 46 
(21,5%) с ХКГ и 3 (13,6%) с клинически интактным пародонтом] в 
биотопе десневой борозды и пародонтального кармана была выяв-
лена различная степень обсемененности дрожжеподобными гриба-
ми рода Candida spp. Таким образом, у каждого четвертого пациен-
та с ХГП, и у каждого пятого пациента с ХКГ, проживающего в г. Ом-
ске, в микрофлоре пародонтального кармана или десневой бороз-
ды были идентифицированы дрожжеподобные грибы рода Candida 
spp. При этом у пациентов с хроническим генерализованным паро-
донтитом штамм C. albicans определен у 51 человека, что составля-
ет 71% случаев; у 21 пациента выделены штаммы, принадлежащие 
к группе C. non−аlbicans (29%). Стоит отметить, что наиболее ча-
сто штаммы грибов рода Candida spp. при хроническом генерализо-
ванном пародонтите выявляются при средней степени тяжести по-
ражения. У пациентов с хроническим генерализованным катараль-
ным гингивитом штамм C. аlbicans определен у 41 человек, что со-
ставляет 89,1% случаев; у 5 обследованных выделены штаммы, при-
надлежащие к группе C. non−аlbicans (10,9%). У пациентов с кли-
нически интактным пародонтом в зубодесневой борозде были вы-
явлены грибы рода Cаndida аlbicans в 2 случаях (66,7%); штамм C. 
аlbicans определен у 1 человека (33,3%).

Так как из 524 обследованных пациентов с клинически интакт-
ным пародонтом оказалось всего 22, следовательно, показате-
ли этой группы пациентов статистически незначимы, и поэтому в 
дальнейшем не рассматриваются.

Из групп пациентов с хроническим генерализованным пародон-
титом и пациентов с хроническим генерализованным катаральным 
гингивитом выборочно было сформировано 4 группы:

1−я группа – пациенты с ХГП с наличием дрожжеподобных гри-
бов рода Candida spp. в биотопе пародонтального кармана (ХГП 
Candida +) n=46 – основная группа. 

2−я группа − пациенты с ХКГ с наличием дрожжеподобных гри-
бов рода Candida spp. в биотопе зубодесневого соединения (ХКГ 
Candida +) n=46 – основная группа. 

3−я группа – пациенты с ХГП, у которых в биотопе пародонталь-
ного кармана дрожжеподобные грибы рода Candida не обнаружены 
(ХГП Candida −) n=46 –группа сравнения. 

4−я группа – пациенты с ХКГ, у которых в биотопе зубодесневого 
соединения дрожжеподобные грибы рода Candida не обнаружены 
(ХКГ Candida −) n=46 –группа сравнения.

Проверка нормальности распределения проводилась в програм-
ме «Статистика – 6» – по критерию Шапиро−Уилка, для оценки ста-
тистической значимости различий между выборочными долями ис-
пользовали метод углового преобразования Фишера [1].

Клиническое обследование включало: опрос, осмотр пациен-
та, инструментальное исследование с определением пародонталь-
ных индексов с регистрацией данных в специально разработанной 
“Карте обследования”.

При опросе учитывали жалобы пациентов: на кровоточивость де-
сен (в том числе – давность её появления), наличие неприятного за-
паха изо рта, сухости, жжения в полости рта, зуда в деснах. Выяс-

УДК 616.314.17-008.1-036.1-095:616.992

Комлева А.С., Чепуркова О.А. , Чеснокова М.Г., Недосеко В.Б. 
КЛИНИКО МИКРОБИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ 

И ВОСПАЛИТЕЛЬНО ДЕСТРУКТИВНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ ПАРОДОНТА, 
АССОЦИИРОВАННЫХ С КАНДИДОЗНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ

Омская государственная медицинская академия, г. Омск



71ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

няли наличие заболеваний пародонта у ближайших родственников. 
В целях характеристики состояния общего здоровья пациентов учи-
тывали: подверженность простудным заболеваниям; наличие забо-
леваний желудочно−кишечного тракта (дисбактериоз, колит), забо-
левания верхних дыхательных путей, сердечно−сосудистой, нервной 
и эндокринной систем, наследственные и семейные заболевания.

Оценка основных показателей пародонтологического статуса 
включала: количественную оценку уровня гигиены полости рта с ис-
пользованием индекса Silness – Lцe (Silness I., Lцe Н., 1962); Green−
Vermilion налета и камня (Green J.C., Vermilion J.R, 1960). Наличие, 
степень и глубину воспалительного процесса в десне оценивали по 
индексу РМА (Shour I., Massler M., 1947); индексу кровоточивости де-
сен Muhlemann (Muhlemann, 1971); и йодному числу Свракова. На-
личие и степень деструкции тканей пародонта оценивали при помо-
щи пародонтального индекса по Russel (1956). 

Измерение глубины десневой борозды у лиц с клинически интакт-
ным пародонтом и у пациентов с хроническим генерализованным 
гингивитом, а также глубины пародонтальных карманов у пациен-
тов с хроническим генерализованным пародонтитом проводилось в 
4−х точках с помощью пуговчатого зонда. При пальпации десны от-
мечали наличие серозного или гнойного экссудата. Структура кост-
ной ткани оценивалась рентгенологическими методами с использо-
ванием цифровой ортопантомографии.

Отмечалось наличие признаков кандидоза полости рта: шелуше-
ние красной каймы губ, отпечатки зубов на языке, пенистая слю-
на, фиксированный налет на языке, гиперемия слизистой оболочки 
неба, щек и языка.

Для микробиологического анализа биотопа осуществляли забор 
содержимого зубодесневой борозды и пародонтального кармана с 
последующим помещением в пробирку с жидкой транспортной ти-
огликолевой средой, обеспечивающей максимальный высев боль-
шинства факультативно−анаэробных микроорганизмов. Не позднее, 
чем через два часа после забора материал доставлялся в баклабора-
торию при кафедре микробиологии ГОУ ВПО ОмГМА Росздрава для 
посева на соответствующие питательные среды. 

Готовили серию двухкратных разведений исходного материала 103 
−1012 для дальнейшего выделения микроорганизмов, присутствующих 
в пародонтальном кармане: на среду «CandiSelect 4» фирмы BIO−RAD 
для дрожжеподобных грибов рода Candida; на желточно – солевой агар 
для стафилококков; на кровяной агар с азидом натрия для выявления 
стрептококков; на среду Блаурокка для выделения бифидумбактерий, 
на лактобакагар для лактобактерий, для выделения бактерий рода 
Haemophilus, Neisseria производили посев на шоколадный агар с лин-
комицином; на среду Эндо для энтеробактерий, энтерококковый агар 
для обнаружения энтерококков. После термостатирования осущест-
вляли количественный подсчет колоний каждого вида. По числу полу-
ченных изолированных колоний определяли количественную обсеме-
ненность биосубстрата пародонтального кармана, которую выража-
ли через десятичный логарифм величины выросших колоний (КОЕ/
мл). Идентификация всех выделенных штаммов осуществлялась на 
основании изучения их биохимических, культуральных и антигенных 
свойств в соответствии с определителем бактерий Берджи [4].

Результаты исследования и их обсуждение 
Анализ жалоб пациентов четырех групп показал, что у больных 

с ХГП различной степени тяжести и у пациентов с ХКГ групп (ХГП 
Candida +) и (ХКГ Candida +) сухость, зуд и жжение отмечались чаще, 
чем у пациентов без грибов рода Candida в тканях пародонта (соот-
ветственно 1,8; 5,2; 3,8 и 1,6; 4,8; 3,5раза). У больных группы (ХГП 
Candida +) гноетечение и наличие абсцессов отмечалось в 2 раза чаще 
у пациентов группы сравнения (ХГП Candida −). 

 Проанализировав характер сопутствующих заболеваний у обсле-
дованных пациентов четырех групп (Рис.1), оказалось, что наиболь-
шее количество заболеваний внутренних органов выявлено у паци-
ентов основных групп (ХГП Candida +) и (ХКГ Candida +). При этом 
статистически значимо преобладание по сравнению с группами (ХГП 
Candida −) и (ХКГ Candida−) частоты таких соматических заболева-
ний как хронический тонзиллит (65,2%; р<0,05 и60,9%; р<0,05 со-
ответственно) и заболевания желудочно−кишечного тракта (73,9%; 
р<0,005 и 54,3%; р<0,05 соответственно).

Обследование пациентов с ХГП основной группы (ХГП Candida 
+) показало, что индекс гигиены Silness – Lцe у них составил 2,62 ± 
0,5 баллов и был в 1,1 раза выше, чем в группе пациентов ХГП груп-
пы сравнения (ХГП Candida −) (Ind.S−L = 2,38 ± 0,7 баллов). Значе-
ние индекса Silness – Lцe у пациентов с хроническим генерализован-
ным катаральным гингивитом основной группы (ХКГ Candida +) со-
ставило 1.16± 0,5 баллов, что в 1,2 раза выше, чем у пациентов с хро-
ническим генерализованным катаральным гингивитом группы срав-
нения (ХКГ Candida −) (Ind.S−L =0.97 баллов). Индекс Green−Vermilion 
налета у пациентов с ХГП основной группы составил 1,8 ± 0,3 баллов, 
что сопоставимо с индексом в группе сравнения (ХГП Candida −) 1,9± 
0,3 баллов. У пациентов с хроническим генерализованным катараль-
ным гингивитом основной группы (ХКГ Candida +) значение индек-
са Green−Vermilion налета составило 0,42± 0,3 баллов, что также соот-
ветствует значению индекса в группе сравнения (ХКГ Candida −) 0,41± 
0,3 баллов. Индекс Green−Vermilion камня у пациентов группы (ХГП 
Candida +) составил 1,7± 0,3 баллов, что можно сопоставить с индек-
сом в группе сравнения (ХГП Candida −) 1,95± 0,4 баллов. Значение 
индекса Green−Vermilion камня у пациентов с ХКГ обеих групп равно 
0,15± 0,2 баллов.

Основные различия мы наблюдали по индексу РМА − у пациентов 
с ХГП 1−й группы (ХГП Candida +) он равнялся 66,8 ± 1,3%, что в 1,5 
раза выше, чем у пациентов группы сравнения (ХГП Candida −) (РМА 
= 53,4±1,3%). У пациентов с хроническим генерализованным ката-
ральным гингивитом значение индекса РМА для основной группы 
(ХКГ Candida +) (РМА=13,89± 1.1%) превышало значение такового 
для группы сравнения (ХКГ Candida −) (РМА=10,42± 0,7%) в 1,3 раза. 
Индекс кровоточивости у больных ХГП, ассоциированным с дрожже-
подобными грибами рода Candida, был 2,7±0,4 баллов, что в 1,1 раза 
выше, чем в группе пациентов с ХГП, в тканях пародонта которых гри-
бы рода Candida не обнаружены (индекс кровоточивости = 2,3±0,4 
баллов). У пациентов с хроническим генерализованным катаральным 
гингивитом группы (ХКГ Candida +) индекс кровоточивости составил 
0,86± 0,3 баллов, что в 1,4 раза превысило значение такового в груп-
пе (ХКГ Candida −) (индекс кровоточивости = 0,61± 0,3 баллов). Паро-
донтальный индекс у пациентов с ХГП основной группы (ХГП Candida 
+), был равен 4,24±0,75 баллов, что в 1,1 раза ниже, чем у пациен-
тов 2−й группы (ХГП Candida −) (пародонтальный индекс = 4,7±0,87 
баллов). Пародонтальные карманы определялись в среднем глубиной 
5,56±0,9 мм у больных ХГП, ассоциированным с дрожжеподобными 
грибами рода Candida, что в 1,04 раза меньше, чем у больных ХГП без 
инфицирования грибами рода Candida тканей пародонта (5,8±1,0). 
У пациентов с ХКГ глубина зондирования не превышала 2,5± 0,2 мм, 
принципиальных различий по этому признаку в группах (ХКГ Candida 
+) и (ХКГ Candida −) не обнаружено. Значение пародонтального ин-
декса у пациентов с хроническим генерализованным катаральным 
гингивитом основной группы составило 1,3± 0,5 баллов, что превыси-
ло значение пародонтального индекса в группе сравнения (пародон-
тальный индекс = 0.87± 0,3 баллов) в 1,5 раза. Таким образом, наблю-
дается различие в соотношении значений пародонтального индекса 
для основной и контрольный групп у больных с хроническим генера-
лизованным пародонтитом (PI (ХГП Candida +)< PI(ХГП Candida −)) и 
пациентов с хроническим генерализованным катаральным гингиви-
том (PI (Candida +) > PI (Candida −)). Это можно объяснить тем, что 
при оценке состояния тканей пародонта по Russel у пациентов с ХКГ 
учитывалось только наличие кровоточивости десен при зондирова-
нии ввиду отсутствия у них пародонтальных карманов и подвижности 
зубов, а индекс кровоточивости в группе (ХКГ Candida +) больше тако-

Рис.1 Частота соматических заболеваний у пациентов с хрониче-
ским генерализованным катаральным гингивитом и хроническим 
генерализованным пародонтитом



72 ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

вого в группе (ХКГ Candida −). Тогда как у пациентов с ХГП различной 
степени тяжести оценка состояния тканей пародонта по Russel проис-
ходила с учетом всех критериев.

Рентгенологическая картина обследованных больных с ХГП в обеих 
группах соответствовала степени тяжести заболевания, каких−либо 
особенностей обнаружено не было. На ортопантомограммах пациен-
тов с хроническим генерализованным гингивитом основной и кон-
трольной групп отклонений от нормы не найдено.

При оценке наличия признаков кандидоза полости рта у больных 
ХГП и у пациентов с ХКГ выявлена следующая зависимость: у паци-
ентов основных групп (ХГП Candida +) и (ХКГ Candida +) хотя бы 1 
признак наблюдался у100% пациентов, тогда как в группах сравнения 
(ХГП Candida −) и (ХКГ Candida −) хотя бы один признак регистриро-
вался только у 33% и 35% пациентов соответственно. 

 На основании полученных клинических данных установлено, что 
наличие кандидозной инфекции в тканях пародонта проявляется вы-
раженным воспалением тканей десны, повышенной кровоточиво-
стью. Это утверждение справедливо как для пациентов с хроническим 
генерализованным катаральным гингивитом, так и для больных с хро-
ническим генерализованным пародонтитом. 

Говоря о пациентах с ХГП, ассоциированным с дрожжеподобными 

грибами рода Candida, следует отметить отсутствие выраженного гно-
етечения и явлений абсцедирования.

В ходе микробиологического исследования биотопа пародонталь-
ного кармана и десневой борозды пациентов основных групп (ХГП 
Candida +) и (ХКГ Candida +) − по 46 человек в каждой, выделено и 
идентифицировано 152 и 106 штаммов микроорганизмов соответ-
ственно. Средняя степень обсемененности грибами рода Candida spp. 
для пациентов группы (ХГП Candida +) составила 5,7±0,4 КОЕ/мл. 
У пациентов группы (ХКГ Candida +) средняя степень обсемененно-
сти Candida spp. значительно меньше – 3,4±0,4 КОЕ/мл. У пациентов 
групп сравнения (ХГП Candida −) и (ХКГ Candida −) ни в одном случае 
не было идентифицировано грибов рода Candidа.

Анализ биотопа пародонтальных карманов у пациентов с хрони-
ческим катаральным гингивитом и больных хроническим генерали-
зованным пародонтитом в зависимости от наличия или отсутствия 
дрожжеподобных грибов рода Candida. представлен в таблице 1.

Анализ данных таблицы 1 показал, что у пациентов с хроническим 
генерализованным пародонтитом и пациентов с хроническим ге-
нерализованным гингивитом с идентифицированными дрожжепо-
добными грибами рода Candida в тканях пародонта (основные груп-
пы) можно проследить общие закономерности в формировании ми-

Таблица 1
Количественный и качественный состав биотопа десневой борозды пародонтального кармана у пациентов 

Микроорганизмы
Количество больных с ХКГ, 

% P
Количество больных с ХГП, %

P
Candidа(+) Candidа( ) Candidа(+) Candidа( )

Группа грамположительные неспорообразующие палочки неправильной формы
Bifidobacterium spp. 65,2 95,7 р<0,001 30,4 82,6 р<0,001
Actinomyces spp. 45,7 15,2 р>0,05 69,6 26,1 р<0,001

Группа грамположительные палочки правильной формы
Род Lactobacillus spp. 71,7 95,7 р<0,005 19,6 65,2 р<0,05

Группа грамположительные палочки и кокки, образующие эндоспоры (анаэробы)
Род Clostridium 95,7 100 р<0,05 84,8 97,8 р<0,05

Группа грамположительные кокки (факультативные анаэробы, аэробы)
 Streptococcus группы D *вид Enterococcus saccharolyticus 0 0 р>0,05 10,9 15,2 р>0,05
*вид Enterococcus faecalis 0 6,5 р>0,05 0 8,6 р>0,05
*вид Enterococcus faecium 15,2 8,6 р>0,05 17,4 8,6 р>0,05
Micrococcus spp. 0 19,6 р<0,05 0 21,7 р<0,05
Staphylococcus haemolyticus 4,3 4,3 р>0,05 23,9 21,7 р>0,05
Staphylococcus intermedius 4,3 0 р>0,05 13,0 4,3 р>0,05
Staphylococcus hominis 23,9 4,3 р>0,05 23,9 0 р<0,05
Staphylococcus saprophyticus 8,6 8,6 р>0,05 8,6 15,2 р>0,05
Staphylococcus epidermidis 17,4 8,6 р>0,05 19,6 10,9 р>0,05
Streptococcus гр.А**вид **Streptococcus pyogenes 10,9 52,5 р>0,05 17,3 69,6 р<0,005
Streptococcus гр.В***вид*** Streptococcus agalactiae 21,7 19,6 р>0,05 30,4 32,6 р>0,05
Streptococcus viridans 54,3 10,9 р<0,05 78,3 15,2 р<0,001
Streptococcus milleri 0 6,5 р>0,05 0 6.5 р>0,05
Streptococcus mitis 19,6 15,2 р>0,05 19,6 10,9 р>0,05
Streptococcus mutans 0 39,1 р<0,01 0 32,6 р<0,01
Streptococcus pneumoniae 0 4,3 р>0,05 0 6,5 р>0,05
Streptococcus salivarius 8,6 56,5 р<0,05 10,9 52,2 р<0,05
Streptococcus sanguis 6,5 63,0 р<0,05 6,5 56,5 р<0,01

Группа аэробные (микроаэрофильные палочки и кокки)
Acinetobacter calcoaceticus 8,6 8,6 р>0,05 13,0 10,9 р>0,05
Moraxella catarrhalis 10,9 21,7 р>0,05 10,9 21,7 р>0,05
Neisseria flavescens 2,1 15,2 р>0,05 0 10,9 р>0,05
Pseudomonas aeruginosa 8,6 8,6 р>0,05 8,6 10,9 р>0,05

Группа факультативные анаэробы Грамотрицательные палочки
Подгруппа семейство Enterobacteriaceae

Escherichia coli 15,2 13,0 р>0,05 15,2 6,5 р>0,05
Citrobacter freundii 2,1 2,1 р>0,05 4,3 6,5 р>0,05
Enterobacter agglomerans 0 6,5 р>0,05 10,9 6,5 р>0,05

Подгруппа семейство Pasteurellaceae
Род Haemophilus Вид Haemophilus influenzaе 8,6 30,4 р>0,05 10,9 28,3 р>0,05
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кробных ассоциаций. У пациентов групп (ХГП Candida +) и (ХКГ 
Candida +) наблюдается преобладание следующих микроорганизмов: 
Streptococcus viridans (78,3% и 54,3% соответственно), Actinomyces 
spp. (69,6% и 45,7% соответственно), Staphylococcus hominis (23,9% и 
23,9), Streptococcus гр.В (30,4% и 21,7% соответсвенно). Следует отме-
тить, что у пациентов с хроническим генерализованным пародонти-
том Staphylococcus hominis в биотопе пародонтального кармана наблю-
дался только в ассоциации с дрожжеподобными грибами рода Candida. 
Для пациентов с хроническим генерализованным катаральным гин-
гивитом вышесказанное справедливо для штаммов Staphylococcus 
intermedius.

У пациентов с хроническим генерализованным пародонтитом и 
больных с хроническим катаральным гингивитом без дрожжеподоб-
ных грибов рода Candida отмечалось преобладание грампозитив-
ных кокков: Streptococcus pyogenes (69,6% и 52,5% соответственно), 
Streptococcus sanguis (56,5 % и 63,0% соответственно), Streptococcus 
salivarius (52,2% и 56,2% соответственно), Streptococcus mutans (32,6% 
и 39,1% соответственно), Micrococcus spp. (21,7% и 19,6% соответ-
ственно). Следует отметить, что ряд микроорганизмов: Streptococcus 
mutans, Micrococcus spp., Corynebacterium spp., Enterococcus faecalis, 
Streptococcus agalactiae, Streptococcus milleri, Streptococcus pneumoniaе,− 
были выявлены только у пациентов групп сравнения (ХГП Candida −) и 
(ХКГ Candida −).

У пациентов с хроническим генерализованным катаральным гинги-
витом из десневой борозды ни в одном из случаев не были выделены 
штаммы Enterococcus sachаrolyticus. Все остальные микроорганизмы, 
представленные в таблице 1, присутствовали в тканях пародонта у па-
циентов как с гингивитом, так и с пародонтитом.

Микроаэрофильные микроорганизмы, принадлежащие к родам 
Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp. определяли до вида и в количе-
ственном соотношении с целью установления характера имеющегося 
сдвига микробиоценоза в тканях пародонта.

У 95,7% пациентов с хроническим генерализованным катаральным 
гингивитом без дрожжеподобных грибов рода Candida в биотопе дес-
невой борозды были выделены и идентифицированы микроорганизмы 
рода Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp. У пациентов с хроническим 
гингивитом, имеющих колонизацию десневой борозды грибами рода 
Candida, представители нормофлоры выделялись реже (Lactobacillus 
spp. в 71,7% и Bifidobacterium spp. в 65,2% случаев). Наиболее значи-
тельное уменьшение представителей нормофлоры наблюдается у па-
циентов с хроническим генерализованным пародонтитом, ассоции-
рованным дрожжеподобными грибами рода Candida (Lactobacillus spp. 
выделены в 19,6 % случаев, Bifidobacterium spp. в 30,4% случаев). Сле-
дует отметить, что у пациентов с хроническим генерализованным па-
родонтитом установлен дефицит микроорганизмов рода Lactobacillus 
spp, который наиболее выражен в присутствии грибов рода Candida.

Таким образом, выявление при воспалительных заболеваниях паро-
донта грибковой флоры, а также соответствующих клинических харак-
теристик и сопутствующих заболеваний внутренних органов, вероят-
но, может являться одним из инструментов прогноза течения воспали-
тельных и воспалительно−деструктивных заболеваний и подразуме-
вать определенную тактику лечения.

Выводы
1. Установлено, что у лиц с интактным пародонтом в 13,6% случа-

ев в биотопе десневой борозды определяются дрожжеподобные грибы 
рода Candida spp. С появлением хронического воспалительного процес-
са в тканях пародонта и по мере его прогрессирования частота встреча-
емости грибковой флоры возрастает и составляет от 21,5% случаев при 
гингивите до 35,1% случаев при пародонтите.

2. У пациентов с воспалительными и воспалительно−деструктив-
ными заболеваниями пародонта, ассоциированными с дрожжеподоб-
ными грибами рода Candida, выявлено наибольшее количество забо-
леваний внутренних органов: хронический тонзиллит и заболевания 
желудочно−кишечного тракта. При этом максимальное количество за-
болеваний внутренних органов установлено у пациентов с хрониче-
ским пародонтитом, ассоциированным с кандидозной инфекцией.

3. Установлено, что у пациентов с ХКГ и ХГП, ассоциированными с 
кандидозной инфекцией, значения индексов Silness – Lцe, Muhlemann 
и РМА выше, чем у пациентов с воспалительными и воспалительно−
деструктивными заболеваниями пародонта, у которых в биотопе дес-
невой борозды или пародонтального кармана грибы рода Candida spp. 
не выявлены.

4. У пациентов с хроническим катаральным гингивитом, ассоции-
рованным с дрожжеподобными грибами рода Candida, и у больных с 

хроническим генерализованным пародонтитом, ассоциированным с 
грибами рода Candida, имеются сходства в качественном составе ми-
крофлоры биотопа десневой борозды и пародонтального кармана.

5. Установлено, что с появлением дрожжеподобных грибов рода 
Candidа в биотопе десневой борозды и пародонтального кармана и 
по мере прогрессирования воспаления в тканях пародонта наблю-
дается уменьшение представителей нормофлоры Lactobacillus spp., 
Bifidobacterium spp.
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CLINICAL MICROBIOLOGICAL FEATURES 
INFLAMMATORY AND INFLAMMATORY-

DESTRUCTIVE DISEASES OF PERIODONTAL 
TISSUES, ASSOCIATED WITH CANDIDA IN-

FECTION

Abstract
Candida − associated periodontitis represents the refractory form of peri-

odontitis to therapeutic treatment, caused by colonization of periodontal 
tissues fungi of a strain Candida spp. The given research has shown, that 
fungi of sort Candida spp. are determined in structure of a biotope gingival 
sulcus even at patients with intact periodontal tissues. Interbacterial asso-
ciations, and also the appropriate clinical characteristics and accompanying 
diseases of internal bodies at patients with inflammatory and inflamma-
tory−destructive diseases of periodontal tissues, associated with Candida 
infection are revealed, that, probably, can be one of tools of the forecast of 
current inflammatory and inflammatory−destructive diseases of periodon-
tal tissues and mean certain tactics of treatment.

Key words: Candida, gingivitis, periodontitis, periodontal index, struc-
ture of a biotope.
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Резюме
На 18 макропрепаратах трупов человека методом препарирования 

изучены артериальные сосуды зоны пищеводно−желудочного соеди-
нения. В большинстве случаев (73,3%) выявлен типичный вариант 
кровоснабжения за счет ветвей левой желудочной артерии. В осталь-
ных случаях обнаружено дополнительное кровоснабжение двух видов: 
за счёт прямых артериальных ветвей из аорты и селезёночной арте-
рии. Указанные особенности следует учитывать при выполнении хи-
рургического и эндоваскулярного гемостаза, что позволит добиться 
селективного гемостаза и предупредить рецидивы кровотечения.

Ключевые слова: пищеводно−желудочное соединение, артерии, 
варианты кровоснабжения.

 В последние годы в абдоминальной хирургии, гастроэнтерологии 
большое внимание уделяется патологическим процессам в области 
пищеводно−желудочного перехода. Наиболее часто среди них встре-
чается гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), которая вы-
является от 17 (США) до 60% (Россия) среди населения [5, 9]. Акту-
альность ГЭРБ определяется также тем, что она часто осложняется тя-
желым эзофагитом с пищеводно−желудочными кровотечениями, фор-
мированием пищевода Барретта [6,16]. Установлены некоторые ана-
томические особенности при ГЭРБ, в частности, у этих больных высо-
та расположения Z−линии от 20 до 60 мм выше розетки кардии встре-
чается в 3 раза чаще, чем у здоровых лиц [3]. 

Как известно, в питании брюшного отдела пищевода, пище-
водно−кардиального перехода преобладают сосуды желудка [10], по 
Б.В.Огневу [12] – за счёт сосудов желудка и сосудов, сегментарно к 
нему подходящих. Сосуды указанных отделов пищеварительного трак-
та относятся к системе чревной артерии [2, 11]. Из особенностей сле-
дует отметить хорошее кровоснабжение только задней стенки и пра-
вого края брюшного отдела пищевода [1, 11, 19]. Интересно также от-
метить, что по данным большинства авторов, кровоснабжение брюш-
ного отдела пищевода осуществляется за счёт двух источников: левой 
желудочной и нижней левой диафрагмальной артерий, в то же вре-
мя другие авторы указывали только на первый источник [13, 17, 18]. 
В.И.Кульчицкий, И.И.Бобрик [7] источником кровоснабжения брюш-
ного отдела пищевода считают левую желудочную и левую нижнюю 
диафрагмальную артерии.

Достаточно частой патологией данной зоны является синдром 
Маллори−Вейсса − разрывы (трещины) слоёв стенок пищеводно−
желудочного перехода или изолированно абдоминального отдела пи-
щевода, также встречаются разрывы кардиального отдела желудка. 
Чаще всего встречается I стадия – разрыв слизистой оболочки, край-
не редко III стадия – разрыв всех слоёв стенки. Основным проявлением 
синдрома Маллори−Вейсса является пищеводное, желудочное или со-
четанные кровотечения, у 15% больных тяжёлое, профузное, требую-
щее выполнения экстренной операции – гастротомии, ушивания раз-
рывов. Ряд авторов рекомендует ушивание разрывов дополнять пере-
вязкой левой желудочной артерии для надёжности гемостаза и профи-
лактики рецидивов кровотечения [4, 8]. Несмотря на это, у 10−12% 
больных в послеоперационном периоде отмечается рецидив кровоте-
чения. 

Одним из способов, особенно широко применяемых в клиниках Ев-
ропы, являются рентгенэндоваскулярные методы остановки кровоте-
чения, когда выполняется селективная эмболизация кровоточащего 
(причинного) сосуда [14, 15, 20]. 

Известно, что и рентгенэндоваскулярные методы не обеспечивают 
полную надёжность гемостаза. Наши клинические наблюдения при 
лечении 3536 больных с кровотечениями из верхних отделов пищева-
рительного тракта позволяют предположить, что причина рецидивов 
кровотечения может быть объяснена особенностями кровоснабжения 
пищеводно−кардиальной зоны.

Для подтверждения этого предположения на кафедрах анатомии 
человека и патологической анатомии Башкирского государственно-
го медицинского университета проведены анатомические исследова-
ния 15 макропрепаратов трупов людей, умерших от причин, не свя-

занных с патологией пищеварительного тракта, висцеральных ветвей 
брюшной аорты. Для исследования единым блоком осуществляли за-
бор комплекса на уровне нижней трети пищевода, аорты, включаю-
щей также обе диафрагмы, желудок, брюшную аорту с висцеральны-
ми ветвями до верхней брыжеечной артерии.

Исследования проводились путём препарирования сосудов, подхо-
дящих к желудку, пищеводно−кардиальному переходу, нижней трети 
пищевода. После препарирования макропрепарата делали фотосним-
ки передней и задней поверхности и выполняли схемы отхождения и 
расположения сосудов в области пищеводно−кардиального перехода. 
Измеряли диаметр и длину артерий, подходящих к данной зоне.

Результаты исследований показали, что существуют типичный 
(часто встречаемый) и атипичный варианты кровоснабжения обла-
сти пищеводно−кардиального перехода. Типичный вариант (n=11) 
характеризуется тем, что основной ствол левой желудочной артерии 
в толще малого сальника по краю стенки малой кривизны желудка, на 
границе перехода пищевода в желудок, делится на 2 крупных ствола – 
проксимальный и дистальный (рис 1). Диаметр левой желудочной ар-
терии на уровне разделения (разветвления) составил 3,85 мм (колеба-
ния от 4,5 до 3,0 мм), проксимального ствола (ветви) левой желудоч-
ной артерии в среднем составил 2,71 мм (колебания от 3,2 до 2,2 мм). 
Чаще всего проксимальный ствол от левой желудочной артерии отхо-
дил под углом 85−90° (2/3 макропрепаратов), реже под острым углом 
(45−60°). Такая анатомическая особенность отхождения проксималь-
ной ветви (ствола) левой желудочной артерии может служить причи-
ной более частого поражения этой зоны атеросклеротическим процес-
сом, расположения атеросклеротических бляшек, тромбообразова-
ния, окклюзионных патологических процессов, приводящих к разви-
тию абдоминального ишемического синдрома.

Довольно часто (в 6 из 11 препаратов) выявлены дополнитель-
ные крупные ветви (в количестве 1−2), подходящие к пищеводно−
желудочному переходу, отходящие самостоятельно или из левой же-
лудочной артерии, а также из дистального ствола левой желудоч-
ной артерии. Средний диаметр этих дополнительных ветвей соста-
вил 1,75 мм (колебания от 2,7 до 1,2 мм). Проксимальный ствол ле-
вой желудочной артерии в области пищеводно−желудочного перехода 
располагается в косо−поперечном направлении, справа чаще от уров-
ня перехода пищевода в желудок и влево в направлении угла Гиса. В 
некоторых случаях можно отметить ход проксимального ствола, со-
впадающий с Z−линией. Гораздо реже (2 случая из 11), разветвление 
левой желудочной артерии отмечено на 1,5−2 см ниже пищеводно−
желудочного перехода, в этом случае проксимальный ствол отходил 
под углом в 90°. В среднем, от каждого проксимального ствола ле-
вой желудочной артерии отходило 3,5 артериальных ветвей и рав-
ном количестве – по 1,7 ветвей к абдоминальному отделу пищевода 
и пищеводно−желудочному переходу, кардиальному отделу желуд-
ка. Диаметр пищеводных ветвей в среднем составил 1,39 мм (колеба-
ния от 3 до 0,5 мм), в зоне пищеводно−желудочного перехода – 1,51 мм 
(колебания от 2,7 до 0,5 мм). Вышеописанный, так называемый «ти-
пичный» вариант, отмечен в 73,3%. Данный вариант кровоснабжения 
пищеводно−желудочного перехода, кардиального отдела желудка, аб-
доминального отдела пищевода, с хирургической точки зрения следу-
ет считать наиболее благоприятным, так как при необходимости до-
полнительной перевязки левой желудочной артерии или её прокси-
мального ствола, можно с большой долей вероятности гарантировать 
недёжный гемостаз при пищеводно−желудочном кровотечении.

В остальных (26,7%) макропрепаратах отмечены отклонения от вы-
шеописанного «типичного» варианта кровоснабжения. Отличитель-
ной особенностью такого «нетипичного» кровоснабжения является 
наличие дополнительных артериальных сосудов, подходящих к абдо-
минальному отделу пищевода, пищеводно−желудочному переходу и 
кардии. В двух случаях обнаружены дополнительные артериальные 
сосуды (4−5 ветвей), непосредственно отходящие из абдоминального 
отдела аорты чуть выше чревного ствола и подходящие к абдоминаль-
ному отделу пищевода и пищеводно−желудочному переходу (рис. 2). 
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Важно отметить, что дистальные ветви имеют выраженные анастомо-
зы с пищеводно−желудочными ветвями проксимального ствола левой 
желудочной артерии. Причем указанные анастомозы располагаются 
внеорганно, по правому краю пищеводно−желудочного перехода, ча-
стично проникая в печеночно−желудочную связку. Кроме этого, суще-
ствуют и внутриорганные анастомозы между этими сосудами, преи-
мущественно расположенные в подслизистом слое пищевода и прок-
симального отдела желудка.

Второй вид «нетипичного» варианта кровоснабжения обусловлен (2 
макропрепарата) дополнительным кровоснабжением артериальной 
ветвью селезёночной артерии. Данная ветвь обычно отходит из селе-
зёночной артерии в 6−7 мм после разделения чревного ствола, прони-
кает в малый сальник, далее идёт по задней стенке желудка и даёт две 
дополнительные ветви – в абдоминальный отдел пищевода и в зону 
пищеводно−желудочного перехода (рис. 3). Диаметр основной допол-
нительной ветви в среднем составил 1 мм, а после разветвления 0,75 
мм.

Таким образом, можно выделить два варианта артериального кро-
воснабжения абдоминального отдела пищевода, зоны пищеводно−
желудочного перехода, кардиального отдела желудка. При первом 
(«типичном») варианте кровоснабжение осуществляется преимуще-
ственно за счёт ветвей левой желудочной артерии, при втором («нети-
пичном») варианте, дополнительно в кровоснабжении участвуют ар-
териальные ветви, отходящие непосредственно из аорты и селезёноч-
ной артерии. Кроме самого факта наличия дополнительных сосудов, 
для клинической практики (гемостаз путём перевязки, эмболизации 
сосудов) большое значение имеют вне− и внутриорганные анастомо-
зы между ветвями левой желудочной артерии и дополнительных со-
судов. Указанные дополнительные источники кровоснабжения и ана-
стомозы могут быть выявлены при ультразвуковой доплерографии и 
ангиографии и наличие их должно быть учтено при хирургическом и 
эндоваскулярном лечении кровотечений из указанных зон, а рециди-
вы кровотечений могут быть объяснены этими особенностями кро-
воснабжения.

Рис. 3.
1   чревный ствол
2   селезёночная артерия
3   общая печеночная артерия
4   левая желудочная артерия
5   пищеводная ветвь от селезёночной (!) артерии
6   ветвь к области кардиального отверстия

Рис. 1. 
1   чревный ствол
2   левая желудочная артерия
3   пищеводная ветвь
4, 5   ветви к кардиальной части желудка

Рис. 2. Вариант кровоснабжения нижней трети пищевода и прокси-
мального отдела желудка (1 – аорта, 2 – пищевод, 3 – желудок, 4 – 
артериальные ветви из аорты, 5 – левая желудочная артерия, 6 – пи-
щеводные ветви левой желудочной артерии, 7 – кардиальные ветви 
левой желудочной артерии).
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GEAL−GASTRIC JUNCTION, APPLIED SIGNIFI-
CANCE IN CLINICAL SURGERY

Abstract
Arterial vessels by the zone of esophageal−gastric junction were studied 

upon the 18 cadaver men by the method of preparations. In majority of 
cases (73,3%) was discovered the typical variant of blood supply at the ex-
pense of left stomach branch. In other cases it was discovered the additional 
blood supply of two types: at the expense of straight arterial branches from 
aorta and splenic artery. These peculiarities must be taken into consider-
ation when performing surgical and endovascular hemostasis. It permits the 
selective hemostasis and prevent the repals of hemorrhage. 

Key words: esophageal−gastric junction, arteries, blood supply variants.
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Резюме
В эксперименте на 22 беспородных котах изучалось распределе-

ние электрического сигнала по поджелудочной железе с расстояни-
ем 1−1,5 см на поверхности и в глубине, изменение электрической 
активности в зависимости от рациона кормления и времени, про-
шедшего после кормления, а также при введении этилового эфи-
ра, глюкозы и этанола. Обнаружено увеличение электрической ак-
тивности поджелудочной железы под воздействием эфира, глюко-
зы и токсической дозы алкоголя. Выявлены общие закономерно-
сти электрической активности железы в разное время после при-
ема пищи. 

Ключевые слова: электрическая активность клеток поджелудоч-
ной железы, глюкоза, эфир, этанол.

В последние десятилетия проведено большое количество ис-
следований по изучению электрической активности клеток под-
желудочной железы, изучен характер колебаний электрическо-
го потенциала в клетках поджелудочной железы под влиянием 
различных концентраций глюкозы, выявлены механизмы, ответ-
ственные за изменение электрической активности клеток [1, 2]. 

Учитывая возрастающие количество пациентов, страдающих са-
харным диабетом [4, 5], эти исследования имеют огромное зна-
чение для изучения патогенеза сахарного диабета [3]. Однако 
функция поджелудочной железы значительно многограннее се-
креции инсулина, и ее физиологическое состояние должно кор-
релировать с ее электрической активностью в норме, а тем более 
при патологии. Работы по изучению электрографии целого орга-
на в доступной литературе единичны [6, 7, 8, 9]. В связи с этим, 
представляется актуальным оценить возможности электрогра-
фического метода для изучения функции поджелудочной железы 
в различные сроки после кормления животного, а также измене-
ние характера сигнала при токсической дозе алкоголя.

Материалы и методы исследования
Эксперименты проведены на 22 беспородных котах, наркоти-

зированных золетилом (15 мг/кг внутривенно). В остром опы-
те на 20 наркотизированных животных после лапаротомии изу-
чалась электрическая активность поджелудочной железы в точ-
ках, отстоящих друг от друга на 1−1,5 см на поверхности и глу-
бине железы. Использовался прибор БИ−01Р, входящий в состав 
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программно−аппаратного комплекса «БОСЛАБ» (Новосибирск), 
позволяющий визуализировать, регистрировать электрические 
сигналы с поджелудочной железы, автоматически их обрабаты-
вать, осуществлять статистический анализ (включая спектраль-
ный анализ), хранить их в базе данных и экспортировать в элек-
тронную таблицу MS Office Excel. В качестве электродов исполь-
зовалась платиновая проволока 0,5 см в длину, позволявшая осу-
ществлять униполярную регистрацию сигнала от 28 до 34 точек 
поджелудочной железы, в зависимости от размера железы жи-
вотного. Место установки электрода обозначалось на схематич-
ной карте поджелудочной железы, отражающей особенности ее 
анатомического строения. При биполярной регистрации сигна-
ла электроды размещались в трех отведениях: «головка−тело», 
«тело−хвост» и «головка−хвост». Нулевой электрод при всех спо-
собах регистрации сигнала устанавливался на ухо животного. В 
остром эксперименте дополнительно излучалось изменение элек-
трической активности железы под воздействием глюкозы, эфира 
и алкоголя. 

Хронический эксперимент проведен на двух беспородных котах, 
которым под внутривенным наркозом золетилом после лапарото-
мии электроды устанавливались в ткань железы в области голов-
ки, тела и хвоста. Вскрывалась капсула железы, электроды погру-
жались глубоко в ткань, и сверху создавалась дупликатура из кап-
сулы и ткани железы непрерывным швом викрил 5/0, с захватом 

в шов провода электрода для предотвращения миграции электро-
да из железы. Дополнительно к поджелудочной железе подшивал-
ся большой сальник для исключения регистрации сигнала из дру-
гих возможных источников. Провода выводились по боковым по-
верхностям живота из отдельных доступов. В послеоперационном 
периоде за животными устанавливалось круглосуточное наблюде-
ние, назначались антибиотики и обезболивающие препараты. Ре-
гистрация сигналов с поджелудочной железы в хроническом экс-
перименте проводилась с 4−х суток послеоперационного периода 
у клинически здоровых животных, при этом изучалось изменение 
электрической активности железы в зависимости от пищевого ра-
циона и времени суток. Важным условием успешного эксперимен-
та служил контакт животного с исследователем, поэтому содержа-
ние животных было свободным. Изначально электроды были уста-
новлены у 4 котов, но регистрация сигнала в хроническом экспе-
рименте была возможна только у 2 котов, так как 2 других экс-
периментальных животных были мало контактны. Во время ре-
гистрации сигналов животные спокойно лежали для исключения 
двигательных артефактов. Регистрация сигналов в хроническом 
эксперименте осуществлялась в течение 10 суток с 7 до 24 часов, 
через каждые 1−2,5 часа после кормления. Исследование прово-
дилось в отделе экспериментальной медицины ЦНИЛ Омской ме-
дицинской академии с соблюдением правил Хельсинской деклара-
ции Всемирной медицинской ассоциации. 

Рис. 1. Электрограмма поджелудочной железы (четкий ритм). Сигнал, регистрируемый при голодании (собственное наблюдение) 
Колебания с α – клеток (Sensing of pancreatic electrical activity) 

Рис. 2. Электрограмма поджелудочной железы (пики с расщепленной верхушкой).

Рис. 3. Спектр сигнала (совпадение спектра сигнала с 4 точек, при этом точки расположены друг от друга на расстоянии 1,5 см, на 
поверхности и глубине железы).

Рис. 4. Спектр сигнала в отведении «головка−хвост» до введения спирта (А) и после введения спирта в дозе 1,25 г/кг (Б).
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Результаты и обсуждение
Электрограммы поджелудочной железы имели характерный вид 

с высокими острыми пиками с частотой от нескольких долей се-
кунд до нескольких минут; нередко пики имели четкий ритм (рис. 
1). Вольтаж пиков в большинстве случаев достигал 300−400 мкВ, 
иногда встречались пики до 900 мкВ. Ширина пиков колебалась 
от нескольких сотых долей секунд до одной десятой доли секун-
ды. Наиболее характерной была частота пиков до 1−2 Гц, а при по-
явлении четкого ритма − до 2−8 Гц. Кроме того, зарегистрирова-
ны пики, имевшие расщепленную верхушку и более продолжитель-
ные по времени (рис 2.). При зондировании поджелудочной железы 
униполярным электродом установлено, что в 60% случаев сигнал, 
зарегистрированный в рядом расположенных точках на поверхно-
сти железы и в ее глубине, совпадал. Совпадение спектра сигнала 
отмечено от 2 до 12 точек (рис 3). Учитывая методику зондирова-
ния железы, совпадение сигнала обнаружено от 1 до 6 см на протя-
жении железы. В единичных случаях при зондировании железы по-
лучен сигнал, частотно−амплитудная характеристика, которого со-
впадала по всей железе. Вместе с тем, в единичных случаях выяв-
лялось несовпадение сигнала на поверхности и в глубине железы, 
а также в точках, расположенных на достаточно близком расстоя-
нии друг от друга. 

При биполярной методике регистрации сигнала в стандартных 
отведениях: «головка−тело», «тело−хвост» и «головка−тело», отме-
чено, что нередко форма сигнала и его частотно−амплитудная ха-
рактеристика не совпадали, отмечалось различие в электрической 
активности головки и тела железы с преобладанием активности в 
головке или теле железы. 

В остром опыте изучено также изменение электрической актив-
ности железы под влиянием эфира, глюкозы и этилового спирта. 
Так, при ингаляции эфира электрическая активность железы воз-
растала, появлялись остроконечные пики, электрограмма приоб-
ретала более четкий ритм. До внутривенного введения глюкозы (2 
г/кг массы тела) электрическая активность, зарегистрированная в 
отведении «головка−хвост», представляла собой электрограмму с 
остроконечными пиками с периодичностью 0,04 секунды и ампли-
тудой до 150 мкВ. Через 80 секунд появлялись остроконечные пики, 
длившиеся 20 секунд, при этом их вольтаж увеличился до 845 мкВ, а 
частота пиков возросла в 8 раз, составляя 2 пика в 0,01 секунду. Че-
рез одну минуту зарегистрирована еще одна серия импульсов, про-
должительностью 10 секунд и вольтажом пиков не более 500 мкВ. В 
течение последующих 6 минут регистрировались редкие пики с не-
большим вольтажом. Регистрация сигнала в последующем прово-
дилась до 30 минут, при этом на электрограмме не отмечено харак-
терных остроконечных пиков. 

Электрограмма животного, зарегистрированная в отведении 
«головка−хвост» до введения этилового спирта, имела остроконеч-
ные пики до 150 мкВ. После внутривенного введения спирта в дозе 
1,25 г/кг вольтаж пиков оставался прежним, но наблюдались зна-
чительные изменения формы сигнала, при этом периодичность пи-
ков не определялась, а спектр сигналов имел характерный вид (рис. 
4 Б). При неоднократном повторении опыта на разных животных 
спектр сигнала после введения этилового спирта в той же дозиров-
ке был однотипным. 

Представляет интерес изменение электрической активности под-
желудочной железы в зависимости от рациона и времени кормления. 
В хроническом эксперименте после 20 часового голодания неодно-
кратно через желудочный зонд вводился раствор глюкозы в дозе 2 г/
кг массы тела. Через 30 минут регистрировались частые пики с низ-
ким вольтажом. Наиболее яркие изменения электрической активно-
сти выявлялись через 1,5 часа, выражавшиеся в появлении остроко-
нечных пиков вольтажом до 300 мкВ, с высокой частой от 0,1 секун-
ды и чаще, при этом в спектре сигнал появились пики в диапазоне до 
8 Гц. Дополнительно в спектре сигнала регистрировались пики с ча-
стотой 16 и 34 Гц. Схожие изменения регистрировались при кормле-
нии животных сладкой кашей в периоде от 1,5 до 2 часов после корм-
ления. В течение последующих 7−8 часов частота остроконечных пи-
ков уменьшалась с возрастанием вольтажа. В спектре сигнала отме-
чалось снижение пиков на частотах 16 Гц и 34 Гц и появление пиков в 
диапазоне до 1 Гц. При кормлении животных мясной пищей законо-
мерности в изменениях в электрической активности были очень схо-
жими, различалось лишь время проявления закономерных измене-
ний сигнала после приема пищи. При длительном голодании живот-
ного (от 16 до 48 часов) характерным было появление пиков с расще-
пленной верхушкой (рис. 2). 

Таким образом, проведенная исследовательская работа выявила 
характерные особенности электрической активности железы. Элек-
трограмма поджелудочной железы содержит пики, периодичность 
которых от нескольких долей секунд до 2 минут (по данным литера-
туры, до 8 минут). В отличие от сигнала с гладкой мускулатуры вну-
тренних органов, характерной особенностью электрограммы под-
желудочной железы была нерегулярность проходящих пиков. Фор-
ма пиков различна. Вольтаж пиков в большинстве случаев колебал-
ся от 60 мкВ до 200 мкВ, единичные пики возрастали до 400 мкВ. 
Многие вещества изменяют электрическую активность железы. 
При ингаляции эфира возрастает вольтаж пиков. Алкоголь и пре-
параты, использованные нами для наркоза, значительно снижали 
активность поджелудочной железы, вплоть до полного отсутствия 
сигнала с железы. Электрическая активность различных участков 
железы различна, что связано с количеством секретирующих кле-
ток в различные физиологические периоды. При проведении хро-
нического эксперимента установлено, что сигнал с железы содер-
жит значительно больше пиков, чем сигнал, регистрируемый у нар-
котизированных животных, и зависит от состава корма и времени, 
прошедшего после кормления. Кроме того, нами отмечены разли-
чия в активности различных отделов железы.

Суммарная электрическая активность железы, как известно, за-
висит от многих составляющих, и прежде всего от электрической 
активности β−клеток островков Лангерганса. Характер сигна-
ла, производимый этими клетками, взаимосвязь клеток между со-
бой, корреляция амплитуды и частоты колебаний от уровня глюко-
зы описаны в литературе [6,7,8]. Появление остроконечных пиков 
на электрограмме отражает функциональное состояние β−клеток 
поджелудочной железы. Различная частота и амплитуда этих пиков 
связана с изменением уровня сахара в организме в различные пери-
оды пищеварения и не противоречит представлениям о вариантах 
секреции инсулина [1]. Появление высокоамплитудного импульса 
в ответ на введение высоких доз глюкозы объясняется пульсовым 
характером секреции инсулина, который происходит через 2 мину-
ты после стимуляции глюкозой и сохраняется в течение последую-
щих 8−14 минут [1]. 

Совпадение сигнала в близко расположенных точках железы при 
зондировании объясняется сопряженностью работы рядом распо-
ложенных β−клеток железы, что хорошо известно по работам на 
изолированных клетках поджелудочной железы. Случаи несовпаде-
ния сигнала связаны также с функциональным состоянием подже-
лудочной железы и объясняются отсутствием секреции инсулина на 
участке железы в данный момент времени.

Иная форма сигнала, зарегистрированная у животных в условиях 
голодания, связана с другим типом секреции, которая осуществляет-
ся α−клетками поджелудочной железы. Согласно данным H. Tamar et 
al. [9], изучавших колебания с различных клеток островковой части 
железы, форма пиков с α−клеток имеет нередко расщепленную вер-
хушку и более продолжительна по времени. В условиях голодания ре-
гистрируемый нами сигнал по форме волны оказался схожим c сиг-
налом, регистрируемым этими авторами. Кроме того, все типы се-
кретирующих клеток железы возбудимы, при их функционирова-
нии возникает изменение мембранного потенциала, что и опреде-
ляет картину электрограммы исследуемой железы. Большое коли-
чество кровеносных сосудов и нервных сплетений, расположенная 
рядом двенадцатиперстная кишка вносят определенный вклад в об-
щую картину электрической активности поджелудочной железы. По-
этому изучение сигнала с поджелудочной железы является трудной 
задачей. Характерное изменение частотно−амплитудной характери-
стики сигнала при воздействии токсических доз алкоголя, выявлен-
ное неоднократно, позволяет надеяться на возможность применения 
метода в клинической практике не только при сахарном диабете, но 
и при остром панкреатите и панкреонекрозе, что заслуживает даль-
нейших экспериментальных исследований.
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Abstract. Trough the experiment on 22 mongrel cats an electric sig-
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Черешнев В.А.1, .Соснин Д.Ю. 2, Зубарева Н.А. 2 
ФОРМИРОВАНИЕ МИКРОПРЕЦИПИТАТОВ ПРИ ВЗАИМОДЕЙСТВИИ ЖЕЛЧИ 

С РАСТВОРАМИ АНТИБИОТИКОВ IN VITRO
1 Институт иммунологии и физиологии УрО РАН, Екатеринбург,  

2 Государственная медицинская академия им. ак. Е. А. Вагнера Росздрава,  г. Пермь 

Резюме. В исследованиях in vitro изучили взаимодействие образ-
цов желчи больных желчнокаменной болезнью (ЖКБ) с антибакте-
риальными препаратами различных групп. Обнаружили различия в 
способности антибиотиков нарушать коллоидную стабильность жел-
чи. Формирование осадков наблюдали только при взаимодействии 
желчи с растворами аминогликозидов и ванкомицина. При микро-
скопическом исследовании образовавшиеся преципитаты представ-
ляли собой структуры округлой формы, которые располагались ха-
отично или агломерировали вокруг волокон слизи. Выявили нали-
чие дозозависимого эффекта между концентрацией антибиотиков в 
желчи и интенсивностью формирования осадка. Микробные культу-
ры не влияли на процессы преципитации, происходящие в результате 
взаимодействия желчи с антибактериальными препаратами. 

Ключевые слова: антибиотики, желчь, желчнокаменная болезнь, 
холангит.

Одним из наиболее распространенных заболеваний в современ-
ном обществе является желчно – каменная болезнь (ЖКБ), которая 
встречается у 5−25 % населения различных регионов.(8,10,12). В на-

стоящее время признано, что ЖКБ является полиэтиологическим 
заболеванием. На процесс формирования желчных камней влия-
ют изменение соотношения липидных компонентов желчи, инфек-
ция, процессы свободно – радикального окисления, нарушения мо-
торики желчевыводящих путей (6, 7). Частота осложнений ЖКБ (хо-
лангита, холедохолитиаза, стеноза терминального отдела холедоха) 
увеличивается с длительностью камненосительства и регистрирует-
ся преимущественно у пациентов старших возрастных групп (4, 5). 
Антибактериальная терапия является одним из основных компонен-
тов терапии гнойного холангита (1, 9). Наряду с системным приме-
нением антибиотиков нередко осуществляют непосредственное вве-
дение препаратов в желчные пути через наружные дренажи и при эн-
доскопической ретроградной холангиопанкреатографии (3). Отсут-
ствие клинической эффективности при чувствительности биликуль-
тур к используемому антибиотику может быть обусловлено изме-
нением свойств лекарственного препарата при прямом взаимодей-
ствии с желчью больных. 

Целью исследования явилось изучение in vitro взаимодействия 
антибактериальных препаратов и желчи.
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Материалы и методы. 
Исследовали взаимодействие антибиотиков с фармакопейным 

препаратом медицинской желчи и образцами желчи 23 больных 
ЖКБ. Пробы получали из дренажей холедоха на 1 – 3 сутки после опе-
раций на желчных путях.

В работе использовали следующие антимикробные препараты: пе-
нициллины (бензилпенициллин, карбенициллин, ампициллин, ам-
пиокс, амоксициллин – клавуланат); цефалоспорины (цефамандол, 
цефазолин, цефтазидим, цефтриаксон, цефепим) аминогликозиды 
(стрептомицин, канамицин, гентамицин, тобрамицин, амикацин, 
нетилмицин); линкозамиды (линкомицин, клиндамицин); эритро-
мицин; левомицетин; ванкомицин; ципрофлоксацин и метронида-
зол. Ex temporаe к образцам желчи добавляли лекарственный препа-
рат до достижения конечной концентрации 1 мг/мл, которая может 
создаваться в желчи при введении антибиотиков в желчные пути для 
профилактики и лечения холангита ретроградно и через наружные 
дренажи (3).

Для моделирования гнойного холангита 1,0 мл желчи больного 
смешивали с 1,0 мл суточной культуры микроорганизмов, стандар-
тизированной по стандарту мутности до концентрации 106 КОЕ/мл. 
Учитывая, что в структуре микробного пейзажа желчи при холелити-
азе преобладают энтеробактерии и золотистый стафилококк (2,11), 
в качестве тест – объектов были взяты музейные штаммы Е. coli и S. 
aureus. В приготовленные ex temporae смеси добавляли антибактери-
альный препарат до конечной концентрации 1 мг/ мл и помещали на 
магнитную мешалку. Образцы инкубировали в термостате при тем-
пературе 37°С при постоянном перемешивании. 

Результаты эксперимента оценивали визуально и микроскопи-
чески через 24 часа. Структуру осадков исследовали на установке 
Olympus (Япония) при инструментальном увеличении 10 х 40, с по-
следующей компьютерной обработкой изображения в программе 
Jmagetool. 

Влияние концентрации аминогликозидов и ванкомицина на кол-
лоидную стабильность желчи оценивали в серии дополнительных 
исследований. Для исключения возможного воздействия на процесс 
преципитации индивидуальных особенностей желчи использовали 
смесь образцов суточной желчи девяти пациентов с наружными дре-
нажами желчных путей. Приготовленную смесь фильтровали через 
три слоя медицинской марли и центрифугировали при 8000 об/ми-
нуту на центрифуге ОПН – 8 в пластиковых стаканах. В аликвоты пу-
лированной желчи вносили антибиотики для достижения их конеч-
ной концентрации 0,125; 0,5; 2,5 и 4,5 мг/мл. После 24 часовой инку-
бации пробирки встряхивали и измеряли оптическую плотность по-
лученной смеси в кювете с длиной оптического слоя 5 мм при крас-
ном светофильтре (λ = 670 нм) против исходного образца желчи на 
фотометре КФК – 2МП. Для каждой концентрации препаратов ста-
вили 10 параллельных проб. Статистическую обработку полученных 
данных осуществляли на персональном компьютере с применением 
пакетов программ Microsoft Office и программы BIOSTAT.

Результаты и их обсуждение. 
При смешивании растворов аминогликозидов и ванкомицина с 

желчью больных обнаружили помутнение смеси и формирование 
осадков. Ни в одном из вариантов смесей, содержащих пеницилли-
ны, цефалоспорины, линкозамиды, макролиды, метронидазол и ци-
профлоксацин, образования преципитатов не наблюдали. Измене-
ние коллоидной стабильности желчи происходило лишь при ее вза-
имодействии с растворами аминогликозидов и ванкомицина, то есть 
антибиотиков, содержащих в своей структуре углеводные фрагмен-

ты. Данный эффект наблюдали как при непосредственном смеши-
вании водного раствора лекарственного препарата с желчью, так и 
при добавлении тест – культуры микроорганизмов. При визуальной 
оценке не обнаружили различий в формировании осадков при до-
бавлении как Г (−), так и Г(+) микроорганизмов.

При микроскопическом исследовании осадков, формирующихся 
при взаимодействии желчи и аминогликозидов, выявили их одно-
типное строение. Образованные преципитаты представляли собой 
мелкие коричневые округлые структуры, форма которых не зависе-
ла от исследуемого антибактериального препарата. Отметили раз-
личное расположение элементов осадка в образцах желчи, отличаю-
щихся по вязкости. При использовании желчи с нормальной вязко-
стью микролиты в образце располагались хаотично. Увеличение вяз-
кости желчи приводило к агломерации образованных кристаллов во-
круг нитей слизи (фото). Возможно, что in vivo эти преципитаты мо-
гут фиксироваться на слизи, располагающейся на поверхности эпи-
телия желчевыводящих путей. Закрепившиеся преципитаты билиру-
бина в дальнейшем могут быть ядрами для формирования микроли-
тов, которые обнаруживают в желчи ряда пациентов (13).

Тот факт, что осадки не образовывались при использовании меди-
цинской желчи, в которой практически отсутствует билирубин, по-
зволяет предположить, что основным компонентом желчи, вступаю-
щим во взаимодействие с аминогликозидами и ванкомицином, явля-
ются желчные пигменты. Это объясняет также снижение интенсив-
ности окрашивания надосадочной жидкости и коричневый цвет пре-
ципитатов, образующихся при взаимодействии антибиотиков с жел-
чью больных, для которой, в отличие от фармакопейного препарата, 
характерно высокое содержание билирубина

Увеличение концентрации препаратов в смеси во всех случаях 
приводило к возрастанию оптической плотности смеси, что свиде-
тельствует о наличии дозозависимого эффекта антибиотика на фор-
мирование осадка в желчи (табл.). Влияние различных антибиоти-
ков на коллоидную стабильность желчи отличается. Так, наибольшей 
осаждающей способностью обладали растворы тобрамицина, нетил-
мицина и гентамицина. Отчетливые различия (р<0,05) в осаждаю-

Таблица 1.
Изменение оптической плотности желчи (ед.опт.плот.) при различных концентрациях аминогликозидов и ванкомицина (M + m). 

Антибиотик
Концентрация антибиотиков в желчи (мг/мл)

0,125 мг/мл 0,5 мг/мл 2,5 мг/мл 4,5 мг/мл
Стрептомицин 0,001±0,001 0,001±0,001 0,386±0,089* 0,487±0,121*
Канамицин 0,002±0,001 0,049±0,007* 0,355±0,078* 0,524±0,124*
Гентамицин 0,005±0,002 0,292±0,014* 0,835±0,125* 1,135±0,167*
Нетромицин 0,002±0,0015 0,298±0,027* 0,949±0,174* 1,298±0,327*
Амикацин 0,005±0,002 0,148±0,020* 0,375±0,096* 0,450±0,211*
Тобрамицин 0,001±0,001 0,333±0,031* 1,674±0,254* 2,303±0,478*
Ванкомицин 0,001±0,001 0,030±0,003* 0,326±0,121* 0,434±0,134*

* достоверное различие с исходной оптической плотностью образов желчи 

Фото 1. Агломерация микролитов вокруг нитей слизи в образце вяз-
кой желчи (ин. увеличение 10 х 40).
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щей способности этих препаратов обнаруживали уже при концен-
трации 0,5 мг/мл. Так, в присутствии стрептомицина оптическая 
плотность раствора практически не увеличивалась и составила 0,001 
+ 0,001 ед.опт.плот., в то время как при добавлении тобрамицина 
она достигала 0,333 + 0,031 ед. опт. плот. При концентрации анти-
биотика в растворе 4,5 мг/мл наблюдали практически полное осаж-
дение желчных пигментов большинством препаратов.

На основании изменения оптической плотности образцов, изучен-
ные антибиотики по их влиянию на коллоидную стабильность жел-
чи можно расположить следующим образом: стрептомицин < кана-
мицин < ванкомицин < амикацин < гентамицин < нетилмицин < 
тобрамицин. 

Таким образом, в исследованиях in vitro обнаружено нарушение 
коллоидной стабильности желчи в присутствии аминогликозидов и 
ванкомицина, проявляющееся в формировании микролитов корич-
невого цвета. Установлена различная осаждающая способность изу-
ченных антибиотиков. Возможно, что эффект преципитации может 
проявляться и in vivo, при непосредственном введении этих препа-
ратов в желчные пути через наружные дренажи или при выполнении 
эндоскопических вмешательств на терминальном отделе холедоха. 
Местное использование аминогликозидов и ванкомицина для лече-
ния воспалительных заболеваний желчных путей должно быть огра-
ничено даже при обнаружении в желчи микроорганизмов, чувстви-
тельных к этим препаратам, в связи с риском образования микроли-
тов за счет связывания препарата с пигментами желчи.
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FORMATION OF MICROPRECIPITATES BY 
INTERACTION OF BILE WITH SOLUTIONS 

OF ANTIBIOTICS IN VITRO

Abstract. In researches in vitro we have studied interaction of models 
of bile in patients, who are suffer from cholelithiasis with antibacterial 
preparations of various groups. Have found out distinctions in ability 
of antibiotics to break colloid stability of bile. Formation of deposits 

observed only in interaction of bile with solutions of aminoglycosides and 
vancomycin. By microscopic research, precipitates formed a structure 
of round shape, which were located chaotic or agglomerate around 
the fibers of mucus. We have investigated a dose−dependent effect of 
antibiotics on the formation of sediment. Microbial culture didn’t affect 
on the processes of precipitation, occurring in a result of the interaction 
of bile with antibacterial preparations.
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МЕТОДИКИ

Резюме. Работа посвящена вопросу взаимодействия ортофос-
форной кислоты с рельефом поверхности зуба, полученным по-
сле обработки разными видами абразивных вращающихся ин-
струментов при совместном применении метода растровой элек-
тронной микроскопии (РЭМ). Установлен неодинаковый харак-
тер рельефа, полученного обработкой зуба алмазным инструмен-
том и инструментом из карбида вольфрама. Выявлено различное 
влияние ортофосфорной кислоты на обработанную поверхность 
твердых тканей зуба. Показано, что количество кислоты, исполь-
зуемой на поверхности при обработке алмазным абразивом, за-
трачивается больше, чем при обработке инструментом из карби-
да вольфрама.

Ключевые слова: ортофосфорная кислота, ротационный ин-
струмент с алмазным абразивом, вращающийся инструмент из 
карбида вольфрама, растровая электронная микроскопия.

Актуальность.
Проблема изучения рельефа тканей зубов, протравленных кис-

лотой после обработки вращающимися абразивными инструмен-
тами, является актуальной. Актуальность исследований обуслов-
лена необходимостью получения новых и важных знаний как о 
строении тканей зубов, так и о структуре взаимодействия кисло-
ты с поверхностями, полученными в результате обработки раз-
ными видами вращающихся абразивных инструментов[1, 2, 3]. 

В современной стоматологии для обработки ответственных 
участков кариозной полости применяются высокопрочные вра-
щающиеся инструменты. Эти инструменты проводят резку и об-
работку ткани зуба сравнительно большой площади и глубины. 
Самыми популярными стали режущие твердосплавные инстру-
менты с поперечными насечками из карбида вольфрама и ин-
струменты с частицами мелкозернистого алмазного абразива, 
выступающего над рабочей поверхностью. Острые грани твердо-
сплавных инструментов и инструментов с алмазным абразивом, 
задевая за поверхность зуба, срезают тончайшие стружки. Этот 
способ позволяет проводить зачистку поверхности зуба от кари-
еса, но не позволяет создать условия для получения поверхности, 
обеспечивающей прочное сцепление пломбировочного материа-
ла с тканями зуба [5, 7].

Для повышения сцепления и исключения образования дефек-
тов на границе пломба-зуб поверхность, обработанная вращаю-
щимися инструментами, дополнительно подвергается кислотно-
му протравливанию. Простым показателем влияния кислоты на 
обработанную поверхность является ее пористость. 

Однако существующий способ не позволяет с уверенностью 
сказать, какой результат взаимодействия с кислотой обеспечит 
максимальную пористость на поверхности тканей зубов, обрабо-
танных разными видами абразивных вращающихся инструмен-
тов.

Цель работы
Изучение механизма взаимодействия кислоты с рельефом по-

верхности зуба, полученным после обработки разными видами 
абразивных вращающихся инструментов при совместном приме-
нении метода электронной микроскопии. 

Целевые задачи: 1. С помощью электронной микроскопии из-
учить рельеф, полученный обработкой тканей зуба разными ви-
дами вращающихся абразивных инструментов, и дать ему срав-
нительную характеристику. 2. Сопоставить влияние кислоты на 
протравливание поверхностей, полученных от обработки разны-
ми видами вращающихся абразивных инструментов. 3. На осно-
вании полученных данных внести дополнение в ранее имеющи-

еся сведения о механизме влияния кислоты на ткани зубов, об-
работанных различными видами вращающихся абразивных ин-
струментов.

Методика исследования
Для исследования брали интактные зубы, удаленные по орто-

донтическим и ортопедическим показаниям у практически здоро-
вых людей в возрасте от 18 до 45 лет. Распилы зубов проводили 
вдоль продольной оси. Блоки, полученные в результате распилов 
зуба, включали эмаль и дентин. Из полученных блоков готовили 
шлифы. Все шлифы разделили на 4 серии. В первой серии шлифов 
поверхность твердых тканей зуба обрабатывали ротационным ин-
струментом с алмазным абразивом размером 125-149 мкм. Во вто-
рой серии – поверхность твердых тканей зуба обрабатывалась ро-
тационным твердосплавным инструментом нового типа, с попе-
речными насечками и шестью гранями, изготовленным из кар-
бида вольфрама. В третьей и четвертой серии шлифов на поверх-
ности твердых тканей зуба, обработанных ротационным инстру-
ментом с алмазным абразивом и из карбида вольфрама, наносили 
гель 37% ортофосфорной кислоты. Длительность протравливания 
поверхностей, обработанных борами, составила 40 секунд. Шли-
фы тщательно промывали водой в течение 1,5-2,0 минут. Все че-
тыре серии шлифов изучали с помощью растрового электронного 
микроскопа [4,6]. Исследование микроструктуры эмали и денти-
на проводилось с использованием метода РЭМ на приборе в «LEO 
982» (фирма «Carl Zeiss», Германия); изучались поверхности про-
дольных сечений зубов толщиной 2,5-3мм, подготовленные с ис-
пользованием низкоскоростной бормашины и алмазного сепара-
ционного диска. 

Растровая электронная микроскопия (РЭМ) выполнена на базе 
лаборатории импульсных процессов Института электрофизики 
УрОРАН. В основе РЭМ лежит сканирование поверхности образца 
электронным зондом и детектирование (распознавание) возника-
ющего при этом широкого спектра излучений. Сигналами для по-
лучения изображения в РЭМ служат вторичные, отраженные и по-
глощенные электроны. Высокая информативность, простота изго-
товления объектов для исследования, высокая степень обработки 
результатов измерения делает РЭМ наиболее универсальным при-
бором для исследования структуры материалов и топографии по-
верхности. 

Результаты исследования. 
Электронные микрофотограммы участков эмали и дентина до 

и после протравливания ортофосфорной кислотой поверхности, 
обработанной режущим, вращающимся инструментом из карби-
да вольфрама.

1. При электронно–микроскопическом исследовании поверх-
ность эмали после обработки абразивом из карбида вольфра-
ма представляет разнообразный рисунок (рис. 1). Текстура ри-
сунка пятнистая, обусловлена минеральными агрегатами высту-
пов окончаний эмалевых призм (А) специфической формы с по-
лигональными очертаниями. Периферическая зона (Б) с неровны-
ми границами и постепенным переходом от одной зоны к другой. 
На поверхности структуры множественные зерна (В) и одиночные 
обломки (Г) минерала. 

Ультраструктура поверхности эмали, обработанной абразивом 
из карбида вольфрама, отражена на рис.1 .

2. Поверхность дентина после обработки карбидом вольфрама 
разнообразная (рис.2). Текстура поверхности полосчатая. Струк-
тура обусловлена одиночными макро– (А) и множественными ми-
кро–(Б) частицами, без кристаллографических форм и не опреде-
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ляющиеся как минералы. Характеризуются неправильными фор-
мами с полигональными очертаниями.

Ультраструктура поверхности дентина, обработанной абрази-
вом из карбида вольфрама, представлена на рис. 2.

 

3. Подвергнутая травлению поверхность эмали (рис. 3), обрабо-
танная предварительно абразивом из карбида вольфрама, харак-
теризуется четкой зональностью в распределении минеральной 
составляющей. Текстура однородная. Структура крупнолистовид-
ная, в виде четко очерченных, параллельно расположенных мине-
ральных агрегатов эмалевых призм (А), с волнисто изогнутыми 
очертаниями по периферии в области вершины (Б). На поверхно-
сти призм видны ориентированные сноповидные и радиально-
лучистые агрегаты кристаллов (В).

Ультраструктура протравленной ортофосфорной кислотой по-
верхности эмали, предварительно обработанной абразивом из 
карбида вольфрама, показана на рис.3.

4. Подвергнутая травлению исследуемая поверхность дентина, 
предварительно обработанная абразивом из карбида вольфрама 
(рис. 4), также характеризуется четкой зональностью распределе-
ния рисунка. Текстура поверхности однородная, пятнистая. На по-
верхности основного вещества дентина пятна (А), расположенные 
в определенном порядке, крупные, округлой формы, однообраз-
ные по размеру, серого и темно-серого цвета. Структура поверх-
ности выполнена субмикрокристаллическими образованиями в 
виде тесно сросшихся зерен (Б) с полигональными очертаниями 
мелкого и среднего сложения.

 Ультраструктура протравленной ортофосфорной кислотой по-
верхности дентина, предварительно обработанной абразивом из 
карбида вольфрама, отображена на рис.4.

Электронные микрофотограммы учасков эмали и дентина до и 
после протравливания ортофосфорной кислотой поверхности, об-
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работанной ротационным инструментом с алмазным абразивом.
5. Электронно-микроскопическое изучение рельефа поверхно-

сти эмали после обработки алмазным абразивом (рис.5) показы-
вает, что обработанная поверхность весьма разнообразна. Для нее 
характерна текстура полосчатая. Полосы (А) в виде слоистых обо-
соблений, различной величины и мощности, сероватой окраски, 
прерывающиеся неровными, шероховатыми краями. На поверх-
ности полос кристаллографические частицы, разнообразной фор-
мы грубо- (Б), тонко- и микровеличины (В). 

Ультраструктура поверхности эмали обработанной алмазным 
абразивом обозначена на рис. 5.

8.Подвергнутая травлению исследуемая поверхность дентина, 
предварительно обработанная алмазным абразивом (рис.8), также 
представлена оригинальным рисунком. Текстура рисунка полосча-
тая. Структура в виде одиночных, волокнистых древовидных тяжей 
(А). Встречаются крупно пластические (Б), одиночные, различных 
очертаний сложения. Обнаружены и множественные мелкозерни-
стые сложения в виде мозаики (В). Ультраструктура протравленной 
ортофосфорной кислотой поверхности дентина, предварительно 
обработанной алмазным абразивом, показана на рис. 8.

 Заключение
Проведенное исследование следует рассматривать как попыт-

ку изучения механизма взаимодействия ортофосфорной кислоты 
с рельефом поверхности зуба, полученным после обработки раз-
ными видами абразивных вращающихся инструментов при со-
вместном применении метода растровой электронной микроско-
пии. Использование этих методик позволило установить неодно-
значный характер рельефа, полученного обработкой тканей зуба 
ротационным инструментом с алмазным абразивом и инструмен-
том из карбида вольфрама. Вытравливание ортофосфорной кис-
лотой поверхностей зуба, полученных обработкой ротационными 
инструментами с алмазным абразивом и инструментом из карби-
да вольфрама, выявило изменение поверхностей, свидетельствую-
щее о различном влиянии кислоты на обработанные поверхности. 
Из результатов исследования следует, что удельное количество 
кислоты на получение единицы фактической поверхности при об-
работке алмазным абразивом затрачивается больше, чем при об-
работке инструментом из карбида вольфрама.

Выводы.
1. Рельеф поверхности эмали и дентина после обработки алмаз-

ным абразивом и карбидом вольфрама различен и обусловлен осо-
бенностями построения поверхностей ротационных инструмен-
тов.

 6. Рельеф поверхности дентина после обработки алмазным 
абразивом (рис.6) характеризуется неоднородностью. Тексту-
ра рисунка полосчатая. Рельеф четкий, резкий. Крупные облом-
ки основного вещества (А) разнообразной формы, сменяющие-
ся мельчайшими, беспорядочно расположенными частицами (Б). 
Разно- ориентированные трещины (В).

Ультраструктура поверхности дентина, обработанной алмаз-
ным абразивом, показана на рис. 6.

7. Характер рисунка протравленной поверхности эмали, пред-
варительно обработанной алмазным абразивом (рис.7) выделяет-
ся следующим видом графических структур: минеральные агре-
гаты представлены призмами (А), параллельно расположенны-
ми, наслаивающимися друг на друга, крупно- листовидной фор-
мы, резко очерченными с гребенчатыми неровными, зубчатыми, 
зазубренными ограничениями по периферии (Б). На поверхности 
призм определяется ячеистый рисунок (В), обусловленный неод-
нородностью минерального агрегата призм.

Ультраструктура протравленной ортофосфорной кислотой по-
верхности эмали, предварительно обработанной алмазным абра-
зивом, представлена на рис. 7.
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2. Результат взаимодействия кислоты одной концентрации за 
одинаковый промежуток времени с рельефом эмали и дентина 
указывает, что действие кислоты на поверхности, обработанные 
алмазным абразивом и карбидом вольфрама, носит неоднознач-
ный характер.

3. Травление кислотой поверхности, полученной инструмен-
том с алмазным абразивом, вызывает образование более рельеф-
ной поверхности по сравнению с поверхностью, обработанной 
инструментом из карбида вольфрама.

4. Результаты исследования вытравливания материала на по-
верхности зуба указывают, что удельное количество кислоты на 
получение единицы фактической поверхности при обработке ал-
мазным абразивом затрачивается больше, чем при обработке ин-
струментом из карбида вольфрама. 
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RATED WITH DIFFIRENT KINDS OF ABRA-
SIVE ROTATION INSTRUMENTS

Abstract
This study is devoted to the interaction of orthophosphoric acid 

with the surface relief of the tooth prepared with diffеrent kinds of 
abrasive rotation instruments using electronic microscopy. The sur-
face relief pictures of the tooth prepared with diamond and carbide 
tungsten instrument are different. It was revealed that the influence 
of orthophosphoric acid on prepared surface of hard tooth tissues is 
also different. Our data give us the opportunity to suggest that more 
acid quantity is used preparing the tooth surface with diamond abra-
sive than with carbide tungsten instruments.
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Резюме
Присутствие органических примесей(ОПР) в питьевых водах 

обусловливает их биологическую активность. Методы, позволяю-
щие сопоставлять свойства природных ОПР в различных типах вод 
без разрушения их нативной структуры, до настоящего времени 
не разработаны. Нами предложен способ оценки прочности ком-
плексных соединений железа (II, III) в водных растворах с органи-
ческими лигандами. Необходимо комплексное изучение активно-
сти ОПР в питьевых водах, в том числе с использованием предла-
гаемой методики в регионах с патологией населения по заболева-
емости железодефицитной анемией.

Ключевые слова: биологическая активность, природные воды, 
соединения железа.

Введение
Биологические свойства водных растворов, в том числе и питье-

вых вод, зависят от содержания и свойств присутствующих в них 
органических примесей (ОПР). Известно, что комплексообразова-
ние ионов металлов с органическими соединениями способству-
ет проникновению металлов в организм человека [1], увеличива-
ет канцерогенное воздействие токсичных металлов на организм 
человека [2].

Комплексные соединения железа с органическими лигандами, 
по мнению автора [3], способны проникать через клеточные мем-
браны и воздействовать даже на расплетение ДНК. Окислительно-
восстановительные свойства комплексных соединений желе-
за (II, III) существенно влияют на процессы кроветворения [4]. 
В связи с этим представляет практический интерес оценка воз-
можности комлексообразования железа (II, III) с природными ор-
ганическими примесями и прочности соответствующих комплекс-
ных соединений в питьевых водах разного типа.

В общем случае взаимодействие металлов и лигандов оценива-
ется константой устойчивости - константой равновесия образо-
вания комплекса [5, 6]. Основы определения и расчета констант 
устойчивости комплексов, а также критерии оценки достоверно-
сти этих величин описаны в работах [7, 8]. Существующие мето-
ды определения констант устойчивости применяются преиму-
щественно для изучения систем, в которых образуется один ком-
плекс, имеющий в качестве лигандов конкретные соединения или 
ионы. Для решения ряда важных практических проблем необходи-
мо оценивать и сопоставлять свойства комплексных соединений 
переменного состава, образующихся при взаимодействии природ-
ных органических соединений в поверхностных и подземных во-
дах с катионами металлов.

Органический состав природных вод формируют вещества, по-
ступающие в водоемы в результате естественных биологических 
процессов, а также взаимодействий этих веществ с поверхностно-
склоновыми и промышленными стоками [9]. Принято считать, 
что основной органической составляющей природных вод явля-
ются гуминовые соединения (ГС), поскольку 60-80% растворимых 
органических примесей в поверхностных водах составляют гуму-
совые вещества [10]. Гуминовые соединения – общее название гу-
миновых (ГК) и фульвовых (ФК) кислот, а также их солей. Установ-
лено, что в гуматы и фульваты связано 63-90% общего количества 
металлов в природных водах [11].

 Изучение растворимых комплексов ГС часто проводят на мо-
дельных растворах, используя в качестве органического лиганда 
салициловую кислоту. Однако константы устойчивости комплек-
сов ГС с металлами могут быть значительно выше, чем у комплек-
сов в модельных растворах [12].

Несмотря на многочисленные работы по исследованию свойств 
ГС, не разработаны методы, позволяющие сопоставить свойства 
природных ОПР в различных типах вод без разрушения их натив-
ной структуры.

Приборы, методы и объекты исследований
Определение общего органического углерода выполнено на 

анализаторе С-mat 5500 («Штроляйн», Германия).
Химический анализ на содержание железа проведен по ГОСТ 

51309-99.
Объекты исследования: водные растворы органических сое-

динений определенного (салициловая и фталевая кислоты, три-
лон Б) и неопределенного состава (продукты деструкции иони-
тов), питьевые воды: централизованного водоснабжения г. Ека-
теринбурга и артезианская (бутылированная) вода, обработан-
ная различными воздействиями – озон, лазер, УФ-облучение. Со-
став вод приведен в табл. 1.

Экспериментальные данные и обсуждение
В присутствии лигандов, склонных к комплексообразованию, 

содержание растворимых соединений железа в воде увеличи-
вается с повышением прочности связи «железо-лиганд», то есть 
представляется возможным по изменению концентрации рас-
творенных соединений железа в водном растворе (в виде железо-
органического комплекса) оценивать прочность комплексов с 
железом (III). Условно процесс комплексоообразования может 
быть выражен следующей реакцией:

Fe(OH)
3
 + nL- [Fe(OH)

3-n
L

n
] + nOH-

Эксперименты по подтверждению пригодности этого способа 
для оценки прочности комплексов с конкретными органически-
ми лигандами или различными ОПР проводили в соответствии 
с ГОСТ 9.905-82. В водный раствор, содержащий органические 
вещества, помещали индикаторную пластину из Ст-3 (индика-
тор), раствор с пластиной нагревали, выдерживали при темпера-
туре 70оС в течение 1 часа, фильтровали и определяли содержа-
ние растворенных соединений железа. Продуктом коррозии ин-
дикатора в водном растворе, содержащем кислород, является ма-
лорастворимый гидроксид железа (III), характеризующийся зна-
чением произведения растворимости ПР = 6,3 · 10-38 [13]. В со-
ответствии со значением ПР содержание растворимого железа в 
воде должно быть не более 20 мкг/дм3. В качестве объекта срав-
нения был выбран контрольный раствор, не содержащий ОПР.

 Количественно оценить прочность железо-органических ком-
плексов можно по значению коэффициента (К

коп
), для расчета ко-

торого предлагается следующая формула:
К

коп
 = ΔFe/Fe

1
,

где К
коп

 – коэффициент комплексообразования;
ΔFe = Fe

2
 – Fe

1 
– Fe

3
;

Fe
1 

и Fe
2 

– содержание растворенного железа в анализируемом 
растворе до и после взаимодействия с индикаторной пластиной 
соответственно;

Fe
3 
– содержание железа в контрольном растворе после взаимо-

действия с индикаторной пластиной.
Чем больше значение К

коп
, тем в большей степени ОПР способ-

ны к образованию растворимых комплексных соединений желе-
за (III) в водном растворе, тем выше прочность комплексов.

Разработанный способ оценки комплексообразующих свойств 
водных растворов запатентован [14]. Методика определения 
значения К

коп
 аттестована в УНИИМ и внесена в Федеральный ре-

естр (ФР 1.31.2005.01705).
 В табл. 2 представлены результаты эксперимента по определе-

нию содержания растворенных соединений железа в воде с орга-
ническими добавками, а также расчетные значения коэффициен-
тов К

коп 
для их комплексов с железом (III). В качестве добавок ис-

пользовали соединения как конкретного состава (салициловая, 
фталевая кислоты, трилон Б), так и неопределенного состава 
(продукты деструкции ионитов, нефтепродукты, «Аминат ДС» – 
технический реагент на основе фосфоновых кислот). Концентра-
цию водного раствора в присутствии органических добавок оце-
нивали по содержанию общего органического углерода (ООУ).

УДК : 577.1
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В процессе экспериментальных исследований выявлено, что 
содержание железа в присутствии ОПР необходимо определять 
атомно-абсорбционным методом. Использованию для этой цели 
известного фотоколориметрического метода, основанного на об-
разовании окрашенного сульфосалицилатного комплекса, пре-
пятствует образование полилигандного комплекса с участием 
ОПР.

Из приведенныых в табл. 1 данных следует, что значение К
коп

 
увеличивается при повышении концентрации трилона Б, фтале-
вой и салициловой кислот. При одинаковом содержании органи-
ческих веществ в воде (по ООУ) К

коп 
снижается в следующей по-

следовательности: трилон Б, фталевая кислота, аминат ДС, са-
лициловая кислота. Эти данные согласуются с теоретическими 
представлениями о прочности химической связи рассмотренных 
соединений с ионами металлов. В частности, салициловая кисло-
та с катионом металла образует одну ионную связь, а фталевая 
кислота – две. Значения констант нестойкости комплексных со-
единений железа (III) с салициловой кислотой и трилоном Б со-
ответственно равны 3,5·10-12 и 8·10-26 [6], то есть трилон Б обра-
зует с железом (III) более прочное комплексное соединение, чем 
салициловая кислота. 

Таким образом, экспериментально подтверждена возмож-
ность оценки комплексообразующих свойств железа (III) по от-
ношению к ОПР в водных растворах с использованием значения 
предложенного коэффициента К

коп
.

Анализ свойств примесей показывает, что нефтепродукты об-
разуют с железом (III) более прочные комплексы, чем продук-
ты деструкции ионитов. Это было учтено при разработке систем 
технологического контроля, обеспечивающих стабильность со-
става и свойств особо чистых производственных вод [15].

Результаты исследований устойчивости комплексов природ-
ных ОПР в питьевых водах разного типа, а также при различных 
способах воздействия на воду одного типа приведены в табл. 3.

Как следует из приведенных данных, максимальное значение 
К

коп
 имеет проба 1. Несмотря на меньшее (в 3,6 раза) содержание 

ООУ в этой воде по сравнению с водопроводной (проба 4), проч-
ность комплексных соединений ОПР с железом в растворе значи-
тельно выше. Резко отличается по анализируемому показателю 
проба 2: значение К

коп
 = (- 4,8). По результатам проведенных ис-

следований было предположено, что и биологические свойства 
воды должны отличаться, поэтому был выполнен статистический 
анализ состояния больных, потреблявших по рекомендации вра-
чей питьевую артезианскую воду после различных видов обра-
ботки (вода №2 и №3).

Вода №2 (артезианская, подвергнутая обработке лазером и 
озоном) поставлялась больным в Центре урологии г. Алматы, а 
вода №3 (артезианская, подвергнутая обработке лазером и УФ-
облучению) – больным в Центре урологии г. Кокшетау. Суточная 
норма потребления составляла 1 -1,5 л, продолжительность при-
ема воды 60-90 суток. В этот период времени лекарства не при-
меняли. У больных исследовали кровь на гемоглобин до курсово-
го приема воды и после.

Анализ крови (табл. 4) показал, что в группе кокшетауских 
больных в основном отмечается повышение гемоглобина, а 
в группе алматинских больных – понижение. По-видимому, 
вода №2 содействует всасыванию железа в кишечнике. Вода, об-
работанная лазером и озоном, теряет способность к образова-
нию соединений железа (III) с ОПР или полученный полилиганд-
ный комплекс устойчив к окислению железа (II) с образованием 
комплексов железа (III).

Последующие микробиологические исследования, проведен-
ные в Украинском НИИ медицинской реабилитации и курорто-
логии, выявили, что в использованной для проведения экспери-
ментов артезианской воде присутствуют специфические физио-
логические группы бактерий (табл. 5), которые вырабатывают в 
процессе своей жизнедеятельности каталазу и продуцируют ви-
тамин В

12
, важный для усвоения организмом железа. Обработка 

воды лазером и озоном не вызывает гибели аутохтонной микро-
флоры, тогда как УФ-облучение губительно действует на микро-
флору воды.

Микробиологические исследования, выполненные в Лабора-
тории экологии и устойчивого развития Кокшетауского государ-
ственного университета им. Ч. Уалиханова, показали, что наибо-
лее активно развивались на мясопептонном бульоне бактерии в 
воде №2, обработанной озоном.

Таблица 1
Состав исследованных вод

Показатели Единицы 
измерения

Горводопроводная 
вода (г. Екатеринбург)

Артезианская 
вода

Солесодержание мг/дм3 228 240,3
рН - 7,18 7,3
Жесткость общая Жо 2,5 2,14
Кальций мг/дм3 34 36,1
Магний мг/дм3 9,6 6,7
Гидрокарбонаты мг/дм3 91,5 109,8
Сульфаты мг/дм3 58,2 46,8
Хлориды мг/дм3 16,2 18,7
Фториды мг/дм3 0,28 0,68
Кремний мг/дм3 5,85 10,0
Железо мг/дм3 0,29 0,01

Таблица 2
Результаты исследования комплексообразующих свойств 
железа (III) по отношению к органическим добавкам в 
водных растворах

№
пр

об

Органические добавки ООУ, 
мг/дм3

Содержание железа, 
мг/дм3 Ккоп

Fe1 Fe2 Fe3

1 Салициловая кислота 5,0 0,05 0,31 0,09 3,4 0,7
2 Салициловая кислота 15,0 0,05 0,87 0,09 14,6 1,0
3 Фталевая кислота 5,0 0,05 0,72 0,09 11,6 2,3
4 Фталевая кислота 15,0 0,05 1,12 0,09 19,6 1,3
5 Трилон Б 5,0 0,05 2,62 0,09 49,6 9,9
6 Трилон Б 15,0 0,13 22,90 0,09 174,5 11,6
7 Аминат ДС 12,7 0,24 4,78 0,04 19,0 1,5
8 Продукты деструкции АВ 17 3,7 0,02 0,12 0,07 1,5 0,4
9 Продукты деструкции КУ 2 8 4,2 0,02 0,10 0,07 0,5 0,1

10
Нефтепродукты (по 
методике РД 52.24.476-
952, 4 мг/дм3)

0,8 0,04 0,25 0,07 3,5 4,4

Таблица 3
Результаты анализа вод разного типа на содержание ООУ и 
оценка их свойств по величине К

коп

№проб Наименование пробы ООУ, 
мг/дм3 Ккоп

1 Исходная артезианская вода 2,0 63,5 32,2
2 Вода после обработки лазером и озоном 2,0  9,5  4,8
3 Вода после обработки лазером и УФ облучения 2,0 55,5 28,2
4 Водопроводная вода (г. Екатеринбург) 7,2 102,0 14,2

Таблица 4
Результаты обследования крови больных на гемоглобин

Показатели

Место и время проведения исследований
Городская поликли-
ника, г. Кокшетау, 

2004 -2005 г.г.

Научный центр уро-
логии, г. Алматы, 

2005 г.
Способ обработки воды лазер + озонирова-

ние (вода №2)
лазер + УФ 
(вода №3)

Количество обследованных 36 30
Продолжительность приема воды, 
сутки 90 60

Увеличение гемоглобина, чел./% 23 / 63,9 7 / 23,3
Уменьшение гемоглобина, чел./% 7 /19,4 23 / 76,7

Таблица 5
Аутохтонная микрофлора в исследованной воде

Наименование физиологиче-
ских групп бактерий Физиологическое значение бактерий

Маслянокислые, 
жирорасщепляющие, тионовые

Полезны при лечении холецистита, гепатита, 
цистита, МКБ, ИБС, активно влияют на 
биологическое действие клеток печени.

Углеводородокисляющие Синтезируют витамины В6 и В12, последний 
важен при лечении анемий

Сапрофитные Продуцируют каталазу, присутствующую в 
крови, почках, печени, костном мозге



88 ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

Проведенные исследования биологической активности питье-
вых вод показали, что при одинаковом содержании ОПР вода, 
резко отличающаяся по значению коэффициента К

коп
, оказывает 

различное физиологическое действие.

Выводы
Оценить прочность комплексных соединений железа (II, III) с 

органическими лигандами в водных растворах, в том числе с ор-
ганическими примесями в воде можно по значению предложен-
ного нами коэффициента К

коп
.

Предложенный способ позволяет сопоставить свойства приме-
сей природных органических соединений в различных типах вод 
без разрушения их нативной структуры.

Необходимо пересмотреть взгляд на существование регио-
нальных очагов с патологией населения по заболеваемости желе-
зодефицитной анемией. Возможно, что патология, наряду с дру-
гими факторами, связана с потреблением населением питьевой 
воды, не способствующей образованию биологически активных 
форм железа в желудочно-кишечном тракте. Требуется проведе-
ние региональных работ по изучению взаимодействия в питье-
вых водах органических примесей и ионов железа (II, III), с по-
следующим сопоставлением результатов исследований и заболе-
ваемости железодефицитной анемией.

Региональные нормативные показатели по содержанию орга-
нических примесей в питьевых водах должны учитывать актив-
ность органических примесей в водных растворах по отношению 
к железу (II, III), поскольку они существенно влияют на процес-
сы кроветворения.
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Belokonova N.A., Kalinichenko I.I., Pyatov E.A., 
Antropova O.A. 

DEFINITION OF STABILITY AND 
BIOLOGICAL ACTIVITY OF ORGANIC 

COMPOUNDS OF IRON (II, III) IN 
AQUEOUS SOLUTIONS

Resume. The presence of organic impurities (OIM) in drinking 
water causes their biological activity. Methods that allow to compare 
the properties of natural OIM in various types of water without 
destroying their native structure, so far not been developed. We 
have proposed a method for assessing the strength of complex 
compounds of iron (II, III) in aqueous solutions with organic ligands. 
Comprehensive study of the activity of OIM in the drinking water, 
including using the proposed method, in regions with pathology of 
the population incidence of iron deficiency anemia is necessary.

Keywords: biological activity, natural water, iron compounds.
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Резюме
Целью данной работы явилась разработка нового доступа в хи-

рургии грыж пищеводного отверстия диафрагмы. Всего нами изуче-
но хирургическое лечение 230 больных. Из них 67 больных опериро-
вано с использованием малоинвазивных методов. У 42 больных ис-
пользован минилапаротомный доступ. Выполнялась операция фун-
допликация по Ниссену, Дору и Туре. У 86 больных (37,4%) выполне-
на крурорафия. Минилапаротомный доступ может быть применен у 
больных с ГЭРБ, что, сохраняя преимущества малоинвазивных ме-
тодов, позволяет использовать стандартные хирургические навыки 
общего хирурга без обучения его эндоскопическим манипуляциям.

Ключевые слова: грыжа пищеводного отверстия диафрагмы, ми-
нилапаротомия, фундопликация, крурорафия.

Актуальность.
По данным литературы частота и наличие симптомов ГПОД у 

больных терапевтического профиля встречается у 30-40 % населе-
ния, среди которых нуждаются в постоянном медикаментозном ле-
чении 25 % , а 15% в хирургическом ( Кубышкин В.А., Корняк Б.С., 
1998, 1999; Champion J.K., 2000; Hunter J.G., Swanstrom L., Waring 
J.P., 1996). Диагностика, лечение и реабилитация больных с грыжа-
ми пищеводного отверстия диафрагмы (ГПОД) остается важной про-
блемой современной медицины. Массовые исследования американ-
ских гастроэнтерологов O.T.Nebel, M.F.Fornes, D.O.Castell, проведен-
ные в 1976г., практически 36% взрослого населения США отмечает 
симптомы заболевания не реже одного раза в месяц.

Единственным методом, позволяющим восстановить функцию 
кардиального сфинктера и устранить гастроэзофагеальный реф-
люкс (ГЭР) с его последствиями, является выполнение антирефлюкс-
ных операций [В.О.Тимошенко, 2002; М.В.Кукош, М.С.Петров, 2004; 
А.И.Чернооков, Д.Е.Лишов, 2004]. Это делает проблему хирургической 
коррекции ГЭРБ чрезвычайно актуальной и социально значимой. В 
настоящее время существует большое количество методик, применя-
емых при лечении рефлюксной болезни. Тем не менее, данные литера-
туры свидетельствуют о неудовлетворенности пациентов и хирургов 
их результатами [В.А.Кубышкин, Б.С.Корняк, 1999; Г.М.Соловьев и со-
авт., 2000; В.М.Седов и соавт., 2002; Г.А.Кривцов, Д.Ю.Богданов, 2004; 
J.H.Peters, T.R.De Meester, 1994; B.Dellemagne et al., 1996]. Свою первую 
операцию “фундопликацию R. Nissen”, названную в то время гастро-
пликацией, по поводу рефлюкс-эзофагита он выполнил в 1955г. эта 
операция на протяжении последних десятилетий стала “золотым стан-
дартом” в антирефлюксной хирургии. Приоритет первых лапароско-
пических фундопликаций по R. Nissen, выполненных в 1991г., принад-
лежит хирургам из Канады (T.Geagea) и из Бельгии (В. Dallemagne).

В статистике гастроэнтерологических заболеваний грыжа пище-
водного отверстия диафрагмы в последние годы стала доминиру-
ющим по частоте страданием.

Цель работы
Разработка нового доступа при хирургическом лечении грыж пи-

щеводного отверстия диафрагмы.

Материалы и методы исследования
1. Комплект инструментов «Мини-Ассистент» для минилапаротом-

ных операций, отличающийся использованием диссекторов и зажи-
мов большого хирургического набора.

2. Малый хирургический набор инструментов; электрохирургиче-
ский блок, осветитель со световодом.

Положение пациента на операционном столе: на спине, с подня-
тым валиком со стороны позвоночника в проекции мечевидного от-
ростка пациента.

Основные этапы операции:
1. После разреза начиная от мечевидного отростка по срединной 

линии длиной 5 см. и выполненной лапаротомии устанавливаются 
4-5 лопаток нужной длины, устанавливают световод и закрепляют их 
на кольце. (Рис. 1-2.) /Рисунки на цветной вкладке. Прим. Ред./

2. Длину лопаток и их положение подбирают таким образом, что-
бы сформировалось достаточное по величине стабильное и хоро-
шо освещенное свободное пространство в виде усеченного конуса, 
а зона предстоящей операции: «пищеводное отверстие диафрагмы с 
кардиальной частью желудка», - стала его дном.

3. Ключевым моментом является отведение левой доли печени и 
тела желудка с установленным в нем назогастральным зондом в про-
тивоположных направлениях.

4. Адекватное рассечение печеночно - желудочной связки является 
первым этапом мобилизации кардии пищевода.

5. Рассечение складки брюшины позволяет дифференцировать 
ножки диафрагмы и переднюю стенку пищевода.

6. Используя диссекторы большого хирургического набора выде-
ляем кардиальный отдел пищевода по всей окружности, с наложени-
ем турникета на пищевод, на протяжении 5-6 см.

7. Дно желудка с использованием шва-держалки проводится за 
пищеводом. Накладываются серо-серозные швы желудок-пищевод-
желудок с формированием полноценной манжетой на 4 швах вокруг 
пищевода – модификация «Ниссена». (Рис. 3-5.)

8. При осмотре пищеводного отверстия диафрагмы и фиксирова-
нии его расширения выполняется наложение швов на ножки диа-
фрагмы (передняя или задняя круррорафия).

9. Операция заканчивается глухими швами на доступ. (Рис. 6.) 
10. В послеоперационном периоде исключение питья в течение су-

ток.
11. Швы снимают на 7 сутки. Контрольные исследования выполня-

ют по показаниям.
 
Результаты и их обсуждение
Нами выполнено 42 операции по описанной методике через ми-

нилапаротомный доступ. Средний возраст больных составил 41 + 
3,4года. Подавляющую часть пациентов составили лица трудоспо-
собного возраста от 25 до 55 лет. Мужчин было 23, женщин 9. Среди 
пациентов основные жалобы составляли боли в эпигастрии при еде, 
изжога, отрыжка. У 80% пациентов были явления эрозивного эзофа-
гита, обусловленные рефлюксом содержимого желудка в пищевод. У 
всех больных после проведения диагностических мероприятий диа-
гностированы грыжи пищеводного отверстия диафрагмы 2-3 степе-
ни. У одного больного грыжа пищеводного отверстия диафрагмы со-
четалась с желчнокаменной болезнью.

Всем больным выполнялась минилапаротомия по описанной ме-
тодике. В случае сочетания с желчнокаменной болезнью выполнена 
симультантная операция, холецистэктомия, без использования до-
полнительных разрезов. У 16 больных (38%) выполнена крурорафия. 
Из них у 6 (37,5%) больных задняя крурорафия. У 10 (62,5%) – перед-
няя крурорафия. 

У всех больных отмечался хороший клинический эффект. Кон-
трольные исследования в виде рентгенографии пищевода и желудка 
свидетельствовали о правильном анатомическом нахождении ман-
жеты и в выполнении ею своей функции. У одного больного отмеча-
лась дисфагия 2 ст. в течении 2 недель. После проведенного консер-
вативного лечения насупило улучшение. Контрольные исследования 
ФГС и рентгенография пищевода и желудка показали стандартные 
послеоперационные результаты.

На этапе освоения метода в двух случаях проведена конверсия в 
верхнесрединный доступ.

При выполнении операции лапаротомным доступом положитель-
ным моментом являются манипуляции, проводимые руками хирур-
гом, возможность выполнения задач вмешательства при всех вариан-
тах ГЭРБ, выполнении классической операции Ниссена в любых ста-
ционарах вне зависимости от технической оснащенности хирурга. 
Однако при этом возникают трудности у больных с избыточным ве-
сом, высока травматичность вмешательства и немаловажным являет-
ся косметический эффект при выполнении практически пластическо-
го внутрибрюшного вмешательства. При выполнении лапароскопиче-
ской операции достигается косметический эффект, при выполнении 
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манипуляций возможна более точная работа с тканями за счет опти-
ческого увеличения при визуальном контроле. Количество этих вме-
шательств за последний период практически вытеснило открытые хи-
рургические вмешательства. При этом в литературе описываются и 
осложнения при этих вмешательствах в виде пневмотораксов. Дают-
ся оценки возможности выполнения классической операции Ниссена. 
Наиболее часто выполняются операции по методике Type.

Выводы
1. Минилапаротомный доступ может быть применен у больных с 

грыжами пищеводного отверстия диафрагмы.
2. Минилапаротомный доступ позволяет выполнить операцию 

Ниссена, являющуюся «золотым стандартом» в хирургическом лече-
нии больных с грыжами пищеводного отверстия диафрагмы.

3. Минилапаротомный доступ, сохраняя преимущества малоин-
вазивных методов, позволяет использовать стандартные хирургиче-
ские навыки общего хирурга, без обучения его эндоскопическим ма-
нипуляциям.
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Garipov R.M.,  Avzaletdinov A.M., Trofimov V. A., 
Mesjagutovsky C.B., Ismagilov F.S., Ionis E.J. , 

Latypov F.R
VARIANTS OF SURGICAL TREATMENT HER-

NIAS IN THE FORAMEN GULLET OF  DIA-
PHRAGM APERTURES

Abstract
The purpose of the study was to develop a new surgical approach to 

treatment of hernia in the foramen gullet of diaphragm 230 patients were 

operated on. The Nissen method was used for fundoplication. Crurora-
phy was performed in 86 (37,4%) patients. A minilaparotomic approach 
can be used in patients with gastroesophageal reflux. The advantages of 
noninvasive techniques allow a general surgeon to apply standard surgical 
skills without being taught endoscopic manipulations.

Key words: hernia in the foramen gullet of diaphragm, minilaparoto-
my, fundoplication, cruroraphy.
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Егоров Д.А., Савельев Л.И., Цвиренко С.В. 
ПРИМЕНЕНИЕ СИЛОВОГО ПОЛЯ «MMFF94S» ДЛЯ ОЦЕНКИ МОДЕЛЕЙ КОМПЛЕКСОВ ЧЕ-

ЛОВЕЧЕСКОЙ ЭРИТРОЦИТАРНОЙ КАТАЛАЗЫ С НАДФН
2
 И ЕГО ФРАГМЕНТАМИ, ПО-

СТРОЕННЫХ «AUTODOCK»
ГУЗ МЗ СО Областная детская клиническая больница №1, г. Екатеринбург

Резюме.
Каталазы связывают НАДФН

2
 с различной степенью прочности. 

Функция этого лиганда в каталазах окончательно не установлена. 
Моделирование комплексов каталаз и НАДФН

2
 может способство-

вать решению вопроса о функции лиганда. Cтандартный подход, ре-
ализованный в программе «AutoDock», приводит к неудовлетвори-
тельному описанию геометрии каталазных комплексов НАДФН

2
. 

Для преодоления этих проблем в настоящей работе протестирова-
на комбинированная схема моделирования, основанная на исполь-
зовании «AutoDock» для построении конфигураций комплексов и по-
следующем отборе моделей по энергии, расчитанной в силовом поле 
«MMFF94s» - одном из наиболее эффективных в предсказании гео-
метрии молекул в биологических системах. Проведено моделиро-
вание комплексов человеческой эритроцитарной каталазы (ЧЭК) c 
НАДФН

2
 (прочный комплекс, хорошо определенная эксперименталь-

ная геометрия) и его фрагментами – неорганическими монофосфа-
тами и 2’,5’-АДФ, обеспечивающими прочность и специфичность свя-
зывания лиганда. Применение «MMFF94s» позволяет надежно лока-
лизовать сайт связывания 2’-фосфата НАДФН

2
 в ЧЭК, а также суще-

ственно улучшает результаты отбора моделей 2’,5’-АДФ и НАДФН
2
 по 

сравнению с «AutoDock». «MMFF94s»- энергии образования комплек-
сов в экспериментальных конфигурациях лигандов более благопри-
ятны, чем в модельных.

Ключевые слова: каталаза; НАДФН
2
; моделирование; «Auto-

Dock»; «MMFF94s».

Введение
Каталазы – большая и разнородная группа ферментов, проявляю-

щих наибольшую активность в катализе гетеролитического разложе-
ния пероксида водорода на молекулярный кислород и воду. Несмо-
тря на более чем вековую историю изучения [17], каталазы продол-
жают оставаться одними из наиболее загадочных ферментов - вопро-
сы их организации и функционирования далеки от окончательного 
разрешения [7, 14]. Относительно недавно обна-ружено, что катала-
зы человека и животных, некоторых грибов и бактерий связывают 
НАДФН

2
 [15] в необычной свернутой форме [9], не найденной более 

ни в одном известном биомакромолекулярном комплексе. Показано, 
что этот лиганд способен предохранять связы-вающие его каталазы 
от необратимого ингибирования пероксидом водорода путем восста-
новления продуктов взаимодействия гема и субстрата [16]. Однако 
кристаллографическая конфигурация комплекса не позволяет объяс-
нить механизм этого эффекта [12, 21]. Кроме того, разные каталазы 
при сохранении каталазной активности взаимодействуют с НАДФН

2
 

по-разному - от образования прочных комплексов до полной неспо-
собности к его связыванию. Также в комплексах с различными ката-
лазами могут несколько отличаться конфигурации НАДФН

2
, что свя-
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зывают с изменениями в аминокислотных последовательностях бел-
ков при сохранении их трехмерной структуры [20]. Изучение связы-
вания НАДФН

2
 каталазами может способствовать прояснению его 

функции в этих ферментах и лучшему пониманию особенностей их 
организации и функционирования.

Структурные данные являются основой для нашего понимания ме-
ханизмов функционирования молекулярных систем. Однако рентге-
ноструктурные конфигурации каталаз и их комплексов с НАДФН

2
 не 

позволяют выявить конкретные причины различной прочности та-
ких комплексов, стоящие за различиями первичной структуры фер-
ментов в сайте связывания лиганда. Кроме того, из-за слабости неко-
торых комплексов их структуры определены неточно или не установ-
лены [18, 20]. Компьютерное моделирование молекулярных взаимо-
действий лишено присущих экспериментальным методам ограниче-
ний, а сопоставление модельных результатов с экспериментальными 
данными способствует получению надежно обоснованных выводов о 
структуре и свойствах молекулярных ассоциатов.

В литературе отсутствуют исследования по моделированию связы-
вания НАДФН

2
 и его фрагментов каталазами. Перспективным под-

ходом к этой проблеме является применение спе-циализированной 
техники построения моделей с молекулярно-механической оцен-
кой их энергии. Программа «AutoDock» - один из наиболее успеш-
ных методов этой группы для предсказания геометрии комплексов 
[19]. Она имеет эффективный алгоритм генерации моделей, одна-
ко ее энергетическая функция, основанная на силовом поле «Amber», 
оказывается неспособной к правильному отбору конфигураций ком-
плексов сложных лигандов, содержащих органические фосфаты или 
углеводные фрагменты [6, 8]. В нашем предварительном исследова-
нии также обнаружена неспособность «AutoDock» к предсказанию 
правильной геометрии комплекса НАДФН

2
 и бычьей печеночной ка-

талазы [1]. Показано, что силовое поле «MMFF94s» лучше других си-
ловых полей общего назначения описывает молекулярные взаимо-
действия в биологических системах[11]. Поэтому представляет инте-
рес применение «MMFF94s» для отбора моделей комплексов, посто-
роенных «AutoDock». Для тестирования применимости такого подхо-
да к изучению взаимодействия каталаз с НАДФН

2
 в настоящей рабо-

те использова рентгеноструктурная конфигурация комплекса чело-
веческой эритроцитарной каталазы (ЧЭК) с НАДФН

2
. Этот комплекс 

выбран потому, что он является одним из самых прочных среди из-
вестных аналогичных комплексов [15] и его геометрия хорошо опре-
делена экспериментально [23], рисунок №1.

Анализ рентгеноструктурных данных позволяет предполагать, что 
образование комплексов между НАДФН

2
 и каталазами обеспечива-

ет 2’,5’-АДФ, особенно его фосфатные фрагменты (в первую очередь, 
2’-фосфат) и аденин, а никотинамидный фрагмент может играть де-
стабилизирующую роль [18]. Соответственно, в каталазах при связы-
вании НАДФН

2
 главную роль играют аминокислоты, взаимодейству-

ющие с 2’-фосфатом, пирофосфатой группой и аденином [9]. В ЧЭК 
- это аргинин-203, аспарагин-213, лизин-237 и гистидин-305 (рису-
нок №1). Поэтому значительную ценность могут иметь также дан-
ные по связыванию каталаз с фрагментами НАДФН

2
 – неорганиче-

ским фосфатом и 2’,5’-АДФ. В настоящей работе в дополнение к из-
учению комплекса ЧЭК с НАДФН

2
 проведено также моделирование 

комплексов ЧЭК с этими фрагментами.

Материалы и методы
Для моделирования использовали кристаллографические коор-

динаты ЧЭК в комплексе с НАДФН
2

4-, полученные из Белковой Базы 
Данных (Protein Data Bank [3,4], PDB, код 1dgb [23]). В соответствии 
с условиями выделения (pH=8.0) в работе изучены модели комплек-
сов ЧЭК с H

2
PO

4
-, HPO

4
2-, PO

4
3-, 2’,5’-АДФ4- и НАДФН

2
4-. 

К ЧЭК с помощью программы «Reduce-3.11» [28] в присутствии 
связанных лигандов (гем, НАДФН

2
) и кристаллизационной воды до-

бавляли атомы водорода. Аминокислоты фиксировали в конформа-
ции «А». В каждой субъединице первую и последнюю аминокислоты, 
для которых указаны координаты атомов, рассматривали как конце-
вые (ионизированные по аминной и карбоксильной группам глав-
ных цепей соответственно). После протонирования молекулы лиган-
дов и воды были удалены из структурного файла ЧЭК. К фенолам ти-
розинов-358, депротонированным из-за взаимодействия с гемовым 
железом, после удаления гемов также добавили атомы водорода с по-
мощью «Reduce». Таким образом, белок использован в форме апоте-
трамера.

Трехмерные структуры 2’,5’-АДФ4- и НАДФН
2

4- для построения мо-
делей комплексов взяты из субъединицы «А» кристаллографическо-
го комплекса ЧЭК после протонирования. Кристаллографические 
конформации трех фосфатов НАДФН

2
4- несколько различаются меж-

ду собой, что препятствует их использованию в качестве моделей 
неорганических моно-фосфатов. Поэтому для каждой формы в про-
грамме «Balloon» [27] без оптимизации сгенерировали одиночные 
первичные конформации из смайлз-строк, созданных в программе 
«CACTVS» [13]. Итоговые координаты H

2
PO

4
-, HPO

4
2- и PO

4
3- получе-

ны путем последовательной оптимизации первичных конформаций 
в квантово-химической программе «GAMESS-US» [10,25] (RHF, бази-
сы AM1, MINI, 6-31G, 6-31G**++).

Атомные заряды неорганических фосфатов для «AutoDock» рассчи-
таны в программе «RESP» [2] из электостатического потенциала, по-
лученного в программе «GAMESS-US» (RHF, базис 6-31G*) по схеме 
Коллмана-Мерца для 10 околоатомных оболочек с конечной плотно-
стью ~ 2500 точек на один атом, согласно рекомендациям [26]. При 
вычислении потенциала использовали квантово-химически оптими-
зированные координаты H

2
PO

4
-, HPO

4
2- и PO

4
3-. Атомные заряды 2’,5’-

АДФ4- вычислены по той же схеме, но для молекулярно-механически 
оптимизированной геометрии с помощью собственной программы, 
реализующей силовое поле «MMFF94s» и симплекс-метод миними-
зации. Заряды для НАДФН

2
4-, полученные по сходной методологии, 

любезно предоставлены профессором У. Райдом (кафедра теоретиче-
ской химии Стокгольмского университета, Швеция).

Генерацию моделей комплексов проводили с помощью «AutoDock- 
3.05». Фермент на-ходился в полностью неподвижной (ригидной) 
форме. В субъединицу «A» встраивали полностью конформацион-
но подвижные H

2
PO

4
-, HPO

4
2- и ригидный PO

4
3-. 2’,5’-АДФ и НАДФН

2
 

встраивали в двух формах – полностью конформационно ригидной 
и полностью подвижной в кристаллографических стартовых конфор-
мациях. Каждый лиганд моделировали отдельно от остальных.

 В «AutoDock» применяли гибридный алгоритм генетического гло-
бального поиска и локальной минимизации по Солису-Веттсу. Кри-
терии остановки – 25х106 миллионов оценок энергии или 270х103 
генераций конфигураций. Моделируемый объем в ферменте– куб с 
длиной ребра 37.5 Å (100 ячеек по 0.375 Å в каждом направлении) 
и центром, совмещенным с центром НАДФН

2
4- в кристаллографиче-

ском комплексе. Шаг перемещения лигандов - 0.5 Å, поворота – 15°, 
изменения двугранных углов - 15°. Для каждой пары лиганд-рецептор 
получены 100 моделей (10 циклов по 10 запусков с отбором в каждом 
запуске одной конфигурации). Окончательную подготовку фермента 
и лигандов для «AutoDock» и задание параметров расчетов провели с 
помощью программы «AutoDockTools-1.4» [24].

«MMFF94s»-энергии моделей комплексов, экспериментальной гео-
метрии НАДФН

2
 и его фрагментов – 2’,5’-АДФ и 2’-фосфата получены 

Рис. 1. Экспериментальная геометрия комплекса ЧЭК и НАДФН
2
.

 Таблица 1
 Результаты отбора неорганических фосфатов в ЧЭК.
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с помощью собственной программы. «MMFF94s»- энергии 2’-фосфа-
та рассчитаны в двух формах – PO

4
3- и HPO

4
2- (с заменой С2’ аденино-

вой рибозы на водород и уменьшением длины связи до 0.941 Å). Про-
веден также расчет «MMFF94s»-энергии комплекса ЧЭК с 2’,5’-АДФ, 
выделенным из модельных комплексов с НАДФН

2
. Энергию образо-

вания комплексов по «MMFF94s» рассчитывали по формуле E = E_
комплекса

 
- (E_

 
рецептора

 
+ E_лиганда). Е_рецептора - энергия кри-

сталлографической конфигурации протонированного тетрамерного 
апофермента. E_лиганда – энергия молекулярно-механически мини-
мизированного изолированного лиганда (с помощью собственных 
программ). В «MMFF94s» энтропийный вклад и сольватационный 
эффект не учитывались.

В связи с особенностями расчета «AutoDock» энергии для экспе-
риментальных конфигураций комплексов ферментов с НАДФН

2
 

и его фрагментами недоступны. Также невозсравнение энергии 
«AutoDock» подвижной и ригидной форм одного лиганда.

Среди моделей каждого комплекса провели кластерный анализ 
лигандов отдельно по энергиям «AutoDock» и «MMFF94s» (с помо-
щью собственных программ, на основе модификации оригинально-
го алгоритма «AutoDock»). Каждый кластер формировали из конфор-
мации лиганда в минимальной по энергии модели, не вошедшей в 
предыдущие кластеры, и конформаций других оставшихся моделей 
со средне-квадратичным отклонением координат (СКО) от мини-
мальной менее 0.5 Å. Модификация заключается в том, что если в 
кластере присутствовали несколько конформаций с равными мини-
мальными энергиями, в качестве лучшей выбирали ту, которая обла-
дала наменьшей суммой СКО от других моделей в кластере. Оценку 
соответствия энергии моделей их близости к модели с минимальной 
энергией и к кристаллографическому положению проводили путем 
построения и анализа двумерных диаграмм «СКО от модели с мини-
мальной энергией–энергия». С помощью программы «Chimera» [22] 
проводили визуальный анализ геометрии комплексов и подготовку 
иллюстраций.

Результаты и обсуждение
В ЧЭК модели неорганических монофосфатов обнаружены в двух 

сайтах, ключевым компонентом которых является гуанидин аргини-
на-203. Один участок расположен вне сайта связывания НАДФН

2
 и 

образован боковыми цепями аргинина-203, аспарагина-213, тирози-
на-215 и главной цепью аспарагина-149. В нем лежит единственный 
кластер H

2
PO

4
- и два из трех кластеров HPO

4
2- (максимальное СКО от 

H
2
PO

4
- 0.625 Å). В другом сайте, близком к экспериментальной по-

зиции 2’-фосфата, находится третий кластер HPO
4

2- и единственный 
кластер PO

4
3- (максимальные СКО от 2’-фосфата 1.241 и 1.202 Å со-

ответственно). Модели неорганических монофосфатов удалены от 
экспериментальной позиции пирофосфата (минимальное СКО 8.359 
Å). Результаты отбора моделей по энергиям «AutoDock» и «MMFF94s» 
приведены в таблице №1.

Хотя экспериментальные структуры комплексов неорганиче-
ских монофосфатов с каталазами неизвестны, можно предполагать 
что такие комплексы образуются, поскольку фосфатные фрагменты 
НАДФН

2
 образуют большое количество межмолекулярных контак-

тов с этими ферментами. Вероятной позицией неорганических мо-
нофосфатов в ЧЭК является сайт 2’-фосфата НАДФН

2
 или участок в 

непосредственной близости от него, поскольку в ферментах, свя-

зывающих НАДФ+/НАДФН
2
, неорганический фосфат обнаружива-

ют близко к пози-ции 2’-фосфата, как например, в ферредоксинре-
дуктазе из шпината [5]. Кроме того, в БПК, близкой по строению к 
ЧЭК, обнаружена значительная электронная плотность между ими-
дазолом гистидина-304 (гистидин-305 в ЧЭК) и 5’-адениновым фос-
фатом НАДФН

2
 [9], что свидетельствует о сильном взаимодействии 

этих фрагментов и позволяет предполагать, что этот сайт также мо-
жет связывать неорганические монофосфаты.

Положение H
2
PO

4
- корректно в контексте его удаления от кри-

сталлографического по-ложения 2’-фосфата НАДФН
2
 в ЧЭК, посколь-

ку два положительных заряда на концевых атомах водорода должны 
препятствовать его размещению в сильно катионном сайте.

Отбор моделей комплекса ЧЭК и PO
4

3- по энергии «AutoDock» кор-
ректен в виду бли-зости их положения к экспериментальному сай-
ту связывания 2’-фосфата НАДФН

2
. Энергии моделей HPO

4
2- в сай-

те H
2
PO

4
- (-5.110...-5.050 Ккал/моль) ниже, чем энергии HPO

4
2- у 

2’-фос-фата (-5.044 Ккал/моль). Этот результат подтверждает полу-
ченные ранее данные о недостаточности энергетической функции 
«AutoDock» для правильного позиционирования фосфатных фраг-
ментов органических лигандов, поскольку из трех неорганических 
фосфатов HPO

4
2- является самым близким аналогом 2’-монофосфат-

ного фрагмента НАДФН
2
. На ошибочность энергетической функции 

«AutoDock» может указывать также отсутствие моделей HPO
4

2- в сай-
те связывания пирофосфатной группы, особенно в позиции 5’-адени-
нового фосфата.

Применение «MMFF94s» позволяет надежно выявить сайт свя-
зывания 2’-фосфата НАДФН

2
 по близкому положению PO

4
3- и мини-

мального по энергии кластера HPO
4

2- (-282.863...-281.350 против 
-209.360...-204.759 Ккал/моль у моделей в сайте H

2
PO

4
-). Вероятно, 

в ЧЭК существует несколько очень близких по энергии и положению 
вариантов размещения 2’-фосфата. На это указывает близость энер-
гий минимальной по «MMFF94s» модели HPO

4
- и 2’-фосфата в форме 

HPO
4

- (-282.863 и -283.710 Ккал/моль соответственно), а также бо-
лее низкие энергии моделей PO

4
- (-442.692... -442.422 Ккал/моль) по 

сравнению с энергией 2’-фосфата в форме PO
4

- (-401.919 ккал/моль). 
Можно предполагать, что существование нескольких вариантов раз-
мещения 2’-фосфата облегчает локальную реориентацию отдельных 
фрагментов НАДФН

2
 при окончательном формировании комплекса. 

Возможно, это способствует также более эффективному связыванию 
лиганда на начальных этапах, так как увеличивает вероятность за-
хвата 2’-фосфата ферментом.

Экспериментальные геометрии комплексов каталаз и 2’,5’-АДФ не-
известны, хотя показано, что такие комплексы существуют [12]. Учи-
тывая, что [модельный] сайт связывания неорганических фосфатов 
близок к экспериментальному сайту связывания 2’-фосфата НАДФН

2
, 

а также тот факт, что в экспериментальном комплексе НАДФН
2
 и 

БПК обнаружены интенсивные взаимодействия между 5’-аденино-

Рис. 2. Распределение моделей подвижного 2’,5’ АДФ в ЧЭК по энер-
гии «AutoDock» в зависимости от СКО от минимальной по энергии 
модели.

Рис. 3. Распределение моделей подвижного 2’,5’ АДФ в ЧЭК по энер-
гии «MMFF94s» в зависимости от СКО от минимальной по энергии 
модели.

 Таблица 2
 Результаты отбора ригидного 2’,5’ АДФ в ЧЭК.
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вым фосфатом и имидазолом гистидина-304 [xx] (гистидина-305 в 
ЧЭК), можно предполагать, что в каталазах изолированный 2’,5’-АДФ 
связывается в близкой к его положению в составе НАДФН

2
 конфигу-

рации. Кроме того, в комплексах ферментов, связывающих НАДФ+/
НАДФН

2
, для которых известна экспериментальная геометрия фраг-

ментов динуклеотидов, положение изолированного 2’,5’-АДФ близ-
ко или совпадает с его положением в составе НАДФ+/НАДФН

2
. Так, 

в комплексе уже упоминавшейся ферредоксинредуктазы из шпината 
и 2’,5’-АДФ лиганд находится в двух конформациях, «A» и «B», отлича-
ющихся друг от друга только положением 5’-фосфата. Конформация 
«B» почти совпадает с 2’,5’-АДФ в составе НАДФ+ [5]. 

В ЧЭК получены два мультиконформационных кластера ригид-
ного 2’,5’-АДФ (таблица №2). Они существенно удалены от экспери-
ментального положения (минимальные СКО 3.880 и 9.169 Å соответ-
ственно). Модели с правильным расположением 5’-фосфата отсут-
ствуют. 

Модель с минимальной энергией «AutoDock» сильно отклонена от 
экспериментальной структуры (СКО 9.169 Å). В этой модели 2’-фос-
фат расположен около H

2
PO

4
-, 5’-фосфат - у амида боковой цепи глута-

мина-195, аденин развернут в своем сайте. Отбор моделей 2’,5’-АДФ 
по энергии «AutoDock» соответствует «AutoDock»-отбору H

2
PO

4
- и 

HPO
4

2-, но не PO
4

3-, и ведет к получению наименее корректной кон-
фигурации комплекса. Применение «MMFF94s» выявляет более реа-
листичную модель, с минимальным СКО от экспериментальной по-
зиции (3.880 Å) : 2’-фосфат лежит около своего сайта, 5’-фосфат за-
мещает амид никотинамида, а аденин слегка повернут в своем сайте.

Модели подвижного 2’,5’-АДФ удалены от его положения в кри-
сталле (минимальное СКО 3.360 Å) и распределены по 27 кластерам 
(разным для двух расчетов). Один или оба фосфата расположены у гу-
анидина аргинина-203 с тенденцией к размещению 2’-фосфата бли-
же к модельному сайту H

2
PO

4
-, а 5’-фосфата – к экспериментальной 

позиции 2’-фосфата. 5’-фосфат в его экспериментальной конфигура-
ции не обнаружен. Аденин и рибоза расположены без четкой груп-
пировки.

Минимальные по энергии «AutoDock» модели подвижного 2’,5’-
АДФ образуют кластер, обособленный от остальных моделей как по 
энергии, так и по положению в пространстве (минимальное СКО 
6.547 Å, рисунок №2). Они являются результатом оптимизации ото-
бранной «AutoDock» ригидной модели (максимальное СКО 1.328 Å). 
Основное отличие заключается в смещении рибозы и 5’-фосфата. Та-
ким образом, отбор моделей по энергии «AutoDock» некорректен, по-
скольку он однозначно определяет ошибочную геометрию комплек-
са (СКО от экспериментальной конфигурации 9.655 Å).

Хотя модельная конфигурация 2’,5’-АДФ с минимальной энергией 
«MMFF94s» меньше отклонена от кристаллографической (СКО 4.225 
Å) по сравнению с отобранной «Auto-Dock», она некорректна (2’-фос-
фат расположен у гуанидина аргинина-203, 5’-фосфат – вблизи 
2’-фосфата в кристалле, аденин и рибоза выведены из своих сайтов) 
и отличается от отобранной «MMFF94s» ригидной модели (СКО 4.619 
Å). Кроме того, зависимость энергии моделей от их пространствен-
ной близости к лучшей модели имеет выраженно нечеткий характер 
(рисунок №3), что свидетельствует об отсутствии предпочтитель-
ной конфигурации. Несколько сгенерированных «AutoDock» моде-
лей имеют положительные энергии «MMFF94s». Однако «MMFF94s» 
- энергия экспериментального 2’,5’-АДФ из НАДФН

2
 в ЧЭК (-363.653 

ккал/моль) значительно ниже минимальной энергии подвижных 

моделей (-326.778 ккал/моль). Эти результаты подтверждают спо-
собность «MMFF94s» к надежному установлению реалистичной гео-
метрии комплекса 2’,5’-АДФ и ЧЭК при наличии адекватной модели.

В единственном кластере ригидного НАДФН
2
 в ЧЭК модели незна-

чительно отклоня-ются от экспериментального положения (макси-
мальное СКО 0.341 Å). Хотя различия малы, «MMFF94s» отдает пред-
почтение экспериментальной геометрии (энергия -314.791 ккал/
моль против -308.679...-304.233 ккал/моль у моделей). Интерес-
но, что энергии «MMFF94s» 2’,5’-АДФ из ригидного НАДФН

2
 в ЧЭК 

(-372.970...-371.947 ккал/моль) ниже энергии 2’,5’-АДФ в экспери-
ментальной конфигурации, что указывает либо на слабую дефицит-
ность «MMFF94s», либо на некоторое смещение свободного 2’,5’-АДФ 
в ЧЭК от его положения в составе НАДФН

2
 (максимальное СКО 0.315 

Å). В любом случае это отклонение несущественное и не влияет на 
способность «MMFF94s» к корректному отбору моделей.

Сто моноконформационных кластеров подвижного НАДФН
2
 (как 

по энергии «Auto-Dock», так и «MMFF94s») удалены друг от друга и 
от кристаллографического положения (минимальные СКО 2.052 
и 2.153 Å соответственно). Довольно часто модельные фрагменты 
близки к их экспериментальным позициям (минимальные СКО от 
0.355 Å для 2’-фосфата до 0.938 Å для никотинамидной рибозы), кро-
ме никотинамида (минимальное СКО 3.103 Å).

Три модели подвижного НАДФН
2 

имеют минимальные и близкие 
энергии «AutoDock» (-17.270, -17.250 и -16.900, следующее значение 
-15.800 ккал/моль). Они отклонены от других моделей и друг от дру-
га (минимальные СКО 2.536 и 5.183 Å соответственно, рисунок № 4), 
2’,5’-АДФ в них - от отобранных «AutoDock» моделей 2’,5’-АДФ (мини-
мальное СКО 5.775 Å). 

 Минимальное среди моделей, но существенное, отклонение пер-
вой по энергии «Auto-Dock» модели от экспериментального положе-
ния (СКО 2.153 Å) обусловлено в основном поворотом никотинамид-
ного кольца на 180° вокруг оси, соединяющей атомы С1-С4. При этом 
амидная группа связана фенолом тирозина-215. Поскольку осталь-
ные фрагменты молекулы занимают близкие к кристаллографиче-
ским позиции, а никотинамид связан в узком сайте, реориентация 
никотинамида значительно осложнена и существование этой конфи-
гурации маловероятно. Во второй по энергии модели 2’-фосфат ле-
жит близко к экспериментальной позиции (СКО 1.063 Å), однако вза-
имное замещение пирофосфата и никотинамида в их эксперимен-
тальных сайтах делает эту модель ошибочной. Хотя расположение 
никотинамида на открытом участке возможно на промежуточных 
стадиях образования комплекса, связывание пирофосфата в «чужом» 
сайте, очевидно, не соответствует действительности. В третьей моде-
ли все фосфаты некорректно связаны с белком - пирофосфат лежит 
в узком кармане между гуанидином аргинина-203 и боковой цепью 
фенилаланина-198, а 2’-фосфат связан гуанидином аргинина-203 и 
амидами боковых цепей аспарагина-244 и глутамина-455 (СКО от 
эксперимента 7.354 Å). Таким образом, отобранные «AutoDock» мо-
дели нереалистичны.

Две модели подвижного НАДФН
2
 с минимальными энергиями 

«MMFF94s» (-206.008 и -202.199, следующее значение -195.302 ккал/
моль) значительно отклонены от других моделей, друг от друга и от 
позиции в кристалле (минимальные СКО 2.840, 3.997 и 4.690 Å соот-
ветствено, рисунок №5), а их 2’,5’-АДФ - от отобранных «MMFF94s» 
моделей 2’,5’-АДФ (минимальное СКО 4.095 Å). В обеих моделях от-
сутствуют критические ошибки разме-щения фрагментов и значи-

Рис. 5. Распределение моделей подвижного НАДФН
2 
в ЧЭК по энер-

гии «MMFF94s» в зависимости от СКО от минимальной по энер-
гии модели.

Рис. 4. Распределение моделей подвижного НАДФН
2 
в ЧЭК по энер-

гии «AutoDock» в зависимости от СКО от минимальной по энер-
гии модели.
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тельные препятствия для их правильной реориентации. 
В первой по энергии «MMFF94s» модели НАДФН

2
 2’,5’-АДФ бли-

зок к экспериментальному положению (СКО 1.144 Å), 5’-адениновый 
фосфат имеет СКО 0.485, 5’-никотин-амидный - 0.561 Å, никотина-
мидрибозид отклонен к амиду боковой цепи аспарагина-449 на от-
крытом участке поверхности белка (СКО 6.919 Å). Во второй модели 
2’-фосфат лежит около своей позиции в кристалле (СКО 1.754 Å), аде-
нин и 5’-адениновый фосфат – в центре сайта без контактов с белком, 
адениновая рибоза смещена к NH

3
+ лизина-237, 5’-никотин-амидный 

фосфат близок к 5’-адениновому в кристалле (СКО 1.546 Å), никоти-
намидрибозид расположен на открытом участке у боковой цепи про-
лина-304. Интересно, что третьей по энергии «MMFF94s» является 
некорректная модель с минимальным СКО от экспериментальной 
позиции, которая имеет минимальную энергию «Auto-Dock». Таким 
образом, хотя экспериментальная конфигурация НАДФН

2
 в ЧЭК не 

получена, две отобранные по энергии «MMFF94s» модели реалистич-
ны и могут отражать промежуточные этапы образования комплекса.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ.
Комбинированная схема «AutoDock»-«MMFF94s» позволила надеж-

но определить сайт связывания 2’-фосфата НАДФН
2
 в ЧЭК по близо-

сти к нему моделей PO
4

- и HPO
4

- с минимальной энергией «MMFF94s». 
Неправильное предсказание геометрии комплексов ЧЭК с 2’,5’-АДФ 
и подвижной формой НАДФН

2
 обусловлено отсутствием корректных 

моделей среди построенных «AutoDock». Применение «MMFF94s» 
улучшает результаты отбора моделей по сравнению с «AutoDock» и 
гарантирует получение правильной геометрии при наличии реали-
стичных конфигураций, так как энергии «MMFF94s» кристаллогра-
фических структур во всех случаях, за исключением PO

4
- и 2’,5’-АДФ 

из ригидного НАДФН
2
, оказались ниже соответствующих энергий их 

моделей с отличающейся геометрией.
Важным результатом проведенного исследования является до-

статочность молекулярно-механической оценки энергии на осно-
ве силового поля «MMFF94s» в ваккууме, без учета сольватационно-
го эффекта, для выявления корректной геометрии комплексов ЧЭК 
с НАДФН

2
 и его фрагментами – неорганическим монофосфатом и 

2’,5’-АДФ.
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Yegorov D.A., Saveliev L.I., Tsvirenko S.V. 
TESTING «MMFF94S» FORCE FIELD FOR AS-
SESMENT MODEL COMPLEXES OF HUMAN 

ERYTHROCITE CATALASE WITH NADPH 
AND IT’S FRAGMENTS, GENERATED BY

 

«AUTODOCK»

Abstract
Catalases bind NADPH with different tightness. Function of bound li-

gand is not understood comple-tely. Modeling of complexes of catalases 
with NADPH may help in ligand function detection. Stan-dart approach 
with using program «AutoDock» gives unsatisfactory results in geometry 
description of catalase-NADPH complexes. To resolve this issue in pres-
ent article combined modeling scheme, ba-sed on generation of model 
complexes by «Autodock» with consecutive reevalution their energies in 
«MMFF94s» force field – one of most powerfull for describing configura-
tions of moleculus and their associates in biological systems, was tested. 
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Modeling of complexes of human erythrocite catalase (HEC) with NADPH 
(tight complex with good experementally determined geometry) and it’s 
frag-ments – inorganic monophosphates and 2’,5’-ADP, important for li-
gand descrimination and complex tigthness, was performed. «AutoDock» 
was incorrect in selection of all ligands models. With «MMFF94s» calcula-
tions binding site of NADPH 2’-phosphate in human erythrocite catalase 
was correctly detected and more realistic models of 2’,5’-ADP and NADPH 
selected. Experimental geo-metries of all ligands have best (minimal) 
«MMFF94s» energies over model ones.

Keywords: catalase; NADPH; modeling; «AutoDock»; «MMFF94s».
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Макеев О.Г., Коротков А.В., Бураев М.Э., Гисматов Р.Х., Костюкова С.В.
ПРИМЕНЕНИЕ КОМПЛЕКСА ФАКТОРОВ РАСТИТЕЛЬНОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ 

ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ
ГОУ ВПО «Уральская государственная медицинская академия» Росздрава, Екатеринбург , ООО «ДИАНА» г.Карпинск 

Свердловская обл., ГУЗ СО Институт медицинских клеточных технологий, Екатеринбург, Федеральная служба исполне-

ния наказаний РФ Главное управление по республике Башкортостан, Уфа

Резюме
Исследование посвящено изучению возможности примене-

ния комплекса факторов растительного происхождения для те-
рапии туберкулеза (ТБ). Метод состоит в использовании на фоне 
стандартной терапии ТБ\ (DOTS) 10 компонентов растительного 
происхождения. Было показано, что данный подход позволяет су-
щественно улучшить результаты лечения как за счет увеличения 
числа положительных результатов (на 24% по сравнению с стан-
дартной терапией и на 18% по сравнению с комбинацией стан-
дартная терапия + иммуномодулятор), достижения 100% аба-
циллирования больных и сокращения числа случаев увеличения 
тяжести процесса (на 14%). Включение комплекса факторов рас-
тительного происхождения в терапию больных ТБ легких прояв-
ляется выраженным иммуномодулирующим эффектом в отноше-
нии увеличения общего числа лейкоцитов, и, в отличие от стан-
дартной терапии и комбинации стандартная терапия плюс им-
муномодулятор - нормализацией субпопуляции CD 16 лимфоци-
тов с статистически значимым усилением поглотительной и бак-
терицидной функций фагоцитов.

Ключевые слова: туберкулез; терапия; факторы растительно-
го происхождения; иммуномодуляторы

Введение
К началу 60-х годов прошлого века сложились представления 

о туберкулезе (ТБ), как об исчезающей болезни. Однако, за по-
следние 20 лет в мире примерно 10 миллионов человек ежегод-
но заболевают различными формами ТБ, а 3 - 4 миллиона боль-
ных - умирают. Главным стратегическим направлением работы 
по профилактике заболевания ТБ по-прежнему остается умень-
шение резервуара инфекции [1, 3, 6].

В связи с этим, особое значение для Российской Федерации по-
лучает санация лиц, находящихся в исправительных учрежде-
ниях Федеральной службы исполнения наказаний (ФСИН), по-
скольку заболеваемость ТБ среди данного контингента более чем 
на порядок превышает соответствующие показатели для Россий-
ской Федерации в целом. Постановлением Правительства РФ (от 
09.04.2009 N 319) определены задачи до 2012 г по снижению за-
болеваемости ТБ в системе ФСИН до 1495 случаев на 100 тыс. че-
ловек, уровня смертности от ТБ, не превышающего 140 случаев 
на 100 тыс. человек, а так же по увеличению абациллирования 
больных до 75,9 %.

 Несмотря на современную химиотерапию, лечение ТБ, как 
правило, длительное и не всегда эффективное. Безуспешность 
лечения, согласно общепринятому мнению, связана с недоста-
точностью защитных механизмов организма, и, в частности, бак-
терицидных систем макрофагов, элиминирующих микобактерии 

ТБ [1, 2, 10, 11].
Для коррекции подобных нарушений в комплекс терапии ТБ 

легких включают как иммуномодуляторы, так и индукторы их 
синтеза [2, 3, 7, 8, 11]. Однако ряде случаев применение таких 
препаратов не только не повышает эффективность терапии, но 
и сопровождается обострением заболевания за счет запуска про-
цессов, механизмы которых остаются до сих пор малоизученны-
ми [ 8, 9, 10, 11].

Целью данного исследования явилось сравнительное изуче-
ние эффективности комплекса факторов растительного происхо-
ждения и иммуномодулятора «Беталейкин» в лечении больных 
ТБ легких.

Материалы и методы
В исследовании были вовлечены 90 больных фиброзно-

кавернозной формой ТБ, находящихся в учреждениях системы 
исправления наказаний республики Башкортостан, выразивших 
согласие на участие в испытании. Наряду с определенной фор-
мой заболевания, критерием включения в исследование явля-
лись фиксируемое бактериовыделение, мужской пол и возраст от 
21 до 60 лет. По срокам заболевания большинство испытуемых 
составили вновь выявленные больные (до 6 мес) - 83,3%. В кон-
трольную группу были включены клинически здоровые осужден-
ные лица мужского пола (50 человек) в возрасте от 24 до 55 лет.

Больные первой группы (30 человек), получали стандартную 
терапию ТБ согласно рекомендациям DOTS (Directly Observed 
Treatment, Short-course), включающую комбинацию изониазида, 
этамбутола, пиразинамида и рифампицина в дозировках, соот-
ветствующих выраженности процесса и весу пациента.

В комплекс терапии второй группы, наряду с стандартным 
лечением по протоколам DOTS, был включен иммуномодуля-
тор «Беталейкин» («Иммунопрепарат», г.Уфа.) в суточной дозе 
0,00030 мг на килограмм массы тела пациента.

Третья группа испытуемых, помимо стандарной терапии по 
протоколу DOTS, получала комплекс факторов растительного 
происхождения (КФРП), который включал:

1. Настой коры осиновой 80-150 мл 3 раза в день за 1,5 час до 
еды;

2. Жир медвежий или жир нерпы по 8 мл 3 раза в день за час 
до еды;

3. Морс из ягод по 50 мл 3 раза в день через 1,5-2 часа после 
еды;

4. Мед пчелиный по 5 г 3 раза в день через 1,5-2 часа после еды;
5. Масло прополисное по 2 г 3 раза в день после еды;
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6. Чай витаминный из ягод по 100 мл 3 раза в день во время 
еды;

7. Йод - актив по 1 таблетке 1 раз в день;
8. Пихтовое масло 5-10 капель в обед за 5-7 минут до еды;
Через 4 дня после начала курса комплекс был дополнен двумя 

позициями:
9. Пыльца цветочная по 3 г утром во время завтрака;
10. Чеснок по 2 зубчика во время еды.
Предварительное распределение больных по группам произво-

дилось методом случайной выборки.
Клиническую эффективность терапии оценивали спустя 6 ме-

сяцев приема препаратов по рентгенографической картине и ре-
зультатам бактериологического исследования мокроты.

Иммунологические показатели включали определение общего 
количества и субпопуляционного состава лимфоцитов перифе-
рической крови (CD3+, CD4+, CD8+, CDl6+) с использованием мо-
ноклональных антител фирмы “Becton Dickinson” методом пря-
мой иммунофлюоресценции с двойным окрашиванием. Анализ 
образцов проводили на проточном цитометре “FacsCalibur” той 
же фирмы. Уровни иммуноглобулинов классов А, М, G в сыворот-
ке крови определяли методом радиальной иммунодиффузии по 
Манчини. Показатели фагоцитоза исследовали с использовани-
ем общепринятых методов [5].

Статистическая обработка проводилась с использованием па-
кета прикладных программ Statistica 3.04. Результаты считали 
достоверными при р<0,05.

Результаты и обсуждение
Спустя 6 месяцев проводимой терапии, в группе пациентов, 

получавших лечение по протоколу DOTS, положительная дина-
мика была отмечена в 63% случаев (у 19 пациентов из 30). Рент-
генографическое исследование 7 испытуемых (23%) не выяви-
ло признаков динамики процесса, в то время как у 4 пациентов 
(14%) было отмечено нарастание тяжести заболевания, проявля-
ющееся усилением инфильтрации и увеличением размеров поло-
сти распада. Лечение по протоколу DOTS не позволило достичь 
верифицируемого абацилирования у трети пациентов (табл. 1).

Использование иммуномодулятора «Беталейкин» несколько 
улучшило наблюдаемую картину, однако в 5 случаях из 30 (17%) 
сочетание иммуномодулятора и стандартной терапии не было 
эффективным, а в 4 случаях (14%) было отмечено нарастание тя-

жести процесса. Кроме того, у 3 пациентов, несмотря на улучше-
ние рентгенологической картины, продолжалось выделение ми-
кобактерий с мокротой.

Применение КФРП совместно со стандартной терапией позво-
лило существенно улучшить результаты. Положительная рентге-
нологическая динамика (рассасывание инфильтрата, закрытие 
полости распада) зарегистрировано в 87% случаев, отсутствие 
динамики – в 13%, причем у всех 30 пациентов прекратилось вы-
деление микобактерий с мокротой.

Таким образом, дополнение стандартной терапии КФРП позво-
ляет существенно улучшить результаты лечения как за счет повы-
шения числа положительных результатов (на 24% по сравнению 
со стандартным курсом и на 18% по сравнению с комбинацией 
стандартный курс + иммуномодулятор), достижения 100% аба-
циллирования пациентов, так и за счет снижения числа случаев 
нарастания тяжести процесса (на 14%).

Анализ иммунограмм здоровых лиц, в сравнении с иммуно-
граммами пациентов (табл. 2), позволяет заключить, что КФРП 
обладает однонаправленным с Беталейкином действием в отно-
шении статистически значимого увеличения числа лейкоцитов 
крови, в том числе за счет лимфоцитов, и сходным эффектом в 
отношении изменения концентрации иммуноглобулинов клас-
са M.

Вместе с тем, только в результате применения КФРП было за-
регистрировано снижение CD16 до уровня нормальных величин 
и статистически значимое повышение показателей фагоцитоза. 
Последнее позволяет объяснить более выраженный клинический 
эффект применения КФРП на фоне стандартной терапии.

Выводы 
1. Включение КФРП в комплексную терапию больных ТБ лег-

ких  позволило получить выраженный клинический эффект, про-
являющийся прекращением бактериовыделения у 100% больных 
и положительной динамикой рентгенологических признаков в 
87%. В ходе терапии с использованием КПРФ у всех испытуемых 
не выявлено случаев нарастания тяжести заболевания.

 2. Включение КФРП в комплексную терапию больных ТБ лег-
ких сопровождается как увеличением общего числа лимфоцитов, 
так и, в отличие от стандартной терапии и комплекса базовая те-
рапия плюс иммуномодулятор – нормализацией субпопуляции 
CD 16 лимфоцитов и достоверным усилением поглотительной и 

Таблица 1
Влияние проводимой терапии на рентгенологические и бактериологические показатели течения легочного туберкулеза у больных ис-
следуемых групп

Признаки заболевания Терапия по протоколу 
DOTS(n=30)

Терапия по протоколу DOTS 
+Бета-лейкин(n=30)

Терапия по протоколу DOTS 
+ КФРП(n=30)

Рентгенографическая динамика в очагах 
туберкулеза

Положительная 63% 69% 87%
Отсутствует 23% 17% 13%
Нарастание тяжести процесса 14% 14% 0%

Выделение микобактерий с мокротой
Отсутствует 67% 90% 100%
Продолжается 33% 10% 0%

Таблица 2
Иммунологические показатели обследованных и пролеченных лиц.

Показатели иммунограм-мы
Контрольная группа Больные до лечения Терапия по протоколу 

DOTS
Терапия по протоколу 
DOTS + Беталейкин

Терапия по протоколу DOTS 
+ КФРП

(n=50) (n=90) (n=30) (n=30) (n=30)
Лейкоциты (109/л) 5,28±0,52 8,26±1,32* 6,38±1,24 8.2±1.10* 8.62±0.39***
Лимфоциты (109/л) 1,52±0,48 3,24±0,98* 2,94±0,76* 4.0±0.60* 3.46±0.21*
CD3+ (109/л) 1,15±0,22 2,58±1,12* 1,88±0,52* 3.01±0.65* 2.21±0.12*
CD4+ (109/л) 0,72±0,09 1,61±0,44* 1,14±0,39* 1.67±0.50* 1.37±0.09*
CD 8+ (109/л) 0,48±0,12 0,86±0,42* 0,62±0,38* 0.94±0.35* 0.84±0.06*
CD16+(109/л) 0,36±0,09 0,95±0,42* 0,58±0,24 0.57±0.20* 0.47±0.03
IgM (г/л) 3,05±0,25 1,34±0,35* 1,42±0,24* 1.20±0.25* 1.15±0.11*
IgG (г/л) 14,55±0,70 13,72±1,64 14,66±1,64 13.44±1.16 13.79±1.29
IgA (г/л) 2,45±0,88 2,24±0,62 2,74±0,62 2.52±0.83 2.63±0.17
Фагоцитар-ный показатель (%) 55,77±1,85 59,92±3,42 62,28±1,14 63.45±3.76 67.3±1.36*
Фагоцитарное число 5,12±0,22 5,84±0,32 5,71±0,84 4.495±0.30 6.72±0.12*
* - значимость отличий показателя больных от показателя контрольной группы (р < 0,05).
** - значимость отличий показателя больных с терапией иммуномодулятором и КФРП от от показателя группы пациентов, получавших 
стандартную терапию (р < 0,05).
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бактерицидной функций фагоцитов. 
 3. Результаты применения КФРП позволяют рекомендовать 

его для включения в комплекс терапии больных ТБ легких с це-
лью достижения ремиссии и снижения вероятности микобакте-
риальной контаминации. 
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Makeev O.G., Korotkov A.V., Buraev M.E., Gis-
matov R.H., Kostukova S.V. 

THE USE OF FACTORS OF PLANT ORIGIN 
FOR THE TREATMENT OF PULMONARY 

TUBERCULOSIS

Abstrakt . The work is devoted to studying the possibility of ap-
plying a set of factors of plant origin for the treatment of tuberculo-
sis (TB). This novel technique consists of the standard tuberculosis 
therapy (DOTS strategy) and 10 plant origin substances used simul-
taneously. It was shown that this approach can significantly improve 
treatment outcomes both of the increasing the number of positive 
results (24% compared to the standard therapy and 18% compared 
with the combination of standard therapy + immune modulator), 
reaching 100% abacillation patients and by reducing the incidence 
of increase of gravity process (14%). The inclusion complex of factors 
of plant origin in the treatment of pulmonary tuberculosis patients 
manifested marked immunomodulatory effect on increasing the to-
tal number of leukocytes and, in contrast to the basic therapy and 
combination of basic therapy plus immunomodulator - normalization 
subpopulation of CD 16 lymphocytes and reliable amplification of the 
absorbent and antibacterial functions of phagocytes

Keywords: tuberculosis; therapy; factors of plant origin; immuno-
modulator.

Авторская справка
Макеев Олег Германович / Makeev Oleg G.
ГУЗ СО Институт медицинских клеточных технологий, лаборатория 
молекулярных медицинских технологий; Уральская государственная 
медицинская академия  /
Institute of Medical cell technologies, Laboratory of Molecular Medical 
Technology; Ural State Medical Academy
 Россия, 620109, Екатеринбург, Ермакова, 17

Russia, 620109, Ekaterinburg, Ermakova, 17
e-mail larim@mail.ru

Коротков Артем Владимирович/ Korotkov Artem V.
Уральская государственная медицинская академия / Ural State Medical 
Academy 
Россия, 620109, Екатеринбург, Ермакова, 17
Russia, 620109, Ekaterinburg, Ermakova, 17
e-mail postme@li.ru

Бураев Михаил Эрикович / Buraev Michael E. 
ООО «Диана» / “Diana Co. Ltd” 
Россия, 624931, Свердловская область, г. Карпинск, Ленина 110/74
Russia, 624931, Sverdlovsk region, Karpinsk, Lenin 110/74
e-mail larim@mail.ru

Гисматов Рустем Ханифов/ Gismatov Rustem H. 
ФСИН, Главное управление по республике Башкортостан/ Federal agency 
of execution of punishments. General Directorate for the Republic of 
Bashkortostan 
Россия,  450052, РБ, г. Уфа, Аксакова, 73/1
Russia, 450052, RB, Ufa, Aksakov, 73 / 1
e-mail rgismatov@yandex.ru

Костюкова Светлана Владиленовна / Kostyukova Svetlana V. 
Уральская государственная медицинская академия / Ural State Medical 
Academy
Россия, 620109, Екатеринбург, Ермакова, 17
Russia, 620109, Ekaterinburg, Ermakova, 17
e-mail:  larim@mail.ru



98 ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

Резюме
Для оценки эффективности и безопасности программируемой 

электромиостимуляции (ПЭМС) мышц нижних конечностей в вос-
становительном лечении 112 больных рассеянным склерозом ис-
пользовалась методика определения показателей перекисного 
окисления липидов и антиокислительной активности в динамике 
– до начала и по окончании курса лечения. Общая клиническая эф-
фективность программируемой электромиостимуляции при отсут-
ствии побочных эффектов данного вида лечения была подтвержде-
на позитивной динамикой исследуемых биохимических показате-
лей, что свидетельствовало также о полной безопасности предло-
женного авторами статьи варианта физиотерапии. Рекомендуется 
использовать мониторирование показателей свободнорадикально-
го окисления в качестве одного из методов определения эффектив-
ности и безопасности восстановительного лечения больных рассе-
янным склерозом.

Ключевые слова: рассеянный склероз, электромиостимуляция, 
перекисное окисление липидов. 

Метод электростимуляции в различных его модификациях исполь-
зуется в восстановительном лечении многочисленных заболеваний 
уже в течение около 40 лет, в особенности за рубежом. Применя-
лись самые разные способы электростимуляционного воздействия 
на центральные и периферические нервные образования - чрезкож-
ная электрическая стимуляция спинного мозга [13], спинальная 
электростимуляция [4, 6, 12], дорсальная стимуляция спинного моз-
га [5, 8, 15], эпидуральная спинальная стимуляция [9, 10], чрезкож-
ная электростимуляция периферических нервов [7], интравагиналь-
ная стимуляция [4]. Тем не менее, до сего времени отсутствуют убе-
дительные доказательства эффективности и безопасности [2] элек-
тростимуляции при целом ряде заболеваний, из-за чего использова-
ние метода ограничено. Это относится и к восстановительному лече-
нию больных рассеянным склерозом (РС), у которых электромиости-
муляция была предложена в качестве метода эффективной мышеч-
ной тренировки, но при этом указывалось на необходимость тща-
тельного отбора пациентов для проведения этого вида лечения и на 
то, что электромиостимуляция может быть успешной не у всех боль-
ных, страдающих РС [4]. Однако контролируемых исследований по 
поводу определения эффективности и безопасности электромиости-
муляции в реабилитации больных РС не проводилось, что заставило 
нас обратиться к данной проблеме, используя в качестве одного из 
маркеров эффективности и безопасности проводимой терапии дина-
мику состояния перекисного окисления липидов (ПОЛ) и антиокис-
лительной активности (АОА) системы крови. В своем исследовании 
мы исходили из того, что свободнорадикальная теория повреждения 
связана с накоплением молекулярных повреждений свободными ра-
дикалами и продуктами перекисного окисления липидов (ПОЛ) [3]. 
Процессы ПОЛ являются важным звеном нормального метаболизма, 
принимая участие в синтезе простагландинов и стероидов, активи-
руя мембраносвязанные факторы, изменяя проницаемость клеточ-
ных мембран. В то же время активация ПОЛ при различных патоло-
гических состояниях может привести к повреждению мембран и дру-
гих клеточных структур. Такую активацию процессов ПОЛ и наруше-
ния в системе естественной АОА может вызвать неадекватная физи-
ческая нагрузка и другие виды стресса, в том числе проведение элек-
тролечения. При исследовании состояния ПОЛ и АОА в динамике, в 
процессе проведения физиотерапевтических процедур, таким обра-
зом, можно судить не только об эффективности лечения, но и о его 
безопасности, что, пожалуй, является не менее важным фактором, 
чем указанная эффективность.

Цель настоящего исследования – оценить эффективность и 
безопасность проведения курса программируемой электромиости-
муляции (ПЭМС) мышц нижних конечностей у больных, страдаю-

щих РС, путем двукратного определения уровня ПОЛ и АОА в сыво-
ротке крови – до начала и по окончании курса лечения. 

Материалы и методы 
В исследовании приняли участие 204 человека с подтвержден-

ным диагнозом РС в стадии ремиссии, с клиническим преоблада-
нием нижнего парапареза. Мужчин было 120 (58,8%) человек, жен-
щин - 84 (41,2%). Средний возраст больных 41,08±2,14 лет, сред-
няя продолжительность заболевания 12,01±1,75 лет, средняя сте-
пень тяжести по шкале EDSS 3,54±0,32 баллов. 158 (77,5%) па-
циентов имели ремитирующий тип течения заболевания, 34 
(16,7%) - вторично-прогрессирующий, 11 (5,4%) – первично-
прогрессирующий. 66 (32,4%) пациентов получали в качестве ба-
зовой лекарственной патогенетической терапии бетаферон, 54 
(26,5%) – копаксон. Критерии исключения из исследования – ста-
дия экзацербации, оценка по шкале EDSS свыше 6,0 баллов, указы-
вающая на невозможность самостоятельного передвижения, выра-
женные когнитивные и эмоционально-личностные изменения, от-
сутствие мотивации к реабилитации, грубое нарушение функции 
тазовых органов. 

Слепым методом все наблюдавшиеся пациенты были разделе-
ны на 2 рандомизированные группы: 1-я, основная группа (n=112; 
54,9%) получала курс ПЭМС мышц нижних конечностей, предста-
вители 2-й, контрольной группы (n=92; 45,1%) посещали только 
занятия лечебно гимнастикой (ЛГ). 1-я группа больных была допол-
нительно подразделена на подгруппы 1а и 1б по степени тяжести 
заболевания: до 4 баллов (n=76) и более 4 баллов (n=36) по шкале 
EDSS соответственно.

Метод ПЭМС заключается в воздействии на мышцы нижних ко-
нечностей импульсами тока в определенные фазы шага пациен-
та [1]. Аппаратно-программный модуль временной синхрониза-
ции электростимуляции с фазами шага в формате on-line являет-
ся ключевым в работе комплекса, что кардинально отличает его от 
традиционной физиотерапевтической аппаратуры на принципах 
электростимуляции мышц. При воздействии низкочастотным им-
пульсным током с амплитудой 0-100 мА, частотой 50-85 Гц и дли-
тельностью 50-250 мкс обеспечиваются тетанические сокращения 
мышц при допустимом уровне комфорта. Для проведения ПЭМС 
мышц нижних конечностей у больных РС нами использовал-
ся аппаратно-программный комплекс «АКорД-Мультимиостим» 
(ООО НМФ «Статокин», Москва). Курс лечения состоял из 10 сеан-
сов, длительность каждой процедуры - от 15 до 20 минут. 

Занятия ЛГ малогрупповым и/или индивидуальным способом, 
длительностью не менее 30 минут в день были направлены на нор-
мализацию мышечного тонуса, тренировку функции равновесия 
в положении стоя и при ходьбе, повышение точности и четкости 
движений, повышение согласованности движений между мышеч-
ными группами, тренировку и подержание мышечной силы.

Для оценки эффективности проводимого лечения использова-
лись многочисленные стандартные клинические и инструмен-
тальные методики, с помощью которых были отчетливо показаны 
преимущества ПЭМС в восстановительной терапии больных РС. 
Произошло отчетливое уменьшение выраженности двигательных, 
координаторных расстройств, зафиксирован прирост мышечной 
силы, улучшилась степень сбалансированности двигательных ак-
тов и т.д. Обострений заболевания или каких-то иных побочных 
эффектов проводимого лечения не отмечено ни в одном случае. 
Но при использовании существующих стандартных методов опре-
деления эффективности проводимого лечения мы не могли оце-
нить динамику общей тяжести патологического процесса и безо-
пасности метода лечения, в частности ПЭМС, что заставило нас 
обратиться к исследованию состояния ПОЛ и АОА системы кро-
ви в динамике.
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В качестве показателей уровня ПОЛ использованы диеновые 
конъюгаты (ДК), соотношение диеновые конъюгаты/общие липи-
ды (ДК/ОЛ), перекисная резистентность эритроцитов (ПРЭ). В ка-
честве показателей АОА использованы уровни каталазы (К) и пе-
роксидазы (П).

Результаты исследования
На рис. 1 и 2 представлена динамика состояния ПОЛ и АОА у 

больных основной и контрольной групп до и после проведения им 
курсов лечения. В табл. 1 дополнительно представлены сведения о 
динамике соответствующих показателей в зависимости от степени 
тяжести заболевания по шкале EDSS – до 4 баллов (1а подгруппа) и 
свыше 4 баллов (1б подгруппа) 

Из представленных данных очевидно, что различия средних по-
казателей ПОЛ и АОА, полученных до начала лечения, в сравнива-
емых группах наблюдений минимальны. Лишь средние показатели 
ПРЭ у представителей 1-й группы наблюдений отчетливо ниже, чем 
у представителей 2-й группы, но при этом в 1-й группе на фоне ле-
чения с использованием ПЭМС указанные показатели значительно 
снижаются, а во 2-й группе достоверно (р<0,05) повышаются, что 
может свидетельствовать в пользу лучшей эффективности приме-
нения ПЭМС у больных РС по отношению к стандартной методи-
ке ЛГ. Данное заключение подтверждается фактом снижения в ди-
намике показателей ДК у представителей 1-й группы наблюдений 
при, наоборот, повышении уровня ДК у больных 2-й группы. Кроме 
того, у представителей обеих групп отмечен незначительный при-
рост показателей каталазы и некоторое снижение – пероксидазы. 
Полученные результаты динамики исследуемых показателей мо-

гут свидетельствовать не только об эффективности ПЭМС в лече-
нии больных РС, но и о безопасности данного варианта физиотера-
певтического лечения при данном заболевании, что представляет-
ся нам очень важным с точки зрения возможности и необходимо-
сти включения данной методики в комплекс восстановительной те-
рапии этих больных.

Можно предположить также, что выявленная умеренная разно-
направленность сдвигов показателей ПОЛ и АОА может косвенно 
свидетельствовать также об определенной дезорганизации процес-
сов ПОЛ, обусловленной самим фактом заболевания РС. Для уточне-
ния этого вопроса мы сравнили динамику показателей ПОЛ и АОА 
у больных с различной степенью тяжести патологического процес-
са (табл. 1). В подгруппе 1а, у больных с меньшей клинической вы-
раженностью симптомов заболевания среди незначительной дина-
мике прочих показателей выявлено достоверное (р<0,05) повы-
шение уровня каталазы и отмечена тенденция к снижению уровня 
ДК. Зато в подгруппе 2б, у больных с более тяжелым течением за-
болевания зафиксировано отчетливое увеличение показателей ДК 
(р<0,05) и столь же отчетливое снижение ПРЭ (р<0,05). При этом 
позитивная динамика клинической симптоматики отмечена у всех 
пациентов обеих выделенных подгрупп. С учетом полученных дан-
ных можно сделать заключение о том, что, действительно, сдвиги 
показателей ПОЛ и АОА в процессе лечения больных РС с использо-
ванием ПЭМС обусловлены, с одной стороны, улучшением их обще-
го состояния на фоне проводимого лечения, с другой – зависят от 
степени выраженности клинической симптоматики. Тем не менее, 
с учетом обоих этих факторов можно утверждать не только об эф-
фективности, но и о безопасности проводимой терапии. 

Выводы
1. Отсутствие отчетливых негативных сдвигов в показателях 

ПОЛ и АОА при некоторой положительной их динамике на фоне 
клинического улучшения свидетельствует как в пользу эффектив-
ности применения ПЭМС в восстановительной терапии больных 
РС, так и в пользу безопасности этого метода лечения. 

2. Можно рекомендовать повторные исследования состояния 
ПОЛ и АОА системы крови в качестве метода контроля эффектив-
ности и безопасности физиотерапевтического лечения больных 
РС в стадии ремиссии.
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Рис. 1. Динамика показателей ПОЛ в группах сравнения до и по-
сле лечения

Таблица 1
Динамика показателей продуктов ПОЛ и АОА в группах сравнения

Показатели
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Примечание: ∗ - границы референтных значений представленных показателей

Рис. 2. Динамика показателей АОА в группах сравнения до и по-
сле лечения.
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given kind of treatment has been confirmed by positive dynamics of investi-
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МОДИФИКАЦИЯ КЛИНИЧЕСКОГО МЕТОДА ИЗМЕРЕНИЯ ТОЛЩИНЫ ДЕСНЫ 
И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ОБОСНОВАНИЕ ЕГО ЭФФЕКТИВНОСТИ

ГОУ ВПО Уральская Государственная Медицинская Академия Росздрава,  Институт органического синтеза 

им. И.Я.Постовского УрО РАН, г. Екатеринбург

Резюме: Предложена модификация клинического способа из-
мерения толщины десны. В ходе эксперимента на десне собак под-
тверждена эффективность и достоверность предложенного кли-
нического метода измерения толщины десны по результатам мор-
фометрии при пато-гистологическом исследовании.

Ключевые слова: метод измерения толщины десны, увеличе-
ние толщины десны.

Актуальность: Наиболее характерно развитие рецессий десны 
на фоне «тонкого» десневого биотипа (1, 3, 8). По статистике тон-
кий фенотип десны диагностируется у 75% населения (7), и имен-
но у таких пациентов при толщине десны менее 1.5 мм не гаранти-
рован успешный результат после хирургического лечения рецес-
сий десны (2, 3, 5). Для таких пациентов характерны тонкая неж-
ная текстура десны, выраженная фестончатость десневого края, 
через тонкую десну часто просвечивают сосуды микроциркуля-
торного русла, на глаз можно определить проминирующие корни 
зубов, вдавления вестибулярной поверхности альвеолярного от-
ростка в проекции межзубных перегородок, при пальпации мож-
но определить дигисценции и фенестрации вестибулярной пла-
стинки альвеолярного отростка. Предложены различные методы 
определения десневого биотипа. Один из неинвазивных методов 
предлагает выявлять тонкий десневой фенотип по просвечиванию 
пародонтального зонда через ткани десны. Предлагается вводить 
пародонтальный зонд в зубодесневую борозду на середине вести-
булярной поверхности исследуемого зуба и, в случае тонкого дес-
невого фенотипа, пародонтальный зонд просвечивает через мяг-
кие ткани. Если же зонд не просвечивает через десну, то, вероят-
нее всего, толщина десны у пациента достаточная, что бы исклю-

чить тонкий десневой фенотип у пациента (9); Вышеперечислен-
ные методы позволяют ответить на вопрос: относиться ли десна 
пациента к тонкому десневому фенотипу, или нет, однако они не 
дают возможности измерить толщину десны. Но успех лечения, 
безусловно, будет различным у пациента с толщиной десны 0,4 мм 
и у пациента с толщиной десны 0,7 мм, хотя и в том и другом слу-
чае десна пациентов относится к тонкому десневому фенотипу. 
Именно поэтому многие авторы рекомендуют измерять толщину 
десны под анестезией путем прокола десны при помощи тонкого 
зонда (2). Полученный результат оценивают визуально, исходя из 
цены деления пародонтального зонда в 1 мм. Таким образом, по-
грешность измерения очень велика. Указанная величина округля-
ется и заносится в историю болезни пациента. Так как велика по-
грешность измерений и используется приближение, то понятно, 
что в клинических условиях очень сложно обеспечить точность 
измерений толщины десны. Возможно, конечно, использовать со-
временные диагностические возможности, в частности, ультра-
звуковую доплерографию, но, хотя это безусловно очень хороший 
метод, не все клиники и стоматологические кабинеты оснащены 
подобной аппаратурой, и нашей задачей является предложить бы-
стрый, простой, малоинвазивный, эффективный и недорогой ме-
тод для измерения толщины десны, который могут использовать 
клиницисты в условиях рутинного стоматологического приема.

Цель исследования: В условиях эксперимента проверить до-
стоверность и точность измерений толщины десны по предложен-
ной методике.

Материалы и методы исследования: Для выполнения цели ис-
следования был предложен экспресс метод измерения толщины 
десны. 
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Клинически толщину десны определяли следующим методом: 
под инфильтрационной анестезией десну прокалывали тонким 
зондом или эндодонтическим инструментом, например, римме-
ром номер 20 с предварительно надетым на инструмент стопором. 
При проколе десны инструмент останавливается при достижении 
костной ткани, этот уровень отмечали стопором. Далее инстру-
мент извлекали, укладывали на миллиметровую бумагу и делали 
несколько фотографий в режиме макросъемки. После чего, зная 
цену деления миллиметровой сетки на бумаге, вычисляли дли-
ну, измеренную инструментом на нескольких фотографиях (5-7 
снимков), исходя из полученных результатов, вычисляли среднее 
арифметическое, которое наиболее точно отражало толщину дес-
ны пациента в исследуемом участке (далее - экспресс метод изме-
рения толщины десны).

Эффективность и достоверность предложенного способа оцени-
вали в эксперименте на десне 5 беспородных собак из клиники экс-
периментальной биологии и медицины Уральской Государствен-
ной Медицинской Академии. Кроме оценки эффективности клини-
ческого метода измерения толщины, задачей эксперимента являлся 
выбор наиболее оптимального метода тренировки десны для увели-
чении ее васкуляризации. На исследование на животном (собака) 
было получено разрешение этического комитета при УГМА. 

Под внутривенной седацией и инфильтрационной анестезией 
зоны вмешательства собакам проводили тренировку десны в обла-
сти клыков верхней и нижней челюстей. Тренировка десны заклю-
чалась в нанесении микронадрезов в собственной слизистой в зоне 
прикрепленной десны. Одну из зон дополнительно медикаментозно 
не обрабатывали (механическое раздражение или тренировка по 
первой методике), на другую зону далее накладывали лекарствен-
ную композицию (сочетанное воздействие механического раздра-
жения и витаминной композиции или тренировка по второй мето-
дике). Процедуру тренировки лоскутов повторяли трехкратно с ин-
тервалом в 7 дней. Композицию применяли в указанных участках 2 
раза в день в течении 4-х недель. Состав композиции: препарат «Ве-
торон» - 10%, что соответствует содержанию витаминного комплек-
са (бета-каротин, витамин Е, витамин С) в композиции – 1%, осно-
ва – кремнийорганический глицерогидрогель состава: Si(C
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Через 28 

день от начала тренировки забирали фрагменты десны для иссле-
дования путем тупого отслоения слизисто-надкостничного лоскута, 
после проведения разрезов до кости под инфильтрационной анесте-
зией Ультракаином 1:200000 и внутривенной седацией. Фрагменты 
десны забирали из зон, подвергавшихся тренировке различными 
методами и из зоны без воздействия (препараты группы контроля).

Клинически толщину десны измеряли экспресс методом как до, 
так и после тренировки десны. После забора фрагментов десны из 
них готовили гистологические препараты по стандартной мето-
дике. Далее изучали полученные препараты при увеличении в 20, 
100, 200, 400 раз и измеряли толщину десны при помощи окуляр-
микрометра при увеличении в 31,25 раза. 

Результаты исследования:
Экспресс–метод оценки толщины десны показал прирост толщи-

ны десны у животных после тренировки десны с помощью механи-
ческого раздражения на 29,2% (0,415 мм), а при сочетанном воз-
действии механического раздражения и витаминной композиции 

Таблица 1
Прирост толщины десны собак после тренировки, измеренный 
различными методами (результаты по каждому животному)

Прирост толщины препарата

Механическое раздражение Механическое воздействие и 
витаминная композиция

Клинически: 
рекоменду-
емым мето-

дом, %

При патогисто-
логическом ис-
следовании, %

Клинически: 
рекоменду-
емым мето-

дом, %

При патоги-
стологическом 

исследова-
нии, %

Собака 1 58,2 45,3 130,9 123,9
Собака 2 21,4 24,7 46 44
Собака 3 22,6 30 39,6 28,2
Собака 4 28,2 58 25,7 28,6
Собака 5 15,8 23,3 8.6 6,9
ИТОГО: 29,2 36,3 50,2 46,3

Рис. 1. Клиническое измерение толщины десны рекомендуемым 
методом. Толщина десны до тренировки у собаки номер 3, толщи-
на десны 1,47 мм

Рис. 2. Клиническое измерение толщины десны рекомендуемым 
методом. Толщина десны после тренировки по первой методике у 
животного номер 3, толщина десны 1,79 мм

Рис. 3. Клиническое измерение толщины десны рекомендуемым 
методом. Толщина десны после тренировки по второй методике у 
животного номер 3, толщина десны 2,04 мм

- на 50,2% (0,649 мм) (рисунки 1,2,3).
Измерение толщины фрагментов десны, забранных у животных, 

то есть, использование пато-гистологического метода исследова-
ния показало прирост толщины десны после тренировки при меха-
ническом раздражении десны 0,200±0,065 мм (36,3%); при меха-
ническом раздражении в сочетании с нанесением витаминной ком-
позиции 0,214±0,078 мм (46,3%) ( таблица 1, рисунки 4,5).

На рисунках 1-3 приведены результаты клинического измерения 
толщины десны экспресс методом до тренировки, после трениров-
ки по первой методике (тренировка при помощи механического 
раздражения) и после тренировки по второй методике (трениров-
ка при сочетанном воздействии механического раздражения и ви-
таминной композиции). На рисунках 4, 5 – результаты измерения 
толщины десны при пато-гистологическом исследовании препара-
тов десны до тренировки и после тренировки по первой методике.

Обсуждение полученных результатов:
Анализ результатов структурных изменений, возникших при тре-

нировке десны в эксперименте, показал, что: увеличилась толщи-
на собственной пластинки слизистой десны; появилась дополни-
тельная прослойка соединительной ткани, имеющей в своей осно-
ве каркас из коллагеновых волокон, что и было продемонстрирова-
но при морфометрии в ходе пато-гистологического исследования. 
Результаты клинического определения толщины десны кореллиру-
ют с данными пато-гистологического метода, хотя и имеется неко-
торая разница в цифровом выражении прироста толщины десны. 
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Это различие можно объяснить как погрешностью измерений, при-
сущей любой методике, так и индивидуальными особенностями 
толщины десны у животных (при измерении толщины можно ожи-
дать, что симметричные участки челюстей будут показывать при-
мерно одинаковую толщину десны, но при повышении точности из-
мерений различия будут все более выражены). Кроме того, извест-
но, что при подготовке материала для пато-гистологического иссле-
дования меняются линейные размеры препарата. Однако, так как 
все фрагменты десны готовились по стандартной методике, то мож-
но ожидать, что усадка препаратов коснулась их всех в равной мере. 
Таким образом, пато-гистологический метод позволяет с математи-
чекой точностью соотнести между собой линейные размеры срав-
ниваемых препаратов, и, хотя, абсолютные размеры отличаются от 
измеренных клиническим методом, но выявление тех же тенден-
ций в ходе пато-гистологического измерения толщины, что и при 
клиническом измерении свидетельствует о достоверности предла-
гаемого клинического метода. 

Таким образом, применение указанного способа измерения тол-
щины десны решает поставленные задачи и может быть полезно 
при обследовании пациентов и документировании результатов об-
следования десны перед проведением пластических операций на 
пародонте.
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Abstract. 
It has been suggested a clinical gingiva thickness measuring 

modification. During the experiments in dogs’ gingiva, the efficiency 
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to measure gingiva thickness according to the hystologic examination 
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Рис. 4. Измерение толщины десны при пато-гистологическом ис-
следовании, слизистая десны собаки без воздействия: 1 - много-
слойный плоский эпителий; 2 - сосочковый слой собственной пла-
стинки десны; 3 - сетчатый слой собственной пластинки десны; 4 
- фрагмент надкостницы; окр. г.-э., ув.200

Рис.5. Измерение толщины десны собаки при патогистологи-
ческом исследовании, слизистая десны собаки через 28 дней от 
начала курса тренировки десны по первой методике: 1 - много-
слойный плоский эпителий, 2 - сосочковый слой собственной пла-
стинки десны, 3 - сетчатый слой собственной пластинки десны. 4 
- фрагмент надкостницы; окр. г.-э. ув. 200



103ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

Резюме
 Проведено определение уровня прокальцитонина в крови у 16 

женщин с сепсисом, у 92 женщин с послеродовым эндометритом и 
у 45 женщин контрольной группы. Выявлена достоверность выше-
указанного теста в диагностике послеродового эндометрита, ран-
них форм акушерского послеродового сепсиса и подтверждения 
тяжелого сепсиса и СПОН. Показана эффективность определения 
уровня прокальцитонина в крови у родильниц, как одного из мар-
керов SIRS инфекционного происхождения в осложненном тече-
нии пуэрперия. Дана рекомендация по более широкому внедре-
нию в практику акушеров-гинекологов определения уровня PCT 
иммуно-хромотографическим экспресс-методом, который прово-
дится непосредственно у постели больного и не требует наличия 
лаборатории, что особенно ценно в ургентных ситуациях.

Ключевые слова: эндометрит, прокальцитонин, сепсис, ССВО.

Введение. Своевременная диагностика и эффективное лече-
ние локализованных форм пуэрперальной инфекции, в первую 
очередь послеродового эндометрита (ПЭ), несомненно, являют-
ся действенным резервом в снижении частоты генерализованых 
форм данной патологии и в конечном итоге позволяют снизить 
материнскую смертность и заболеваемость при развитии гнойно-
септических заболеваний (ГСЗ) после родов и кесарева сечения 
[1]. Б.Л. Гуртовой с соавт. отмечают, что клиническая картина ПЭ 
включает в себя: t°37,5-39,0; болезненность при пальпации и су-
бинволюцию матки, изменение характера лохий. После кесарева 
сечения наблюдается преимущественно тяжелая форма ПЭ [2, 3]. 
В.Н. Серов с соавт. в своих клинических наблюдениях считают, 
что в последние годы часто клиническая картина заболевания не 
отражает тяжести состояния родильницы, при легкой форме воз-
можна быстрая генерализация инфекции [4]. В 1991г. на Чикаг-
ской согласительной конференции Американского общества пуль-
монологов и Общества медицины критических состояний (АССР/
SCCM) была сформирована концепция патогенеза сепсиса, осно-
ванная на синдроме системного воспалительного ответа (ССВО) 
(systemic inflammatory respone syndrome - SIRS). В свете данной 
концепции сепсис является системной воспалительной реакцией, 
которая развивается в ответ на бактериальную агрессию и кли-
нически диагностируется по наличию как минимум двух из воз-
можных четырех критериев (гипер- или гипотермия – выше 38°С, 
ниже 36°С, тахикардия свыше 90 ударов в 1 мин, тахипное более 
20 дыхательных движений в 1 мин, лейкоцитоз более 12 х 109/л 
или лейкопения менее 4 х 109/л). Поскольку пусковые механизмы 
ССВО при сепсисе, массивной кровопотере, тяжелом гестозе, опе-
ративном вмешательстве принципиально различаются между со-

бой, предлагается выделять ССВО инфекционного и неинфекци-
онного генеза [4]. Особенности современного течения послеродо-
вых ГСЗ требуют нового подхода как к диагностическому (с вне-
дрением новых критериев), так и к лечебному процессу. 

 
Цель исследования
Дать оценку определения уровня прокальцитонина в крови в 

комплексной диагностике послеродовых ГСЗ и разработать алго-
ритм дифференциального диагноза послеродового эндометрита и 
сепсиса. 

Материалы и методы
Основную группу составили 108 родильниц с послеродовыми 

ГСЗ (16 женщин с послеродовым сепсисом (основная группа А), 
92 женщины с послеродовым эндометритом (основная группа В)), 
контрольную группу составили 45 родильниц с неосложненным 
послеродовым периодом (Перинатальный центр Пермской крае-
вой клинической больницы, 2003-2008 гг.). Обе группы были со-
поставимы по возрасту, паритету и имели существенные разли-
чия по сопутствующей экстрагенитальной патологии (достоверно 
больше в основной группе р<0,05), осложнениях беременности и 
родов (достоверно больше в основной группе р<0,05). В обследуе-
мых группах проведены клинические методы обследования: гемо-
грамма, биохимический анализ крови, гемостазиограмма, опре-
деление прокальцитонина, лейкоцитарного индекса интоксика-
ции (ЛИИ) по Кальф-Калифу [1]. Уровень прокальцитонина (PCT) 
определяли полуколичественным методом с помощью тест-систем 
иммуно-хромотографическим экспресс-методом (BRAHMS)[5, 6]. 
Статистическая обработка материала проводилась с помощью 
программы Microsoft Excel, сравнение данных между группами 
проводилось с применением критерия Student. 

 
Результаты и обсуждение
При обследовании родильниц основной группы диагноз ПЭ 

определяли по наличию хотя бы двух симптомов из трех (гипер-
термия более 37,5°С, болезненность матки при пальпации и пато-
логический характер лохий). Интоксикационный синдром и на-
рушение функции паренхиматозных органов потребовали введе-
ния в диагностический процесс дополнительных критериев, таких 
как определение уровня PCT, как специфического маркера ГСЗ, 
для дифференцировки локального и генерализованного процес-
сов. Лабораторные тесты, проведенные у женщин основной и кон-
трольной групп, представлены в таблице 1.

 Достоверная разница (p<0,05) у родильниц основной группы 
А по отношению к контрольной наблюдалась в количестве тром-
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 Таблица 1
 Результаты лабораторные тесты в исследуемых группах 

Лабораторные критерии Осн.группа А n=16 (сепсис) Осн.группа В n=92 (эндометрит) Контрольная группа n=45
Эритроциты (1012л) Ме 2,8[2,5;3,0] Ме 3,2[2,9;3,6] Ме 3,4[2,9;4,1]
Гемоглобин г/л Ме 78[73;82] ** Ме 85[82;95] Ме 98 [90;132]
Лейкоциты (109л) Ме 15,4[2,1;35,0]** Ме 13,2[7,5;20,5] Ме 10,2[7,5;15,5]
Тромбоциты (109л) Ме 120[100;145]* ** Ме 175[120;230] Ме 163[120;230]
Протеинемия г/л Ме 48[42;52] Ме 63[55,1;69,9] Ме67[55,1;59,9] 
AST ммоль/л Ме 0,5[0,48;0,61] М 0,35[0,47;0,27] Ме 0,3[0,47;0,27]
ALT ммоль/л Ме 0,7[0,64;0,78] Ме 0,5[0,47;0,62] Ме 0,5[0,47;0,62]
Альфа-амилазаед Ме 106[90;125]* ** Ме 34,5[26;40] Ме 24,5[16;40]
Креатинин мкмоль/л Ме 153[103;180]* ** Ме 86 [66;101] Ме 66 [46;91]
Лейкоцитарный индекс интоксикации  6,3±0,37  3,2±0,18 1,4±0,24
Прокальцитонин нг/л  > 2* ** От 0,5 до 2  <0,5

 Примечание* - p<0,05 достоверная разница между основной группой А и основной группой В, ** - p<0,05 достоверная разница между 
основной группой А и контрольной группой
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боцитов, протеинемии, уровне панкреатической амилазы, креати-
нина, ЛИИ и уровня PCT только у женщин с сепсисом. Из них, у 
10 женщин уровень PCT был > 10 нг/л, что подтверждало нали-
чие сепсиса в сочетании с синдромом полиорганной недостаточ-
ности и послужило показанием к хирургической санации очага 
инфекции. У 6 больных этой подгруппы, уровень РСТ которых со-
ставил от 2 до 10 нг/мл, была возможность консервативного лече-
ния, они получили комбинированную антибиотикотерапию (це-
фалоспорины, аминогликизиды и имидазолы) либо монотерапию 
(карбапенемы, имипенемы) в сочетании с местным лечением ин-
фекции в матке, что позволило сохранить репродуктивную функ-
цию у данной группы женщин.

 Не было достоверной разницы у родильниц с сепсисом и ПЭ по 
уровню лейкоцитов в крови, при этом у септических родильниц 
лейкоцитоз имел диапазон от 2,1 до 35,0 х 109/л. При сравнении 
показателей у женщин с ПЭ и контрольной группой достоверная 
разница (p<0,05) была только в показателях ЛИИ и уровнях PCT 
(смотри таблицу 1).

 Следует отметить, что у женщин основной группы наличие сеп-
сиса подтверждалось наличием лихорадки, тахикардии, как высо-
ким лейкоцитозом, так и лейкопенией, а также уровнем PCT, ко-
торый неизменно у всех родильниц был более 2нг/л и ЛИИ бо-
лее 5,93 ( 6,3±0,37). У женщин с ПЭ отмечалась гипертермия (> 
38°C) и лейкоцитоз с медианой 13,2[7,5;20,5]x109/л, другие при-
знаки SIRS отсутствовали, при этом уровень PCT (от 0,5 до 2 нг/л) 
подтверждал наличие локального очага послеродовой инфекции 
(матка) и умеренного токсического синдрома (ЛИИ - 3,20±0,18). 
Все вышеуказанное послужило поводом к созданию диагности-
ческого алгоритма ГСЗ. Алгоритм целесообразно использовать в 
группе родильниц, имеющих два и более симптома: температура 
>37,5°С, патологический характер лохий, болезненность матки, 
субинволюция матки, лейкоцитоз, лейкопения (схема 1). 

Вышеуказанный диагностический алгоритм позволяет правиль-
но организовать лечебную и хирургическую тактику при послеро-
довых ГСЗ.

 По диагностическому тесту определения прокальцитони-
на получена приоритетная справка на патент № 2007137618 от 
10.10.2007. «Способ определения степени тяжести послеродовых 
гнойно-септических заболеваний». 

 
Выводы
1. Определение уровня прокальцитонина в крови является наи-

более точным критерием выявления у родильниц локального оча-
га послеродовой инфекции в сочетании с клиническими данны-
ми (например, послеродовый эндометрит, тяжелая форма), а так-
же определения сепсиса с моноорганной недостаточностью.

2. Выявление ранних стадий послеродового сепсиса (с моноор-

ганной недостаточностью) позволяет более эффективно использо-
вать антибактериальную комбинированную и монотерапию для 
эрадикации возбудителя в крови и очаге инфекции и в итоге со-
хранить репродуктивную функцию у родильниц. 

 3. Полученные результаты исследований позволяют рекомендо-
вать определение уровня прокальцитонина в крови у родильниц 
как дифференциальный диагностический тест для подтверждения 
тяжелого послеродового эндометрита и сепсиса. 
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Abstract. 
Determination of blood procalcitonin level in 16 women with 

sepsis, 92 women with postnatal endometritis and 45 control ones 
was performed. Reliability of the given test in diagnosis of postnatal 
endometritis, early forms of obstetric postnatal sepsis and severe sepsis 
was revealed. Efficiency of determining blood procalcitonin level as 
one of infectious SIRS markers in complicated puerperium course 
was demonstrated. Recommendations on the widest introduction of 
RST level assessment by means of immunochromatographic express 
method into practice of obstetrics and gynecologists were given. The 
procedure is fulfilled directly near the patient’s bed without laboratory 
conditions that is especially valuable in urgent cases.

Keywords: endometritis, procalcitonin, sepsis, SIRS

Авторская справка
Черемискин Владимир Павлович / Cheremiskin V.P.
ГОУ ВПО Пермская государственная медицинская академия имени академика 
Е.А.Вагнера Федерального агентства по здравоохранению и социальному 
развитию
Perm State Medical Academy, Depertment of Obstetric and Ginecology
e-mail: rektor@psma.ru
614000. Россия, г. Пермь. Ленинский район ул. Пушкина д.85. 
85, Pushkin’s street, Lenin area, Perm, Russia, 614000

АЛГОРИТМ ДИАГНОСТИКИ ЭНДОМЕТРИТА И СЕПСИ-
СА С ПОМОЩЬЮ ОПРЕДЕЛЕНИЯ УРОВНЯ ПРОКАЛЬ-

ЦИТОНИНА (PCT) 



105ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

УДК: 613.6.027

Макеев О.Г., Кацнельсон Б.А., Ошурков П.А., Минин В.В., Довженко Е.И., Буханцев В.А., 
Ванчугова Н.Н., Гаврилов И.В.

ПОВРЕЖДАЮЩИЙ ЭФФЕКТ МОНАЦИТОВОГО КОНЦЕНТРАТА И ЕГО КОРРЕКЦИЯ 
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Резюме
Исследование продемонстрировало ДНК-повреждающий эффект 

однократного интратрахеального введения мелкодисперсной фрак-
ции монацита и способность препарата полиненасыщенных жирных 
кислот к репарагенному/антимутагенному действию в модельном 
эксперименте на экспериментальных животных.

Ключевые слова: монацит, ДНК, полиненасыщенные жирные кис-
лоты, репарация, антимутагены.

Введение
После взрывов первых атомных бомб в Хиросиме и Нагасаки в СССР 

были интенсифицированы поиски урановых и ториевых руд. В этот пе-
риод СССР начал создавать стратегические запасы монацитового кон-
центрата (МК) с целью последующего выделения из него тория для 
производства ядерных зарядов [4; 11].

Однако в процессе исследований свойств тория как расщепляюще-
гося материала оказалось, что его использование сталкивается с не-
разрешимыми техническими трудностями, исключающими использо-
вание тория в топливном цикле. Поэтому в стране остались невостре-
бованными значительные запасы естественного торий-содержащего 
минерального сырья монацита, 82 тыс. тонн которого в течение мно-
гих лет складированы в деревянных и металлических ангарах в 10 км 
от г. Красноуфимска Свердловской области [4; 11]. 

Химический состав монацита определяется его происхождением. 
Сумма редкоземельных оксидов в нем составляет 55-74% (главным об-
разом церия, лантана, неодима), а также иттрия и элементов иттрие-
вой группы от 1-3% до 4-8% [2]. Содержание оксида фосфора (Р

2
0

5
) ко-

леблется в пределах 18,4 — 31,5% [22]. Радиоактивные свойства МК 
определяются наличием природных радионуклидов: тория (232Th) и 
урана (238U и 235U), а также дочерних продуктов их распада. Суммар-
ная активность цепочки складированного под Красноуфимском МК 
составляет по 232Th – 1,61*1014 Бк, 238U – 2,83*1013 Бк, 235U – 1, 02*1012 
Бк [2; 11].

В связи с неудовлетворительным техническим состоянием базы хра-
нения МК [4] существует вероятность его ветрового разноса, создаю-
щая определенный риск для здоровья обслуживающего персонала и 
местного населения [4; 11].

Цель исследования: оценка возможного ДНК-повреждающего дей-
ствия монацита на модели крыс и испытание средства для коррекции 
его негативного эффекта.

Материалы и методы исследования
Материалом для исследования служила периферическая кровь 33 

инбредных белых крыс-самцов, весом 150-220 г. Активность использо-
ванного в эксперименте МК составляла 218-230 Бк/г. МК содержал от 5 
до 25 % тория и от 0,2 до 4 % урана, а так же оксиды скандия, лютеция, 
лантана, церия, тербия, европия, гольмия и др. Растертый до состояния 
мелкодисперсной пыли монацитовый песок вводили интратрахеально 
однократно в виде взвеси, содержащей 50 мг пыли в 1 мл стерильного 
физиологического раствора. Подопытных животных умерщвляли бы-
строй декапитацией спустя 6 месяцев от момента введения песка.

Для коррекции повреждений, вызванных воздействием МК, подо-
пытным животным вводили препарат «Эйкозавитол», представляю-
щий собой комплекс полиненасыщенных жирных кислот классов w3 и 
w6 (99%) и α−токоферола (1%). Препарат вводили внутрижелудочно в 
дозе 1 мл на особь ежедневно, в течение шести месяцев.

Экспериментальные животные были разделены на три группы:
1 группа – интактный контроль (10 крыс);
2 группа – животные, подвергшиеся воздействию монацитового пе-

ска (11 крыс);

3 группа – животные с воздействием монацитового песка и получав-
шие препарат «Эйкозавитол» (12 крыс).

Для оценки эффективности препарата использовали метод ДНК-
комет [1]. Метод позволяет определить процентное соотношение кле-
ток разной степени повреждения ДНК в исследуемом образце посред-
ством электрофореза в агарозном геле.

Кометы анализировали под флуоресцентным микроскопом. Иссле-
довали по 100 клеток, в которых оценивалась степень распределения 
ДНК в относительных единицах распределения ДНК в кометах, с опре-
делением соотношения между «ядром» и «хвостом».

Визуально клетки относили к 5 классам: класс С1 практически непо-
врежденные клетки (менее 5% ДНК в «хвосте»); класс С2 низкий уро-
вень повреждения (5-20%); класс СЗ средний уровень повреждения 
(20-40%); класс С4 высокий уровень повреждения (40-95%); класс С5 
полностью поврежденные клетки (> 95%).

Для оценки действия монацитового песка на генетический аппа-
рат клеток и активности ДНК-репаративной системы применялся ме-
тод анализа полиморфизма длин амплифицированных фрагментов – 
ПДАФ-анализ [8; 9; 14]. Использованная методика позволяет не толь-
ко количественно определить степень фрагментации ДНК и, тем са-
мым, генотоксичность повреждающих агентов, но и антимутагенный 
эффект применяемого препарата.

Исследовали лейкоциты цельной крови, разделяемые в фиколл-
верографиновом градиенте по стандартной методике. Выделение ДНК 
из клеток и плазмы производилось по методу фенольной депротеини-
зации.

Полимеразную цепную реакцию (ПЦР) применяли в нашей моди-
фикации, повышающей чувствительность ПЦР в 8-10 раз [14]. Для по-
становки реакции использовали специфические праймеры и нуклео-
тиды (dCTP, dATP, метил-dTTP), меченые тритием. Полученный ам-
плификат был разделен в процессе горизонтального агарозного гель-
электрофореза в ТАЕ-буфере при 100 В в течении 15 мин [16].

По окончании электрофореза гелевые пластины разделяли на до-
рожки, каждая из которых была разрезана на участки. Полученные 
фрагменты геля помещали во флаконы, содержащие 3.0 мл абсолют-
ного изопропанола. После экстракции из геля меченых амплифициро-
ванных фрагментов, во флаконы добавляли простой толуоловый сцин-
тиллятор (6.0 мл). Регистрация результатов производилась на автома-
тическом жидкостном сцинтилляционном счетчике «Бета-2» (эффек-
тивность счета по 3Н 56%).

Для оценки результатов нами используется значение соотношения 
хвостовой и суммарной частей в рамках одной группы коэффициент 
фрагментации ДНК (Кфр = Активность хвостовой части / Суммарная 
активность хвостовой и ядерной частей Ч 100%) [8].

С целью определения ряда биохимических показателей исследова-
ли плазму крови животных. Определяли индуцированную перекисью 
водорода хемилюминесценцию (люминометр-фотометр Lucy 3 Anthos 
Labtec Instruments, Австрия). Результаты получали в виде графика за-
висимости интенсивности свечения от времени. Учитывался показа-
тель светосуммы ХЛ, который отражает соотношение в образце про- и 
антиоксидантов, а также уровень свечения образца в каждый момент 
времени (скорость рекомбинации свободных радикалов) [13].

Дополнительно проводилось определение концентраций возмож-
ных субстратов ХЛ, таких как общий белок, холестерин (ХС), тригли-
цериды (ТГ). Биохимический анализ плазмы крови осуществлялся на 
анализаторе Chem Well (Combi, США). Данные показатели применяли 
для расчета истинной ХЛ [6].

Статистическую обработку проводили с использованием програм-
мы Microsoft Office Excel 2007 c применением методов статистическо-
го оценивания [10] путем учета контроля качества [10] и сравнения 

ИММУНОЛОГИЯ, МИКРОБИОЛОГИЯ, ГЕНЕТИКА
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средних значений нескольких малых выборок из генеральной сово-
купности в рамках критерия точной вероятности Фишера [5].

Результаты исследования и их обсуждение
При использовании метода ДНК-комет было выявлено, что в лим-

фоцитах периферической крови интактной группы крыс, не подвер-
гавшейся воздействию монацитового песка и не принимавших препа-
рат эйкозавитол, наблюдается преобладание практически неповреж-
денных клеток (С1) 50,2±3,1% и клеток, имеющих низкий уровень 
повреждения ДНК (С2) 29,5±4,55%. В группе крыс, подвергшейся за-
пылению монацитовым песком, по сравнению с интактной группой, 
наблюдается смещение количества поврежденных клеток в направле-
нии среднего (СЗ) 28,27±2,54% и высокого (С4) — 35,73±3,8% уров-
ней повреждения ДНК, а также в класс полностью поврежденных кле-
ток (С5) 17,64±2,87% (таблица 1).

Таблица 1
Распределение повреждений ДНК по классам комет (в %, М±т) в лим-
фоцитарной фракции периферической крови крыс (n=33).

Классы
Исследуемые группы животных

1 2 3
С1 50,20±3,10* 9,09±1,89** 9,41±4,13**
С2 29,50±4,55* 9,27±1,57** 33,33±5,21*
СЗ 19,70±4,43* 28,27±2,54** 32,75±3,63**
С4 0,20±0,84* 35,73±3,80** 17,08±6,95***
С5 0,40±1,03* 17,64±2,87** 7,41±4,78***

* р < 0,05 по сравнению со 2 группой
** р < 0,05 по сравнению с 1 группой

Показатели группы крыс, получавших в целях профилактики гено-
токсических эффектов монацитового песка эйкозавитол (3 группа) ха-
рактеризуются положительным эффектом. Последний выражается в 
увеличении доли клеток с минимальными повреждениями ДНК (С2) 
– с 9,27±1,57% до 33,3±5,21 и уменьшении клеток с полностью по-
врежденной ДНК (С5) – с 17,64±2,87% до 7,41±4,87%, а также кле-
ток, имеющих средний и высокий уровень повреждения ДНК (С4) – с 
35,73±3,8% до 17,08±6,95%.

Таблица 2
Распределение повреждений ДНК по классам комет (в %, М±т) моно-
цитарной фракции периферической крови крыс (n=33).

Классы Исследуемые группы животных
1 2 3

С1 50,30±5,34* 0,36±1,35** 8,33±2,61***
С2 30,40±4,13* 8,64±4,13** 24,50±3,46*
СЗ 9,50±4,83* 27,45±4,68** 42,25±2,97***
С4 9,50±6,06* 35,09±4,14** 16,50±4,13*
С5 0,30±1,35* 28,45±4,85** 8,42±3,13***

* р < 0,05 по сравнению со 2 группой
** р < 0,05 по сравнению с 1 группой

При сравнении данных распределения лимфоцитов и моноцитов 
по классам повреждения ДНК наблюдается процентное увеличение 
моноцитарных клеток с различными степенями повреждения ДНК в 
каждой группе крыс (СЗ, С4, С5) на 10 – 15% и снижение практиче-
ски неповрежденных и малоповрежденных клеток (C1, C2) на 5 – 15% 
(таблица 2). Последнее указывает на преимущественное повреждение 
моноцитов-макрофагов, фагоцитирующих введенный дисперсный 
монацитовый песок.

Таблица 3
Коэффициенты фрагментации ДНК лимфоцитов крови по экспери-
ментальным группам (n=33).

Исследуемые группы животных
1 2 3

Кфр 0,17±0,009* 0,25±0,013** 0,20±0,010***
* р < 0,05 по сравнению со 2 группой
** р < 0,05 по сравнению с 1 группой

Результаты исследования степени фрагментации образцов ДНК 
лимфоцитов периферической крови представлены в таблице 3. В ин-
тактной группе коэффициент фрагментации составил 0,17±0,009. В 
группе крыс, подвергавшихся затравке монацитовым песком, коэффи-
циент фрагментации ДНК определен как 0,25±0,013, что указывает на 

генотоксический эффект монацитового песка. В третьей группе крыс, 
подвергавшихся затравке монацитовым песком на фоне приема эйко-
завитола, коэффициент фрагментации составил 0,20± 0,010 (снизил-
ся в 1,25 раза).

Важным наблюдением, следующим из полученных данных, можно 
считать задействованность в процессе повреждения не только моно-
цитов, фагоцитирующих фрагменты монацитового песка, но и лимфо-
цитов, обеспечивающих механизмы иммунной защиты. Косвенным 
подтверждением последнего может служить наличие значительной 
доли крыс, получивших монацитовый песок, с гнойными осложнения-
ми в легких, результаты исследования которых были исключены из ис-
следуемой выборки ввиду «выпадающих» результатов.

Выполненное исследование позволяет сделать вывод о целесообраз-
ности использования эйкозавитола, продемонстрировавшего репаро-
генный эффект в отношении ДНК.

Препарат эйкозавитол, за счет увеличения доли ПНЖК в липидной 
части мембран, повышает их текучесть (лабильность) и, тем самым, 
увеличивает их резистентность. Возможным механизмом повышения 
резистентности, вероятно, является способность ПНЖК к изменению 
конформации ДНК (переход B-Z) и, за счет этого – к усилению репара-
ции радиационных повреждений, обусловленных запылением мона-
цитовым песком [10].

Полученные результаты свидетельствуют о том, что как полуколи-
чественный, так и количественный методы оценки повреждения ДНК 
указывают на генотоксический эффект монацита и, как следствие – 
на его способность вызывать комплекс заболеваний, связанных с по-
вреждением генома клеток. В свою очередь, применение эйкозавито-
ла может рассматриваться в качестве биопрофилактического средства 
для нивелирования генотоксичности монацитового песка.

Значения, полученные при исследовании хемилюминесценции плаз-
мы крови по экспериментальным группам, представлены в таблице 4.

Анализ полученных результатов свидетельствует о том, что уровень 
хемилюминесценции (ХЛ) в отношении характера действия монаци-
тового песка и исследуемого репарагена является недостаточно обо-
снованным, поскольку период существования свободных радикалов 
обычно ограничивается сотыми долями секунды, а определение зна-
чения ХЛ обычно отсрочено от времени забора биологического образ-
ца на различный временной период. Вероятно, показатель ХЛ плазмы 
в исходном виде может свидетельствовать лишь о процессах, произо-
шедших в исследуемом организме к моменту изъятия образца крови.

Таблица 4
Результаты измерения индуцированной хемилюминесценции плазмы 
крови крыс и расчетные показатели по экспериментальным группам 
(n=33).

Исследуемые группы животных
1 2 3

Хемилюминесценция 0,230±0,01* 0,132±0,01** 0,158±0,01***
Истинная ХЛ (с уче-
том всех показа-
телей)

0,23±0,01* 0,074549±0,004** 0,1636328±0,008***

Уровень поврежде-
ниямембран клеток 
(в частях от 1)

0* 67,58738±3,38** 28,855287±1 44***

* р < 0,05 по сравнению со 2 группой
** р < 0,05 по сравнению с 1 группой

Для определения значений истинной ХЛ плазмы крови были произ-
ведены математические вычисления по предложенному ранее алго-
ритму [6]. Расчетные значения ХЛ, по-видимому, более точно отража-
ют состояние организма экспериментальных животных (Табл. 4).

Результаты анализа показателей истинной ХЛ свидетельствуют о 
выраженном негативном воздействии мелкодисперсной взвеси мо-
нацитового песка, заключающемся в способности активировать про-
цессы перекисного окисления и приводить к нарушению целостности 
мембран клеток. При этом верифицируется способность эйкозавито-
ла тормозить процессы ПОЛ, восстанавливая поврежденные мембра-
ны (на 67,59%; 3 группа).

Негативное действие монацитового песка может быть связано с 
возможностью возникновения пневмокониозов, характеризующихся 
развитием диффузного интерстициального фиброза [7; 12]. При этом 
механизм развития пневмокониозов, обусловленных вдыханием мо-
нацитовой пыли, имеет ряд особенностей. Так, в отличие от других ин-
дукторов пневмокониозов, монацитовая пыль может вызывать забо-
левание уже при однократной ее аспирации с наибольшей выражен-
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ностью и ускоренным формированием интерстицального фиброза 
легких по сравнению с известными пылевыми поллютантами [7]. Ве-
роятно механизм фиброза связан с радиоактивностью монацитовой 
пыли, которая усиливает пролиферацию клеток соединительной тка-
ни и образование коллагеновых и эластических волокон.

Выводы
1. Мелкодисперсная фракция взвеси монацитового песка, использо-

ванная в модельном эксперименте, при внутрибронхиальном введе-
нии обладает генотоксическим эффектом, проявляющимся увеличе-
нием фрагментации ДНК.

2. Патогенное действие взвеси монацитового песка не ограничива-
ется исключительно местом его введения (легкие), о чем свидетель-
ствует высокая фрагментация ДНК лимфоцитов клеток, прямо не во-
влеченных в процесс фагоцитоза.

3. В качестве наиболее вероятной транспортной системы частиц мо-
нацитового песка может рассматриваться система фагоцитирующих 
мононуклеаров, распределяющая патогенный агент по организму. Об 
этом свидетельствует наиболее выраженная фрагментация ДНК моно-
цитов у крыс, подвергшихся затравке монацитовым песком, по сравне-
нию с лимфоидными клетками тех же крыс.

4. Препарат «Эйкозавитол» обладает антимутагенным/репараген-
ным эффектом, что находит отражение в снижении повреждения ДНК 
при использовании препарата на фоне запыления монацитовым пе-
ском, что свидетельствует о целесообразности его применения с це-
лью коррекции ДНК-повреждающего эффекта монацита.
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Резюме. 
Цель данной работы — изучение динамики морфологических изме-

нений печени, а также оценки функционального состояния клеток ти-
муса и селезёнки мышей Balb/c при Кон А-индуцированном гепати-
те при профилактическом и лечебном введении глимурида. охаракте-
ризована динамика морфологических изменений печени при воздей-
ствии глимурида на фоне пролиферативных изменений тимуса и селе-
зенки при экспериментальном Кон А-индуцированном гепатите. Дан-
ные морфологического исследования печени, в сочетании с результа-
тами функциональных тестов, расширяют возможность использова-
ния данной модели для доклинической оценки иммуномодулирую-
щих и гепатопротекторных фармакологических препаратов.

Ключевые слова: глимурид, морфологические исследования, Кон 
А-индуцированный гепатит, печень.

 В последние годы в России и мире возрастает частота и распростра-
нённость гепатита. Более двух миллиардов человек в мире страдает 
вирусным гепатитом. В России распространённость HBV-инфекции со-
ставляет 6%, а НCV – 3% [4,5]. Особое внимание современных иссле-
дователей обращено к иммунной системе, играющей ключевую роль 
в патогенезе вирусных гепатитов. Поэтому, изучение механизмов кор-
рекции иммунитета иммуномодулирующими препаратами представ-
ляет несомненный интерес. Одним из иммуномодулирубщих препара-
тов является глимурид.

Глимурид гликозидный дериват мурамилдипептида (β-гептил-
гликозид-МДП). Он оказался мощным стимулятором основных зве-
ньев противоопухолевого и противоинфекционного иммунитета в мо-
дельных тест-системах in vitro и in vivo [1,2]. Выявлена способность 
глимурида in vivo регулировать продукцию ИЛ-2, ИЛ-3, ИЛ-4, ИЛ-5, 
ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-10 и ИЛ-12 и интерферона-γ [3]. На моделях in vivo до-
казано, что препарат модулирует клеточный и гуморальный иммуни-
тет [1, 2]. 

 Однако, если иммунологические аспекты глимурида изучены и из-
учаются до сих пор, то морфологические исследования в данной об-
ласти ограничены трудностью получения биопсийного материала у 
человека. Поэтому в эксперименте получило широкое распростра-
нение моделирование гепатита на лабораторных животных. Наи-
большее распространение получила модель Конканавалин А (Кон 
А)-индуцированного гепатита. Некоторые авторы придерживают-
ся мнения о том, что вирусное повреждение печени имеет сходную 
природу с Кон А-индуцированным гепатитом и связано с активацией 
Т-лимфоцитов [6]. 

 Цель данной работы изучение динамики морфологических изме-
нений печени, а также оценка функционального состояния клеток ти-
муса и селезёнки мышей Balb/c при Кон А-индуцированном гепатите 
при профилактическом и лечебном введении глимурида. 

Методика исследования
В опытах были использованы мыши-самцы Balb/c массой тела 18-20 

г (питомник Столбовая). Для моделирования гепатита мышам первой 
опытной группы под эфирным наркозом внутривенно вводили Кон А 
в дозе 10 мг/кг массы тела в 200 мкл физиологического раствора. Мы-
шам первой контрольной группы (n=5) вводили 200 мкл физиологи-
ческого раствора. Животным второй контрольной группы глимурид 
вводили в дозах 1мг/кг, 0,2 мг/кг и 0,04 мг./кг. Второй опытной груп-
пе животных вводили препарат в тех же дозах, что и в контрольной 
группе за два часа до введения Кон А и 0,2 мг/кг через 2 часа после 
введения. Животных забивали на 3-и и 7-е сутки после введения КонА 
под эфирным наркозом методом цервикальной дислокации. Для функ-
циональной характеристики спленоцитов, тимоцитов, клеток печени 
in vitro по общепринятым методикам определяли уровни спонтанной 
пролиферации в 4-х-часовом тесте с включением 3Н-тимидина. Для 
морфологического исследования печень фиксировали в 10% растворе 
нейтрального формалина, после стандартной гистологической обра-

ботки срезы окрашивали гематоксилином и эозином. Достоверность 
различий сравниваемых показателей спонтанной пролиферации оце-
нивали по t-критерию Стьюдента. 

Результаты исследования 
При морфологическом исследовании в печени мышей, которым 

вводился Кон А в дозе 200 мкг, на третьи сутки после введения опреде-
лялись обширные очаги некроза, выраженные дистрофические изме-
нения гепатоцитов (рис.1). При введении Кон А в сочетании с глиму-
ридом в дозе 1 мг/кг в печени некрозы не выявлены, отмечался ани-
зацитоз гепатоцитов, увеличивалось число неэпителиальных клеточ-
ных элементов (рис.2). При введении Кон А в сочетании с глимуридом 
в дозе 0,2 мг/кг в препарате выявлялись мелкие очаги некрозов (5-10 
гепатоцитов) и выраженные дистрофические изменения гепатоцитов 
(рис. 3). При введении Кон А и глимурида в дозе 0,04 мг/кг выявля-
лись обширные очаги некроза, были выражены дистрофические изме-
нения гепатоцитов (рис. 4). 

 На третьи сутки при лечебном введении глимурида выявлены диф-
фузные, умеренно выраженные дистрофические изменения гепатоци-
тов, очаговые некрозы отсутствовали, было увеличено число неэпите-
лиальных клеточных элементов.

На 7-е сутки выраженность дистрофических изменений гепатоци-
тов уменьшалась, отмечался анизацитоз гепатоцитов, была выражена 
реакция неэпителиальных клеточных элементов.

 Таким образом, на основании морфологических исследований 
можно заключить, что глимурид оказывает лечебное действие, пре-
дотвращая развитие некротических изменений, уменьшая выражен-
ность дистрофии гепатоцитов.

Изучалась пролиферативная активность клеток селезёнки и тимуса 
при введении Кон А на фоне лечения глимуридом. 

Обращает на себя внимание высокая спонтанная пролиферация 
клеток тимуса после введения глимурида, которая оставалась доста-
точно высокой и на 7-е сутки у мышей которым вводили Кон А с гли-
муридом (р<0,001). 

Пролиферативная активная активность клеток селезёнки на 3-и 
сутки после введения Кон А была достоверно выше у мышей, кото-
рым вводили глимурид (р<0,01) Усиление пролиферативной актив-
ности тимоцитов, очевидно, можно объяснить интенсивной миграци-
ей активированных лимфоцитов в печень и барьерные ткани. Запуск 
этого процесса осуществляется через низкоаффинное распознавание 
Т-лимфоцитами собственных пептидов в контексте молекул главного 
комплекса гистосовместимости, и уровень пролиферации определяет-
ся обширностью пустующих лимфоидных пространств [7]. 

Таким образом, в данной работе охарактеризована динамика мор-
фологических изменений печени при воздействии глимурида на фоне 
пролиферативных изменений тимуса и селезенки при эксперимен-
тальном Кон А-индуцированном гепатите. Данные морфологического 
исследования печени в сочетании с результатами функциональных те-
стов расширяют возможность использования данной модели для до-
клинической оценки иммуномодулирующих и гепатопротекторных 
фармакологических препаратов.
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Abstract. 
On a model of the experimental hepatitis,wich was induced at mice 

Balb/c by Concanavalin A, the dynamic of morphofunktionelle liver chang-
es is tracked, and also proliferative activity of lymphocytes of a thymus and 
a lien is estimated. At histological research it is established that glimurid 
(muramilpeptid) in a dose of 1 mg/kg prevents, and in a dose of 0,2 mg/kg 
decreases the expression of alterative changes in a liver, caused reduces the 
Кон A, and also enlarges proliferative activity of cells of a thymus. Glimurid 
has a medical effect , preventing development of necrotic changes, reducing 

expression of a dystrophia of hepatocytes.
Keywords: an experimental hepatitis, concanavalin A, a liver, a thymus, 

a lien, glimurid.
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Рис. 1. Морфология Кон А-индуцированного гепатита при введении 
глимурида. Обширный очаг некроза, выраженные дистрофические из-
менения гепатоцитов; Окраска гематоксилином и эозином . Ув. Х160.

Рис. 2. Морфология Кон А-индуцированного гепатита при введении гли-
мурида. Анизацитоз гепатоцитов, увеличение числа неэпителиальных 
клеточных элементов.  Окраска гематоксилином и эозином . Ув. Х160.

рис. 3. Морфология Кон А-индуцированного гепатита при введении 
глимурида. Выраженные дистрофические изменения гепатоцитов;  
Окраска гематоксилином и эозином . Ув. Х160.

рис. 4. Морфология Кон А-индуцированного гепатита при введении 
глимурида.Очаговые некрозы, выраженные дистрофические измене-
ния гепатоцитов.  Окраска гематоксилином и эозином . Ув. Х160
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Резюме
Целью исследования являлась оценка эффективности нового мест-

ноанестезирующего средства анилокаина при трансуретральных ин-
струментальных вмешательствах. В 1-й части работы на кроликах, 
кошках, крысах и других лабораторных животных (3147 опытов) из-
учены возможности анилокаина как средства местной анестезии, эта-
лонами служили растворы дикаина, кокаина, тримекаина, новокаи-
на. Во 2-й части работы на 495 больных изучена эффективность 2% 
раствора анилокаина при трансуретральных инструментальных вме-
шательствах (цистоскопия, катетеризация и др.). Исследование было 
проспективным, рандомизированным, с использованием простого 
слепого метода и трех групп сравнения (плацебо, лидокаин, новока-
ин). В экспериментах на животных установлено, что анилокаин в 1,5 
раза менее токсичен, чем лидокаин. Обладает противовоспалитель-
ным и антимикробным действием. В клинической части работы вы-
явлено, что анестезия уретры анилокаином наступает в течение 1 мин 
и длится 40 мин, является глубокой. В сравнении с лидокаином ани-
локаин по эффективности анестезии уретры не уступал ему, но имел 
преимущества по снижению побочных эффектов, предупреждению 
инфекционных и резорбтивно-токсических осложнений. Заключение: 
анилокаин является эффективным и безопасным средством анестезии 
уретры при инструментальных вмешательствах

Ключевые слова: местная анестезия, анилокаин, лидокаин, моче-
испускательный канал, трансуретральные инструментальные вмеша-
тельства, цистоскопия.

Введение. Трансуретральные инструментальные вмешательства 
являются чрезвычайно болезненными процедурами. Для обезболива-
ния при них используются наркотические и ненаркотические аналь-
гетики, местная анестезия дикаином, новокаином, лидокаином, 
лидокаин-кокаиновой смесью, димедролом, ксилокаин-гелем, катед-
желем С и другими средствами [5, 13, 15, 16]. Перспективными пре-
паратами являются лигентэн и лидокаинсодержащий катеджель, ко-
торые наряду с обезболивающим эффектом снижают риск возникно-
вения инфекционно-воспалительных осложнений эндоурологических 
манипуляций [6, 8]. Однако большинству предложенных препаратов 
присущи недостатки: медленно наступающая и неполная анестезия 
уретры, малая поверхностноанестезирующая активность, неперено-
симость многими пациентами и повышенная аллергенность, отсут-
ствие противовоспалительного действия, токсичность в сочетании с 
повышенной резорбтивной способностью, что в ряде случаев приво-
дит к тяжелым, иногда смертельным осложнениям [9, 15, 16].

В России широкое практическое применение среди средств местной 
анестезии получил новокаин, недостатки которого общеизвестны. Од-
нако отсутствие высокоактивного отечественного местного анестети-
ка, способного заменить новокаин, ведет к возрастающему примене-
нию в отечественной хирургической и урологической практике им-
портных препаратов лидокаина, бупивакаина, ропивакаина, ультра-
каина и других, стоимость которых очень высока. К тому же они отли-
чаются достаточно высокой токсичностью, поэтому опасны для мест-
ной анестезии уретры во время инструментальных вмешательств, при 
которых существует риск возникновения уретро-венозных рефлюксов 
и связанных с ними смертельных осложнений. 

В Пермской фармацевтической академии, начиная с 1975 г., был 
осуществлен направленный синтез более 300 химических соединений 
аналогов лидокаина и тримекаина, из которых для внедрения в меди-
цинскую практику было выбрано соединение ПХ 4/13, обладающее 
наиболее сильными анестезирующими свойствами при минимальной 
токсичности [12]. Для соединения ПХ 4/13 в сотрудничестве с Инсти-
тутом технической химии УрО РАН был проведен комплекс доклини-
ческих и клинических исследований и под названием анилокаин оно 
было внедрено в медицинскую практику. Приказом МЗ РФ № 292 от 

3.10.97 г. анилокаин (рег. № 97/292/2) включен в Государственный 
реестр лекарственных средств России [4,11]. Постановлением Прави-
тельства РФ препарат внесен в список жизненно необходимых и важ-
нейших лекарственных средств [10]. Он прошел апробацию, показав 
высокую эффективность в хирургии, офтальмологии и других обла-
стях медицины [3,7].

Анилокаин (21-броманилид-3-диэтиламинопропановой кислоты ги-
дрохлорид) по свойствам представляет белое кристаллическое веще-
ство, хорошо растворимое в воде и изотоническом растворе хлорида 
натрия, молекулярная масса 335,67, температура плавления 113- 115 
0С. Одной из лекарственных форм анилокаина является инъекцион-
ный раствор, представляющего собой бесцветную прозрачную жид-
кость. 

Целью исследования являлась оценка эффективности инъекцион-
ного раствора анилокаина в качестве средства местной анестезии при 
трансуретральных инструментальных вмешательствах.

Материалы и методы
В первой части работы в эксперименте всесторонне изучались воз-

можности и фармакологические особенности анилокаина как сред-
ства поверхностной и инфильтрационной анестезии. В каждой серии 
экспериментов, наряду с опытной, существовали контрольные группы 
животных, в которых в качестве эталонов сравнения использовались 
тримекаин, новокаин, дикаин, кокаин, а также 0,9 % хлорид натрия. 

Эксперименты выполнены на кроликах массой 3-4 кг, кошках мас-
сой 2-4 кг, белых крысах массой 200-250 г, морских свинках массой 
300-350 г, белых мышах массой 18-26 г. Всего поставлено 3147 опы-
тов. В работе соблюдались установленные правила бережного обраще-
ния с животными.

Для изучения анестезирующей активности при поверхностной ане-
стезии проведено 416 экспериментов на кроликах с помощью стан-
дартных методов Ренье [17] и Валета [19]. Способность анилокаина 
вызывать инфильтрационную анестезию изучали на 406 белых крысах 
методом E. Bulbring [14]. Острую токсичность определяли по модифи-
цированному методу Литчфилда и Уилкоксона [2] при внутривенном, 
внутрибрюшинном и подкожном введении веществ мышам. Местно-
раздражающие свойства анилокаина изучены на кроликах по методу 
J. Setnicar [18] при конъюнктивальном, подкожном и внутримышеч-
ном способах введения. Аллергенные свойства исследовали при вну-
трикожном введении анестетика в разведениях (1:500, 1:1000, 1:2000, 
1:4000) морским свинкам по методу О.Г. Алексеевой, А.И. Петкевич 
[1]. 

Изучали влияние анилокаина на артериальное давление (АД) в опы-
тах на наркотизированных тиопенталом натрия котах. В мобилизо-
ванную общую сонную артерию вводили канюлю и производили за-
пись кривой АД на движущейся ленте электрокимографа в процессе 
введения в нижнюю полую вену со скоростью 1 мл/мин анестетика из 
расчета 0,1 от значения острой токсичности (LD

50
). Влияние анестети-

ка на дыхание исследовали на кроликах, вводя препарат со скоростью 
0,5 мл/мин в краевую вену уха, на бумаге самописца записывая пнев-
мограмму. В опытах с изолированным ухом кролика изучали действие 
анилокаина на периферические сосуды. 

На белых крысах на модели острого воспалительного отека, вы-
званного субплантарным введением 0,1 мл 1 % раствора каррагени-
на, определяли наличие противовоспалительного эффекта анилокаи-
на. Антимикробную активность анестетика исследовали в разведени-
ях 1:50, 1:100 и 1:120 по торможению роста разведенной суточной ага-
ровой культуры тест-микроорганизмов в пробирках, инкубированных 
при 37 0С в течение 20 ч.

Во второй (клинической) части работы в урологической клинике 
проводилось изучение практического применения раствора анило-
каина в качестве средства местной анестезии при трансуретральных 
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инструментальных вмешательствах. Исследование было проспектив-
ным, рандомизированным с использованием простого слепого мето-
да. 

Больные (495 чел.) были разделены на 4 группы (основная и три 
группы сравнения). В первой (основной) группе у 353 пациентов пе-
ред инструментальным вмешательством в мочеиспускательный ка-
нал стандартным одноразовым шприцем вводилось 10 мл 2 % раство-
ра анилокаина, после чего дистальный отдел уретры мягко передав-
ливался. Характер инструментальных вмешательств был следующим: 
цистоскопия и уретроцистоскопия – 134 больных, цистоскопия с кате-
теризацией мочеточника – 71, бужирование уретры – 52, биопсия мо-
чевого пузыря – 20, катетеризация мочевого пузыря металлическим 
катетером – 14, установка стента в мочеточник – 13, извлечение стен-
та – 12, установка катетера Фоли в мочевой пузырь – 9, электрокоагу-
ляция папиллом мочевого пузыря – 8, уретеролитоэкстракция – 7, кон-
тактная литотрипсия – 6, уретроскопия – 4, рассечение устья мочеточ-
ника – 3. 

Во второй группе у 50 пациентов в уретру в качестве плацебо вво-
дилось 10 мл 0,9 % раствора хлорида натрия, в 3-й группе у 50 чел.-10 
мл 5 % раствора новокаина, в 4-й группе у 42 чел.- 10 мл 2 % раство-
ра лидокаина. 

Пациентов распределяли по группам случайным образом. Груп-
пы больных оказались сопоставимы по среднему возрасту, характе-
ру и продолжительности инструментальных вмешательств. Пациенты 
не знали, что им вводилось в уретру (плацебо или анестетик и какой 
именно). Экспозиция между введением раствора и проведением ин-
струмента составляла 10 мин во всех группах. Вмешательства выпол-
нялись одними и теми же врачами и однотипными инструментами. 
Все 495 пациентов были мужского пола, так как из-за анатомических 
особенностей мужской и женской уретры трансуретральные инстру-
ментальные вмешательства именно у мужчин наиболее затруднены и 
требуют совершенствования обезболивания; кроме того, принадлеж-
ность больных к одному полу обеспечивала сопоставимость результа-
тов исследования. Критерии исключения из исследования: возраст до 
18 лет, наличие облитерации уретры, острые воспалительные процес-
сы нижних мочевых путей и мужских половых органов, наличие лей-
коцитурии и бактериурии, заболевания крови, почечная и печеночная 
недостаточность.

В различные сроки от момента введения препарата исследовали на-
личие и степень анестезии уретры. С этой целью стерильную острую 
иглу вводили в просвет мочеиспускательного канала и прикасались ею 
к уротелию на расстоянии от 2 до 2,5 см от наружного отверстия уре-
тры. 

Эффективность анестезии в ходе инструментального вмешатель-
ства оценивали аналого-цифровой шкалой с градацией от 0 до 5 бал-
лов (0 полное отсутствие анестезии, сильная невыносимая боль в уре-
тре, 1 боль средней интенсивности, 2 слабая боль, 3 отсутствие боли, 
чувство умеренного дискомфорта, распирания в уретре, 4 ощущение 
легкого дискомфорта и давления, 5 полная анестезия). Дополнитель-
но врач отмечал: а) легкость и безопасность проведения инструмен-
та и течения процедуры, б) затруднения при проведении инструмен-
та, связанные с болью и спазмом сфинктера мочевого пузыря, в) дви-
гательную реакцию больного на исследование, г) наличие постмани-
пуляционной уретроррагии.

С учетом возможного резорбтивного действия анестетика и его ток-
сичности изучали гемодинамику до и через 15-60 мин после инстру-
ментального вмешательства АД и частоту сердечных сокращений 
(ЧСС). Выполняли электрокардиографию (ЭКГ) в динамике. До и в 
различные сроки от 1 до 15 сут после вмешательства изучали морфо-
логический состав периферической крови, клубочковую фильтрацию 
способом Реберга-Тареева, содержание мочевины, креатинина, били-
рубина и аминотрансфераз сыворотки крови. Наличие и степень до- и 
послеоперационной лейкоцитурии оценивали по пробе де Альмейда, 
бактериурию по методике Гоулда. 

Все полученные экспериментальные и клинические данные обрабо-
таны методом вариационной статистики с использованием критерия 
Стьюдента.

Результаты экспериментальных исследований и их обсуждение
Результаты исследования активности анестезирующих веществ при 

поверхностной и инфильтрационной анестезии представлены в табл. 
1. Анилокаин в 1 % концентрации вызывает быстро наступающую 
(через 1,0±0,1 мин), глубокую (индекс Ренье равен 1300) и продолжи-
тельную (75±1,0 мин ) анестезию. Сходные результаты по сравнению с 
эталонами (дикаин, кокаин) получены при исследовании 0,25 % и 0,5 

% растворов. При поверхностной анестезии анилокаин по силе обе-
зболивающего эффекта в 3,0 раза превосходит кокаин и почти не усту-
пает такому сильному поверхностному анестетику как дикаин. 

При инфильтрационной анестезии 1 % раствор анилокаина вызы-
вает быстро наступающую, глубокую и продолжительную анестезию. 
Обезболивание наступает в 4,6 раза раньше и длится в 5,4 раза доль-
ше, чем при действии 1 % раствора новокаина. По глубине анестезии 
анилокаин значительно превосходит новокаин. В сравнении с триме-
каином анилокаин в 1,8 раза сильнее по своему анестезирующему эф-
фекту.

Результаты изучения острой токсичности показали, что анилока-
ин малотоксичен: LD

50
 при подкожном введении составила 340 мг/кг, 

внутрибрюшинном 185 мг/кг, внутривенном 57 мг/кг. Токсичность 
анилокаина приближается к токсичности новокаина и на 12 % ниже, 
чем у тримекаина. По сравнению с анилокаином лидокаин токсичней 
в 1,5 раза, кокаин в 2,1 раза, дикаин в 5,3 раза.

Эксперименты показали, что анилокаин не обладает местнораз-
дражающим действием на ткани. У подопытных животных в течение 
14 сут наблюдения не появились очаги воспаления, инфильтрации и 
тем более некроза, а также другие признаки раздражения тканей в ме-
стах подкожных и внутримышечных инъекций. После введения ани-
локаина в конъюнктивальный мешок глаза отсутствовали гиперемия, 
отек и другие изменения слизистой оболочки. При проведении кож-
ных проб с тест-аллергеном (через 12 сут после сенсибилизирующей 
инъекции) установлено, что анилокаин не обладает аллергизирую-
щим эффектом.

Анилокаин при медленном внутривенном введении в дозе 5 мг/кг 
(0,1 от LD

50
) не оказывал отрицательного влияния на АД и дыхание 

животных. Препарат вызывал кратковременное (18 мин) сужение на 
26 % периферических сосудов изолированного уха кролика. Легкий 
сосудосуживающий эффект анилокаина имеет положительное значе-
ние для оперативных и инструментальных вмешательств.

На стандартной модели острого воспалительного отека стопы до-
казано противовоспалительное действие анилокаина: превентивное 
внутрибрюшинное введение его крысам в дозе 50 мг/кг предотвраща-
ло развитие воспалительного отека при введении флогогенного аген-
та. Бактериологические исследования показали, что анилокаин обла-
дает антимикробной активностью, подавляя рост культуры микроор-
ганизмов. При этом наивысшее бактериостатическое действие он ока-
зывал на кишечную палочку и золотистый стафилококк, подавлял он 
также рост (в меньшей степени) такого госпитального вида микроор-
ганизмов как синегнойная палочка.

Таким образом, в эксперименте установлены высокая активность 
анилокаина при поверхностной и инфильтрационной анестезии, от-
сутствие отрицательного влияния на АД и дыхание животных, малая 
токсичность, противовоспалительные и антибактериальные свойства 
и другие положительные качества. Это позволило приступить к иссле-
дованию препарата у больных в урологической клинике. 

Результаты клинических исследований и их обсуждение
Местная анестезия слизистой мочеиспускательного канала с пол-

ным исчезновением болевой чувствительности (1-я группа) наступа-
ла через 1,0±0,2 мин после введения 10 мл 2 % раствора анилокаина в 
уретру и сохранялась глубокой и полной в течение 40,0±3,6 мин. Оста-
точные явления анестезии сохранялись еще около 1 ч.

У пациентов 2-й группы ни в одном случае не было обнаружено пол-
ной потери болевой чувствительности слизистой мочеиспускательно-
го канала. 

При применении новокаина (3-я группа) были характерны длитель-
ный латентный период до наступления полной анестезии уротелия 
(6,1±0,5 мин) и небольшая продолжительность аналгезии (15,0±2,2 
мин). 

Полная анестезия уретры после введения лидокаина (4-я группа) 
наступала через 1,0±0,2 мин и продолжалась в течение 37,5±2,7 мин.

Таким образом, при поверхностной анестезии мочеиспускательно-
го канала по началу наступления и продолжительности обезболива-
ющего эффекта анилокаин не уступает лидокаину (Р>0,05) и значи-
тельно превосходит новокаин (Р<0,001).

В основной группе больных отмечена высокая эффективность ане-
стезии анилокаином в ходе трансуретрального инструментального 
вмешательства (табл. 2). Средний балл анестезии составил 4,63±0,03 
и был статистически достоверно выше, чем в группах сравнения. При 
этом полная анестезия (5 баллов) отмечена у 240 (68,0%) больных, хо-
рошая анестезия с ощущением легкого дискомфорта (4 балла) у 101 
(28,6%). Ни у одного пациента не отмечены сильные или средней ин-
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тенсивности боли в ходе вмешательства. При применении анилокаи-
на врачом отмечена легкость и безопасность проведения инструмен-
та и течения всей процедуры у 349 (98,9±0,6%) больных. Незначитель-
ные затруднения при проведении инструмента, связанные со спаз-
мом сфинктера, наблюдали у 4 чел. В течение всего трансуретраль-
ного вмешательства, продолжавшегося от 3 до 30 мин, больные вели 
себя спокойно и отмечали хорошую анестезию. После манипуляции 
ни в одном случае не наблюдали уретроррагию. Важно, что экспози-
цию между введением анилокаина в уретру и проведением инстру-
ментального вмешательства можно сократить до 1 мин, что практику-
ется нами в последнее время.

Во 2-й группе, где в уретру в качестве плацебо вводился раствор 
хлорида натрия, у 44 (88,0%) пациентов наблюдали боли в ходе вме-
шательства, средний балл по аналого-цифровой шкале составил 
1,22±0,14. Легким и безопасным проведение инструмента и течение 
вмешательства было лишь у 6 (12±4,6 %) больных, у 19 чел. встрети-
лись затруднения при проведении инструмента, у 19 выраженная дви-
гательная реакция, у 6 постманипуляционная уретроррагия.

В 3-й группе средний балл эффективности анестезии новокаином 
составил лишь 3,30±0,16, при этом 11 (22,0%) больных отметили боли 
во время исследования, а полную анестезию (5 баллов) наблюдали 
лишь у 7 (14,0%) больных. Техническая легкость и безопасность про-
ведения инструмента через уретру и всей процедуры отмечена лишь 
у 34 (68,0±6,6%) больных, в то время как затруднения при его прове-
дении из-за болевых ощущений отмечены у 7 чел., двигательная реак-

ция на исследование у 6, постманипуляционная уретроррагия у 3. Не-
обходимо отметить медленное наступление анестезии слизистой уре-
тры при применении новокаина, в связи с чем необходима длительная 
экспозиция между введением анестетика и проведением инструмен-
та, что тормозит работу персонала, снижает пропускную способность 
эндоскопического кабинета. Небольшая продолжительность сохране-
ния анестезии слизистой уретры после введения новокаина негативно 
сказывалась на длительных инструментальных вмешательствах, про-
должавшихся более 15 мин.

В 4-й группе средний балл эффективности анестезии лидокаином 
был достаточно высоким 4,36±0,12, но статистически достоверно 
(Р<0,05) меньше среднего балла в основной группе. У 41 (97,6%) не 
было отмечено болей во время исследования, однако 19 (45,2%) муж-
чин при этом испытывали явления дискомфорта и распирания в уре-
тре и очень характерное именно для лидокаина чувство жжения и по-
калывания по ходу уретры. Легкое и безопасное проведение процеду-
ры врачом отмечено у 37 (88,1±5,0%) больных, что наблюдалось до-
стоверно (Р<0,05) реже, чем в основной группе. У 1 чел. зафиксирова-
ны затруднения при проведении инструмента, у 3 двигательная реак-
ция при исследовании, у 1 постманипуляционная уретроррагия. 

Изменения в организме больных после проведения трансуретраль-
ного урологического вмешательства под местной анестезией анилока-
ином отражены в табл. 3. 

Изменения гемодинамики (АД, ЧСС), наступающие в ближайшие 
15-60 мин после трансуретрального инструментального вмешатель-

Таблица 1
Сравнительная активность 1% растворов анестетиков

Препарат

Анестезия
Поверхностная Инфильтрационная

Индекс 
Ренье

Индекс Валета (по 
отношению к дикаину)

Начало анестезии, 
мин.

Длительность 
анестезии, мин.

Начало анестезии, 
мин.

Длительность 
анестезии, мин.

Глубина анестезии по 
отношению к порогу, %

Дикаин 1300± 1,0 1,0± 60±
Кокаин 586± 0,45 3,0± 36±
Анилокаин 1300± 1,0 1,0± 75± 2,3± 344± 100
Новокаин 10,6± 64± 60
Тримекаин 5,0± 196± 100

Примечание. При поверхностной анестезии эталонами сравнения служили растворы дикаина и кокаина, при инфильтрационной анесте-
зии - растворы новокаина и тримекаина.

Таблица 2
Эффективность анестезии при трансуретальных инструментальных вмешательствах

Группа больных Число 
больных

Балл эффективности анестезии, число больных Средний 
балл, M±

Р, по сравнению с 
основной группой0 1 2 3 4 5

1-я (основная) 353 - - 4 (1,1%) 8 (2,3%) 101 (28,6%) 240 (68,0%) 4,63± -
2-я 50 15 (30,0%) 15 (30,0%) 14 (28,0%) 6 (12,0%) - - 1,22± <0,001
3-я 50 - 4 (8,0%) 7 (14,0%) 16 (32,0%) 16 (32,0%) 7 (14,0%) 3,30± <0,001
4-я 42 - - 1 (2,4%) 5 (11,9%) 14 (33,3%) 22 (52,4%) 4,36± <0,05

Таблица 3
Изменения в организме при анестезии анилокаином

Параметры Число исследований Исходные значения После инструментального вмешательства Р*
АД систолическое, мм рт. ст. 49 132,5± 136,5± >0,05
АД диастолическое, мм рт. ст. 49 82,7± 86,0± >0,05
ЧСС в мин. 49 75,8± 78,5± >0,05
Нарушения сердечного ритма по ЭКГ, число больных 44 7 (15,9± 9 (20,5± >0,05
Ишемия миокарда по данным ЭКГ, число больных 44 2 (4,5± 3 (6,8± >0,05
Эритроциты крови, ґ 205 4,4± 4,3+0,3 >0,05
Гемоглобин, г/л 205 127,5± 124,0+4,4 >0,05
Лейкоциты, ґ 205 6,5± 7,1+0,5 >0,05
Клубочковая фильтрация, мл/мин 32 98,5± 94,1± >0,05
Мочевина, ммоль/л 48 6,3± 6,6± >0,05
Креатинин, мкмоль/л 48 99,5± 102,1± >0,05
Билирубин, мкмоль/л 46 10,4± 10,7± >0,05
Аспартатаминотрансфераза, ммоль/(чЧ 29 0,12± 0,14± >0,05
Аланинаминотрансфераза, ммоль/(чЧ 29 0,18± 0,21± >0,05

Примечание. *Уровень значимости при сравнении показателей исходных и после вмешательства.
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ства с применением анилокаина, были незначительны и достоверно 
не отличались (Р>0,05) от исходных значений. Это косвенно свиде-
тельствует об отсутствии выраженного резорбтивного действия ани-
локаина при анестезии уретры. Анилокаин не вызывал ухудшения ко-
ронарного кровотока и не провоцировал возникновения сердечных 
аритмий, не оказывал токсического действия на печень, почки и кро-
ветворение. Морфологический состав периферической крови, содер-
жание мочевины, креатинина, билирубина и аминотрансфераз сыво-
ротки крови, клубочковая фильтрация после трансуретрального вме-
шательства с использованием анилокаина не изменялись по сравне-
нию с исходными значениями.

Осложнения и побочные реакции местной анестезии отражены в 
табл. 4. В основной группе больных после анестезии уретры анилока-
ином не зафиксировано осложнений и побочных реакций. При при-
менении новокаина отмечено незначительное число осложнений 
6,0±3,4%, которые имели типичный для этого анестетика аллергиче-
ский характер. После анестезии уретры лидокаином осложнения и по-
бочные реакции встретились особенно часто у 11,9±5,0%, и они пре-
имущественно были связаны с резорбтивно-токсическим влиянием 
анестетика на сердечно-сосудистую систему. Наши результаты согла-
суются с литературными данными о большой токсичности лидокаина 
при трансуретральных инструментальных вмешательствах, вплоть до 
развития так называемого «лидокаинового шока» [15].

Таким образом, анилокаин при местной анестезии слизистой уре-
тры не оказывает резорбтивно-токсического влияния на организм, не 
вызывает серьезных осложнений и побочных эффектов и поэтому яв-
ляется достаточно безопасным препаратом.

 Известно, что трансуретральные инструментальные вмешатель-
ства сопряжены с высоким риском развития гнойно-воспалительных 
осложнений, что связано как с травматичностью вмешательства, так 
и с инфицированием мочевых путей госпитальными штаммами бак-
терий. Как следует из табл. 5, анилокаин значительно снижал риск ин-
фицирования мочевых путей и развития инфекционных осложнений 
инструментальных вмешательств по сравнению с другими средствами 
местной анестезии. Очевидно, это связано как с достаточной безопас-
ностью и малотравматичностью вмешательства при анестезии анило-
каином, так и с непосредственной противовоспалительной и антими-
кробной активностью препарата, подтвержденной в эксперименталь-
ной части исследований.

Заключение
Анилокаин является эффективным и безопасным средством ане-

стезии при трансуретральных инструментальных вмешательствах. По 

эффективности местной анестезии мочеиспускательного канала ани-
локаин не уступает лидокаину и значительно превосходит новокаин. 
Анестезия уретры при применении 10 мл 2% раствора анилокаина на-
ступает в течение 1 мин, является полной и сохраняется продолжи-
тельное время, обеспечивая адекватное обезболивание в течение все-
го инструментального вмешательства. 

При применении анилокаина как средства поверхностной анесте-
зии наблюдается меньшая интоксикация пациента по сравнению с 
лидокаином, отсутствуют побочные эффекты. Препарат при мест-
ной анестезии уретры не оказывает отрицательного влияния на ге-
модинамику, коронарный кровоток, морфологический состав крови, 
функцию почек и печени. Анилокаин обладает противовоспалитель-
ной и антимикробной активностью, что снижает риск инфицирова-
ния больных и развития инфекционных осложнений трансуретраль-
ного инструментального вмешательства.
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Таблица 4
Осложнения и побочные реакции местной анестезии

Осложнения и побочные реакции
Число больных с осложнениями

1-я группа анилокаин 2-я группа 0,9% р-р NaCl 3-я группа новокаин 4-я группа лидокаин
Головокружение - - - 1
Рвота - - - 1
Брадикардия - - - 1
Боли в сердце - - - 1
Гипотония с коллапсом - - - 1
Аллергический дерматит - - 2 -
Отек Квинке - - 1 -
Всего - - 3 5

Таблица 5
Влияние средств анестезии на риск инфицирования и возникновения инфекционных осложнений инструментального вмешательства

Показатель
Число больных

1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа
Постманипуляционная бактериурия 2 (0,6± 6 (12,0± 6 (12,0± 5 (11,9±
Постманипуляционная лейкоцитурия 4 (1,1± 7 (14,0± 7 (14,0± 6 (14,3±
Инфекционные осложнения, 
в том числе:

2 (0,6± 7 (14,0± 6 (12,0± 5 (11,9±

Уретральная лихорадка 1 3 3 2
Острый уретрит - 1 1 2
Острый цистит - 2 - -
Острый эпидидимит - 1 1 1
Острый пиелонефрит 1 - 1 -

Примечание. *Статистически достоверное различие с показателями 1-й группы
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Davidov M.I., Pantsurkin V.I., Gornova N.A., 
Shurenkov I.W.

EFFICACY OF ANAESTHETIC ANILOCAIN BY 
TRANSURETHRAL  INSTRUMENTAL INTER-

FERENCES

Abstract
Possibilities of anilocain as means of topical anaesthetic compared with 

novocain, trimecain, cocain and dicain have been studied on the laboratory 
animals (3147 tests) in the first part of the work. Anilocain is stated to be 1.5 
times less toxic than lidocain. It possesses antiinflammatory and antimicro-

bic activity. Efficacy of 2% anilocain solution by transurethral instrumental 
interferences (cystoscopy, catheterization and others) have been studied on 
495 patients in the second part of the work. It was revealed that urethra 
anaethesia by lidocain arises for one min. It is deep and lasts for fourty (40) 
min. According to efficacy of urethra anaethesia anilocain takes off lidocain, 
but it has some advantages on lowering side effects, prevention of infectious 
and resorptive-toxic complications.

Keywords: local anaesthesia, anilocain, lidocain, urethra, transurethral 
instrumental interferences, cystoscopy.
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Резюме
Экономическая составляющая ущерба, обусловленного пре-

ждевременной смертностью от острых отравлений наркотически-
ми средствами, рассчитывается, исходя из соотношения количе-
ства недожитых человеко-лет с долей валового регионального про-
дукта, приходящегося на одного жителя области (подушевой вало-
вой региональный продукт). Динамика изменения экономического 
ущерба в виде объема недоданного из-за преждевременной смерт-
ности от отравлений наркотиками валового регионального про-
дукта (ВРП) зависит не только от изменения количества недожи-
тых человеко-лет, но и в значительной мере от показателей эконо-
мического роста исследуемого региона. В работе представлены ре-
зультаты расчетов экономического ущерба Свердловской области в 
связи с преждевременной смертностью от наркотических средств. 
В результате расчетов, проведенных авторами данной работы, было 
определено, что за десять лет в Свердловской области погибло от 
отравлений наркотическими средствами 4 245 человека (социаль-
ный ущерб). Экономические потери региона в результате преждев-
ременной смерти дотрудоспособного и трудоспособного населения 
от отравлений наркотическими средствами за 1998-2007 гг. соста-
вили 9 млрд. 173 млн. рублей (экономический ущерб). При исполь-
зовании полученных данных необходимо иметь в виду определен-
ные ограничения, которые существуют в данном исследовании. В 
связи с этим, полученные данные следует рассматривать как при-
близительные.

Ключевые слова: отравления, наркотические средства, смерт-
ность, социальный ущерб, экономический ущерб.

Актуальность исследования.
За последние годы изменяются соотношения различных нозологи-

ческих форм как причин смерти. Имеется тенденция к возрастанию 
удельного веса умерших от внешних причин. Смертность от несчаст-
ных случаев, отравлений и травм последние десятилетия увеличивает-
ся, растет её влияние на ожидаемую продолжительность жизни [1, 2, 
6]. Основная масса смертей от внешних причин приходилась на моло-
дой возраст [2, 4, 6]. Весомый вклад в преждевременную смертность 
от острых отравлений привносят отравления наркотическими сред-
ствами [7, 8, 9, 12].

В свою очередь, смертность в дотрудоспособном и трудоспо-
собном возрасте является причиной значительного социально-
экономического ущерба обществу в целом [2, 3, 4].

Экономическая составляющая ущерба от преждевременной смерт-
ности от любой патологии рассчитывается исходя из соотношения ко-
личества недожитых человеко-лет с долей валового регионального 
продукта, приходящегося на одного жителя области (подушевой ва-
ловой региональный продукт). Динамика изменения экономического 
ущерба в виде объема недоданного из-за преждевременной смертно-
сти от отравлений валового регионального продукта (ВРП) зависит не 
только от изменения количества недожитых человеко-лет, но и в зна-
чительной мере от показателей экономического роста исследуемого 
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региона [7, 8].
Цель исследования: оценить социально-экономический ущерб от 

преждевременной смертности, обусловленной острыми отравления-
ми наркотическими средствами в Свердловской области за 10 лет.

Задачи исследования:
1. Провести сравнительный анализ абсолютных чисел умерших по 

полу и возрасту в Свердловской области в период с 1998 по 2007 гг. от 
острых отравлений наркотическими средствами.

2. Рассчитать и проанализировать показатели недожитых человеко-
лет до конца трудоспособного возраста от исследуемой нозологиче-
ской группы отдельно для мужской и женской части населения Сверд-
ловской области в 1998-2007 гг. в трех возрастных группах: от 0 лет до 
конца трудоспособного возраста; от 0 до 16 лет; в трудоспособном воз-
расте.

3. Определить уровень экономического ущерба обществу от пре-
ждевременной смертности населения Свердловской области в 1998-
2007 гг. в различных половозрастных группах от исследуемых причин 
смерти на основании недоданного валового регионального продукта 
(ВРП).

Материалы и методы исследования
Понятие анализа социального ущерба обществу от преждевремен-

ной смертности от той или иной нозологической формы включает в 
себя количественное определение недожитой жизни, измеряемой в 
человеко-годах [10]. В основе определения данного показателя зало-
жен принцип потенциальной демографии. Исследование построено 
на анализе недожитых человеко-лет от преждевременной смертно-
сти от отравлений в трудоспособном возрасте. С помощью построе-

ния моделей гипотетических таблиц дожития, при условии исключе-
ния смертности от отдельных причин, можно количественно опреде-
лить, какой ущерб средней продолжительности жизни наносит та или 
иная из них.

Проанализировать социально-экономический ущерб обществу от 
преждевременной смерти целесообразно, разделив все население на 
три возрастные когорты: дотрудоспособное население (в возрасте до 
15 лет), трудоспособное (16-55 лет для женщин и 16-60 лет для муж-
чин) и посттрудоспособное население. С точки зрения социально-
экономического ущерба наиболее интересны первые две группы на-
селения. Первая являясь будущим трудовым потенциалом общества, 
вторая – несущая основную демографическую нагрузку в обществе. 
Данные показатели характеризуют динамику смертности от острых 
отравлений наркотическими средствами, что особенно актуально в 
свете изменений демографической ситуации в стране, а именно сни-
жения численности населения в России в целом и в Свердловской об-
ласти в частности.

До 2002 г. в формах официальной медицинской статистики слу-
чаи смерти от отравления наркотическими средствами включались 
в группу “прочие случаи отравления” (код нозологии 164). В связи с 
этим обстоятельством половозрастные характеристики погибших в 
1998-2001 гг. были получены в результате анализа актов о смерти дан-
ных лиц. Внедрение в официальную медицинскую отчетность МКБ-10 
дало возможность получать данные о половозрастных характеристи-
ках данного контингента непосредственно из этих форм медицинской 
статистики. В частности, в нашем исследовании использовались дан-
ные по следующим рубрикам: «Отравление наркотиками и психодис-
лептиками (галлюциногенами)» – рубрика T40; «Случайное отравле-
ние и воздействие наркотиками и психодислептиками» – рубрика X42; 

Таблица 1
Динамика числа лиц, умерших от острых отравлений наркотическими средствами по возрасту в Свердловской области

Годы Всего погибших
Возрастные группы

0-15 лет (муж.+жен.) 16-60 лет (муж.) 16-55 лет (жен.) 0-60 лет (муж.) 0-55 лет (жен.)
Абс. % Абс. % Абс. %

1998 261 7 2,7 254 97,3 261 100,0
1999 412 10 2,4 401 97,3 411 99,8
2000 679 13 1,9 664 97,8 677 99,7
2001 338 8 2,4 330 97,6 338 100,0
2002 174 4 2,3 170 97,7 174 100,0
2003 136 3 2,2 133 97,8 136 100,0
2004 376 3 0,8 373 99,2 376 100,0
2005 649 4 0,6 644 99,2 648 99,8
2006 640 8 1,3 630 98,4 638 99,7
2007 580 5 0,9 575 99,1 580 100,0
Итого 4245 65 1,5 4174 98,3 4239 99,9
M±m 424,5±64,0 6,5±1,0 417,4±63,3 423,9±63,8

Таблица 2
Динамика числа мужчин, умерших от острых отравлений наркотическими средствами в Свердловской области

Годы Всего погибших мужчин
Возрастные группы

0-15 лет 16-60 лет 0-60 лет
Абс. % Абс. % Абс. %

1998 231 5 2,2 226 97,8 231 100,0
1999 345 7 2,0 337 97,7 344 99,7
2000 583 9 1,5 572 98,1 581 99,7
2001 295 5 1,7 290 98,3 295 100,0
2002 150 3 2,0 147 98,0 150 100,0
2003 123 2 1,6 121 98,4 123 100,0
2004 336 2 0,6 334 99,4 336 100,0
2005 595 3 0,5 591 99,3 594 99,8
2006 583 6 1,0 575 98,6 581 99,7
2007 518 4 0,8 514 99,2 518 100,0
Итого 3759 46 1,2 3707 98,6 3753 99,8
M±m 375,9±57,6 4,6±0,7^ 370,7±57,1^ 375,3±57,4

Примечания: ^ – достоверность к общему числу мужчин, умерших от острого отравления наркотическими средствами (p<0,001).
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«Отравление наркотиками и психодислептиками» – рубрика X62; «От-
равление и воздействие наркотиками и психодислептиками (галлю-
циногенами)» – рубрика Y12.

Результаты исследования.
Распределение лиц, умерших от острых отравлений наркотически-

ми средствами в Свердловской области, в зависимости от возрастных 
групп по признаку трудоспособности представлено в таб. 1.

Как видно из представленных данных, за весь период исследования 
основную массу погибших составили лица трудоспособного возраста 
(16-60 лет у мужчин и 16-55 – у женщин). В этой группе за десять лет 
погибло 4174 человека, что составило 98,3 % от всех погибших. Еже-
годно в среднем погибало 417,4±63,3 человека (p<0,001). Наиболь-
шее число погибших отмечалось в 2000, 2005-2006 гг. (630-664). Наи-
меньший показатель пришелся на 2003 г. (133).

Дотрудоспособный возраст (0-15 лет) составил лишь 1,5 % от обще-
го числа умерших от отравлений наркотическими средствами. А на 
долю послетрудоспособного возраста (> 60 лет у мужчин и >55 – у 
женщин) пришелся 0,1 % случаев (рис. 1).

Не меньший интерес представляет распределение случаев смерти 
от отравлений в трудоспособном периоде по полу и возрасту.

Среди общего числа погибших мужчины составили 88,8 %. Средне-
ежегодное число смертей в трудоспособном возрасте (16-60 лет) сре-
ди них достигало 370,7±51,1 (p<0,001). За весь исследуемый период 
погибло 3707 человек. Удельный вес трудоспособных мужчин в сред-
нем составил 98,6 % от всех погибших по данной причине мужчин. 
Динамические особенности не отличались от таковой в общей груп-
пе (таб. 2).

Доля женщин в общем числе умерших от отравления наркотиче-
скими средствами в среднем составила 11,2 %. В женской группе, как 
и в мужской, преобладали лица трудоспособного возраста (96,1 %). 

В среднем ежегодно от наркотиков погибало 46,7±7,4 женщины 
(p<0,001), что в 8 раз меньше, чем в аналогичной группе у мужчин. 
За исследуемый период погибло 467 человек этой возрастной группы. 
Характерной особенностью для женщин является достоверно боль-
ший удельный вес дотрудоспособного возраста (3,9 % по сравнению 
с 1,2 % у мужчин) (p<0,001), причем в отдельные годы он достоверно 
повышался до 8 % (2003 г.) (p<0,001). В женской группе также полно-
стью отсутствовали лица в посттрудоспособном возрасте. Динамиче-
ские характеристики в целом не отличались от тенденций в мужской 
группе (таб. 3).

Далее нами был произведен расчет и анализ изменений количества 
недожитых человеко-лет до конца трудоспособного возраста в связи с 
преждевременной смертью мужского и женского населения от острых 
отравлений наркотическими средствами.

Как видно из представленных в таб. 4 данных, общее число недо-
житых человеко-лет среди мужчин дотрудоспособного и трудоспо-
собного возраста за период с 1998 по 2007 гг. составило 122 542,2 
человеко-лет, т.е. ежегодно в среднем по области этот показатель со-
ставлял 12254,2±1819,8 (p < 0,001). За десять лет исследуемый пока-
затель увеличился в 2,2 раза. Основу недожитых человеко-лет состав-
ляла группа трудоспособного возраста (98,2 %). Максимальные зна-
чения приходились на начальный и конечный этапы исследования 
(2000, 2005-2006 гг.), минимальные – на 2003 г. (рис. 2) Доля дотрудо-
способного возраста была крайне незначительной (менее 2 %), а сред-
негодовое число недожитых человеко-лет составило 221,0±34,5 (p < 
0,001). Динамика показателя совпадает с таковой в группе трудоспо-
собного возраста, однако обращает на себя внимание акцент макси-
мальных значений в начале исследуемого периода.

Число недожитых человеко-лет среди женщин дотрудоспособного и 

Рис. 1. Распределение возрастных групп умерших от отравления 
наркотическими средствами

Рис. 2. Динамика числа недожитых человеко-лет до конца трудо-
способного возраста в связи с преждевременной смертью населе-
ния от острых отравлений наркотическими средствами в Сверд-
ловской области

Таблица 3
Динамика числа женщин, умерших от острых отравлений наркотическими средствами в Свердловской области

Годы Всего погибших 
женщин

Возрастные группы
0-15 лет 16-55 лет 0-55 лет

Абс. % Абс. % Абс. %
1998 30 2 6,7 28 93,3 30 100,0
1999 67 3 4,5 64 95,5 67 100,0
2000 96 4 4,2 92 95,8 96 100,0
2001 43 3 7,0 40 93,0 43 100,0
2002 24 1 4,2 23 95,8 24 100,0
2003 13 1 7,7 12 92,3 13 100,0
2004 40 1 2,5 39 97,5 40 100,0
2005 54 1 1,9 53 98,1 54 100,0
2006 57 2 3,5 55 96,5 57 100,0
2007 62 1 1,6 61 98,4 62 100,0
Итого 486 19 3,9 467 96,1 486 100,0
M±m 48,6±7,6 1,9±0,3^ 46,7±7,4^ 48,6±7,6

Примечания: ^ – достоверность к общему числу женщин, умерших от острого отравления наркотическими средствами (p<0,001);
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трудоспособного возраста за исследуемый период было значительно 
меньшим по сравнению с мужской группой (14771,7) (p < 0,001), а 
средней многолетний показатель – 1477,2±232,6 (таб. 5). За десять лет 
показатель вырос в два раза. Динамические характеристики совпада-
ли с таковыми в мужской группе (рис. 2). 

Последним этапом исследования явился расчет недоданного вало-
вого регионального продукта по причине преждевременной смертно-
сти в дотрудоспособном и трудоспособном возрасте (0-55 (60) лет) от 
отравлений наркотическими средствами населения Свердловской об-
ласти (таб. 6).

Количество недоданного ВРП из-за преждевременной смерти от от-
равлений наркотическими средствами увеличилось со 147,8 млн. ру-
блей в 1998 году до 1 млрд. 865 млн.рублей в 2007 г. Динамика эко-
номических потерь была неоднозначной и характеризовалась ростом 
в начальный период исследования (до 2000 г.), с последующим трех-
летним снижением. Однако с 2004 г., а особенно в последние три года 
исследования экономические потери стали вплотную приближаться к 
2 млрд. руб. в год (рис. 3). В среднем ежегодно регион недополучал по 

изучаемой причине 917,3±231,3 млн. руб. В целом за десять лет эконо-
мический ущерб составил 9 млрд. 173 млн. руб.

Заключение
За исследуемый период от отравления наркотическими средства-

ми в Свердловской области погибло более четырех тысяч человек. За 
десять лет число смертей увеличилась в 2,2 раза. На протяжении все-
го изучаемого периода наблюдалось превалирование случаев смерти 
в трудоспособном возрасте – средний многолетний удельный вес дан-
ной возрастной группы составил 98,3 %.

Основной удельный вес смертности от наркотических средств в об-
ласти пришелся на мужчин трудоспособного возрасти (88,8 %). В сред-
нем ежегодно погибало около 400 мужчин данной возрастной группы 
(370,7±51,1). Динамика смертности характеризовалась максималь-
ными значениями в 2000, 2005-2006 гг. и их минимизацией к 2003 г.

Общее число погибших от наркотиков женщин и их удельный вес 
был значительно меньшим по сравнению с мужской группой. В сред-
нем ежегодно их погибало около пятидесяти человек. Однако, как и 
у мужчин, в подавляющем большинстве погибшие женщины были в 
трудоспособном возрасте (96,1 %). Прирост количества смертей от 
острых отравлений среди женщин за десять лет составил 107 %. Сле-
дует также отметить, что социально-экономическое значение пока-
зателей смертности женского населения не ограничивается оценкой 
ущерба от смертности данной категории населения непосредственно, 
но и включает в себя ущерб от смертности женщин фертильного воз-
раста и девочек, как источника возобновления трудового потенциала 
страны.

Таблица 4
Абсолютное количество недожитых человеко-лет до конца трудоспо-
собного возраста в связи с преждевременной смертью мужского на-
селения от острых отравлений наркотическими средствами в Сверд-
ловской области в различных возрастных группах в 1998-2004 гг. 

Годы
Возрастные группы

0-15 лет 16-60 лет 0-60 лет
1998 240,1 7623,3 7863,4
1999 336,0 10786,2 11122,2
2000 432,3 18406,1 18838,4
2001 240,0 9280,0 9520,0
2002 144,3 5021,2 5165,5
2003 96,0 4108,1 4204,1
2004 96,1 10972,2 11068,3
2005 144,1 19013,0 19157,1
2006 288,2 18225,3 18513,5
2007 192,4 16897,3 17089,7
Итого 2209,5 120333,0 122542,2
M±m 221,0±34,5^ 12033,3±1804,4^ 12254,2±1819,8

Примечания: ^ – достоверность к общему числу недожитых 
человеко-лет до конца трудоспомобного возраста в связи с преждев-
ременной смертью мужского неселения, от острого отравления нар-
котическими средствами в группе от 0 до 60 лет (p<0,001).

Таблица 6
Значения недоданного валового регионального продукта по причи-
не преждевременной смертности в дотрудоспособном и трудоспо-
собном возрасте (0-55 (60) лет) от отравлений наркотическими сред-
ствами населения Свердловской области в 1998-2007 гг. (млн. ру-
блей в)

год
Недоданный ВРП (млн. рублей)

Мужское население Женское население Оба пола
1998 132,1 15,7 147,8
1999 289,7 52,9 342,6
2000 679,9 107,1 787,0
2001 440,7 61,1 501,8
2002 280,1 38,6 318,7
2003 294,6 28,7 323,3
2004 914,3 98,7 1013,0
2005 1734,4 150,5 1884,9
2006 1822,9 166,0 1988,9
2007 1682,7 182,3 1865,0
Итого 8271,4 901,6 9173,0
M±m 827,1±212,9^ 90,2±19,0^ 917,3±231,3

Примечания: ̂  – достоверность к общему объему дедоданного вало-
вого регионального продукта по причине преждевременной смерт-
ности в дотудоспособном и трудоспособном возрасте, от остро-
го отравления наркотическими средствами в группе от 0 до 60 лет 
(p<0,005);Таблица 5

Абсолютное количество недожитых человеко-лет до конца трудоспо-
собного возраста в связи с преждевременной смертью женского на-
селения от острых отравлений наркотическими средствами в Сверд-
ловской области в различных возрастных группах в 1998-2007 гг. 

Годы
Возрастные группы

0-15 лет 16-55 лет 0-55 лет
1998 86,6 849,0 935,6
1999 129,0 1902,1 2031,1
2000 172,2 2796,0 2968,2
2001 129,0 1190,3 1319,3
2002 43,3 669,0 712,3
2003 43,3 366,1 409,4
2004 43,3 1152,2 1195,5
2005 43,3 1619,0 1662,3
2006 86,6 1600,0 1686,6
2007 43,3 1808,1 1851,4
Итого 819,9 13951,8 14771,7
M±m 82,0±14,9^ 1395,2±222,8^ 1477,2±232,6

Примечания: ^ – достоверность к общему числу недожитых 
человеко-лет до конца трудоспомобного возраста в связи с преждев-
ременной смертью женского неселения, от острого отравления нар-
котическими средствами в группе от 0 до 60 лет (p<0,001);

Рис. 3. Динамика экономических потерь в связи с преждевременной 
смертностью от отравления наркотическими средствами в Свердлов-
ской области (млн. руб.)
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Общее число недожитых человеко-лет до конца трудоспособно-
го возраста в связи с преждевременной смертью от острых отравле-
ний наркотическими средствами среди мужчин дотрудоспособного 
и трудоспособного возраста в Свердловской области за весь исследу-
емый период превысило 100 тыс. человеко-лет, и выросло более, чем 
в два раза. Основу недожитых человеко-лет составляла группа тру-
доспособного возраста (98,2 %). Динамика исследуемого показате-
ля характеризовалась высокими уровнями в начале и в конце иссле-
дуемого периода (2000, 2005-2006 гг.) и минимизацией показателя в 
2003 г. Среди женщин дотрудоспособного и трудоспособного возрас-
та за десять лет количество недожитых человеко-лет составило около 
15 тыс. человеко-лет, и увеличилось вдвое. Возрастное распределение 
и динамические характеристики в целом совпадали с таковыми в муж-
ской группе.

Соотношение прироста недожитых человеко-лет у мужчин и жен-
щин соответствует показателям прироста абсолютного количества 
смертей от отравлений в соответствующих возрастных группах. Об-
щее количество недожитых населением человеко-лет до конца трудо-
способного возраста среди населения обоих полов по причине смерт-
ности от отравлений составило 137 313,9 человеко-лет. При этом, как 
уже упоминалось ранее, в исследовании не учитывался социальный 
ущерб от преждевременно утраченной репродуктивной функции жен-
щин фертильного и детского возраста от отравлений.

В течение 1998-2007 гг. количество недоданного валового регио-
нального продукта (ВРП) из-за преждевременной смерти от отравле-
ний наркотическими средствами увеличилось в 13 раз, приблизив-
шись к 2 млрд. руб. в год. В среднем регион по этой причине терял еже-
годно около 1 млрд. руб. Основной объем экономических потерь свя-
зан со смертностью среди мужчин (8 млрд. 271 млн. руб.). Доля эко-
номического ущерба в связи с преждевременной смертью среди жен-
щин составила 10 %. В целом за десять лет экономический ущерб от от-
равлений наркотическими средствами составил 9 млрд. 173 млн. руб.

Выводы 
1. Число отравлений наркотическими средствами в изучаемых воз-

растных группах на протяжении 1998-2007 гг. возросло более чем на 
220 %. Проблема острых отравлений данного вида для Свердловской 
области остается весьма актуальной.

2. Определена необходимость углубленного изучения гендерных 
особенностей и возрастных аспектов острых отравлений наркотиче-
скими средствами со смертельным исходом.

3. Острые отравления наркотическими средствами играют важную 
роль в структуре экономического и социального ущерба от преждев-
ременной смертности трудоспособного населения в Свердловской об-
ласти.
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Sencov V.G., Bogdanov S.I., Brovkin M.V.
SOCIAL & ECONOMIC COSTS OF DRUGS 

FATAL OVERDOSE

Abstract. 
The social cost of premature death relating to Drugs Fatal Overdose in 

the Sverdlovsk Region was 4 245 peoples for the study period 1998-2007. 
The economic cost of premature death relating to Drugs Fatal Overdose was 
9173,0 million rubles. The limitations of this study should be recognized 
when applying to its findings. Therefore they should be treated as approxi-
mations.

Key words: drugs, fatal overdose, social cost, economic cost.

Авторская справка.
1. Сенцов Валентин Геннадьевич
Уральская государственная медицинская академия;
Региональный Центр мониторинга проблем, связанных с распространением 
наркомании, алкоголизма и других зависимостей ГУЗ Свердловской области 
«Свердловский областной клинический психоневрологический госпиталь для 
ветеранов войн»;
Государственное учреждение здравоохранения Свердловской области «Центр 
организации специализированных видов медицинской помощи Институт 
медицинских клеточных технологий”»
Россия, 620030, Екатеринбург, Сибирский тракт, 8 км
sencov-tox@k66.ru

Sencov Valentin G.
Ural State Medical Academia;
Ural Regional Hospital for Veterans of Wars;
Institute Medicine Cell Technology
Russia, 620219, Ekaterinburg, Repina street, 3

2. Богданов Сергей Иванович
Уральская государственная медицинская академия 
Россия, 620034, г. Екатеринбург, а/я 99
bogdanov-nrc@k66.ru

Bogdanov Sergey I.
Ural State Medical Academia
Russia, 620219, Ekaterinburg, Repina street, 3
bogdanov-nrc@k66.ru

3. Бровкин Михаил Владимирович 
Уральская государственная медицинская академия
Россия, 620219, г. Екатеринбург, ул. Репина, 3
usma@usma.ru

Brovkin Mihail V.
Ural State Medical Academia
Russia, 620219, Ekaterinburg, Repina street, 3
usma@usma.ru



119ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, № 2, 2010 г.

Резюме. При анализе заболеваемости шизофренией по муни-
ципальным образованиям Свердловской области было выявле-
но, что высокий уровень обусловлен своевременным выявлени-
ем шизофрении. Этому способствует система организации пси-
хиатрической помощи. Тем не менее, в области имеются тер-
ритории с низким уровнем заболеваемости, который обуслов-
лен отсутствием в этих территориях стационарной психиатри-
ческой помощи, а внебольничная помощь оказывается участко-
вым врачом-психиатром, единственным специалистом в районе, 
при отсутствии врачей психотерапевтов, медицинских психоло-
гов и специалистов по социальной работе. Поэтому, для улучше-
ния качества оказания амбулаторной психиатрической помощи 
возникла необходимость внедрения в общую медицинскую прак-
тику психотерапевтической помощи с открытием в муниципаль-
ных поликлиниках психотерапевтических кабинетов и с привле-
чением таких специалистов, как врач-психотерапевт, медицин-
ский психолог. 

Ключевые слова: первичная и общая заболеваемость шизоф-
ренией, стационарная и внебольничная психиатрическая по-
мощь, полипрофессиональные бригады, психосоциальная реаби-
литация, психообразовательные программы.

 Шизофрения является одним из наиболее распространенных 
психических расстройств, приводящих к неблагоприятным соци-
альным и экономическим последствиям [8]. Огромная социаль-
ная значимость шизофрении признается международным сооб-
ществом, Всемирной организацией здравоохранения, органами 
власти [5]. 

 В подпрограмме «Психические расстройства» Федеральной 
целевой программы «Предупреждение и борьба с социально зна-
чимыми заболеваниями (2007–2011 годы)» обозначены основ-
ные задачи реформирования и развития психиатрической служ-
бы [10]. К ним относятся: внедрение бригадных форм оказания 
психиатрической помощи, включающей в себя психосоциаль-
ную помощь и психосоциальную реабилитацию, и организация 
системы мониторинга деятельности психиатрических учрежде-
ний. За последнее десятилетие наблюдается рост потребности 
населения в психиатрической и психотерапевтической помощи. 
Это объясняется не повышением истинной заболеваемости пси-
хическими расстройствами, а увеличением частоты их выявле-
ния, ростом доверия населения к врачам психиатрам и психоте-
рапевтам в условиях реализации Закона о психиатрической по-
мощи (1993г.) [6]. 

 Проблема распространения шизофрении необычайно сложна. 
Репрезентативность выборки, различия диагностических подхо-
дов при выявлении больных, доступность и качество работы пси-
хиатрических служб, демографические и культурные особенно-
сти населения, а также особенности учета пациентов в России и 
зарубежных странах [7,11,15,16] – далеко не все факторы, кото-
рые влияют на выявление заболевания.

В таблице 1 представлены данные отечественных и зарубеж-
ных авторов об уровнях распространенности шизофрении.

М.Е.Вартаняном [2] доказано, что в течение последних 50 лет 
сохраняется относительная стабильность показателей общей и 
первичной заболеваемости шизофрении, несмотря на их колеба-
ния в отдельных странах.

 Удельный вес больных шизофренией в общей численности на-
селении России составляет приблизительно 2–3%, но это «вер-
хушка айсберга», так как часть пациентов не обращаются к 
врачам-психиатрам или, в лучшем случае, получают лечение под 
другими диагнозами (невроз, психопатия и т.п.). 

 Первичная и общая заболеваемость шизофренией колеблет-
ся в зависимости от возраста больных. Модальный, т.е. наиболее 

часто встречающийся возраст начала болезни, составляет для 
мужчин 18–25 лет, для женщин 25-30 лет. 

По данным Шмаоновой Л.М. и Либермана Ю.И. (1982) [12], 
Белоусова Ю.Б., Белоусова Д.Ю., Омельяновского В.В., Бекетова 
А.С., Бойко Е.А. (2007г.) [2], заболеваемость шизофренией в РФ в 
группе пациентов до 14 лет составляет 0,08 (на 1000 населения); 
в возрасте 15-19 лет 0,5; в возрасте 20–39 лет – 4,28. 

Пик заболеваемости шизофрений приходится на наиболее тру-
доспособную возрастную группу 40-59 лет – 5,42 больных (на 
1000 населения). В старшей возрастной группе (от 60 лет и стар-
ше) распространенность снижается до 2,62 на 1000 населения 
[9]. 

 Аналогичные показатели приводят зарубежные исследовате-
ли. Haghighat R.A. (2001) [15] отмечает, что наивысший уровень 
болезненности шизофренией приходится на возрастную группу 
25 – 44 года (11 случаев на 1000 населения). Несколько ниже этот 
показатель в возрастной группе от 18 до 24 лет 8 больных на 1000 
населения.

 За пределами указанных возрастных периодов число больных 
шизофренией уменьшается. Так, по данным Green W.H. (1989), 
распространенность шизофрении у детей до 12 лет – 0,17–0,4 на 
1000 детского населения [14]. 

По данным исследований Гуровича И.Я. [5], в России услов-
но можно выделить две основные группы территорий, опреде-
ляющие устойчивость региональной вариации психических рас-
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Таблица 1
Уровень распространенности шизофрении  в России и зарубежных 
странах

п/№ Автор, год
Уровень распространен-
ности шизофрении(на 

1 000 человек)
Россия

1. Зеневич Г.В. (1962г.) 5,1
2. Шмаонова Л.М, Либерман Ю.И. (1979г.) 9,6
3. Вартанян М.Е.(1983г.) 8,7
4. Киселев А.С, Сочнева З.Г. (1988г.) 8,3
5. Жариков Н.М., Соколов Е.Д. (1989г.) 5,1
6. Чуркин А.А.,Творогова Н.А. (1996г.) 5,1
7. Чудиновский А.Г. (1996г.) 5,4
8. Чуркин А.А., Творогова Н..А. (1997г.) 6,0
9.  Сейку Ю.В.и соавт. (1998г.) 8,3

10. Тиганов А.С. (1999г.) 8,2
11. Краснов С.Ю. (2004г.) 5,4

12. Краснов В.Н., Гурович И.Я., Мосолов С.Н., 
Шмуклер А.Б., (2007г.) 3.7

Зарубежные страны
13. Turns D., Англия (1980г.) 9,0
14. Regier D.A., Burke J.D., США (1989г.) 7,0
15. Kaplan H.I., Sadok D.J., США (1994г.) 4,4
16. Shader R.I., США (1994г.) 8,0

17. Carpenter W.T., Buchanan R.W., Англия 
(1995г.) 8,5

18. J. van Os, Нидерланды (1998г.), 4,0
19. Riecher- Rossler A., Нидерланды (1998г.) 4,0
20. Tolle R., Германия (1999г.) 10,0
21. Salize H.J., Германия (2004г.) 7,0
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стройств. 
 В первой группе, куда входят 37 территорий, т.е. практиче-

ски половина России, на протяжении последних 30 лет (с 1976 по 
2006 годы) отмечался высокий уровень первичной заболеваемо-
сти шизофрении, что на 5-15% больше, чем в среднем по РФ. Ха-
рактерно, что 27 территорий из этой группы расположены в Ев-
ропейской части и в Поволжье, и только 10 – за Уралом. 

Первичная заболеваемость шизофренией по Федеральным 
округам Российской Федерации и в областях Уральского Феде-
рального округа (на 100 тыс. населения) представлена в табли-
це 2.

 При анализе литературных данных [3] выявлено, что первич-
ная заболеваемость шизофренией в России в 1999 году составля-
ла 13, 3 (на 100 тыс. населения), в 2002 году – 12,2, а в 2008 году 
– 9,1. Высокий уровень первичной заболеваемости шизофрении 
наблюдается в Сибирском и в Уральском Федеральных округах. 
Так, если в 1999г. первичная заболеваемость шизофрении дости-
гала уровня соответственно 15,7 и 15,5 (на 100 тыс. населения), 
то в 2002 году она составляла в обоих округах по 14,0; в 2005 году 
– 11,9 и 12,5, а в 2008 году – 9,4 и 12,1 (на 100 тыс. населения). 

 Для сравнения: в период с 1999 по 2008 годы Свердловская об-
ласть занимала первое место в Российской Федерации по уровню 
первичной заболеваемости шизофрении (16,2 19,7 на 100 тыс. 
населения), опережая города Москву (11,9) и Санкт-Петербург 
(15,7) [3]. 

 Вторая группа включает 28 территорий, в которых отмечается 
более низкий уровень первичной заболеваемости. Больше поло-
вина этих территорий расположена преимущественно в Восточ-
ной Сибири, на Дальнем Востоке, на юге России и в Закавказье 
[3]. В 2008 году первичная заболеваемость составляла: в Амур-
ской области – 7,9; в Новосибирской области – 4,0; в Адыгейской 
Республике – 5,9; в Краснодарском крае – 4,1 [3]. 

Показатели общей заболеваемости шизофренией в Российской 
Федерации в 1999 году составляли 354,6, а в 2008г. – 338,4 (на 
100 тыс. населения)[3]. 

В 2008г. наибольший показатель общей заболеваемости ши-
зофренией отмечен в Центральном (422,1); Северо-Западном 
(345,2); Уральском (321,8); Сибирском (326,4) Федеральных 
округах. 

Низкий показатель общей заболеваемости шизофрении в 2008 
году зафиксирован в Южном (267,3) и Дальневосточном (300,6) 
Федеральных округах. 

Общая заболеваемость шизофренией в Уральском округе оста-
ется одной из самых высокой по Российской Федерации.

Общая заболеваемость шизофренией по Федеральным окру-

гам Российской Федерации и областям Уральского Федерального 
округа (на 100 тыс. населения) представлена в таблице 3.

Показатель общей заболеваемости шизофрении в Свердлов-
ской области превышает средний показатель по Уральскому Фе-
деральному округу на протяжении ряда лет, опережая такие об-
ласти, как Челябинская (на 5–10%) и Тюменская (на 35 – 40%) 
области.

В связи с высокой актуальностью рассматриваемой проблемы 
и ростом потребности населения в психиатрической и психоте-
рапевтической помощи, было инициировано исследование, це-
лью которого является проведение медико-организационного 
анализа распространенности шизофрении в Свердловской обла-
сти.

 Нами была проанализирована распространенность шизофре-
нии в области за последние пять лет. 

При анализе первичной заболеваемости шизофренией по му-
ниципальным образованиям Свердловской области условно 
было выделено три группы территорий, различающихся между 
собой по уровню заболеваемости. 

В первую группу вошли 27 муниципальных образований с вы-
соким уровнем первичной заболеваемости шизофренией (15,0 
и выше на 100 тыс. населения), что превышает общероссийский 
показатель на 200-300%. 

К этой группе относятся следующие муниципальные образо-
вания: г.Екатеринбург (28,1), г.Артемовский (29,6), г.Сысерть 
(26,5), г.Сухой Лог (22,0), г.Ревда (20,5), г.Верхняя Пышма 
(20,0), г.Красноуральск (18,6), г.Березовский (18,6), г.Качканар 
(17,5), г.Краснотурьинск (17,3), г.Красноуфимск (16,6), г. Полев-
ской (16,4) и г. Серов (15,0). 

Во вторую группу вошли 16 муниципальных образований с 
средним уровнем первичной заболеваемости шизофренией (10,0 
– 15,0 на 100 тыс. населения), что превышает общероссийский 
показатель на 30 – 50%. 

К этой группе относятся следующие населенные пункты: 
г.Асбест (17,1); г.Нижняя Тура (13,4); г.Первоуральск (13,2); 
г.Кировоград (12,5); Новолялинский район (12,1); Шалинский 
район (12,0); Невьянский район (11,3); г.Каменск-Уральский 
(10,8); г.Нижний Тагил (10,1); г. Волчанск (7,3) и г. Ирбит(6,4).

В третью группу вошли 12 муниципальных образований с низ-
ким уровнем первичной заболеваемости шизофрении (3,9 – 9,0 
на 100 тыс. населения), что ниже общероссийского показателя 
на 10 – 25%. 

К этой группе относятся: г.Ивдель (9,0); Байкаловский рай-
он (9,0); Туринский район (8,9); Нижнесергинский район (8,7); 
Тавдинский район (8,4); г.Карпинск (6,2); г.Североуральск (3,9). 

Таблица 2
Первичная заболеваемость шизофренией (на 100 тыс. населения)*

Территория 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
Российская Федерация 12,8 12,3 12,2 11,6 11,2 10,9 10,8 9,7 9,1
Центральный ФО 14,0 13,6 12,6 12,7 11,9 12,0 12,2 10,7 9,9
г. Москва 19,2 17,8 14,7 16,3 12,5 13,5 14,3 12,7 11,9
Северо-Западный ФО 12,5 11,0 12,3 11,2 11,4 11,3 11,3 10,4 9,9
г. Санкт-Петербург 18,3 15,8 17,9 15,3 16,0 16,3 16,8 16,3 15,7
Южный ФО 10,7 11,1 11,3 10,4 10,0 9,0 8,6 7,7 7,3
Приволжский ФО 10,2 10,2 10,0 9,5 9,5 9,2 8,9 8,3 7,7
Сибирский ФО 15,4 14,3 14,0 13,4 12,8 11,9 12,0 9,9 9,4
Дальневосточный ФО 12,6 12,3 13,1 12,0 11,4 11,4 11,2 10,3 9,2
Уральский ФО 15,2 13,9 14,0 12,9 12,7 12,5 12,3 12,0 12,1
Свердловская область 14,8 15,4 15,8 15,1 13,5 15,7 16,0 16,5 19,7
Челябинская область 16,6 13,8 14,0 11,9 11,8 11,1 11,7 10,7 8,7
Курганская область 9,1 6,1 3,9 3,0 4,1 5,4 2,8 2,8 2,2
Тюменская область 16,2 14,4 14,8 14,0 15,2 11,7 11,0 10,1 8,4
Ханты- Мансийский АО 14,6 14,4 12,9 11,3 11,3 9,8 6,7 7,5 6,3
Ямало-Ненецкий АО 15,7 14,0 16,2 11,9 14,6 12,7 9,4 12,8 6,4

* данные сборника Гурович И.Я., Голанд В.Б., Сон И.М. и др. «Психиатрические учреждения России: показатели деятельности (1999-2006гг.) 
М.: Медпрактика – М., 2007г. [5], 
 данные сборника Министерства здравоохранения и социального развития Российской Федерации, Департамента развития медицинской 
помощи и курортного дела, ФГУ «Центральный научно-исследовательский институт организавции и информатизации здравоохранения» 
Росздрава «Заболеваемость населения России в 2008 году», «Социально значимые заболевания населения России в 2008 году». 
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При сравнении показателей общей заболеваемости шизофре-
нией в муниципальных образованиях Свердловской области так-
же условно были выделены три группы территорий, различаю-
щихся по уровню заболеваемости. 

В первую группу вошли 16 муниципальных образований с вы-
соким уровнем общей заболеваемости шизофрении (396,5 и 
выше на 100тыс. населения). Уровень заболеваемости в муни-
ципальных образованиях первой группы превышает общерос-
сийский показатель на 30 – 60%. В эту группу включены муни-
ципальные образования: г.Екатеринбург (539,4), г.Дегтярск 
(542,4), г.Волчанск (495,0), г.Полевской (470,6), г.Березовский 
(459,4), г.Верхняя Пышма (438,3), г. Ирбит (419,4), г. Каменск-
Уральский (414,6), Сухоложский район (411,8), г. Первоуральск 
(396,5). 

Во вторую группу вошли 14 муниципальных образований со 
средним уровнем общей заболеваемости шизофрении (309,0 
344,9). Уровень заболеваемости в муниципальных образовани-
ях второй группы превышает общероссийский показатель на 3 
– 15%. В эту группу вошли муниципальные образования: г.Реж 
(433,3), г.Ревда (379,2), Туринский район (375,5), Ачитский рай-
он (368,8), Тавдинский район (365,1), Шалинский район (347,7), 
г. Асбест (347,4), г.Нижний Тагил (321,5), г.Краснотуринск 
(308,9),

В третью группу вошли 26 муниципальных образований с 
низким уровнем общей заболеваемости шизофренией (308,7 и 
ниже), отстающим от общероссийского показателя на 3–30%. 

В эту группу вошли муниципальные образования: г.Нижняя-
Салда (333,5), Верхотурский район (323,4), г.Кушва (323,3), 
г.Нижняя-Тура (315,6), г.Арамиль (310,6), г.Ивдель (308,7), Ниж-
несергинский район (295,9), Пышминский район (292,1), Не-
вьянский район (288,4), Белоярккий район (288,2), г.Верхняя 
Тура (281,0), Камышловский район (276,8), г.Кировград (256,1), 
Богдановический район (256,0), Тугулымский район (230,5).

Установлено, что так называемый высокий уровень заболева-
емости шизофрении в муниципальных образованиях Свердлов-
ской области приравнивается к уровню заболеваемости в та-
ких городах и областях Центрального Федерального округа, как 
г.Москва, Калужская, Костромская, Курская, Липецкая, Орло-
вская области, в Северо–Западном ФО г.Санкт–Петербург, Новго-
родская и Псковская области и в Сибирском Федеральном округе 
это Иркутская, Омская, Томская области. 

Кроме того, высокий уровень заболеваемости шизофренией в 
Свердловской области соотносим с уровнем заболеваемости в та-
ких развитых странах, как Англия, Франция, Германия, Норве-
гия, США, Япония, Китай и др.[13, 14,15,16,17,18].

 Благодаря неплохой доступности сети ЛПУ в области на долж-
ном уровне сохраняется первичная диагностика и выявление 
психической патологии, в частности шизофрении. Этому способ-
ствует организация психиатрической помощи в области, утверж-
денная Приказом министерства здравоохранения Свердловской 
области № 20-п от 15.01.2008г. «О мерах по совершенствованию 
организации и повышения психиатрической и наркологической 
помощи населению Свердловской области». 

Отметим положительные стороны организации психиатриче-
ской помощи в Свердловской области: 

А) Организация стационарной психиатрической помощи: 
1. В муниципальных образованиях с высоким уровнем за-

болеваемости (г.Екатеринбург, г.Краснотурьинск, г.Серов, 
г.Сысерть, г.Полевской) действуют самостоятельные психи-
атрические больницы. В стационарных отделениях созда-
ны полипрофес-сиональные бригады, в которых совместно с 
врачами-психиатрами в процессе лечения участвуют врачи- пси-
хотерапевты, медицинские психологи, специалисты по социаль-
ной работе. Активно используются методы современной фарма-
котерапии, психотерапии и социальной терапии, Модули пси-
хосоциальной реабилитации и психообразования больных и их 
родственников.

2. В ЦГБ, ЦРБ таких муниципальных образований как г.Ревда, 
г.Верхняя Пышма, г.Красноуральск, г.Качканар, г.Красноуфимск, 
г.Сухой Лог, развернуты психиатрические отделения, в которых 
наряду с врачами-психиатрами работают врачи психотерапев-
ты, медицинские психологи и специалисты по социальной рабо-
те. Используются новые технологии в диагностике, лечении и со-
циальной реабилитации пациентов. 

Б) Организация внебольничной психиатрической помощи: 
1. В муниципальных образованиях с высоким уровнем за-

болеваемости (г.Екатеринбург, г.Краснотурьинск, г.Сысерть, 
г.Полевской), в психоневрологических диспансерах оказывает-
ся амбулаторная психиатрическая помощь взрослому и детско-
подростковому населению. В своей работе участковые врачи-
психиатры используют бригадные формы работы с пациентами, 
активно привлекая врачей-психотерапевтов, медицинских пси-
хологов, специалистов по социальной работе. Кроме того, при 
психоневрологических диспансерах развернуты дневные стаци-
онары, где больным, требующим круглосуточного наблюдения, 
в дневное время оказывается лечебно-диагностическая помощь, 
приближенная по объему и интенсивности к стационарной по-
мощи. 

2. В следующих муниципальных образованиях с высоким уров-
нем заболеваемости шизофрении (г.Верхняя Пышма, г.Сухой 

Таблица 3
Общая заболеваемость шизофренией (на 100 тыс. населения)*

Территория 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008
Российская Федерация 351,4 350,3 350,0 347,7 547,1 346,3 345,0 341,5 338,4
Центральный ФО 464,6 459,3 454,7 448,0 441,4 433,9 432,6 427,0 422,1
г. Москва 576,7 565,0 554,3 540,0 524,8 505,8 507,8 499,2 496,4
Северо-Западный ФО 538,7 355,5 358,9 355,3 352,1 352,9 353,5 349,5 345,2
г. Санкт-Петербург 452,3 452,1 461,1 460,0 461,3 463,7 466,0 463,5 463,2
Южный ФО 270,6 268,7 269,1 271,8 277,0 276,6 369,1 267,0 267,3
Приволжский ФО 309,3 309,3 307,8 307,3 308,6 312,1 313,3 311,6 308,8
Сибирский ФО 322,9 328,3 329,0 327,6 329,2 329,7 331,6 326,7 326,4
Дальневосточный ФО 297,6 301,1 301,1 307,2 305,4 306,3 304,6 303,8 300,6
Уральский ФО 325,5 327,7 327,5 320,9 324,2 328,3 331,4 329,2 321,8
Свердловская область 387,2 387,3 387,4 374,4 379,8 394,0 394,4 392,2 386,5
Челябинская область 368,8 372,8 369,4 363,3 364,8 359,1 362,6 358,8 347,3
Курганская область 224,0 221,5 218,1 214,3 214,9 207,3 219,2 212,6 202,0
Тюменская область 222,7 228,6 233,6 234,9 238,8 244,0 248,4 249,5 245,3
Ханты-Мансийский АО 172,4 178,0 178,8 173,1 168,6 169,9 170,6 169,1 166,5
Ямало-Ненецкий АО 161,6 162,4 166,5 162,1 163,6 170,7 169,5 176,0 173,6

* данные сборника Гурович И.Я., Голанд В.Б., Сон И.М. и др. «Психиатрические учреждения России: показатели деятельности (1999-2006гг.) 
М.: Медпрактика – М., 2007г. С. 570. [5]; 
 данные ЦНИИОИЗ Министерства здравоохранения и социального развития РФ за 2007-2008гг. 
 данные сборника Министерства здравоохранения и социального развития Российской Федерации, Департамента развития медицинской 
помощи и курортного дела, ФГУ «Центральный научно-исследовательский институт организавции и информатизации здравоохранения» 
Росздрава «Заболеваемость населения России в 2008 году», «Социально значимые заболевания населения России в 2008 году». 
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Лог, г.Красноуральск, г.Ревда, г.Качканар, г.Красноуфимск), в по-
ликлиниках ЦГБ, ЦРБ развернуты психиатрические кабинеты 
для оказания амбулаторной помощи взрослым, детям и подрост-
кам. Участковые врачи- психиатры в своей работе используют не 
только современные методы психофармакотерапии, но и новые 
технологии по социальной реабилитации с участием медицин-
ских психологов и специалистов по социальной работе.

3. В городах «спутниках» областного центра (г.Дегтярск, 
г.Березовский) взрослое население получает амбулаторную по-
мощь в психиатрических кабинетах, развернутых в центральных 
городских больницах. Кроме того, пациенты городов «спутни-
ков» имеют возможность получения квалифицированной помо-
щи в головном психиатрическом учреждении – в Свердловской 
областной клинической психиатрической больнице и в медицин-
ских центрах г.Екатеринбурга, включая психотерапевтическую и 
психологическую помощь. Поэтому отсутствие в городах «спут-
никах» врачей психотерапевтов, медицинских психологов и спе-
циалистов по социальной работе восполняется специалистами 
областного центра. 

Так называемый средний уровень заболеваемости шизофре-
нией в Свердловской области является относительно высоким 
и превышает показатели всех Федеральных округов Российской 
Федерации, кроме Центрального округа. 

А) Организация стационарной психиатрической помощи: 
 В муниципальных образованиях среднего уровня (г. Ас-

бест, г.Первоуральск, г.Каменск-Уральский, г.Нижний Тагил, 
г.Волчанск) имеются самостоятельные психиатрические больни-
цы. В стационарных отделениях созданы полипрофессиональные 
бригады, работа которых строится в соответствии с Программой 
психосоциальной реабилитации, разрабатываемой в каждом ле-
чебном учреждении. В психиатрической больнице г.Нижний Та-
гил дополнительно используются методы профессиональной ре-
абилитации и занятости пациентов с привлечением их к рабо-
те в лечебно-трудовых мастерских, где помимо трудовой терапии 
проводится обучение новым профессиям и дальнейшее их трудо-
устройство. 

 Б) Организация внебольничной психиатрической помощи: 
1. В муниципальных образованиях среднего уровня (г. Перво-

уральск, г.Каменск-Уральский, г.Нижний Тагил, г.Асбест, г.Вол-
чанск, г.Ирбит) развернуты психоневрологические диспансеры, 
оказывающие амбулаторную помощь взрослому и детско под-
ростковому населению. В диспансерных отделениях также орга-
низована работа полипрофессиональных бригад с привлечени-
ем медицинских психологов, врачей-психотерапевтов и специ-
алистов по социальной работе (за исключением г.Волчанска и 
г.Ирбита). 

 Кроме того, при диспансерах развернуты отделения дневно-
го стационара, где пациенты с обострением и с декомпенсацией 
психических расстройств активно проходят курс лечения. В пси-
хиатрических больницах организованны общежития для паци-
ентов, страдающих психическими расстройствами и утративших 
социальные связи, за исключением г.Волчанска и г.Ирбита. В об-
щежитии психологи и специалисты по социальной работе орга-
низуют «терапевтические сообщества», моделируют у пациентов 
социально положительные формы поведения, решают вопросы 
трудового устройства, организации досуга и оказание помощи в 
решении жилищного вопроса. 

 2. В муниципальных образованиях (г.Кировоград, г.Нижняя 
Тура, Невьянский район, Новолялинский район, Шалинский рай-
он, Ачитский район, Режевской район), в поликлиниках ЦГБ, ЦРБ 
развернуты психиатрические кабинеты для оказания амбулатор-
ной помощи взрослому населению. Кроме того, в гг.Кировоград 
и Нижняя Тура в оказании психиатрической помощи участвуют 
медицинские психологи и специалисты по социальной работе.

Так называемый низкий уровень заболеваемости шизофрени-
ей в некоторых муниципальных образованиях Свердловской об-
ласти, тем не менее, превышает уровень заболеваемости в части 
территорий Федеральных округов РФ. В Северо-Западном окру-
ге – отстает лишь от г.Санкт-Петербурга и Псковской области; в 
Южном округе – отстает от Ингушетии; в Приволжском округе 
– от Оренбургской области, Чувашской республики; в Сибирском 
округе – отстает от Алтайского края, Иркутской, Кемеровской, 
Омской и Томской областей; в Дальневосточном округе – от Кам-
чатского и Приморского краев, Магаданской области.

Сдерживающим фактором в проведении первичной диагно-

стики и выявления больных шизофренией в муниципальных об-
разованиях третьей группы являются следующие негативные мо-
менты: 

1. Во всех муниципальных образованиях третьей группы от-
сутствует стационарная психиатрическая помощь. Больные в 
остром психотическом состоянии госпитализируются в прикре-
пленные специализированные больницы или отделения. Кроме 
того, в этих районах отсутствуют и дневные стационары, где па-
циенты могли бы проходить интенсивное амбулаторное лечение 
и внебольничную психосоциальную реабилитацию, получать со-
циотерапевтическую и психотерапевтическую помощь.

2. В поликлиниках этих муниципальных образований амбу-
латорная психиатрическая помощь оказывается единственным 
специалистом – участковым врачом-психиатром. Поэтому на 
период отпуска, учебы или болезни врача, психиатрическая по-
мощь населению в этих районов не оказывается. Также в поли-
клиниках отсутствуют основные помощники врачей-психиатров 
– медицинские психологи, врачи-психотерапевты и специалисты 
по социальной работе. 

Итак, проведенный медико-организационный анализ распро-
страненности шизофрении в Свердловской области выявил:

1) Уровень распространенности шизофрении в Свердловской 
области является высоким, но в тоже время не однородным. В об-
ласти имеются территории с высоким, средним и низким уров-
нем распространения шизофрении. 

2) При существенном приближении специализированной ста-
ционарной помощи к населению области доступность ее, по-
прежнему, остается неравномерной. В 53 муниципальных обра-
зованиях области отсутствует стационарная и полустационарная 
(дневной стационар) психиатрическая помощь.

3) Стационарная психиатрическая помощь детскому и под-
ростковому населению области оказывается только в г. Екате-
ринбурге.

4) В психиатрических отделениях, развернутых на базе ЦРБ и 
ЦГБ, ограничено используются новые формы и методы оказания 
психиатрической помощи.

5) Программа укомплектования должностей участковых вра-
чей психиатров в сельских районах, начатая в области еще в 1963 
году, не завершена до настоящего времени. В 19 муниципальных 
образованиях области (из 72-х) отсутствует внебольничная пси-
хиатрическая помощь населению.

6) Жители сельских и лесных поселений, удаленных от ЦРБ, 
несвоевременно и с большим опозданием получают квалифици-
рованную амбулаторную психиатрическую и психотерапевтиче-
скую помощь. 

 Для соблюдения прав больных на получение высококвали-
фицированной и доступной психиатрической помощи в период 
недостаточного финансирования всей службы возникает необхо-
димость развития и совершенствования внебольничной психиа-
трической помощи, с использованием современных стационар-
замещаюших технологий, с внедрением бригадных форм лечеб-
ной и реабилитационной работы, с развитием психотерапевтиче-
ской, психологической и социальной помощи. Для приближения 
внебольничной психиатрической помощи жителям сельских, от-
даленных районов Свердловской области и повышения качества 
ее оказания, возникла необходимость интегрирования психиа-
трической помощи в общую систему услуг на уровне первичной 
медицинской помощи с использованием муниципальных ресур-
сов для компенсирования нехватки числа врачей-психиатров. 

Но процесс интеграции психиатрии может растянуться на дли-
тельное время. Основная причина этого заключается в том, что 
у врачей первичного звена медико-санитарной помощи и вра-
чей общей практики отсутствует психиатрическая подготов-
ка. Поэтому в настоящее время в городских округах и муници-
пальных районах наиболее развитым направлением интеграции 
психиатрической помощи с общемедицинской является внедре-
ние в общую медицинскую практику психотерапевтической по-
мощи. ВОЗ (2001, 2003) считает ведение и лечение психических 
расстройств в рамках первичной помощи одним из главных мо-
ментов, с помощью которого пациент как можно раньше и бы-
стрее получит доступ к специализированной психиатрической 
службе. Это подтверждается на опыте многих странах: США, Ан-
глии, Польши, Испании, Франции, Германии и др. В этих странах 
врачи общей практики успешно оказывают помощь психически 
больным [15,16]. 
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 В Свердловской области во многих муниципальных поликли-
никах активно открываются кабинеты психотерапевтической и 
психологической помощи взрослому и детско-подростковому на-
селению. С 2005 по 2008 годы в соматических лечебных учреж-
дениях Свердловской области увеличивается на 13% количество 
врачей-психотерапевтов и на 33% количество психологов. 

 Приведенный в данной статье медико-организационный ана-
лиз распространенности шизофрении является основой для по-
строения модели организации медицинской помощи больным 
шизофренией. 

По нашему мнению, необходимо дополнительно проанализи-
ровать экономическую составляющую данной проблемы с целью 
принятия комплексного решения по улучшению качества пси-
хиатрической помощи, оказываемой больным шизофренией в 
Свердловской области.
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Babushkina E.I.
MEDICO-ORGANIZATIONAL ANALYSIS 

OF SCHIZOPHRENIA INCIDENCE IN 
SVERDLOVSK OBLAST

Abstract. Schizophrenia is one of the most widespread psychic 
disorders leading to unfavorable social and economic consequences. 
Schizophrenia incidence rate depends on age of patients. The most 
exposed group in Russian Federation are working people aging 40-59 
years (5.42 patients per 1000 of population). Schizophrenia incidence 
indeces in Sverdlovsk oblast are high, being next only to Moscow and 
St.Petersburg. When analyzing schizophrenia incidence rate in mu-
nicipal entities of Sverdlovsk oblast it was noted that its high level is 
determined by timely diagnostics which is possible due to the good 
system of psychiatric service. Nevertheless, there are some territories 
in Sverdlovsk oblast, which are characterized by low incidence rate, 
that may be explained by the absence of hospital psychiatric service 
at these territories, and psychietric help is provided by a regional GP.

To improve the quality of ambulatory psychiatric service it is sug-
gested to arrange psycho-therapeutic rooms with psychotrerapeu-
tist’s and medical psychologists’s admission in municipal polyclinics.
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Резюме. 
Литературный обзор содержит сведения по использованию корот-

колатентных стволовых вызванных потенциалов на акустическую 
стимуляцию и коротколатентных соматосенсорных вызванных по-
тенциалов на стимуляцию срединного нерва у больных с мальформа-
цией Киари, сирингомиелией и сопутствующими аномалиями. Об-
суждается ценность этих методов диагностики для изучения функци-
ональных нарушений в акустической и соматосенсорной системах в 
сопоставлении с клиническими проявлениями заболевания, а также 
для контроля за результатами нейрохирургического лечения.

Ключевые слова. Вызванные потенциалы, мальформация Киари, 
сирингомиелия

Современные методы нейровизуализации достаточно часто выяв-
ляют мальформацию Киари I типа (МК I) у больных неврологическо-
го профиля [67]. Клинические проявления МК I связаны с каудаль-
ным смещением части мозжечка и продолговатого мозга ниже уров-
ня большого затылочного отверстия вследствие уменьшенного объе-
ма задней черепной ямки (ЗЧЯ), что нередко сопровождается гидро-
цефалией, сирингомиелией (СМ), деформациями варолиева моста и 
среднего мозга, миелодисплазиями [50]. В связи с областью вовле-
ченных в патологический процесс структур у больных с МК I пред-
ставляют интерес исследования коротколатентных стволовых вы-
званных потенциалов на акустическую стимуляцию (АСВП) и корот-
колатентных соматосенсорных вызванных потенциалов на стимуля-
цию срединного нерва (ССВП), которые позволяют уточнить выра-
женность и уровень поражения структур нервной системы [3, 22]. 

Исследование вызванных потенциалов у взрослых больных с изо-
лированной МК I описано в единичных публикациях. При обследо-
вании пациентов с МК K.H. Chiappa (1990) [22], B.F. Westmoreland и 
соавт. (1983) [82] зарегистрировали нормальные показатели АСВП. 
Другие исследователи выявили патологические изменения показа-
телей АСВП у половины пациентов с МК [21, 42, 64]. В работе P.S. 
Henriques Filho и R. Pratesi (2006) [37] с помощью АСВП были выяв-
лены нарушения акустических проводящих путей у больных с МК I в 
71,0 % случаев.

 A.U. Ahmmed и соавт. (1996) [12]; R.A. Hendrix и соавт. (1992) 
[36]; G.D. Johnson и соавт. (1994) [40]; M.E. Regan (1990) [60] при об-
следовании методом АСВП больных с МК I, имеющих нейросенсор-
ные нарушения слуха, выявили ретрокохлеарные нарушения. Рядом 
авторов при обследовании больных с МК с помощью метода АСВП 
были отмечены функциональные нарушения в центральных отделах 
акустической системы на уровне варолиева моста и среднего мозга 
[12, 32, 36 , 40, 43, 60, 66, 78]. Патологические изменения АСВП у 
больных с МК I проявлялись в удлинении межпиковых интервалов I 
III [40], III-V [40, 42] и I-V [40, 60, 71]. В исследованиях M.W. Church и 
соавт. (2007) [24]; Y. Saito и соавт. (1997) [65] у больных с MK зареги-
стрированы удлинение межпикового интервала I-III и раздвоение II 
пика, что указывает на функцинальные нарушения периферических 
отделов слухового анализатора. В работе J.L. Stone и соавт. (1983) 
[71] методом АСВП у больных с МК I выявлены функциональные из-
менения, свидетельствующие о двухстороннем поражении ствола го-
ловного мозга. По мнению M.W. Church и соавт. (2007) [24], удли-
нения межпикового интервала I-III и раздвоение II пика объясняет-
ся компрессией слухового нерва во внутреннем слуховом проходе и 
ЗЧЯ, что проявляется потерей слуха, звоном в ушах и головокруже-
нием. 

По данным H.B. Sarnat (1992) [66], использование метода ССВП 
на стимуляцию срединного нерва при обследовании больных с МК I 
может дать информацию, касающуюся центростремительных путей, 
особенно задних столбов, а также nuclei gracilis и cuneatus, которые, 
обычно, находятся в составе грыжевидно опущенного сегмента про-

долговатого мозга в цервикальном отделе позвоночного канала. При 
исследовании ССВП у больных с МК I K.H. Chiappa (1990) [22] вы-
явил у 1 пациента патологическое увеличение межпикового интер-
вала N13-N19. K. Kamuro и соавт. (1992) [42] у 6 из 8 больных с МК I 
зарегистрировали удлинение латентных периодов основных компо-
нентов ССВП. В работах R. Boor и соавт. (2004) [18]; J.C. Cheng и со-
авт. (1999) [20] у больных с МК в 27,0-33,3 % случаев выявлено уд-
линение латентных периодов основных компонентов ССВП. По мне-
нию ряда авторов [54, 55], функциональные нарушения в нервной 
системе у больных с МК I объясняются компрессией и растяжением 
шейного отдела спинного мозга и продолговатого мозга, что приво-
дит к их деформации и изгибу, растяжению спинномозговых кореш-
ков и черепных нервов каудальной группы.

 В литературе имеются сведения о результатах исследования АСВП 
у больных с СМ. С.И. Очиров (1988) [8]; C. Hort-Legrand и E. Emery 
(1999) [38]; M. Kjaer (1980) [44] у больных с СМ и с сирингобульби-
ей зарегистрировали патологические показатели АСВП. Другие ис-
следователи получили нормальные данные основных компонентов 
АСВП у больных с СМ [2, 19, 72 , 73]. 

У пациентов с СМ еще до появления МРТ были описаны патоло-
гические ССВП при стимуляции срединного и большеберцового не-
рвов [1, 7, 13, 63, 79, 77]. По литературным данным, у больных с СМ 
патологические показатели ССВП регистрировались в 27,6% 100,0% 
случаев [20, 38, 39 , 41, 48, 49, 53, 61, 79]. У больных с СМ чаще на-
блюдалось снижение амплитуды или полное отсутствие компонента, 
а латентные периоды компоненнтов ССВП существенно не отлича-
лись от контрольных значений [6]. В работе B. Jabbari и соавт. (1990)
[39] показатели ССВП были патологическими у 72,0 % больных с СМ. 
У этих пациентов отсутствовали один или несколько пиков N13, N20, 
N22 и имелось удлинение межпиковых интервалов N9-N20, N13-N20, 
N22-P40. Кроме этого, были зарегистрированы патологические по-
казатели ССВП у больных с СМ, имеющих субклиническую дисфунк-
цию задних столбов спинного мозга [28, 34, 39, 53]. По данным Л.В. 
Парамонова и соавт. (1988) [9]; Л.Р. Зенкова и соавт. (1989) [6], при 
обследовании больных с СМ методом ССВП на стимуляцию средин-
ного и большеберцового нервов выявлялись изменения как коротко-
латентных, так и поздних компонентов CCВП.

При стимуляции срединного нерва потенциал пика N13 ССВП ге-
нерируется в задних рогах 5-6 шейных сегментов. При поражении 
шейного отдела спинного мозга наблюдается деформация пика N13 
[13, 30, 61, 74]. Ввиду того, что сирингомиелические кисты локализу-
ются чаще всего в шейно-грудном отделе спинного мозга, снижение 
или даже отсутствие пика N13 ССВП при стимуляции срединного не-
рва отмечено как наиболее характерное изменение у больных с СМ 
и отмечается большинством авторов [6, 7, 19, 39 , 51, 52, 57, 59, 61, 
62, 69, 70, 74, 76, 80]. D. Restuccia и соавт. (1996) [62] при обследова-
нии пациентов с интрамедуллярной патологией, в том числе с СМ, 
выявили, что наиболее чувствительными для выявлении этой пато-
логии являются спинальные компоненты ССВП: пик N13 при сти-
муляции срединного нерва и пик N24 при стимуляции большебер-
цового нерва. По данным D. Restuccia и F. Mauguiere (1991) [61], от-
сутствие или снижение пика N13 было выявлено у 83,0% больных с 
СМ, а по данным авторов W. Wagner и соавт. (1995) [80] – у 90,0%. 
A. Ragazzoni и соавт. (1993) [59] описали бессимптомного пациен-
та с цервикальной СМ, у которого при ССВП было зарегистрирова-
но отсутствие пика N13. Авторы сделали вывод, что цервикальный 
компонент N13 оказался высоко чувствительным в определении по-
ражения шейного отдела спинного мозга даже в случае скрытой па-
тологии.

При обследовании больных с СМ с помощью ССВП на стимуляцию 
срединного нерва несколько реже, чем патология пика N13, отмеча-
ется редукция кортикальной волны N20 [ 45, 52, 61, 68, 70, 80] и уве-
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личение межпикового интервала N13-N20 (времени центрального 
афферентного проведения) [4, 13, 39 , 68, 70]. По данным ряда ис-
следователей [29, 16, 15], корковый потенциал N20 ССВП отсутству-
ет или имеет низкую амплитуду и увеличенный латентный период.

В некоторых работах исследователи проводили сопоставление по-
казателей ССВП с клиническими и томографическими данными у 
больных с СМ, пытаясь объяснить патогенез зарегистрированных 
патологических изменений и их связь с конкретными неврологиче-
скими симптомами и структурами нервной системы. Так, по данным 
B. Prestor и соавт. (1999) [58]; W. Wagner и A. Perneczky (1995) [81]; 
T. Morioka и соавт. (1993) [52] изменения ССВП могут указывать на 
повреждение задних столбов спинного мозга. Пики N11 и N14 самые 
устойчивые компоненты ССВП, которые генерируются в задних ко-
решках спинномозговых нервов [26, 48]. Патологические измене-
ния N13 компонента ССВП указывают на поражение серого веще-
ства спинного мозга и наиболее часто возникают при интрамедул-
лярных поражениях таких, как СМ [26, 48]. По данным исследования 
А.Г. Ремнева (2000) [10] у больных с СМ ССВП выявляют признаки 
нарушения проведения возбуждения по афферентным путям спин-
ного мозга и ствола головного мозга.

Данные ССВП у больных с СМ соотносятся с клиническими сим-
птомами заболевания [25, 31, 38, 47]. Наличие изменений потен-
циала N13 у больных с СМ сочеталось не только с нарушением глу-
бокомышечной [80], но и со снижением болевой и температурной 
чувствительности [61, 80]. Афферентная волна, вызванная электри-
ческой стимуляцией нерва при исследовании ССВП, по мнению R. 
Kakigi и соавт. (1991) [41]; T. Morioka и соавт. (1992) [51]; E. Urasaki 
и соавт. (1988) [75], распространяется по путям глубокой и поверх-
ностной чувствительности. Как показали наблюдения Л.Р. Зенкова и 
П.В. Мельничука (1985) [5]; D.K. Giblin (1964) [33]; A.M. Halliday и 
G.S. Wakefield (1963) [35]; M. Veilleux и C. Stevens (1987) [79] появле-
ние патологических показателей ССВП бывает связано с заболевани-
ями, при которых нарушается глубокая чувствительность (суставно-
мышечная, вибрационная, стереогностическая). При сохранении 
этих видов чувствительности и нарушении только болевой и темпе-
ратурной чувствительности изменений ССВП не отмечено [5, 17, 35, 
79]. По данным W. Wagner и соавт. (1995) [80], патологические из-
менения пика N13 ССВП коррелировали с болевой и температурной 
чувствительностью, а также с вибрационной и суставно-мышечной 
чувствительностью, что имеет большее диагностическое значение. В 
отличие от этого, пик N20 ССВП труднее вызывался и его показате-
ли коррелировали лишь с вибрационной и суставно-мышечной чув-
ствительностью. Сходные данные были получены D. Restuccia и F. 
Mauguiere (1991) [61], отсутствие или снижение пика N13 было вы-
явлено у 83,0 % больных с СМ. Кроме этого, была отмечена взаимос-
вязь между измененным пиком N13 и потерей болевой и температур-
ной чувствительности. R. Kakigi и соавт. (1991) [41]; T. Morioka и со-
авт. (1992) [51]; E. Urasaki и соавт. (1988) [75] пришли к выводу, что 
функция восходящих путей задних столбов у большинства пациентов 
с СМ не нарушена, а в задних рогах на уровне С6-С7, где регистриру-
ется N13 ухудшена. Таким образом, дифференцированное снижение 
амплитуды пика N13 было отмечено как наиболее характерное изме-
нение ССВП у больных с СМ. По мнению N. Anderson и соавт. (1986) 
[13]; M.S. Schwartz и M. Swash (1992) [68], снижение амплитуды или 
отсутствие цервикального пика N13 ССВП, вероятно, отражает нали-
чие сегментарных нарушений у больных с СМ. Таким образом, ССВП 
со стимуляцией срединного нерва при СМ позволяет выявить сег-
ментарные нарушения в шейном отделе спинного мозга и проводни-
ковые нарушения сенсорных путей.

Показатели ССВП у больных с СМ соотносятся с уровнем и распро-
странением кисты [7, 25, 38, 68], а также её размерами [25, 31, 38, 
39, 68]. По данным B. Jabbari и соавт. (1990) [39], частота патоло-
гических ССВП при СМ коррелировала со значением максимального 
поперечного диаметра кисты по данным магнитно-резонансной то-
мографии: среднее значение максимального диаметра кисты состав-
ляло 7,5 мм у пациентов с нормальными и 16,2 мм с патологически-
ми показателями ССВП. Однако, по данным Л.В. Парамонова и соавт. 
(1988) [9], отмечалась диссоциация между изменениями короткола-
тентных компонентов ССВП и наличием разной степени выраженно-
сти расстройств чувствительности у больных с СМ.

В работе Г.Г. Торопиной и соавт. (2004) [11] исследованы коротко-
латентные и связанные с болью длиннолатентные ССВП в ответ на 
электрическую стимуляцию срединного и большеберцового нервов 
у 28 больных с СМ. При стимуляции в области с нарушенной болевой 
и температурной чувствительностью обнаружено снижение ампли-

туды ранних компонентов N13, N18 и поздних компонентов P3, N3, 
P4, N4 с латентным периодом 100-500 мс. 

Только немногочисленные исследователи, проводя исследования 
АСВП и ССВП, у больных с СМ обращали внимание на наличие МК 
[ 13, 20, 56, 79]. Ряд авторов [31, 38] отметили, что у больных, име-
ющих МК и СМ, потенциалы и латентные периоды элементов АСВП 
изменяются значительно реже, чем элементы ССВП. По данным N. 
Anderson и соавт. (1986) [13], у 60,0% больных с МК и СМ с помо-
щью метода ССВП на стимуляцию срединного нерва были выявлены 
увеличение времени центрального афферентного проведения, а так-
же значительное снижение амплитуды или отсутствие пика N13. M. 
Veilleux и C.Stevens (1987) [79] не обнаружили влияния наличия МК 
на показатели ССВП у больных с СМ. У больных с сочетанием МК и 
СМ рядом авторов [13, 39] были зарегистрированы нормальные по-
казатели ССВП. J.C. Cheng и соавт. (1999) [20] отметили, что наличие 
МК у больных с СМ оказывает влияние на данные ССВП при стимуля-
ции срединного нерва: среди больных с патологическими показате-
лями в 33,3% случаев имелась МК, а среди больных с нормальными 
данными МК была выявлена только у 2,9% пациентов. По мнению N. 
Anderson и соавт. (1986) [13]; M.S. Schwartz и M. Swash (1992) [68], 
увеличение времени центрального афферентного проведения ССВП 
у больных с СМ связано с повреждением восходящих сенсорных пу-
тей или вызвано компрессией ростральных отделов спинного мозга 
опущенными миндалинами мозжечка. При обследовании больных 
с ювенильным идиопатическим сколиозом позвоночника, сочетаю-
щимся с СМ и МК I, рядом исследователей [20, 23, 39, 83] зарегистри-
рованы патологические ССВП.

Имеются публикации с описанием использования АСВП и ССВП на 
стимуляцию срединного нерва у больных с МК и СМ для контроля за 
результатами лечения [14, 15, 27]. Отмечается положительная дина-
мика показателей АСВП у больных с грубо выраженными МК после 
оперативного лечения [12, 46, 71]. Метод ССВП использован рядом 
исследователей для оценки функциональных нарушений в нервной 
системе у больных с СМ до и после операции [9, 48, 49, 53, 58, 80, 81, 
83], а также во время интраоперационного мониторинга ССВП [25, 
48, 49, 51, 52, 57, 58, 76, 81]. T.H. Milhorat и соавт. (1997) [49] про-
водили регистрацию ССВП до, во время и после операции у 32 боль-
ных с СМ. У 18 из 24 больных, у которых до операции выявлены пато-
логические ССВП, после декомпрессии кисты отмечено укорочение 
латентных периодов и повышений амплитуд пика N20. В то же вре-
мя, по данным B. Jabbari и соавт. (1990) [39], у большинства больных 
с СМ после операции показатели ССВП не изменились. S. Nagahiro 
и соавт. (1986) [53] отметили улучшение показателей ССВП на сти-
муляцию срединного и большеберцового нервов лишь у 2 (33,3%) 
из 6 оперированных больных с СМ. Л.В. Парамонов и соавт. (1988) 
[9] отметили улучшение показателей ССВП после операции только 
у 1 (11,1%) из 9 больных с СМ, у остальных показатели были без из-
менений или отмечалось ухудшение. По данным W. Wagner и соавт. 
(1995) [80], у больных с СМ после операции изменения ССВП реги-
стрировались чаще (60,0%) в сравнении с клиническим улучшени-
ем (27,0%). Авторы пришли к заключению, что ССВП на стимуляцию 
срединного нерва является более чувствительным методом в опреде-
лении послеоперационных сдвигов в сравнении со стандартным кли-
ническим осмотром.

Таким образом, исследование АСВП и ССВП позволяет не только 
определить выраженность и локализацию поражения нервной систе-
мы, но и лучше понять патогенез неврологических симптомов у па-
циентов с МК и сопутствующими аномалиями, что немаловажно для 
улучшения диагностики и определения тактики ведения и лечения 
этих больных.
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Krupina N.E., Patyukov S.V., Feoktistov D.B.
EVOKED POTENTIALS IN THE CHIARI 

MALFORMATION DIAGNOSIS (LITERARY 
REVIEW)

Abstract. Literary review contains data concerning application of the 
auditory brainstem potentials and short-latency somatosensory evoked 
potentials on median nerve stimulation in patients with Chiari malfor-
mation, syringomyelia and concomitant anomalies. The value of these 
methods in studing of the functional abnormalities in acustic and so-
matosensory systems in comparison with clinical manifestation and in 
control of the neurosurgery treatment is discussed. 
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