
Научно-практический журнал

Том 7 • № 3 • 2015

Основан в феврале 2009 года

Учредитель 
Северо-Западный государственный медицинский университет  

им. И.И. Мечникова

Cанкт-Петербург

2015

ВЕСТНИК 

СЕВЕРО-ЗАПАДНОГО  
ГОСУДАРСТВЕННОГО  

МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА  
ИМ. И.И. МЕЧНИКОВА

HERALD 
of the Northwestern State  

Medical University named after I.I. Mechnikov



АДРЕС РЕДАКЦИИ

191015, Санкт-Петербург, Кирочная ул., 41.
Телефоны: 273-93-98 Факс: 273-93-98  E-mail: vestnik@spbmapo.ru

Архив журнала «Вестник СЗГМУ им. И.И. Мечникова» в сети Интернет (www.elibrary.ru., spbmapo.ru).
Компьютерная верстка: Гнездилова А.В.

Подписано в печать  16.06.2015  Формат 60х84/8. Объем 16,5 п.л.  
Тираж 500 экз. Печать офсетная. Заказ №00000

Отпечатано в соответствии с представленным оригинал-макетом в типографии

E D I T O R I A L  B O A R D

EDITOR-IN-CHIEF
V.I. Mazurov. Honoured Science Worker member of 
Academy of Sciences, professor, doctor of medicine

VICE-EDITOR-IN-CHIEF 
V.I. Simanenkov (professor, doctor of medicine)

EDITORIAL BOARD

L.A. Alikbayeva (professor, doctor of medicine)
N.I. Glushkov (professor, doctor of medicine)
V.P. Zemlyanoy (professor, doctor of medicine)
O.Yu. Kouznetzova (professor, doctor of medicine)
A.M. Lila (professor, doctor of medicine)
S.V. Lobzin (professor, doctor of medicine)
Yu.V. Lobzin (professor, doctor of medicine)
V.P. Medvedev (professor, doctor of medicine)
E.S. Mishin (professor, doctor of medicine)
V.I. Novikov (professor, doctor of medicine)
S.L. Plavinsky (professor, doctor of medicine)
F.P. Romanyuk (professor, doctor of medicine)
M.M. Safronova (professor, doctor of medicine)
S.A. Sayganov (doctor of medicine)
S.V. Stolov (executive secretary, doctor of medicine)
E.E. Topouzov (professor, doctor of medicine)
A.I. Tyukavin (professor, doctor of medicine)
V.N. Filatov (professor, doctor of medicine)
S.B. Shustov (professor, doctor of medicine)

E d i t o r i a l  s t a f f
Chairman  

O.G. Hourzilava (professor, doctor of medicine)

Editorial  staff
N.M. Anitchkov (St. Petersburg)
S.F. Bagnenko (St. Petersburg)
A.G. Baindurashvili (St. Petersburg)
A.Yu. Baranovsky (St. Petersburg)
N.N. Klimko (St. Petersburg)
V.A. Kozlov (St. Petersburg)
I.V. Mayev (Moscow)
E.L. Nasonov (Moscow)
V.A. Neverov (St. Petersburg)
M.M. Odinak (St. Petersburg)
V.G. Radchenko (St. Petersburg)
S.A. Simbirtsev (St. Petersburg)
V.N. Smirnov (St. Petersburg)
G.B. Fedoseyev (St. Petersburg)
I.S. Freidlin (St. Petersburg)
E.V. Shlyachto (St. Petersburg)
Р. Scherpereel (France)
Y. Yamashita (Japan)

ISSN 2075-8839            Индекс издания 66021

Федеральная служба по надзору в сфере связи, информационных технологий
и массовых коммуникаций (Роскомнадзор) ПИ № ФС77-48465  

Журнал включен в перечень российских рецензируемых научных журналов, в которых должны быть опубликованы 
основные научные результаты диссертаций на соискание ученых степеней доктора и кандидата наук

Журнал включен в Российский индекс научного цитирования www.elibrary.ru

Р Е Д А К Ц И О Н Н А Я  К О Л Л Е Г И Я

ГЛАвНый РЕДАКтОР
В.И. Мазуров (засл. деят. науки РФ, академик РАН, 

профессор, д-р мед. наук)

ЗАМЕСтИтЕЛЬ ГЛАвНОГО РЕДАКтОРА
В.И. Симаненков (д-р мед. наук, проф.)

ЧЛЕНы РЕДАКЦИОННОй КОЛЛЕГИИ

Л.А. Аликбаева (д-р мед. наук, проф.)
Н.И. Глушков (д-р мед. наук, проф.)
В.П. Земляной (д-р мед. наук, проф.)
О.Ю. Кузнецова (д-р мед. наук, проф.)
А.М. Лила (д-р мед. наук, проф.)
С.В. Лобзин (д-р мед. наук, проф.)
Ю.В. Лобзин (д-р мед. наук, проф.)
В.П. Медведев (д-р мед. наук, проф.) 
Е.С. Мишин (д-р мед. наук, проф.)
В.И. Новиков (д-р мед. наук, проф.)
С.Л. Плавинский (д-р мед. наук, проф.)
Ф.П. Романюк (д-р мед. наук, проф.) 
М.М. Сафронова (д-р мед. наук, проф.)
С.А. Сайганов (д-р. мед. наук)
С.В. Столов (отв. секретарь, д-р мед. наук) 
Э.Э. Топузов (д-р мед. наук, проф.)
А.И. Тюкавин  (д-р мед. наук, проф.)
В.Н. Филатов (д-р мед. наук, проф.)
С.Б. Шустов (д-р мед. наук, проф.)

Р е д а к ц и о н н ы й  с о в е т
Председатель совета

О.Г. Хурцилава (д-р мед. наук)

Члены совета
Н.М. Аничков (Санкт-Петербург)
С.Ф. Багненко (Санкт-Петербург)
А.Г. Баиндурашвили (Санкт-Петербург)
A.Ю. Барановский (Санкт-Петербург)
Н.Н. Климко (Санкт-Петербург)
B.А. Козлов (Санкт-Петербург)
И.В. Маев (Москва)
Е.Л. Насонов (Москва)
В.А. Неверов (Санкт-Петербург)
М.М. Одинак (Санкт-Петербург)
В.Г. Радченко (Санкт-Петербург)
С.А. Симбирцев (Санкт-Петербург)
В.Н. Смирнов (Санкт-Петербург)
Г.Б. Федосеев (Санкт-Петербург)
И.С. Фрейдлин (Санкт-Петербург)
Е.В. Шляхто (Санкт-Петербург)
Ф. Шерперель (Франция)
Ю. Ямашита (Япония)



С О Д Е Р Ж А Н И Е

ОРИГИНАЛЬНыЕ ИССЛЕДОвАНИЯ

Щугарева Л.М., Иова А.С., Крюков Е. Ю., Сотников С.А.

ПУТИ СОВЕРШЕНСТВОВАНИЯ НЕЙРОДИАГНОСТИЧЕСКОЙ ТАКТИКИ  
ПРИ ВНУТРИЖЕЛУДОЧКОВЫХ КРОВОИЗЛИЯНИЯХ ТЯЖЕЛОЙ СТЕПЕНИ  
У НОВОРОЖДЕННЫХ С ОЧЕНЬ НИЗКОЙ И ЭКСТРЕМАЛЬНОЙ МАССОЙ ТЕЛА ...........................7

Зайцев Д.А., Мовчан К.Н., Лишенко В.В., Великоречин А.С. 

ЗНАЧЕНИЕ ТОРАКОСКОПИИ В УЛУЧШЕНИИ РЕЗУЛЬТАТОВ  
ОБСЛЕДОВАНИЯ И ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ, ПОДВЕРГШИХСЯ  
ТРАВМЕ ГРУДНОЙ КЛЕТКИ  ........................................................................................................................................... 12

Новокшонов К. Ю., Федотов Ю.Н., Карелина Ю.В., Придвижкина Т.С., Черников Р.А., Слепцов И.В.,  
Кислый П.Н., Тимофеева Н.И., Чинчук И.К., Успенская А.А., Семенов А.А., Макарьин В.А., Федоров Е.А., 
Малюгов Ю.Н., Бубнов А.Н., Никулин М.О.

ХИРУРГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ У БОЛЬНЫХ, 
ОПЕРИРОВАННЫХ ПО ПОВОДУ ВТОРИЧНОГО ГИПЕРПАРАТИРЕОЗА ............................................ 23

Чистяков Д.Б., Мовчан К.Н., Ященко А.С.

ИНТЕНСИВНОСТЬ ФОРМИРОВАНИЯ СПАЕЧНОГО ПРОЦЕССА  
ПРИ ИНТРААБДОМИНАЛЬНОМ УКРЕПЛЕНИИ БРЮШНОЙ СТЕНКИ  
В ЭКСПЕРИМЕНТЕ СИНТЕТИЧЕСКИМИ СЕТЧАТЫМИ ИМПЛАНТАТАМИ, 
ОТЛИЧАЮЩИМИСЯ ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКОЙ ОСНОВОЙ СТРОЕНИЯ ........................................... 29

Громова В.А., Ворохобина Н.В., Малыгина О.Ф., Кузнецова А.В.

ВЛИЯНИЕ НИЗКОДОЗИРОВАННЫХ ЭСТРОГЕН-ГЕСТАГЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ  
НА ПОКАЗАТЕЛИ МИНЕРАЛЬНОЙ ПЛОТНОСТИ КОСТНОЙ ТКАНИ У ЖЕНЩИН 
ПОСТМЕНОПАУЗАЛЬНОГО ПЕРИОДА С ДИФФУЗНО-УЗЛОВЫМ НЕТОКСИЧЕСКИМ 
ЗОБОМ И АУТОИММУННЫМ ТИРЕОИДИТОМ ................................................................................................ 38

Юркин А.К., Максимов А.Г., Щеголев А.В., Юркина Е.А. 

НЕКОТОРЫЕ ОСОБЕННОСТИ РАЗВИТИЯ УРГЕНТНЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ  
ПОСЛЕ ХИМИОТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ СО ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМИ ЛИМФОМАМИ ................ 44

Беляев А.Е., Мироненко А.Н., Платонов С.М.

ВЛИЯНИЕ РАЗЛИЧНЫХ ТИПОВ ЛЕЙКОЦИТАРНЫХ ФИЛЬТРОВ  
НА ЭРИТРОЦИТНЫЕ КОМПОНЕНТЫ ДОНОРСКОЙ КРОВИ  
ПРИ ИХ ЛЕЙКОДЕПЛЕЦИИ НА ЭТАПЕ ПРОИЗВОДСТВА ........................................................................... 49

Вишневский К.А., Беляев А.Е., Мироненко А.Н. 

ПРИМЕНЕНИЕ МЕТОДА НАКОЖНОЙ БИЛАТЕРАЛЬНОЙ ЭЛЕКТРОСТИМУЛЯЦИИ 
МЫШЦ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ С ЦЕЛЬЮ ПРЕДОТВРАЩЕНИЯ ИНТРАДИАЛИЗНОЙ 
ГИПОТОНИИ И ПОВЫШЕНИЯ ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРОЦЕДУР ГЕМОДИАЛИЗА ...................... 54

Афлитонов М.А., Парцерняк С.А., Мироненко А.Н., Парцерняк А.С., Топанова А.А.

МЕТАБОЛИЗМ МЕЛАТОНИНА ПРИ ПОЛИМОРБИДНОЙ  
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ ПАТОЛОГИИ С ТРЕВОЖНО-ДЕПРЕССИВНЫМИ 
РАССТРОЙСТВАМИ У МУЖЧИН МОЛОДОГО И СРЕДНЕГО ВОЗРАСТА ............................................. 60

вОПРОСы ЗДРАвООхРАНЕНИЯ

Хурцилава О.Г., Лучкевич В.С., Авдеева М.В., Логунов Д.Л. 

ОБЕСПЕЧЕННОСТЬ НАСЕЛЕНИЯ ВРАЧАМИ ПЕРВИЧНОГО ЗВЕНА  
ЗДРАВООХРАНЕНИЯ: ФАКТЫ, ТЕНДЕНЦИИ И ПРОГНОЗЫ ...................................................................... 66

вОПРОСы ЛЕЧЕНИЯ

Печерский А.В., Печерский В.И., Шпиленя Е.С., Газиев А.Х., Семиглазов В.Ф. 

РУБЦЕВАНИЕ И РЕГЕНЕРАЦИЯ .................................................................................................................................... 73



ЛЕКЦИЯ

Прашнова М.К., Райхельсон К.Л., Харитонов А.Г., Барановский А.Ю. 

ПЕЧЕНОЧНАЯ ОСТЕОДИСТРОФИЯ  ПРИ АУТОИММУННЫХ  
ЗАБОЛЕВАНИЯХ ПЕЧЕНИ (ЛЕКЦИЯ) ...................................................................................................................... 83

КЛИНИЧЕСКИй СЛУЧАй

Земляной В.П., Сигуа Б.В., Никифоренко А.В., Котков П.А. 

ОСОБЕННОСТИ ДИАГНОСТИКИ И ПРОТЕЗИРОВАНИЯ КРУПНОЙ ЛЕВОСТОРОННЕЙ 
ПОСТТРАВМАТИЧЕСКОЙ ДИАФРАГМАЛЬНОЙ ГРЫЖИ (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)  ............ 93

Ковальчук Е.Ю., Рысев А.В. 

ПОСТИНФАРКТНЫЙ РАЗРЫВ СЕРДЦА ................................................................................................................... 97

Косачев В.Д., Лобзин С.В., Алексеева Т.М., Крейс О.А. 

КЛИНИКО-НЕВРОЛОГИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ДИАГНОСТИКИ МИАСТЕНИИ .............................102

Синицына Ю.В. , Котова С.М. , Точилов В.А. 

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ДЕПРЕССИИ ПРИ ГИПОТИРЕОЗЕ ..................................................................108

Соловьева С.Л., Ружинских А.Г. 

ВЗАИМОСВЯЗИ КЛИНИЧЕСКИХ И СОЦИАЛЬНО-ПСИХОЛОГИЧЕСКИХ  
ХАРАКТЕРИСТИК ВРАЖДЕБНОСТИ И АГРЕССИВНОСТИ У БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ .........113

ОБЗОР

М.А. Беляева1, С.А. Бобров1, С.В. Лапин2

КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ВЗАИМОСВЯЗИ ПРИ ПРИВЫЧНОМ 
НЕВЫНАШИВАНИИ БЕРЕМЕННОСТИ И МЕТОДЫ ИХ КОРРЕКЦИИ (ОБЗОР) ...........................118

ПРАвИЛА ДЛЯ АвтОРОв  .....................................................................................................................................................124



C O N T E N T S
ORIGINAL ARTICLES

Schugareva L.M., Iova A.S., Kryukov E.Y., Sotnikov S.A.

IMPROVED NEUROLOGICAL ASSESSMENT OF SEVERE INTRAVENTRICULAR  
HEMORRHAGE IN NEWBORNS WITH VERY LOW AND EXTREMELY BIRTH WEIGHT  ...................11

 Zaycev D.A., Movchan K.N., Lishenko V.V., Velikorechin A.S. 

THE VALUE OF THORACOSCOPY IN IMPROVING THE RESULTS  
OF EXAMINATION AND TREATMENT OF PATIENTS UNDERGOING  
CHEST TRAUMA .......................................................................................................................................................................22

Novokshonov K.Yu., Fedotov Y.N., Karelin V.Y., Pridvizhkin T.S., Chernikov R.A., Sleptsov V.I., Sour P.N.,  
Timofeeva N.And., Sinchuk I.K., Uspensky A.A. , Semenov A.A. , Makarin V.A., Fedorov E.A., Malugov J.N.,  
Bubnov A.N., Nikulin M.O. 

SURGICAL ANATOMY OF PARATHYROID GLANDS IN PATIENTS WITH SECONDARY 
HYPERPARATHYROIDISM ..................................................................................................................................................28

Chistyakov D.B., Movchan K.N., Yaschеnko A.С.

THE INTENSITY OF THE FORMATION OF ADHESIONS IN THE PROCESS  
OF INRA-POMINALNOM STRENGTHENING OF THE ABDOMINAL WALL IN THE EXPERIMENT 
SYN-THETIC MESH IMPLANTS, DIFFERENT PHYSICAL-TO-CHEMICAL BASIS  
OF THE STRUCTURE ..............................................................................................................................................................37

Gromova V.A., Vorokhobina N.V., Malygina O.F., Kuznetsova A.V.

BONE DENSITY PARAMETERS CHANGING IN POSTMENOPAUSAL WOMEN WITH DIFFUSE 
SITES NONTOXIC GOITER AND AUTOIMMUNE THYROIDITIS IN TREATMENT  
LOW-DOSE ESTROGEN-PROGESTOGENS MEDICATION ...................................................................................43

Yurkin A.K., Maximov А.G., Shegolev A.V., Yurkina E.A. 

SOME FEATURES OF THE DEVELOPMENT OF URGENT COMPLICATIONS  
AFTER CHEMOTHERAPY IN PATIENTS WITH MALIGNANT LYMPHOMA  ..............................................48

Belyaev A.E., Mironenko A.N., Platonov S.M.

EFFECT OF DIFFERENT TYPES OF LEUKOCYTE FILTERS  
ON ERYTHROCYTE DONOR BLOOD PRODUCTS AT THEY PRODUCTION  
STAGE LEUKODEPLETION ..................................................................................................................................................53

Vishnevskii K.A., Belyaev A.E., Mironenko А.N. 

THE BILATERAL EPICUTANEOUS ELECTROSTIMULATION OF THE LOWER  
LIMB MUSCLES CONTRIBUTES TO INTRADIALYTIC HYPOTENSION PREVENTION  
AND HEMODIALYSIS EFFICIENCY IMPROVEMENT ............................................................................................59

Aflitonov M.A., Partsernyak S.A., Mironenko A.N., Partsernyak A.S., Topanova A.A.

MELATONIN EXCHANGE AT MULTIMORBID CARDIOVASCULAR PATHOLOGY  
WITH ANXIETY AND DEPRESSIVE DISORDERS IN YOUNG AND MIDDLE-AGED MEN ....................65

PuBLIC HEALTH ORGANIzATION

Hurtsilava O.G., Luchkevich V.S., Avdeeva M.V., Logunov D.L. 

PROVIDING THE POPULATION WITH PRIMARY CARE PHYSICIANS:  
FACTS, TRENDS AND PROGNOSIS  ..................................................................................................................................71

HEALTH CARE

Pechersky A.V., Pechersky V.I., Shpilenya E.S., Gaziev A.H., Semiglazov V.F. 

CICATRIZATION AND REGENERATION  ...................................................................................................................... 82

LECTuRES

Prashnova M., Raikhelson K., Kharitonov A., Baranovskiy A. 

HEPATIC OSTEODYSTROPHY IN AUTOIMMUNE LIVER DISEASES ............................................................92



CASE REPORT

Zemlyanoy V.P., Sigua B.V., Nikiforenko A.V., Kotkov P.A. 

FEATURES OF DIAGNOSTICS AND PLASTY OF LARGE LEFT-SIDED POSTTRAUMATIC 
DIAPHRAGMATIC HERNIA .................................................................................................................................................95

Kovalchuk E., Rysev А. 

POST-INFARCTION CARDIAC RUPTURE.................................................................................................................. 101

Kosachev V.D., Lobzin S.V., Alekseeva T.M., Kreis O.A. 

CLINICAL AND NEUROLOGICAL CRITERIA FOR THE DIAGNOSIS  
OF MYASTHENIA GRAVIS  ................................................................................................................................................ 107

Sinitsina Y.V., Kotova S.M., Tochilov V.A.

PREVALENCE OF DEPRESSION IN PATIONTS WITH HYPOTHYROIDISM ............................................. 112

Solovjeva S.L., Ruzhinskikh A.G. 

THE RELATIONSHIP OF CLINICAL AND SOCIO-PSYCHOLOGICAL CHARACTERISTICS  
OF HOSTILITY AND AGGRESSION IN PATIENTS WITH PSORIASIS........................................................... 117

REVIEW

M. A. Belyaeva, S.A. Bobrov, S.V. Lapin

CLINICAL AND IMMUNOLOGICAL INTERACTIONS IN THE RECURRENT MISCARRIAGE  
AND THEIR CORRECTION METHODS ........................................................................................................................123

INSTRuCTION TO AuTOR ...................................................................................................................................................... 124



7Том 7 № 3 2015

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

введение
В течение последнего десятилетия возмож-

ности выхаживания новорожденных маловес-
ных и недоношенных детей в странах с развитой 
экономикой кардинально изменились [1, 2, 3]. 
В Европе средний показатель летальности сре-
ди детей с ЭНМТ уменьшился с 55% до 22,5%, 
а среди новорожденных с очень низкой массой 
тела (ОНМТ) при рождении – с 40,7% до 9,2% 
[4, 5, 6]. В Санкт-Петербурге достигнуты высо-
кие результаты при выхаживании маловесных 
младенцев и детей с экстремальной незрело-
стью: выживаемость детей с ЭНМТ достигает 
87%, описаны единичные случаи выхаживания 
младенцев сроком менее 25 недель гестацион-
ного возраста [7]. Вместе с тем, наряду с ростом 
числа недоношенных новорожденных, пережив-
ших критические состояния, ежегодно увеличи-
вается количество детей-инвалидов [8, 9, 10]. 
По данным литературы, у 5–22% детей, рожден-
ных весом менее 1000 г., в возрасте 7–9 лет вы-
являют задержку развития и поведенческие на-
рушения, у 27–71% детей в возрасте 12–14 лет 
выявляют речевые нарушения и ограничения в 
двигательной сфере [1, 6, 8, 9, 10, 11]. 

Цель исследования: разработать оптималь-
ный клинико-диагностический алгоритм в вы-
боре тактики лечения тяжелых форм внутриже-

лудочковых кровоизлияний у новорожденных, 
рожденных с критической незрелостью. 

Материал и методы
Клинические методы оценки: неврологиче-

ский осмотр, педиатрическая шкала комы Глазго/
Санкт-Петербург (Иова А.С., соавт. 1999) [7, 12]. 
Интраскопические методы диагностики: ульра-
сонография (УС), компьютерная томография 
(КТ), магнитнорезонансная томография (МРТ). 
При проведении УС использовали портативные 
(Pie Medical Scanner 100 (Нидерланды) и DC-
6600 Mindray Ultrasound (Китай) и экспертные 
«Aloka SSD-1100» (Япония), Acuson «ASPEN» 
(США), «HDI-PHILIPS» (Голландия), «Toshiba 
Xario» (Япония) ультразвуковые аппараты. Для 
верификации выявленных на УС изменений ис-
пользованы результаты аутопсии, КТ, МРТ. Ме-
тоды статистики. Применяли описательную ста-
тистику (определение средней арифметической 
величины с вычислением стандартной ошибки 
средней величины) и математическую статистику 
(t-критерий Стьюдента и критерий Манна-Уит-
ни). Статистические решения при анализе дан-
ных принимали на 5%-ном уровне значимости. 

Результаты и их обсуждение 
За период 2005–2010 гг. в больнице получи-

ли лечение 1150 новорожденных с очень низкой 

УДК 616.124-053.31-07:616.89

ПУтИ СОвЕРШЕНСтвОвАНИЯ НЕйРОДИАГНОСтИЧЕСКОй тАКтИКИ  
ПРИ вНУтРИЖЕЛУДОЧКОвых КРОвОИЗЛИЯНИЯх тЯЖЕЛОй СтЕПЕНИ  

У НОвОРОЖДЕННых С ОЧЕНЬ НИЗКОй И ЭКСтРЕМАЛЬНОй МАССОй тЕЛА
Щугарева Л.М., Иова А.С., Крюков Е. Ю., Сотников С.А.

Северо-Западный государственный медицинский университет имени И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Неврологические исходы при внутрижелудочковых кровоизлияниях тяжелой степени у но-
ворожденных с экстремальной недоношенностью определяются коррегируемыми и некорре-
гируемыми факторами риска. Целью исследования была разработка оптимального клинико-
диагностического алгоритма в выборе тактики лечения тяжелых форм внутрижелудочковых 
кровоизлияний у новорожденных, рожденных с критической незрелостью.За период 2005–2010 
гг. в больнице получили лечение 1150 новорожденных с очень низкой массой тела (ОНМТ) и 
экстремально низкой массой тела (ЭНМТ). Использовались клинические методы оценки: не-
врологический осмотр, педиатрическая шкала комы Глазго/Санкт-Петербург (Иова А.С., соавт. 
1999). Интраскопические методы диагностики: ульрасонография (УС), компьютерная томогра-
фия (КТ), магнитнорезонансная томография (МРТ).

 Показаны пути улучшения нейродиагностической тактики в зависимости от факторов риска 
и динамической клинико-сонографической оценки неврологического состояния. Применение 
субгалеального дренирования при постгеморрагической вентрикулодилятации улучшает ранние 
неврологические исходы у детей. 

Ключевые слова: новорожденный, экстремальная недоношенность, внутрижелудочковые 
кровоизлияния, субгалельное дренирование, ранние неврологические исходы.
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Таким образом, отражая общие тенденции 
в неонатологии, количество новорожденных с 
экстремальной незрелостью, в среднем, ежегод-
но увеличивается на 11,0%. Частота развития 
неонатальных ВЖК у новорожденных с экстре-
мальной недоношенностью составила 27,8%, что 
согласуется с данными о средней частоте разви-
тия ВЖК в этой категории больных [3, 10, 14]. 

Критериями включения в группу были кри-
тическая недоношенность (25–32 недели геста-
ции) и развитие внутрижелудочкового крово-
излияния (ВЖК) II и III степени по МКБ-10. 
Общая характеристика детей группы: n=125; 
возраст от 1 до 28 дня жизни (средний возраст 
3,3±1,2 сутки; ДИ 3,01±3,3,5). Средний гестаци-
онный возраст детей – 28±1,2 недель, средний 
вес при рождении – 1054±28,4 г., средняя оцен-
ка по Апгар при рождении – 4,2±0,5/6,6±0,4 
баллов. По исходу заболевания группа разделе-
на на группу А – выживших новорожденных 82 
(65,6%) и группу – умерших новорожденных 43 
(34,4%). ВЖК II степени выявлено у 77 (61,6%) 
детей, ВЖК III степени – 48 (38,4%) детей. Про-
анализированы основные факторы, определяю-
щие выживание младенцев с тяжелыми неона-
тальными ВЖК (рис. 2).

массой тела (ОНМТ) и экстремально низкой 
массой тела (ЭНМТ) (рис. 1).

На рисунке 2 показано, что чаще выживали 
дети с массой тела более 1000 г. 

Определены основные факторы риска раз-
вития ВЖК: возраст 1–4 сутки жизни (р<0,01), 
низкая масса тела при рождении (р<0,001), тя-
жесть состояния по Апгар<7 баллов (χ2=54,7, 
р<0,001), позднее введение сурфактанта 
(p<0,001) и экстренное хирургическое вмеша-
тельство (p<0,001). Агрессивные формы рети-
нопатии в сочетании с тяжелым поражением го-
ловного мозга выявлены у 84 (67,2%) детей, что 
характеризует частоту сочетанного поражения 
ЦНС и органов зрения (p<0,001). У 101 (81,6%) 
детей развился респираторный дистресс-син-
дром, поэтому с рождения они получали искус-
ственную вентиляцию легких. Распределение 
новорожденных по сроку развития ВЖК пока-
зано на рис. 3.

Рис. 1. Динамика поступления новорожденных  
с экстремальной недоношенностью  

за период 2005–2010 гг.

Рис. 2. Распределение новорожденных по весу

Рис. 3. Распределение новорожденных по сроку  
развития внутрижелудочкового кровоизлияния  

в IV группе 

Из рис. 3 следует, что наибольший риск раз-
вития тяжелых ВЖК у новорожденных с крити-
ческой незрелостью является возраст 1–4 дней 
жизни, что доказано корреляционной зависимо-
стью (р<0,01). 

Врожденные пороки развития и склонность 
к генерализованным инфекциям у недоношен-
ных новорожденных обуславливают большую 
частоту хирургических вмешательств. Частое 
развитие тяжелых ВЖК при острой хирурги-
ческой патологии усугубляет тяжесть состоя-
ния новорожденных, что подтверждено высо-
кой корреляционной зависимостью (χ2=21,02, 
p<0,001). Острое развитие судорожного син-
дрома (р<0,001), синдрома апное (р<0,01) или 
нарастания синдрома дыхательных расстройств 
(р<0,001) у младенцев с критической незрело-
стью свидетельствуют о вероятном развитии 
перинатального инфаркта, что широко освеще-
но в литературе [3, 14]. Необходимость в меди-
каментозной седации и однообразие основных 
неврологических нарушений при различных 
патологических состояниях у новорожденных с 
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Таким образом, в 52,8% наблюдений этапное 
нейрохирургическое лечение постгеморраги-
ческой гидроцефалии имело хорошие и удов-
летворительные неврологические исходы при 
условии полной санации ЦСЖ и отсутствии 
многоуровневой блокады ликворных путей 
(χ2=11,87, р<0,05). 

критической незрелостью уменьшают значение 
клинических нарушений. В 86,4% случаев тя-
жесть состояния определялась данными ультра-
сонографии (табл. 1).

Таким образом, среди общего числа новорож-
денных с тяжелыми формами ВЖК определено 
24,8% детей с ВЖК II (C, D) и 28,0% больных с 
ВЖК III (B, C). 

Ключевой проблемой лечения тяжелых нео-
натальных ВЖК являются геморрагический син-
дром и синдром окклюзионной гидроцефалии. 
Всего в хирургическом лечении ВЖК нуждалось 
32,0% детей. Нейрохирургическое лечение со-
стояло из 2 этапов: постановки вентрикулосуб-
галеального дренажа (ВСД) до санации ЦСЖ 
или, в случае формирования прогрессирующей 
постгеморрагической гидроцефалии, проведение 
внутрикулоперитонеального шунтирования по-
сле санации ЦСЖ [15]. Средний срок постанов-
ки вентрикулосубгалеального дренажа составил 
15,7±6,6 суток. ВСД позднее 15 дня жизни про-
ведено в 20,0% случаев, что было обусловлено 
тяжелым соматическим состоянием или други-
ми оперативными вмешательствами, проводи-
мыми приоритетно по жизненным показаниям. 
Санация ЦСЖ в среднем завершалась к началу 2 
месяца жизни (57,4±14,8 день жизни). 

Степень «остаточной» вентрикуломегалии 
(ВМ) отражает тяжесть поражения белого ве-

щества мозговой паренхимы, что в дальнейшем 
определяет выраженность когнитивного и/или 
двигательного дефицита у ребенка и опублико-
вано в работах других авторов [7, 14]. Среди вы-
живших, легкая ВМ (ШБЖ 16–17 мм) выявле-
на в 13,6% наблюдений, умеренная ВМ (ШБЖ 
18–22 мм) – в 52,8% случаев, грубая ВМ (ШБЖ 
более 23 мм) – в 21,6% наблюдений (рис. 4). 

Таблица 1
Распределение новорожденных по тяжести внутрижелудочкового  

кровоизлияния по результатам ультрасонографии

Степень 
ВЖК

МКБ-10
Массивность кровоизлияния

Кол-во

Абс. ч. %

II

А
В желудочках головного мозга свертки крови, частично его 
заполняющие, и/или жидкая кровь (желудочки не расширены) 

19 15,2

В
Свертки крови заполняют весь боковой желудочек (желудочки) 
головного мозга (желудочки не расширены) 

27 21,6

С
Свертки крови туго заполняют боковой желудочек (желудочки 
расширены незначительно – до 20 мм) 

18 14,4

D
Свертки крови туго заполняют боковой желудочек (желудочки)  
и значительно расширяют его (более 20 мм)

13 10,4

III

А
Сверток крови в желудочке и в паренхиме (размеры внутримозгового 
фрагмента до 20 мм)

13 10,4

В
Сверток крови в желудочке и в паренхиме (размеры внутримозгового 
фрагмента 20–30 мм)

23 18,4

С
Сверток крови в желудочке и в паренхиме (размеры внутримозгового 
фрагмента более 30 мм)

12 9,6

Всего 125 100,0

Рис. 4. Распределение детей по раннему 
неврологическому исходу
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Всего в группе умерло 43 детей, что составило 
34,4%. Это соответствует средним показателям 
летальности среди новорожденных с экстремаль-
ной недоношенностью в специализированных 
клиниках Европы [9, 13]. Общая характеристи-
ка умерших детей: средний вес – 1032,6±43,6 г., 
средний возраст на момент наступления леталь-
ного исхода – 24,8±12,7 суток. Определена корре-
ляционная связьнаступления летального исхода 
от проведения экстренных экстракраниальных 
хирургических вмешательств (χ2=18,54, p<0,05). 
Наибольшая зависимость зафиксирована между 
наступлением летального исхода и развитием ге-
нерализованной инфекции (χ2=99,31 р<0,001), а 
также у младенцев с многоуровневой окклюзей 
ликворных путей (χ2=11,87, р<0,05). Основные 
причины наступления летального исхода пока-
заны в таблице 2.

Таблица 2
Основные причины наступления  

летального исхода

Нозология
Количество

Абс. ч. %

Генерализованная инфекция 15 34,9

Врожденный порок развития 11 25,6

Внутрижелудочковое 
кровоизлияние

6 14,0

Незрелость 6 14,0

Асфиксия 5 11,6

Всего 43 100,0

Из таблицы 2 следует, что у 14,0% детей смерть 
была обусловлена изолированным ВЖК, у 86,0% 
младенцев выявлено сочетание факторов танато-
генеза. С этими результатами согласуются данные, 
полученные другими исследователями [7, 14].

выводы
К корригируемым факторам риска развития 

тяжелых неонатальных внутрижелудочковых 
кровоизлияний у новорожденных с экстре-
мальной недоношенностью относят возраст 1–4 
сутки жизни (р<0,01), оценка по Апгар менее 
7 баллов (χ2=54,7, р<0,001), позднее введение 
сурфактанта (p<0,001) и проведение экстренно-
го хирургического вмешательства (p<0,001).

Основными некорригируемыми факторами 
риска развития тяжелых форм внутрижелудоч-
ковых кровоизлияний у младенцев с экстре-
мальной недоношенностью являются низкая 

масса тела (р<0,001), мужской пол ребенка и 
многоплодная беременность (р<0,001).

Острое развитие судорожного синдрома, 
синдрома апное и/или нарастание синдрома ды-
хательных расстройств у младенцев с критиче-
ской незрелостью свидетельствуют о вероятном 
развитии внутрижелудочкового кровоизлияния 
(р<0,001).

Постановка вентрикулосубгалеального дре-
нажа новорожденным с экстремально низкой 
и очень низкой массой тела в первые 15,7±6,6 
суток от начала развития внутрижелудочкового 
кровоизлияния уменьшает степень остаточной 
вентрикуломегалии (p<0,001).

Ранняя диагностика тяжелых неонатальных 
кровоизлияний у новорожденных с критиче-
ской незрелостью и выбор необходимой лечеб-
ной тактики способствуют наступлению хоро-
ших и удовлетворительных неврологических 
исходов в 52,8% наблюдений (χ2=19,6 р<0,01).
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Neurological outcomes in severe intraventricular hemorrhage in infants with very prematurity de-
termined by correctable and uncorrectable factors of bleeding. The aim of the study was to develop an 
optimal clinical diagnostic algorithm in selection of treatment of severe intraventricular hemorrhage in 
infants born with critical immaturity. During the period 2005-2010. He received treatment at the hospi-
tal in 1150 infants with very low birth weight (VLBW), and extremely low birth weight (ELBW). We 
used clinical methods of evaluation: neurological examination, pediatric Glasgow Coma Scale / Saint 
Petersburg (Iova A.S. et al., 1999). Diagnostic methods: ulrasonografiya (US), computed tomography 
(CT), magnetic resonance imaging (MRI).

Ways of improving diagnostic tactics depending on the risk factors and the dynamic clinical and 
ultrasonographic evaluation. Adoption subgaleal drainage when post-hemorrhagic ventriculodilatation 
improves early neurological outcomes in children.
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введение
Проблемы оказания хирургической по-

мощи пациентам с заболеваниями и повреж-
дениями органов грудной клетки (ОГК) 
сохраняются [1]. Даже при оснащенности ста-
ционаров современным лечебно-диагностиче-
ским оборудованием оно часто не эксплуати-
руется в круглосуточном режиме, а в составе 
дежурной бригады обычно не предусмотрена 
работа торакального хирурга [2]. В этих случа-
ях ответственность за оказание медицинской 
помощи (МП) пациентам с патологией ОГК 
возлагается на хирургов общего профиля, ко-
торые в таких случаях часто основываются су-

губо на личном опыте, не используя возмож-
ности современных методов обследования и 
лечения больных и пострадавших [1, 3]. Так, 
в частности, происходит в отношении видео-
торакоскопии (ВТС), выполнение которой, 
нередко необоснованно, ассоциируется с осу-
ществлением крайне сложной и травматичной 
торакотомией, проводимой под наркозом [4]. 
Предметом научных дискуссий остаются по-
казания/противопоказания к торакоскопии 
(ТС) и оптимальные сроки для ее выполнения 
[3, 5, 6]. Единых алгоритмов действий специ-
алистов при необходимости осуществлять ТС 
также пока нет. Поэтому изучение особен-

УДК: 616.712-001.1-072

ЗНАЧЕНИЕ тОРАКОСКОПИИ в УЛУЧШЕНИИ РЕЗУЛЬтАтОв  
ОБСЛЕДОвАНИЯ И ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНтОв, ПОДвЕРГШИхСЯ  

тРАвМЕ ГРУДНОй КЛЕтКИ 
Д.А. Зайцев 1, К.Н. Мовчан 1,2, В.В. Лишенко 1, А.С. Великоречин 2

1 Северо-Западный государственный университет имени И.И. Мечникова, Санкт-Петербург, Россия 
2 Медицинский информационно-аналитический центр, Санкт-Петербург, Россия

В данной работе описывается система лечебно-диагностических мероприятий у пострадавших 
с травмой груди различного характера. В основу системы вошло применение первичной торако-
скопии под местным обезболиванием во время выполнения дренирования плевральной полости и 
целесообразность построения лечебно-диагностической помощи по синдромальному признаку. 

Целью исследования явилось улучшение результатов обследования и лечения пострадавших с 
травмой груди на основании разработки оптимального лечебно-диагностического алгоритма с ис-
пользованием различных видов торакоскопий. 

Среди клинических наблюдений (330 пациентов) выделены 2 группы: контроля и исследования. 
В группе контроля (175 пострадавших) применялись традиционные методы обследования и лече-
ния, в группе исследования (155 пострадавших) лечебно-диагностическая программа включала в 
себя выполнение различных вариантов торакоскопии. 

Сравнивая результаты и эффективность лечения в двух группах, можно констатировать, что 
лечебно-диагностический алгоритм (с применением первичной торакоскопии во время штатного 
дренирования плевральной полости), использованный у пациентов группы исследования, позволя-
ет сократить количество торакотомий в 2 раза. В группе контроля торакоскопии были выполнены 
напрасно четырем (14,3%) среди 28 пострадавших, а торакотомия трем (9,4%) из 32 пострадавших. 
При выполнении первичной ТС противопоказаний к ее выполнению не было ни в одном случае, что 
позволяет считать ТС необходимым «элементом» при проведении дренирования плевральной по-
лости, в случаях оказания медицинской помощи пациентам с травмой груди. Время, затрачиваемое 
на диагностику, и определение дальнейшей тактики в группе исследования, составило 5 – 10 мин, 
тогда как в группе контроля требовалось от 20 до 60 мин.

Использование комплекса лечебно-диагностических мероприятий оказания круглосуточной не-
отложной хирургической помощи пациентам с травмой груди, поступившим в ЛПУ, где по штату 
не предусмотрено торакальное отделение и дежурный торакальный хирург, себя оправдывает, т.к. 
он основан на обоснованном использовании как традиционных методов обследования больных и 
пострадавших, так и на широком внедрении в клиническую практику инновационных технологий 
лечебно-диагностического процесса (УЗИ плевральной полости и перикарда, рациональном ис-
пользовании торакоскопии при осуществлении дренирования плевральной полости и др.).

Ключевые слова: травма груди, торакоскопия.
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ностей использования ТС в стационарах при 
оказании МП пациентам с повреждениями 
ОГК представляет особый интерес для меди-
цинской науки и практики.

Материалы и методы исследования
Исследование выполнено на основании ана-

лиза данных о 330 пациентах Александровской 
больницы Санкт-Петербурга (клинической базе 
кафедры хирургии им. Н.Д. Монастырского Се-
веро-Западного государственного медицинско-
го университета им. И.И. Мечникова). Все они в 
период с 2007 по 2011 г. госпитализировались в 
данную медицинскую организацию (МО) в свя-
зи с травмой грудной клетки (ГК) различного 
генеза. Среди клинических наблюдений выделе-
ны 2 группы: контроля и исследования. В груп-
пе контроля (175 чел.) применялись традицион-
ные методы обследования и лечения пациентов, 
в группе исследования (155 пострадавших) 
лечебно-диагностическая программа включа-
ла в себя обязательное выполнение различных 
видов ТС. Возраст пострадавших с травмой ГК 
колебался от 18 до 65 лет (в среднем – 37±5,2 
лет). Как в группе контроля, так и группе иссле-
дования большинство пациентов с травмой ГК 
составили мужчины трудоспособного возраста 
(до 60 лет) – 253 (77%), что подчеркивает соци-
альную значимость проблемы (табл.1).

В процессе исследования применялся ряд 
методов: клиническое обследование; лаборатор-
ные методики (клинические, биохимические, 
микроскопические, цитологические, бактерио-
логические); лучевые: рентгенологические ис-
следования (полипозиционная рентгенография 
и рентгеноскопия грудной клетки, мультиспи-

ральная компьютерная томография (МСКТ), 
рентгенография брюшной полости, контраст-
ные исследования – плеврография), ультразву-
ковое исследование (УЗИ) – навигационная со-
нография плевральных полостей, перикарда и 
брюшной полости; морфологические. 

Оценку состояния пациентов проводили по ин-
тегральным шкалам: 1) ASА (американской ассо-
циации анестезиологов) – в плане определения сте-
пени тяжести операционно-анестезиологического 
риска; 2) AIS (Abbreviated Injury Scale) – в плане 
оценки тяжести изолированных повреждений – по 
индексу тяжести травмы (анатомическому пока-
зателю при установленном характере и объеме по-
вреждений); 3) ISS (Injury Severity Score) – в плане 
оценки тяжести сочетанных повреждений. 

В случаях травмы ГК, пострадавшим с пнев-
мо- и гемотораксом традиционно выполнялось 
дренирование плевральной полости – ДПП, 
после чего принималось решение об осущест-
влении торакотомии, которую выполняли при 
продолжающемся внутриплевральном кровоте-
чении, признаках ранения или тампонады серд-
ца и при обоснованном подозрении на его ране-
ние. Эпизодически при традиционном подходе 
выполнялась видеоторакоскопия под наркозом. 
Так делалось при гемотораксе в случаях необ-
ходимости исключения проникающего ранения 
ГК с повреждением внутренних органов, а так-
же при подозрении на продолжающееся крово-
течение в ПП с интенсивностью до 200 мл в час.

В случае множественных переломов ребер без 
реберного клапана традиционно, для снятия бо-
левых явлений при дыхательных экскурсиях ГК 
и восстановлении эффективности дыхания вы-
полнялись межреберные спирт-новокаиновые 

Таблица 1
Распределение пациентов с травмой ГК с учетом гендерных и возрастных особенностей

Возрастные группы

Число пациентов, которым лечение проводилось

Всего
Традиционно С использованием ТС

Мужчин Женщин Мужчин Женщин

От 18 до 25 39 9 29 6 83

От 26 до 35 42 10 36 9 97

От 36 до 45 19 5 25 11 60

От 46 до 55 23 9 18 6 56

От 56 до 65 13 6 11 4 34

Всего мужчин и женщин 136 39 119 36 330

Всего пациентов 175 155 330

Примечание: ТС – торакоскопия.
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блокад. Пострадавшим, у которых по клини-
ческим и рентгенологическим данным опреде-
лялся переднебоковой или боковой реберные 
клапаны, фиксация последнего осуществлялась 
параоссально спицами Киршнера.

Торакоскопия, выполняемая под местным обе-
зболиванием (м/а), рассматривалась основным ин-
новационным лечебно-диагностическим меропри-
ятием при оказании МП пострадавшим с травмой 
ГК. Исследование осуществляли, используя жест-
кий торакоскоп (Германия) с прямой и косой (30 
градусов) оптикой диаметром 8 мм, с световодом 
и осветителем, аспиратором для сбора жидкости, 
набором для торакоцентеза с внутренним диаме-
тром гильзы троакара 5–9 мм. Видеоторакоскопи-
ческие вмешательства под м/а выполняли, исполь-
зуя видеокомплексы отечественного предприятия 
«ЭФА» и немецкой фирмы Karl Storz. При пневмо- 
или гемопневмотораксе ТС под м/а, как правило, 
выполняли в III–IV межреберье по передней под-
мышечной линии, а также в точке, оптимальной 
для безопасного выполнения торакоцентеза при ге-
мотораксе (чаще VII или VIII межреберье, по сред-
ней или задней подмышечной линии). Такой вид 
ТС, обозначаемый как первичная (ориентировоч-
ная), выполнялся при любом ДПП у пострадавших 
с травмой ГК. В этих случаях ПП оказывается уже 
как бы предуготовленной для осмотра. При этом 
ТС является элементом ДПП под м/а. Наиболее 
подходящими для этой цели являются приборы с 
инструментальным каналом, позволяющим аспи-
рировать жидкость из ПП, и непосредственно при 
осмотре плевральной полости собирать кровь для 
реинфузии. По результатам первичной ТС прини-
малось решение о целесообразности выполнения 
ВТС или сразу торакотомии. 

Посредством ТС под м/а оказывается воз-
можным выявить: продолжающееся кровоте-
чение в плевральную полость и его источник, 
повреждения диафрагмы, свернувшийся гемото-
ракс и его объем. Кроме того, ТС также представ-
ляет собой элемент лечения (аспирация жидкой 
части содержимого ПП, диатермокоагуляция по-
верхностных ран легкого и мягких тканей и др.).

При множественных переломах ребер без 
реберного клапана и с самостоятельным дыха-
нием – без ИВЛ, пострадавшим (с целью купи-
рования болевого синдрома и восстановления 
эффективности дыхания) субплеврально уста-
навливался катетер для проводниковой ане-
стезии посредством использования набора для 
эпидуральной анестезии, что позволяло отка-
заться от выполнения многократных пункцион-
ных межреберных блокад.

В случаях формирования реберных клапанов 
у пострадавших, относящихся к группе исследо-
вания, тактика была аналогичной таковой у по-
страдавших контрольной группы – стабилиза-
ция достигалась фиксацией спицами Киршнера.

В ряде случаев ТС завершали оставлением 
гильзы троакара в грудной стенке. При этом 
ДПП осуществлялось через гильзу с помощью 
катетера Фолея, что важно для профилактики 
осложнений перед интубацией трахеи, если воз-
никает необходимость в проведении пациентам 
наркоза при операциях в других областях тела 
(например, трепанации черепа при признаках 
компрессии или дислокации мозга, лапаро-
томии/скопии и др.). Установка гильзы в ПП 
также осуществлялась для динамического на-
блюдения за отделяемым из нее. Этот прием 
позволяет проводить лечебно-диагностические 
мероприятия в режиме «damage – сontrol».

При выявлении во время первичной ТС 
свернувшегося гемоторакса (без признаков 
продолжающегося кровотечения у пострадав-
ших с сочетанной травмой средней и тяжелой 
степени, когда выполнение операции под нар-
козом может только усугубить тяжесть их со-
стояния) после стабилизации состояния паци-
ентов свертки крови удаляли из ПП, применяя 
протеолитические ферментативные препараты 
(террилитин). Завершали ТС дренированием 
ПП двухпросветной трубкой. На законченный 
случай требуется от 2 до 5-кратных сеансов вве-
дения раствора террилитина.

Статистический анализ данных проводили в 
пакете прикладных программ STATISTICA 7.0 
(StatSoft, Inc., 2004). Статистическая обработка 
полученных данных проводилась методом по-
строения вариационных рядов с последующим 
расчетом средней арифметической и среднего 
квадратичного отклонения изучаемого показа-
теля. Достоверность разности средних величин 
определяли по критерию «p». Для получения 
оценки вероятности р использованы непараме-
трические критерии Стьюдента, Фишера. Раз-
личия считали достоверными при p<0,05. 

Результаты и их обсуждение
Почти в половине наблюдений при травме ГК 

констатированы костные повреждения – 159 из 
330 (табл. 2). Пневмоторакс и гемотораксом от-
мечен в 52% и 39% соответственно. Основным ис-
точником пневмоторакса оказывались: ранения 
легкого (19%). Гемоторакс развивался вследствие 
ранений сердца (3%), легкого (19%), повреждений 
сосудов грудной стенки (13%) и диафрагмы (6%).
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В 79% случаев среди пострадавших при трав-
мах ГК верифицированы изолированные по-
вреждения (табл. 3). 

При изолированной травме ГК преобладали 
случаи минимальных степеней анестезиологиче-

ского риска – 1–3. А в наблюдениях сочетанной 
травмы констатировались наивысшие (3–5) степе-
ни возможного неблагополучного исхода (табл. 4).

Как при изолированной, так и при сочетан-
ной травмах ГК преобладали среднетяжелые 
повреждения (табл. 5). 

Таблица 2
Распределение случаев травмы ГК с учетом характера повреждений

Повреждения, сопряженные с
Число наблюдений (%) при которых  

лечение проводилось Всего (%)
Традиционно Инновационно

Пневмотораксом 87 (56) 84 (54) 171 (52)

Повреждением костей 95 (54) 64 (41) 159 (48)

129 (39)Гемотораксом (в т.ч. свернувшимся) 68 (39) 61 (39)

Ранением легкого 34 (19) 29 (19) 63 (19)

Ранением межреберных сосудов 19 (11) 13 (8) 32 (10)

Ушибом легкого 17 (10) 14 (9) 31 (9)

Ранением (разрывом) диафрагмы 8  (5) 11 (7) 19 (6)

Ранением сердца 6  (3) 4 (3) 10 (3)

Повреждение внутрен. грудной артерии 5  (3) 4 (3) 9 (3)

Ушибом сердца 3  (2) 4 (3) 7 (2)

Формированием «реберного клапана» 3  (2) 4 (3) 7 (2)

Напряженной эмфиземой средостения 3  (2) 2 (1) 5 (1)

Всего в группах 433* 381* 814*

Всего 175 (100) 155 (100) 330 (100)

Примечание: * – в 287 наблюдениях верифицированы два и более повреждений.

Таблица 3
Распределение случаев травмы ГК с учетом ее множественности

Группы пациентов, лечившихся
Число наблюдений (%) травмы

Изолированной Сочетанной Всего

Традиционно 136 (78) 39 (22) 175 (100)

Инновационно 126 (81) 29 (19) 155 (100)

Всего 262 (79) 68 (21) 330 (100)

Примечание: ГК – грудная клетка.
Таблица 4

Распределение случаев травмы ГК с учетом степени тяжести 
операционно-анестезиологического риска

Степени риска 
по шкале ASA

Число пациентов, лечившихся
Традиционно при травме Инновационно при травме

Изолированной Сочетанной Всего Изолированной Сочетанной Всего

1 34 - 34 31 - 31
2 31 1 32 37 2 39
3 36 12 48 29 8 37
4 29 19 48 25 14 39
5 6 7  13 4 5 9
Всего 136 39 175 121 29 155

Примечание: ГК – грудная клетка.
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Таблица 5
Показатели тяжести повреждений  
у пострадавших с травмой груди

Группы пациентов 
лечившихся

Показатели (в баллах) тяжести 

при травме xmx ±

Изолированной 
(по шкале AIS)

Сочетанной 
(по шкале 

ISS)

Традиционно,  
n = 175

2,7±0,1 29,9±0,3

Инновационно,  
n = 155

2,8±0,1* 37,7±0,4*

Примечание: * - разница с группой контроля не 
достоверна (р>0,05).

В группе пациентов, лечившихся инноваци-
онно, первичная ТС осуществлена всем пациен-
там (табл. 6). На основании ее данных торако-
томия выполнена в 10% наблюдений, в группе 
контроля в 18%. ВТС под наркозом в группе 
исследования проведены в 39% против 18% 
в группе больных, которым обследование вы-
полнялось традиционно. В группе исследования 
у 51% после ТС, под м/а не потребовалось вы-
полнение ВТС под наркозом или торакотомию.

Применяя протеолитические ферменты при 
лечении 11 пострадавших в течение 1–5 суток, 
удалось полностью ликвидировать свертки кро-
ви без ВТС санации под наркозом с ИВЛ и без 
торакотомии (табл. 7).

Таблица 6
Объемы лечебно-диагностических мероприятий, с учетом тактики оказания МП  

пациентам при травме ГК

Группы 
пациентов, 

лечившихся

Лечебно-диагностические 
мероприятия

Показания к выполнению мероприятий
Число 

проведения 
(%)

Традиционно

n = 175

Дренирование плевральной 
полости

Пневмо-, гемоторакс; 
гемопневмоторакс

115 (66)

Торакотомия  

Продолжающееся внутриплевральное 
кровотечение; ранение сердца 
(тампонада сердца); нарастание 
газового синдрома некупируемого 
формальным дренированием

32 (18)

Видеоторакоскопия  
под наркозом 

Гемоторакс; продолж. кровотечение  
до 200 мл в час; когда нельзя 
исключить проникающее ранение 
груди

28 (16)

Межреберные блокады 1 % р-ром 
лидокаина 

Переломы ребер 89 (51)

Стабилизация грудной стенки 
спицами Киршнера

«реберный клапан» 3 (1,7)

Инновационно

n = 155

Первичная торакоскопия  
во время штатного дренирования 
плевральной полости

Пневмо-, гемоторакс, 
гемопневмоторакс

155 (100)

Видеоторакоскопия 
Повреждения, которые по данным 
ПТС, возможно ликвидировать 
используя ВТС под наркозом

60 (39)

Торакотомия 
Результаты первичной ТС  
(продолж. кровотечение, ранение, 
тампонада сердца, разрыв диафрагмы

16 (10)

Установка субплеврального 
катетера для проводниковой 
анестезии 1% р-ром лидокаина  

Переломы ребер, после выполнения 
торакотомии

54 (35)

Стабилизация грудной стенки 
спицами Киршнера

«реберный клапан» 4 (3)

Применение протеолитических 
ферментов (террилитин) 

Свернувшийся гемоторакс 11 (7)

Примечание: ПТС – первичная торакоскопия; ВТС – видеоторакоскопия; ТС – торакоскопия.
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Таблица 7
Распределение случаев свернувшегося 

гемоторакса с учетом его объемов и кратности 
введения ферментов

Объемы 
свернувшегося 

гемоторакса (в мл)

Число 
наблюдений

Кратность 
введений 

ферментов

300–400 8 3

500–800 3 5

Всего 11 8

У 79 среди 155 пациентов, подвергшихся 
первичной ТС под м/а, в процессе оказания МП 
не потребовалось выполнение ВТС под нарко-
зом с ИВЛ (табл. 8). Им также не было необхо-
димости осуществлять торакотомию. Таким об-
разом, при установлении точного топического 
диагноза более чем в 51% случаев группы иссле-

дования манипуляции завершились ДПП. При-
ходится констатировать, что у 7 пострадавших 
группы контроля выполнение ВТС под нарко-
зом и торакотомия оказалось напрасным ввиду 
отсутствия продолжающегося кровотечения.

В целом, в группе исследования лечебно-
диагностические мероприятия строились по 
синдромальному признаку [7], без акцента 
на вид травмы (открытая или закрытая). При 
этом особое внимание обращалось на возмож-
ность повреждения того или иного органа и его 
конкретный «вклад» в тяжесть того или иного 
синдрома. Это позволило унифицировать и оп-
тимизировать все лечебно-диагностические ме-
роприятия, проводящиеся в этих случаях одно-
временно.

Возможности торакоскопии под местной 
анестезией в диагностических целях по эффек-

Таблица 8
Распределение манипуляций и оперативных пособий с учетом  

частоты их выполнения при травме ГК

Лечебно-диагностические мероприятия
Технологии манипуляций  

и оперативные вмешательства
Число пациентов (%), лечившихся

Традиционно Инновационно

Эвакуация из плевральных полостей 
жидкостей и воздуха при отсутствии 
продолжающегося кровотечения

Стандартное дренирование 
плевральной полости

115 (66) –

ТС под м/а – 54 (35)*

ВТС под наркозом 4 (2) -

Торакотомия 3 (2) -

Диатермокоагуляция сосудов 
межреберья и мягких тканей

ВТС под наркозом 5 (3) 15 (10)

ТС под м/а – 12 (8)*

Диатермокоагуляция поверхностных 
ран легкого

ВТС под наркозом 15 (9) –

ТС под м/а – 13 (8)*

Ушивание раны легкого
Торакотомия 15 (9) –

ВТС под наркозом – 23 (15)

Ушивание раны диафрагмы
Торакотомия 2 (1) 4 (3)

ВТС под наркозом – 7 (5)

Клипирование межреберных артерий 
и вен

ВТС под наркозом 3 (2) 13 (8)

Ушивание раны сердца Торакотомия 6 (3) 4 (3)

Ушивание глубокой и обширной 
раны легкого

Торакотомия 4 (2) 6 (4)

Клипирование внутренней грудной 
артерии

ВТС под наркозом – 2 (1)

Лигирование внутренней грудной 
артерии

Торакотомия 1 (0,5) 2 (1)

Всего 330 175 (100) 155 (100)

Примечание: * – в 79 случаях ТС удалось завершить, без ВТС под наркозом и торакотомии; ГК – грудная клетка; ТС 
– торакоскопия; ВТС – видеоторакоскопия.
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тивности не уступают таковым при ВТС, выпол-
няемой под наркозом, и позволяют установить 
точный топический диагноз. Данные сравнения 
чувствительности, специфичности и точности 
методов для верификации продолжающегося 
внутриплеврального кровотечения позволяют 
считать, что ТС под м/а и ВТС под наркозом 
превосходят остальные методы диагностики 
(табл. 9).

Аналогичные результаты отмечаются и при 
анализе сведений об объеме свернувшегося ге-

моторакса: ТС и ВТС в плане диагностической 
ценности существенно превосходят лучевые ме-
тоды диагностики (табл. 10).

Оценивая показатели ценности представ-
ленных диагностических методов исследования 
при повреждениях диафрагмы, обращает вни-
мание низкая точность традиционного ДПП, в 
то время, как ТС и ВТС, как и в предыдущих 
сравнениях превосходят другие методы диагно-
стики (табл. 11).

Таблица 9
характеристика диагностических тестов при продолжающемся кровотечении  

в плевральную полость

Характеристики 
диагностических тестов

Количественные выражения (в %) характеристик при использовании

ТС
под м/а

ВТС
под наркозом

Лучевых методов Пробы
Рувилуа-
ГрегуараRg-графия УЗИ

Чувствительность 93,9* 94,5* 63,6 75,6 78,5

Специфичность 91,2* 87,7* 57,9 71,9 73,4

Точность 90,6* 91,8* 60,5 73,8 75,3

Примечание: ТС – торакоскопия; ВТС – видеоторакоскопия;
* отличия достоверны – р<0,05, (критерий Фишера χ2,в сравнении с лучевыми методами и пробой Рувилуа – Грегуара).

Таблица 10
характеристики диагностических тестов при верификации объема свернувшегося гемоторакса

Характеристики 
диагностических тестов

Показатели при

ТС под м/а ВТС под наркозом
Лучевых методах

Rg-графии УЗИ Плеврографии

Чувствительность 94,8* 95,9* 64,2 79,2 67,1

Специфичность 88,5* 88,7* 59,1 75,6 64,3

Точность 91,7* 92,8* 61,5 72,8 65,7

Примечание: ТС – торакоскопия; ВТС – видеоторакоскопия

* отличия достоверны - р<0,05, (критерий Фишера χ2, в сравнении с лучевыми методами).

Таблица 11
характеристика диагностических тестов в верификации повреждения диафрагмы

Характеристики 
диагностических тестов

Показатели при

ТС под м/а ВТС под наркозом
Лучевых методах

ДПП
Rg-графии УЗИ

Чувствительность 93,2 94,6 69,3 55,4 23,3

Специфичность 90,4 91,5 62,2 49,9 21,6

Точность 88,6 89,3 65,6 53,2 19,8

Примечание: ТС – торакоскопия; ВТС – видеотораксокопия; ДПП – дренирование плевральной полости; * – р < 0,05, 
(критерий Фишера χ2, в сравнении с методами лучевой диагностики и ДПП).
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На рис. 1 представлен предлагаемый алгоритм 
лечебно-диагностических мероприятий при 
травме ГК. При выявлении пневмоторакса, ге-
мопневмоторакса или гемоторакса рентгеноло-
гическим исследованием и УЗ-сканированием 
ПП выполняли ДПП совмещая с первичной ТС, 
по данным которой принимались решения о по-
следующих лечебно-диагностические меропри-
ятиях: окончательное ДПП, конверсия в ВТС 
или торакотомия под наркозом. 

Сравнивая результаты и эффективность ле-
чения травм ГК в двух группах исследования, 
можно констатировать, что предложенный ал-
горитм лечебно-диагностической тактики по-
зволяет сократить в группе исследования ко-
личество случаев выполнения торакотомии в 2 
раза (табл. 12). В группе контроля торакотомия 

выполнена у 32 (18,3%) из 175 пострадавших, 
тогда как в группе исследования их количество 
составило всего 16 (10,3%) из 155 пострадав-
ших. Напрасно ТС и торакотомия под наркозом 
в группе исследования не выполнялись ни разу, 
тогда как в группе контроля ТС выполнена на-
прасно у 4 (14,3%) человек среди 28 пострадав-
ших, а торакотомия 3(9,4%) из 32 пострадавших.

Противопоказаний к выполнению первич-
ной ТС не было ни в одном случае, что позволя-
ет считать ее необходимым «элементом» штат-
ного ДПП в случаях оказания МП пациентам 
с травмой ГК. Сроки лечения у пострадавших 
с травмой ГК в группе исследования состави-
ли 7–15 суток (в среднем 11±4,2 суток), тогда 
как, в группе контроля – 10–25 суток, в среднем 
17±7,3 суток (табл. 13).

Рис. 1. Этапы алгоритма оказания МП пострадавшим с травмой ГК
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Таблица 12
Показатели эффективности лечебно-диагностической тактики у пострадавших с травмой ГК

Оперативные пособия
Число (%) пациентов, лечившихся

Традиционно, n=175 Инновационно, n=155

ДПП как окончательный вариант лечения 115 (66) — 

ТС под м/а с окончательным дренированием ПП — 79 (51)

Торакотомия

ВТС

Напрасная 3 
32 (18)

28 (16)

-
16 (10)

60 (39)

Лечебная 29 16 

Напрасная 4 -

Лечебная 24 60 

Примечание: ГК – грудная клетка; ДПП – дренирование плевральной полости; ПП – плевральная полость; ТС – 
торакоскопия; ВТС – видеоторакоскопия;

* – критерий Фишера χ2.
Таблица 13

Распределение случаев негативных состояний, выявляемых у пострадавших  
с травмой ГК при разной лечебно-диагностической тактике

Негативные состояния
Число наблюдений (%) при тактике лечения

Традиционной Инновационной

Эмпиема плевры после дренирования 1 (1) –

Гемоплеврит 7 (4) 1 (1)

Нагноение торакотомной раны 2 (6) –

Недиагностированный свернувшийся гемоторакс 5 (3) –

Летальный исход 1 (4) –

Всего пострадавших 175 (100) 155 (100)

Сроки лечения (в среднем) 10–25 (17±7) 7–14 (11 ± 3)

Примечание: ГК – грудная клетка.

При сравнении сроков лечения пострадав-
ших по предложенному алгоритму, с таковыми 
у пациентов, лечившихся общепринятыми ме-
тодам, продолжительность госпитализации ока-
залась меньше на 6 суток в пользу применения 
инновационных технологий.

Показатели встречаемости негативных со-
стояний, выявленных у пострадавших групп 
исследования, позволяют считать, что предлага-
емые инновационные лечебно-диагностические 
мероприятия оптимизируют тактику оказания 
МП пострадавшим с травмой ГК. 

Как следует из данных табл. 14, показатель 
общей летальности при использовании иннова-
ционной программы лечебно-диагностических 
мероприятий снизился с 14 до 9%. В 22,3% на-
блюдениях среди пострадавших группы, где ис-
пользована традиционная тактика при сочетан-
ной травме средней и тяжелой степени тяжести, 
летальный исход отмечен в 14,9% случаев. При 

усовершенствованной тактике летальный исход 
отмечен в 9% случаев в сроки от момента посту-
пления до 7–8 суток, что на 18% ниже, чем при 
традиционных технологиях обследования и ле-
чения пациентов.

Заключение
Результаты исследования позволяют считать, 

что использование алгоритма оказания кругло-
суточной неотложной хирургической помощи с 
использованием торакоскопических технологий 
при обследовании и лечении пациентов с травмой 
ГК, поступающих в ЛПУ, в штате которых не пред-
усмотрены торакальное отделение и должность 
торакального хирурга, себя оправдывает. В этих 
случаях порядок выполнения лечебно-диагности-
ческого процесса основан на рациональном и ком-
плексном использовании как традиционных ме-
тодов обследования больных и пострадавших, так 
и на целенаправленном использовании инноваци-
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видов торакоскопий при дренировании плевраль-
ной полости и др.). Отсутствие в медицинской 
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Таблица 14
Показатели оценки лечебно-диагностической тактики в группах исследования

Характеристики
Показатели в группах пострадавших при тактике 

Традиционной (n=175) Инновационной (n=155)

Время, затрачиваемое на диагностику  
и определения тактики (мин)

20–60 5–10**

Частота случаев напрасных манипуляций  
под наркозом (%)

12 -

Продолжительность ДПП (мин) 9,2±0,1 3,8±0,1*

Общая частота осложнений (%) 34,9 5,1**

Продолжительность лечения (дни) 10–25 (17±7,3) 7–15 (11 ± 4,2)**

Частота случаев смертельных исходов (%) 14,9 9,0**

Примечание: ДПП – дренирование плевральной полости;

* – р<0,05, (критерий Фишера χ2); ** – р<0,01.

осуществления мероприятий по профилю «тора-
кальная хирургия» не может быть поводом для 
отказа от выполнения торакоскопии пациентам, в 
ней нуждающимся, что особенно важно в случаях 
оказания медицинской помощи пострадавшим с 
травмой грудной клетки.
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THE VALuE OF THORACOSCOPY IN IMPROVING THE RESuLTS  
OF EXAMINATION AND TREATMENT OF PATIENTS uNDERGOING  

CHEST TRAuMA
Zaycev D.A.1, Movchan K.N.1,2, Lishenko V.V.1, Velikorechin A.S.2 

1 North-Western state medical university named after I.I. Mechnikov, St. Petersburg 
2 Saint-Petersburg Medical information and analytical center

This paper describes a system of therapeutic and diagnostic measures in patients with chest trauma of 
various kinds. The basis of the system included the use of primary thoracoscopy under local anesthesia 
during drainage of the pleural cavity and the feasibility of building a medical-diagnostic help for syndromic 
basis.

The aim of the study was to improve the results of examination and treatment of patients with chest 
injury on the basis of the development of optimal therapeutic - diagnostic algorithm using different types 
of thoracoscopy.

Materials and Methods: Among the clinical findings (330 patients) identified 2 groups: control and 
research. In the control group (175 victims) were used traditional methods of examination (175 victims)  
and treatment in the study group medical-diagnostic program included the implementation of the various 
options thoracoscopy.

Comparing the results and effectiveness of treatment in the two groups can be stated that diagnostic and 
treatment algorithm (using primary thoracoscopy during the regular drainage of the pleural cavity), used 
in patients at the study, reduces the number of thoracotomies 2 times. In the control group, thoracoscopy 
was performed in vain 4 (14.3%) among the 28 victims, and thoracotomy 3 (9.4%) of the 32 victims. 
When the primary TC contraindications for its implementation were not in any case that suggests TC 
necessary «elements» during the drainage of the pleural cavity in cases of medical care to patients with 
chest trauma. The time spent on diagnosis and definition of further tactics in the study group was 5 - 10 
min., While in the control group required 20 to 60 minutes.

Use of a complex diagnostic and treatment activities providing hour emergency surgical care for 
patients with chest injury, admitted to the health facility, where the state does not provide separation of 
Thoracic and thoracic surgeon on duty, justified because it is based on reasonable use of both traditional 
methods of examination of patients and survivors, and the broad introduction into clinical practice of 
innovative technology diagnostic and treatment process (US pleural cavity and pericardium, the rational 
use of thoracoscopy in the implementation of the drainage of the pleural cavity, and others.).

Keywords: chest trauma, thoracic endoscopy
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введение
Вторичный гиперпаратиреоз (ВГПТ) – ча-

стое и тяжелое осложнение хронической бо-
лезни почек, которое развивается в результате 
относительного или абсолютного дефицита 
кальцитриола и нарушения гомеостаза кальция 
и фосфора. (Owda A., 2003; Salem M., 1997).

При далеко зашедшем ВГПТ и отсутствии эф-
фекта от консервативной терапии альтернативой 
является хирургическое вмешательство – пара-
тиреоидэктомия с гетеротопической аутотран-
сплантацией ткани околощитовидной железы 
или субтотальная паратиреоидэктомия. Успех хи-
рургического лечения вторичного гиперпарати-
реоза у пациентов, получающих заместительную 

почечную терапию, зависит не только от правиль-
но проведенной предоперационной топической 
диагностики, но и от понимания хирургом вари-
абельности локализации измененных околощи-
товидных желез, которая, прежде всего, связана 
с миграцией околощитовидных желез в эмбрио-
генезе (Jaskowiak N., 1996; Павлов А.В., 2010). В 
настоящее время одним из осложнений хирурги-
ческого лечения ВГПТ является персистенция за-
болевания (Aly A., 2003), основными причинами 
которой является наличие добавочных околощи-
товидных желез или не обнаружение во время 
операции одной из околощитовидных желез. 

Если топографическая анатомия нормаль-
ных околощитовидных желез описана во мно-
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Одной из причин неудач хирургического лечения вторичного гиперпаратиреоза является на-
личие добавочных и эктопированных околощитовидных желез. Целью данной работы является 
изучение количества и локализации околощитовидных желез у пациентов с хронической болез-
нью почек, осложненной вторичным гиперпаратиреозом. В исследование включены 165 боль-
ных, которым выполнена тотальная паратиреоидэктомия с гетеротопической аутотранспланта-
цией участка околощитовидной железы или субтотальная паратиреоидэктомия. Все выявленные 
околощитовидные железы были разделены на эутопические (располагающиеся в типичных ме-
стах) и эктопические. Предоперационная локализация осуществлялась при помощи МСКТ шеи 
и переднего средостения, УЗИ шеи и двухизотопной субтракционной сцинтиграфии околощи-
товидных желез. В послеоперационном периоде определяли уровень ПТГ в сыворотке крови и 
выполняли морфологическую верификацию. Всего было выявлено 659 околощитовидных желез. 
12 (7,2%) пациентов имели 3 околощитовидные железы, у 11 (6,7%) пациентов выявили 5 около-
щитовидных желез. 4 околощитовидные железы имели 142 (86,1%) пациента. В типичном месте 
располагалось 520 (78,9%) околощитовидных желез, 139 (21,1%) – были эктопированы. Местом 
эктопии верхних околощитовидных желез чаще являются параэзофагеальное и ретротрахеаль-
ное пространства, основной сосудисто-нервный пучок шеи. Эктопированные нижние околощи-
товидные железы чаще встречаются в рогах тимуса. Все добавочные околощитовидные железы 
являются эктопированными и чаще располагаются в районе тимуса и нижних полюсов долей 
щитовидной железы. 

При интраоперационном подозрении на эктопию, верхние околощитовидные железы следует 
искать в параэзофагеальной и паратрахеальной зонах, в основном сосудисто-нервном пучке шеи. 
При невозможности визуализации нижних околощитовидных желез операцию следует допол-
нять резекцией рогов тимуса. 

Ключевые слова: вторичный гиперпаратиреоз, хроническая болезнь почек, околощитовид-
ные железы, паратиреоидэктомия, эктопия, добавочные околощитовидные железы.
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Отдельного рассмотрения требует группа па-
циентов с тремя околощитовидными железами. 
Данную группу составили пациенты, у которых 
интраоперационно было выявлено 3 околощи-
товидные железы, и уровень ПТГ на первые сут-
ки после оперативного вмешательства снижал-
ся до 5 пмоль/л и менее. Таких пациентов было 
12 человек – 7,2% от всех пациентов. Данные 
о отсутствующих околощитовидных железах 
представлены в табл. 1.

У 8 больных из 12 (66,6%) отсутствовали 
нижние околощитовидные железы. Верхние 
околощитовидные железы отсутствовали вдвое 
реже у 4 (33,4%) пациентов. 

гих работах (Gilomour Jr., 1938; Wang C., 1976; 
Akestrom G., 1984), то работы по хирургической 
анатомии измененных околощитовидных желез 
у больных с ВГПТ единичны (Butterworth P., 
1998; GomesI E., 2007).

Знание возможного расположения изменен-
ных околощитовидных желез является необхо-
димым при выполнении оперативных вмеша-
тельств у больных с гиперпаратиреозом.

Целью исследования было изучение количе-
ства и локализации околощитовидных желез у 
пациентов с вторичным гиперпаратиреозом, по-
лучающих заместительную почечную терапию.

Материалы и методы
В исследование было включено 165 больных, 

оперированных по поводу ВГПТ. 
Все больные поступили из диализных цен-

тров Российской Федерации и были опериро-
ваны в Северо-Западном центре эндокриноло-
гии и эндокринной хирургии с 2011г по 2013г. 
Показанием для хирургической коррекции 
ВГПТ служила неэффективная консерватив-
ная терапия или невозможность ее проведения 
у пациентов с тяжелой формой заболевания. 
Мужчин было 73 (44,2%), женщин – 92 (55,8%). 
Средний возраст больных составил – 46,7±11,9 
лет, средняя продолжительность гемодиализа 
– 85,8±50,7 месяцев. В предоперационном пе-
риоде пациентам проводили топическую диа-
гностику околощитовидных желез, включав-
шую ультразвуковое исследование шеи (УЗИ), 
мультиспиральную компьютерную томогра-
фию (МСКТ) области шеи и переднего сре-
достения с болюсным контрастированием, и 
двухизотопную субтракционню сцинтиграфию 
с Tc99MIBI. Пациентам выполняли тотальную 
паратиреоидэктомию с гетеротопической ау-
тотрансплантацией части околощитовидной 
железы в плечелучевую мышцу (124 пациен-
та) или субтотальную паратиреоидэктомию с 
оставлением части одной околощитовидной 
железы на питающей сосудистой ножке (41 
пациент). Во время оперативного вмешатель-
ства обязательно проводили ревизию всех зон 
возможной локализации измененных около-
щитовидных желез. После оперативного вме-
шательства удаленные препараты направляли 
на гистологическое исследование для верифи-
кации характера удаленного препарата и полу-
чения сведений о морфологической картине 
заболевания. В раннем послеоперационном 
периоде (первые сутки) определяли уровень 

ПТГ в сыворотке крови для оценки эффектив-
ности хирургического вмешательства. В случае 
выполнения тотальной паратиреоидэктомии 
с аутотрансплантацией участка околощито-
видной железы целевыми значениями уровня 
ПТГ считали показатели 5 пмоль/л и менее. 
Для субтотальной паратиреоидэктомии целе-
выми значениями считали уровень ПТГ от 15 
до 35 пмоль/л (целевые значения уровня ПТГ 
определены согласно рекомендациям KDIGO, 
2009). Только при достижении указанных зна-
чений ПТГ считали, что все околощитовидные 
железы выявлены при оперативном вмеша-
тельстве. 

Результаты и их обсуждение
Данные о количестве околощитовидных 

желез представлены на рисунке 1. Всего у 165 
пациентов было обнаружено 659 околощито-
видных желез. У подавляющего большинства 
оперированных больных – 142 (86,1%) – по 
данным исследования было выявлено 4 около-
щитовидные железы, т.е. так называемый «ком-
плект». У 12 (7,2%) пациентов было найдено 3 
околощитовидные железы. У 11 (6,7%) боль-
ных – 5 околощитовидных желез. 

Рис. 1. Количество околощитовидных желез  
у пациентов с ВГПТ (%)
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Таблица 1
Отсутствующие околощитовидные желез  

N=12

Правая 
верхняя

Левая 
верхняя

Правая 
нижняя

Левая 
нижняя

2 (16,7%) 2 (16,7%) 4 (33,3%) 4 (33,3%)

Локализация околощитовидных желез
Из всех 659 околощитовидных желез в ти-

пичном месте располагалось 520 (78,9%), 128 
(21,1%) были эктопированы. Все 11 добавочных 
околощитовидных желез были эктопированы. 
Зоны эктопии околощитовидных желез пред-
ставлены в табл. 2.

Таблица 2
Локализация эктопированных верхних  

и нижних околощитовидных желез 
N=128 

Локализация n %

Ретротрахеальное, параэзофагеальное, 
ретрофарингиальное расположение

50 39,1

Рога тимуса 48 37,5

Выше верхнего полюса щитовидной 
железы

23 17,9

Интратиреоидно (верхние) 1 0,7

Интратиреоидно (нижние) 2 1,6

На превертебральной фасции 2 1,6

Основной сосудисто-нервный пучок 
шеи

2 1,6

Типичными местами эутопии верхних око-
лощитовидных желез считают заднемедиаль-
ную поверхность долей щитовидной железы, на 
границе верхней и средней третей. Околощито-
видные железы, обнаруженные в других местах, 
рассматривают как эктопированные (Akestrom 
G., 1984; Wang С., 1976). Всего в нетипичном 
месте было выявлено 78 (11,8%) верхних около-
щитовидных желез (рис. 2). 

Почти у 2/3 пациентов эктопированные 
верхние околощитовидные железы находились 
в ретротрахеальном, ретрофарингеальном или 
параэзофагеальном пространствах, у 17% паци-
ентов они выявлялись выше верхнего полюса 
щитовидной железы.

Типичными местами расположения ниж-
них околощитовидных желез считают нижнюю 
треть заднемедиальной поверхности щитовид-

ной железы, нижний полюс доли щитовидной 
железы, местоположение между нижним полю-
сом щитовидной железы и тимусом (тиреоти-
мическая связка). При всех других локализаци-
ях нижние околощитовидные железы считают 
эктопированными (Akestrom G., 1984; Wang С., 
1976). Всего было обнаружено 50 (7,6%) экто-
пированных нижних околощитовидных желез. 
Данные представлены на рисунке 3.

В данном исследовании были выявлены 
лишь две зоны эктопии нижних околощитовид-
ных желез: рога вилочковой железы – 48 (96%) 
и внутри доли щитовидной железы – 2 (4%) па-
циентов.

Рис. 2. Эктопированные верхние  
околощитовидные железы

Рис. 3. Эктопированные нижние  
околощитовидные железы
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Расположение добавочных 
околощитовидных желез
Все 11 добавочных околощитовидных желез 

имели местом своей локализации следующие 
зоны:

– тиреотимическая связка – 3 (27,3%);
– тимус (загрудинное положение) – 

2 (18,2%);
– рога тимуса – 1 (9,1%);
– ОСНП шеи справа– 1 (9,1%);
– ОСНП шеи слева – 3 (27,2%);
– аортопульмональное окно – 1 (9,1%).
Оперативные вмешательства у пациентов с 

ВГПТ, получающих заместительную почечную 
терапию, являются хорошей возможностью для 
изучения хирургической анатомии околощи-
товидных желез (GomesI E., 2007), поскольку 
оперативное вмешательство предусматривает 
необходимость ревизии всех зон их возможной 
локализации. Кроме того, появляется возмож-
ность проведения лабораторного и морфоло-
гического контроля полноценности удаления 
околощитовидных желез – определение уровня 
ПТГ в сыворотке крови и гистологического ис-
следования препарата.

В исследованиях, посвященных изучению 
нормальных околощитовидных желез, добавоч-
ные околощитовидные железы встречаются в 
2,5 – 12,3% случаев, в исследованиях хирургиче-
ской анатомии – 2–5%. В нашем исследовании 
добавочные околощитовидные железы встреча-
ются чаще – 6,9%. Наиболее часто они находи-
лись в тимусе и тиреотимической связке, что со-
ответствует данным других авторов. Однако, по 
нашим данным, добавочные околощитовидные 
железы часто встречаются в ложе основного со-
судисто-нервного пучка шеи (36,3%). 

Так как отсутствие одной из четырех око-
лощитовидных желез встречается достаточно 
редко (Akestrom G., 1984), а по нашим данным 
– 7,2%, то обнаружение трех и менее околощи-
товидных желез должно быть основанием для 
хирурга к ревизии мест наиболее частой дисло-
кации измененных околощитовидных желез.

В нашем исследовании, так же как в анало-
гичной работе (Butterworth Р., 1998), установ-
лены значительные различия в локализации из-
мененных околощитовидных желез у больных с 
ВГПТ по сравнению с таковыми у лиц, не стра-
дающих ВГПТ. В частности, это касается изме-
нения положения верхних околощитовидных 
желез, которые у больных ВГПТ гораздо чаще 
выявляются кзади от их типичного положения. 

По мнению Thompson N. (1982), миграция из-
мененных желез в ретро и параэзофагеальную 
позиции происходит под действием акта гло-
тания. Большее количество нижних околощи-
товидных желез, выявляемых в средостении по 
сравнению с секционным материалом, возмож-
но, обусловлено гиперплазией желез и воздей-
ствием гравитационного фактора.

Что же касается хирургической тактики, то, 
руководствуясь полученными данными о часто-
те той или иной локализации околощитовид-
ных желез у больных ВГПТ, выявление верхних 
околощитовидных желез следует начинать с 
поиска их в типичном месте, а именно, с реви-
зии зоны перекреста верхнего гортанного нерва 
и нижней щитовидной артерии. При неуспехе 
дальнейшие поиски должны производиться в 
ретротрахеальной и параэзофагеальной зонах. 
Затем необходимо осмотреть зону выше верхне-
го полюса боковой доли щитовидной железы и, 
наконец, сосудистое влагалище основного сосу-
дисто-нервного пучка шеи. При идентификации 
нижних околощитовидных желез прежде всего 
осматривается зона у нижнего полюса щитовид-
ной железы и тиреотимическая связка. В случае 
необнаружения следует выполнить трансцерви-
кальную резекцию тимуса. Резекцию доли щи-
товидной железы следует выполнять в послед-
нюю очередь.

выводы
1. Хирургическая анатомия околощитовид-

ных желез у больных ВГПТ может отличаться 
от локализации околощитовидных желез у лю-
дей, не страдающих этим заболеванием.

2. Увеличенные верхние околощитовидные 
желез относительно чаще выявляются в ретро-
трахеальной и параэзофагеальной зонах.

3. Увеличенные нижние околощитовидные 
железы в большем количестве случаев мигриру-
ют в медиастинальное пространство.

4. Указанные отличия должны учитываться 
при проведении ревизии шеи у данной катего-
рии больных.
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Ectopic or supernumerary parathyroid glands (PTg) can be the reason of surgical failure in treat-
ment of secondary hyperparathyroidism in patients, who underwent dialysis. The aim of this study is 
to estimate the number and localization of PTgs in patients with secondary hyperparathyroidism. We 
included 165 patients, who underwent total parathyroidectomy with heterotopic autotransplantation 
of parathyroid gland tissue or subtotal parathyroidectomy. All identified PTgs were separated in two 
groups: eutopic and ectopic. Preoperative localization was performed by multispiral computed tomog-
raphy of neck and mediastinum, neck ultrasonography, two-isotope Tc99 MIBI of PTgs. In postopera-
tive period, we estimated the level of parathyroid hormone in the serum and performed morphological 
verification. There were found 659 PTgs. 12 (7,2%) patients had 3 parathyroid glands, and 11 (6.7%) 
had 5 PTgs. 4 Ptgs were found in 142 (86,1%) patients. 520 (78,9%) PTgs were eutopic, 139 (21,1%) – 
ectopic. The most common ectopic place for upper PTgs were paraesophageal and retrotracheal spaces, 
carotid sheath. Ectopic lower PTgs were most commonly located in the horns of the thymus. All super-
numerary PTg were ectopic and often located in area between lower pole of the thyroid lobe and the 
thymus.

Conclusion. During the operation in case when ectopy is suspected, upper PTgs should be located in 
in paraesophageal and paratracheal areas or in carotid sheath, if it necessary. If lower PTgs is absence, 
surgery should be completed cervical thymectomy.

Key words: secondary hyperparathyroidism, chronic kidney disease, parathyroid, parathyroidec-
tomy, ectopic, supernumerary parathyroid glands, cervical thymectomy.
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введение
При устранении наружных вентральных 

грыж (ВГ) с использованием только биологиче-
ских тканей в области операции частота реци-
дивов заболевания может превышать 40% [4–6]. 
Однако применение во время хирургического 
вмешательства современных аллоимплантатов 
позволяет снизить частоту рецидивов данного 
заболевания до 2%, а в случаях послеопераци-
онных грыж – до 10% [6]. Последнее немало 
важно, т.к. показатели заболеваемости жителей 
России грыжами живота (ГЖ) продолжают со-
ставлять не менее 4–7% [1–3].

Протезы, внедряемые в брюшную стенку 
(БС), значительно усиливают её прочность. 
Размещение имплантатов под апоневрозом – 
сложная, травматичная (нередко – длительная) 
операция. В плане минимизации операционной 
травмы привлекают возможности интраабдо-
минальной установки протезов. Контаминация 
имплантатов, используемых во время гернио-
пластики (ГП) с органами брюшной полости 
(БП), может сопровождаться негативными по-
следствиями – развитием спаечного процесса, 
образованием кишечных свищей и др. [3, 5, 7].

Вероятно, по причине редкого использова-
ния специалистами общехирургических подраз-
делений неспециализированных медицинских 
организаций имплантатов в БС позитивные и 
негативные стороны интраабдоминальной по-
становки сетчатых имплантатов при устране-
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В опытах на 60 кроликах изучены возможности интраабдоминальной имплантации в брюш-
ную стенку синтетических протезов с разной физико-химической основой строения. Результаты 
имплантации протезов оценивали прежде всего в отношении развития (отсутствия) спаечного 
процесса. В экспериментах (6 групп животных) оценены 4 вида имплантатов, произведенных 
на основе полипропилена, поливинилиденфторида, поливинилиденфторида со слоем коллаге-
нового покрытия и поливинилиденфторида, покрытого карбоксиметилцелюлозой. Выраженное 
образование спаек (наихудшие результаты) отмечены при укреплении брюшной стенки имплан-
татами, созданными из полипропилена. Лучшими (редкое образование сращений в полости брю-
шины) оказывались результаты при имплантации в брюшную стенку протезов, состоящих из по-
ливинилиденфторидных материалов.
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нии ГЖ изучены не в полной мере. Отсутствие 
достоверных данных о преимуществах и недо-
статках интраабдоминального применения при 
ГП разных видов имплантатов, укрепляющих 
БС, побуждает к проведению специальных, в 
том числе и фундаментальных исследований. 

Материалы и методы исследования. Ре-
зультаты интраабдоминального применения 
протезов, изготавливаемых ООО «Линтекс» 
(Санкт-Петербург, Россия) для укрепления БС 
при устранении ГЖ оценены в формате частоты 
развития спаечного процесса. Проанализирова-
ны данные об использовании протезов, созда-
ваемых на основе модифицированного поливи-
нилиденфторидного (ПВДФ) синтетического 
материала (с коллагеновым (КЛГ) и карбок-
симетилцеллюлозным (КМЦ) покрытиями). 
Результаты сравнивались с таковыми при при-
менении протезов, изготовленных из полипро-
пилена (ПП) и сугубо ПВДФ. Эксперимент 
проводился на 60-ти животных (кроликах по-
роды «Советская шиншилла», обоих полов, ве-
сом 3–4 кг), в соответствии с Европейской кон-
венцией о защите животных, используемых для 
экспериментов или в иных научных целях.

Оценивались 4 вида сетчатых протезов из: 
ПП «Эсфил», ПВДФ «Унифлекс», ПВДФ со 
слоем КЛГ покрытия и ПВДФ с покрытием сло-
ем КМЦ. Сформированы 6 групп эксперимен-
тов (по 10 животных). В I группе в БС кроли-
ков имплантировался только сетчатый протез, 
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созданный на основе ПП «Эсфил». У животных 
II группы в БС внедрялся сетчатый протез на 
основе ПВДФ «Унифлекс». При эксперименте с 
кроликами III группы использовался сетчатый 
протез на основе ПВДФ покрытый КЛГ. В IV 
группе животных применялся модифициро-
ванный сетчатый протез на основе ПФДФ по-
крытый слоем КМЦ. В V группе эксперимента 
в БС кроликов устанавливалась комбинация из 
двух сетчатых протезов (на основе ПП «Эсфил» 
и на основе ПФДФ «Унифлекс»). В VI груп-
пе кроликов в БС имплантировались сетчатые 
протезы, изготовляемые из ПВДФ «Унифлекс» 
и модифицированного его варианта, покрытого 
слоем КМЦ. 

До операции, осуществляемой под наркозом, 
всем животным внутримышечно вводились ан-
тибиотики. Выполнялась срединная лапарото-
мия протяженностью около 10 см. Имплантаты 
устанавливали на расстоянии 1,5 см от лапаро-
томной раны, в V и VI группах – с двух cторон 
от разреза (рис. 1). К БС ПП-имплантаты фик-
сировались ПП – мононитью 3/0, а ПВДФ – эн-
допротез – ПВДФ – мононитью 3/0.

Для гистологического исследования препа-
рат БС извлекался вместе с протезом единым 
блоком, фиксировался в 10% растворе нейтраль-
ного формалина, и (после проводки в спиртах) 
изготавливались парафиновые блоки (толщи-
ной 5 мкм), окрашиваемые гематоксилином и 
эозином по Ван Гизон. 

Таблица 1
Шкала степеней выраженности спаечного 

процесса в брюшной полости

Критерии оценки
Степени выраженности  

(в баллах*)

Площадь протеза, 
покрытая сращениями 
(в %)

0 – отсутствие спаек;  
1 – (1–25%); 2 – (26–
50%); 3 – (51–75%); 
4 – (76–100%)

Прочность сращений

0 — сращений нет;  
1 – рыхлые сращения, 
разделяемые 
минимальным усилием 
без использования 
инструментов;  
2 – плотные сращения, 
разделяемые посредством 
инструментов; 3 – очень 
плотные сращения, 
разделяемые только 
острым путем

*– учитывается сумма балов (от 0 до 7).

Результаты и их обсуждения
Среди 10 животных I группы исследования, 

у которых БС укреплялась протезом изготовлен-
ным из ПП, на 14-е сутки при выведении кроли-
ков из эксперимента, во всех случаях на аутоп-
сии констатирован распространенный спаечный 
процесс – 6 баллов (рис. 2). При микроскопии 
препаратов БС этих животных вокруг протеза 
отмечена выраженная нейтрофильная инфиль-
трация и отек мышечной ткани с фибринозными 
изменениями (рис. 3). У животных выведенных 
из эксперимента на 90-е сутки после импланта-
ции, им в БС ПП-протеза (I группа) выражен-
ность спаечного процесса достигла 7 баллов 
(рис. 4). А при микроскопии в зоне имплантации 
протезов обнаруживалась плотная соединитель-
ная ткань с фибробластами и с обилием новооб-
разованных сосудов (рис. 5).

Рис. 1. Размещение протезов на БС

В послеоперационном периоде профилакти-
ка инфекционных осложнений осуществлялась 
введением цефалоспоринов, а обезболивание — 
нестероидными противовоспалительными пре-
паратами. Из эксперимента кролики выводи-
лись на 14-е и 90-е сутки после операции. При 
аутопсии у животных целенаправленно иссле-
довались органы БП с особым акцентом в плане 
оценки выраженности спаечного процесса (табл. 
1) по градации специалистов Вандербильтского 
университета [8]. 
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При исследовании препаратов БС через 14 
дней после операции в наблюдениях II-ой груп-
пы эксперимента выявлена незначительная 
нейтрофильная инфильтрация (рис. 7) .

Среди II группы, которым в БС имплантиро-
вался ПВДФ- протез, у кроликов, выведенных 
из эксперимента на 14-е сутки после операции, 
в БП отмечен минимальной спаечный процесс – 
2 балла (рис. 6).

Рис. 2. Вид БП кролика на 14-е сутки после установки 
ПП протеза

Рис. 3. Гистограмма БС с имплантированным ПП . 14-е 
сутки после операции. Окраска по Ван-Гизон. ув. × 100

Рис. 4. Вид БП кролика на 90-е сутки после установки  
в БСПП протеза

Рис. 5. Гистограмма БС кролика. 90-е сутки после 
внедрения ПП имплантата. Окраска по Ван-Гизон, ув. × 

100

Рис. 6. Вид БП кролика на 14-е сутки  
после имплантации ПВДФ-протеза

Рис. 7. Гистограмма БС, 14-е сутки после имплантации 
ПВДФ-протеза. Окраска по Ван-Гизон, ув. × 100.

Рис. 8. Вид БП кролика, 90-е сутки  
после имплантации в БС ПВДФ-протеза

На 90-е сутки эксперимента у кроликов II 
группы спаечный процесс в БП по-прежнему 
не превышал 2 балла (рис. 8). При гистологи-
ческом исследовании БС животных II группы 
обнаруживалась созревшая плотная соедини-
тельная ткань с фибробластами и в большом ко-
личестве – новообразованные сосуды (рис. 9).
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При микроскопии тканей вокруг имплантатов 
на 14-е сутки после операции у животных III груп-
пы определяется значительная нейтрофильная ин-
фильтрация с новообразованными коллагеновыми 
волокнами в грануляционной ткани (рис. 10б).

На 90-е сутки эксперимента у кроликов, под-
вергшихся имплантации ПВДФ-протеза с КЛГ 
(III группа), спаечный процесс в БП по своей 
выраженности достигал 6–7 баллов (рис. 11а), а 
при гистологическом исследовании тканей пре-
паратов обнаруживалось выраженное скопле-
ние лимфоцитов, макрофагов и немногочислен-
ные клетки типа инородных тел (рис. 11б).

Среди животных III группы, которым в БС 
устанавливался композитный сетчатый протез 
из ПВДФ покрытый слоем КЛГ, при плановом 
выведении на 14-е сутки из эксперимента в БП 
выявлен выраженный спаечный процесс – 5–6 
баллов (рис. 10а).

Рис. 9. Гистограмма БС кролика, 90-е сутки  
после имплантации ПВДФ-протеза.  

Окраска по Ван-Гизон. ув. × 100

Рис. 10. 14-е сутки после имплантации ПВДФ+КЛГ:  
а) вид БП кролика; б) гистограмма БС кролика,  

окраска по Ван-Гизон, ув. × 100

Рис. 11. 90-е сутки после имплантации ПВДФ+КЛГ:  
а) вид БП кролика; б) гистограмма БС кролика,  

окраска по Ван-Гизон, ув. × 100

б

б

а

а

В IV группе животных, которым в БС им-
плантировался ПВДФ+КМЦ–протез, при ис-
следовании БП на 14-е сутки спаечный процесс 
– минимален, не превышает 2 балла (рис. 12а). 
При микроскопии препаратов передней БС этих 
животных на 14-е сутки после операции нити 
имплантированного протеза окружены широкой 
зоной новообразованной соединительной ткани 
с реакцией продуктивного воспаления: очаговые 
инфильтраты состоящие из лимфоцитов и ги-
гантских клеток типа инородных тел (рис. 12б).

В БП кроликов IV группы, выведенных из 
эксперимента на 90-е сутки после операции, спа-
ечный процесс практически отсутствовал (рис. 
13а), а при микроскопии препаратов этих живот-
ных в полях зрения определяются оформленные, 
рыхлые, с отеком и новообразованными сосуда-
ми волокна соединительной ткани (рис. 13б).
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При гистологическом исследовании (на 14-е 
сутки после операции) препаратов кроликов V 
группы в зоне фиксации ПВДФ-сетки отмечает-
ся незначительная нейтрофильная инфильтра-
ция (рис. 15а), а в зоне установки ПП-протеза, 
выраженная нейтрофильная инфильтрация и 
отек мышечной ткани с фибринозными измене-
ниями (рис. 15б).

В V группе животных, у которых БС укре-
плялась посредством одновременной установ-
ки двух вариантов сетчатых протезов (ПВДФ 
«Унифлек» и ПП «Эсфил»), при ревизии БП 
животных, выведенных из эксперимента на 14-е 
сутки после операции, установлено, что спаеч-
ный процесс в области имплантации сетчатого 
протеза из ПВДФ минимален – 2 балла. Одна-
ко, в зоне установки протеза, изготовленного из 
ПП, спаечный процесс по своей интенсивности 
достигал 6 баллов (рис. 14). 

б

а

а

а

бб

Рис. 12. 14-е сутки после имплантации ПВДФ+КМЦ:  
а) вид БП кролика; б) гистограмма БС кролика,  

окраска по Ван-Гизон, ув. × 100

Рис. 13. 90-е сутки после имплантации ПВДФ+КМЦ:  
а) вид БП кролика; б) гистограмма БС кролика,  

окраска по Ван-Гизон. ув. × 100.

Рис. 14. Вид БП кролика,14-е сутки после установки 
ПВДФ (слева) и ПП протезов (справа)

Рис. 15. Гистограмма зоны установки протезов из: 
ПВДФ (а) и ПП (б), 14-е сутки после операции.  

Окраска по Ван-Гизон, ув. × 100



34 Вестник Северо-Западного государственного медицинского университета им. И.И. Мечникова

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

При микроскопии препаратов БС кроликов 
V группы, выведенных из эксперимента на 90-е 
сутки, в зоне фиксации к ней ПВДФ-протеза 
видна тонкая соединительнотканная капсула 
(рис. 17а). 

На сетчатых нитях протезов определяется ре-
акция макрофагов и гигантских клеток типа ино-
родных тел. Инфильтрат соединительной ткани 
состоит из обилия клеток, представленных лим-
фоцитами, макрофагами, фибробластами. Ме-
стами соединительная ткань разрыхлена. Капсу-
ла выглядела утонченной. В месте прилежания 
протеза к БС усматриваются организованные 
нити фибрина в виде соединительнотканных 
спаек. При микроскопии зоны имплантации в 
БС ПП-протеза (V группа кроликов) на 90-е сут-
ки после операции отмечается хроническое вос-
паление с участком некроза и образовавшейся 
вокруг него оформленной толстой соединитель-
нотканной капсулой (рис. 17б). Соединительная 
ткань выражено инфильтрирована нейтрофиль-
ными лейкоцитами, обнаруживаются фибробла-
сты и обилие новообразованных сосудов. 

У экспериментальных животных VI группы, 
которым в БС одновременно имплантировались 
два сетчатых протеза на основе ПВДФ (в вари-
антах с и без покрытия КМЦ) и выведенных из 
эксперимента на 14-е сутки после операции при 
ревизии БП, установлено, что на данный период 
оценки спаечный процесс в зоне имплантации 
ПВДФ-протеза оказывался минимальным (до 
2 баллов). В зоне имплантации ПВДФ+КМЦ-
протеза выраженность спаечного процесса так-
же не превышала 2 баллов (рис. 18).

При выведении на 90-е сутки из эксперимен-
та 5 кроликов V группы, перенесших имплан-
тацию алломатериалов в БП, в зоне врастания 
сетчатого ПВДФ-протеза определялся мини-
мальный спаечный процесс (не более 2 баллов), 
а в зоне установки ПП- протеза констатированы 
массивные (до 7 баллов) спайки (рис. 16).

Рис. 16. Вид БП кролика, 90-е сутки после имплантации  
в БС ПВДФ  (слева) и ПП (справа) протезов

Рис. 17. Гистограмма БС кролика  
с имплантированными ПВДФ(а) и ПП (б)  

протезами, 90-е сутки после операции.  
Окраска по Ван-Гизон, ув. × 100

Рис. 18. Вид БП кролика,14-е сутки после имплантации 
протезов: ПВДФ – (слева) и ПВДФ+КМЦ – (справа)

а

б

При гистологическом исследовании зоны 
фиксации ПВДФ-протеза на 14-е сутки после 
операции отмечается незначительная нейтро-
фильная инфильтрация тканей (рис. 19а).

В месте фиксации ПФДФ+КМЦ-протеза в 
БС при микроскопии обнаруживается широ-
кая зона новообразованной соединительной 
ткани с воспалительной реакцией в виде оча-
говых инфильтратов, состоящих из лимфоци-
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При ревизии БП кроликов VI группы, выве-
денных из эксперимента на 90-е сутки после опе-
рации спаечный процесс в зоне имплантации в 
БС сетчатого протеза из ПВДФ оценен в пределах 
3 баллов, а в зоне имплантации ПВДФ+КМЦ-
протеза, не более 2 баллов (рис. 20).

тов и гигантских клеток типа инородных тел 
(рис.19б).

При гистологическом исследовании препа-
ратов животных VI группы на 90-е сутки после 
операции в зоне имплантации ПВДФ-протеза 
обнаруживается, что имплантат окружен тон-
кой соединительнотканной капсулой с фибро-
бластами, изобилием новообразованных сосу-
дов и реакцией макрофагов и гигантских клеток 
типа инородных тел (рис. 21 а). 

В зоне имплантации ПВДФ+КМЦ-протеза 
на 90-е сутки после операции микроскопиче-
ски определяется реакция на инородную ткань, 
представленная клеточным инфильтратом, со-
стоящим из лимфоцитов, плазматических кле-
ток, макрофагов и тучных клеток. Волокна со-
единительной ткани выглядят оформленными, 
рыхлыми, с отеком и сохранившимися новооб-
разованными сосудами (рис. 21б).

Рис. 19. Гистограмма БС кролика, 14-е сутки после 
имплантации ПВДФ (а) и ПФДФ+КМЦ (б) – протезов. 

Окраска по Ван-Гизон, ув. × 100

Рис. 20. Вид БП кролика, 90-е сутки после имплантации 
протезов из: ПВДФ (справа) и ПВДФ+КМЦ (слева)

Рис. 21. Гистограмма БС в зоне имплантации ПВДФ-
протеза (а), ПВДФ+КМЦ-протеза (б), 90-е сутки после 

операции. Окраска по Ван-Гизон, ув. × 200

а

а

б

б

Заключение
Проведенный в ходе экспериментов анализ 

выраженности спаечного процесса при им-
плантации в БС синтетических протезов, соз-
данных из материалов с разными физико-хи-
мическими свойствам, позволяет считать, что 
интраабдоминальное размещение ПП-протеза 
завершается выраженным спаечным процессом 
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во всех группах исследования, что отражает не-
целесообразность применения данного изделия 
без его дополнительной перитонизации. Реже 
всего спаечный процесс развивается при им-
плантации в БС ПВДФ-имплантата, покрыто-
го слоем КМЦ. Незначительным оказывается 
спайкообразование и при интраабдоминальном 
размещении протеза, изготовленного сугубо из 
ПВДФ. Сравнение в эксперименте двух моди-
фикаций ПВДФ-протезов, покрытых КМЦ и 
КЛГ, позволяет констатировать очевидность 
опасности использования в широкой хирурги-
ческой практике имплантатов, покрытых КЛГ, 
по причине высокого риска образования выра-
женного спаечного процесса уже в первые дни 
послеоперационного периода. Очевидно, что 
применение для укрепления БС протезов, из-
готавливаемых на основе ПВДФ+КМЦ, может 
быть перспективным в плане дальнейшей разра-
ботки их модификаций. Способ фиксации КМЦ 
на ткани ПВДФ-протеза пока остается несовер-
шенным, что должно побуждать к дальнейшей 
работе по поиску материалов, востребованных в 
герниологии.
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THE INTENSITY OF THE FORMATION OF ADHESIONS IN THE PROCESS  
OF INRA-POMINALNOM STRENGTHENING OF THE ABDOMINAL WALL  

IN THE EXPERIMENT SYN-THETIC MESH IMPLANTS,  
DIFFERENT PHYSICAL-TO-CHEMICAL BASIS OF THE STRuCTuRE

Chistyakov D.B.1, Movchan K.N.1,2, Yaschеnko A.С.1

1 North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, St.-Petersburg, Russia 
2 Medical Information and Analytical Center, St.-Petersburg, Russia

In the experiments 60 rabbits explored intra-abdominal implantation in the abdominal wall with 
synthetic prostheses with different physico-chemical basis of the structure. Results of implantation of 
the prosthesis was assessed primarily in relation to the development or absence of adhesions. In experi-
ments (6 groups of animals were evaluated 4 types of implants made of polypropylene, polyvinylidenef-
tuoride, polyvinylideneftuoride layer with a collagen coating and PVDF coated carboximetilcelulosa. 
The pronounced formation of adhesions (worst results) marked with the strengthening of the abdomi-
nal wall implants created from polypropylene. Best of all (rare formation of adhesions in the peritoneal 
cavity) were the results when implanted in the abdominal wall prostheses, consisting of PVDF materi-
als.
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Постменопаузальный остеопороз (ПМОП) 
является одной из наиболее распространенных 
форм системного остеопороза и относится к 
поздним обменным нарушениям. ПМОП разви-
вается примерно у 25–30% женщин в возрасте 
до 75 лет и составляет 85% в структуре первич-
ного остеопороза [1].

Уровень эстрогенов чрезвычайно важен для 
формирования и поддержания костной массы у 
женщин. Оказывая прямое действие на остео-
класты и опосредованное влияние на остеобла-
сты (через интерлейкин-1,6, фактор роста опу-
холей В), эстрогены приводят к ингибированию 
резорбции костной ткани [2]. 

В ряде исследований показано, что эстроге-
ны стимулируют выработку остеопротегерина 
(OPG), который взаимодействует с лигандом 
активатора рецептора ядерного фактора каппа-
бетта (RANKL) и препятствует образованию 
активных остеокластов. При снижении уров-
ня эстрогенов уменьшается выработка OPG и 
ускоряется процесс резорбции кости [3].

Снижение уровня эстрогенов после на-
ступления менопаузы играет роль пускового 

УДК:616.441-08:618.176:616.71-007.234 
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Постменопаузальный остеопороз является многофакторным заболеванием, на развитие кото-
рого оказывают влияние не только дефицит эстрогенов, но и функциональное состояние других 
эндокринных желез, в частности, щитовидной железы. В статье представлены результаты обследо-
вания 74 женщин с аутоиммунным тиреоидитом и диффузно-узловым нетоксическим зобом, ко-
торые в период пери- и постменопаузы в течение 12 месяцев получали низкодозированный эстро-
ген-гестагенный препарат, содержащий 2 мг дроспиренона и 1мг 17-β-эстрадиола. Контрольную 
группу составили 40 женщин аналогичного возраста без патологии щитовидной железы, не полу-
чавших препараты заместительной гормональной терапии (ЗГТ). Для изучения влияния ЗГТ на 
костный метаболизм всем женщинам в начале исследования и через 12 месяцев наблюдения про-
водилось исследование минеральной плотности костной ткани (МПКТ) с помощью рентгеновской 
двухэнергетической абсорбциометрии (DXA). В результате лечения получен достоверный прирост 
МПКТ в поясничных отделах позвоночника L1–L4 на 9–10% (р<0,001), в проксимальных отделах 
бедренной кости – на 2,8–3,5% (р<0,01), в костях предплечья – на 1,8–2,1% (р<0,01).

Вывод: применение низкодозированных эстроген-гестагенных препаратов в течение 12 меся-
цев у женщин с аутоимунным тиреоидитом и диффузно-узловым нетоксическим зобом в пери- 
и постменопаузе способствовало приросту МПКТ как в трабекулярных, так и в кортикальных 
костных структурах.

Ключевые слова: постменопаузальный остеопороз, остеопения, менопауза, гипотиреоз, аутои-
мунный тиреоидит, диффузно-узловой нетоксический зоб, заместительная гормональная терапия.

фактора в развитии комплекса нарушений со 
стороны костной ткани, что приводит к усиле-
нию костной резорбции и повышению риска 
переломов [4]. При отсутствии необходимых 
профилактических мероприятий в менопау-
зальный период скорость снижения массы ко-
сти составляет около 2–5% в год. Чаще всего 
симптомы остеопороза появляются у женщин 
только через 5–10 лет после начала менопаузы, 
когда снижение плотности костной ткани до-
стигает 25–30% [5]. 

Патогенетически оправданным подходом к 
коррекции эстроген-дефицитных состояний у 
женщин моложе 60 лет является использование 
ЗГТ [6]. По данным различных исследований, 
на фоне ЗГТ нормализуется процесс костного 
метаболизма: происходит торможение костной 
резорбции, что является профилактикой потерь 
костной ткани уже в первые годы после насту-
пления менопаузы [7]. 

Назначение препаратов ЗГТ предусматри-
вает выбор оптимального дозового режима с 
целью предупреждения пролиферативного воз-
действия на эндометрий и молочные железы [5]. 
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В недавно проведенных исследованиях было 
показано, что даже низкие и ультранизкие дозы 
ЗГТ могут предупредить потерю костной ткани, 
при соблюдении необходимых профилактиче-
ских мероприятий, к которым относятся регу-
лярные упражнения, отказ от курения, адекват-
ный прием кальция и витамина Д3 [5, 8, 9]. 

По некоторым данным, одним из факто-
ров риска прогрессирования ПМОП является 
патология щитовидной железы. Имеются со-
общения о том, что при манифестации в кли-
мактерии диффузного-токсического зоба про-
исходит снижение МПКТ как в трабекулярных, 
так и в кортикальных костных структурах [10]. 
По мнению других авторов, потеря костной 
массы и развитие остеопороза в постменопаузе 
чаще регистрируется при длительной терапии 
препаратами тиреоидных гормонов в супрес-
сивных дозах.

До настоящего времени малоизученными 
остаются вопросы о состоянии костного ме-
таболизма в пери- и постменопаузе у женщин 
с такими часто встречающимися заболевания-
ми щитовидной железы, как диффузно-узловой 
нетоксический зоб и аутоиммунный тиреоидит, 
а также о возможностях медикаментозной кор-
рекции возникающих изменений в костях. 

Цель настоящего исследования состояла 
в изучении влияния низкодозированных эстро-
ген-гестагенных препаратов на костный мета-
болизм у женщин с диффузно-узловым неток-
сическим зобом и аутоиммунным тиреоидитом 
в перименопаузе и постменопаузе.

Материалы и методы
В исследование были включены 114 жен-

щин в пери- и постменопаузе в возрасте от 45 
до 57 лет (средний возраст – 52,64±0,44 года), 
которые были разделены на 2 группы. Основ-
ную группу составили 74 женщины с диффуз-
но-узловым нетоксическим зобом (ДУНЗ) и 
аутоиммунным тиреоидитом (АИТ), которым 
назначалась ЗГТ в постоянном режиме в тече-
ние 12 месяцев. Контрольную группу составили 
40 женщин без патологии щитовидной железы, 
не получавших ЗГТ. Средняя продолжитель-
ность менопаузального периода в обеих группах 
составляла 2,32±0,09 года.

Всем больным проводили общеклиническое 
обследование, УЗИ органов малого таза, щито-
видной железы, маммографию молочных желез, 
цитологическое исследование мазков и осмотр 
гинеколога с целью исключения противопока-
заний к ЗГТ. 

Измерение МПКТ проводили с помощью 
двухэнергетической рентгеновской абсорбци-
ометрии (DXA) на аппарате Hologic-М в пояс-
ничном отделе позвоночника (L1-L4), прокси-
мальном отделе бедра (total hip), шейке бедра 
(neck) и костях предплечья в начале исследова-
ния и через 12 месяцев наблюдения. Для оцен-
ки МПКТ использовался Т-критерий – чис-
ло стандартных отклонений (SD) от среднего 
значения МПКТ у лиц с максимальной пико-
вой костной массой. По рекомендациям ВОЗ 
за норму принимали отклонения менее чем на 
1 SD, значения Т-критерия от -1 до -2,4 SD оце-
нивались как остеопения, значения Т-критерия 
≤–2,5 SD – как остеопороз. В случаях выявле-
ния остеопении или остеопороза пациенткам 
рекомендовали принимать препараты кальция 
(1000 мг в сутки) и витамин D (800 ЕД в сутки). 

Статистическую обработку данных про-
водили с помощью программного пакета 
STATISTIKA for WINDOWS (версия 5.5). Срав-
нение количественных показателей осущест-
влялось с использованием непараметрических 
методов (критерии Манна – Уитни, Вилкоксо-
на, корреляции Спирмена). Статистически зна-
чимые различия считались при p <0,05.

Результаты и их обсуждение 
Данные DXA показали, что остеопороз у жен-

щин основной группы встречался чаще (18%), 
чем в контрольной группе (5%). Остеопения 
выявлена у 31% женщин основной группы и у 
40% женщин – контрольной. У 51% женщин 
основной и у 55% женщин контрольной групп 
показатели МПКT находились в пределах нор-
мальных значений (рис.1 ).

В зависимости от функционального состо-
яния щитовидной железы все пациентки ос-
новной группы были разделены на 2 подгруп-
пы. В I подгруппу вошли 35 женщин с АИТ, 
которым до начала ЗГТ с целью компенсации 
гипотиреоза назначали препараты тироксина 
в суточной дозе от 50 мкг до 100 мкг, при этом 
целевой уровень тиреотропного гормона (ТТГ) 
находился в среднем диапазоне нормальных 
значений. II подгруппу составили 39 женщин с 
ДУНЗ и исходно сохраненной функцией щито-
видной железы, не получавших терапию препа-
ратами тиреоидных гормонов. 

В I подгруппе до начала лечения отмеча-
лось статистически значимое снижение МПКТ 
в поясничном отделе позвоночника L2–L4 
(p<0,001), в проксимальном отделе бедра 
(p<0,01) и в шейке бедренной кости (р<0,05), 
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по сравнению со II подгруппой и с контроль-
ной группой. Во II подгруппе показатели 
Т-критерия в поясничном отделе позвоночника, 
в проксимальном отделе бедра и в шейке бедра 
не отличались от аналогичных показателей у 
женщин контрольной группы. Статистической 
разницы МПКT костей предплечья между под-
группами основной группы и контрольной 
группой выявлено не было (табл. 1).

У женщин основной группы в качестве ЗГТ 
был использован низкодозированный эстроген-
гестагенный препарат, содержащий 2 мг дро-
спиренона и 1мг 17-β-эстрадиола, в постоянном 
режиме в течение 12 месяцев. К концу лечения 
у пациенток I подгруппы был выявлен стати-
стически значимый прирост уровня МПКТ в 
области поясничного отдела позвоночника на 
9–10% по сравнению с исходными данными 
(р<0,001), в проксимальном отделе бедра – на 
2,7% (р<0,01) и в костях предплечья на – 2,1% 
(p<0,01). Аналогичная динамика Т-критерия 
через 12 месяцев лечения в сравнении с исход-
ными данными наблюдалась и у женщин II под-
группы, у которых прирост МПКТ в области L2-
L4 составил 8–9% (р<0,001), в проксимальном 

отделе бедра – 2,5 % (р<0,01), в костях предпле-
чья – 1,8% (р<0,01) (табл. 1). Достоверного при-
роста МПКТ в области шейки бедренной кости 
в обеих подгруппах не получено (табл. 2).

С целью изучения воздействия длительно-
сти приема препаратов тиреоидных гормонов 
на костный метаболизм проведен анализ ди-
намики МПКТ в подгруппе женщин с АИТ. 
Выявлено статистически значимое снижение 
МПКТ в поясничном отделе позвоночника 
L1-L4 (p<0,001) и в проксимальном отделе 
бедренной кости (р<0,01) у женщин, прини-
мавших тироксин больше 5 лет, по сравнению 
с аналогичными показателями у женщин, при-
нимавших препарат в течение года. У паци-
енток с длительностью заместительной тера-
пии препаратами тиреоидных гормонов от 1 
года до 5 лет зарегистрировано статистически 
значимое снижение МПКТ в области бедрен-
ной кости (total hip) (р<0,01), между тем как 
в области L1-L4 отмечалась только тенденция 
к её снижению. Существенного влияния дли-
тельности приема тироксина на МПКТ костей 
предплечья и области шейки бедренной кости 
у женщин с АИТ выявлено не было (рис. 2).

Таблица 1 
Минеральная плотность костной ткани у женщин с аутоиммунным тиреоидитом  

и диффузно-узловым нетоксическим зобом до начала терапии низкодозированными  
гестаген-эстрогенными препаратами

Показатели минеральной 
плотности костной ткани

(T-критерий)

Основная группа (n=74)
Контрольная группа

(n=40)I подгруппа (n=35) II подгруппа (n=39)

Позвоночник (L2-L4) -1,45±0,18*** -0,77±0,14 -0,66±0,19

Бедренная кость (total hip) -0,61±0,14** -0,09±0,15 -0,26±0,15

Бедренная кость (neck) -1±0,15* -0,63±0,13 -0,51±0,13

Кости предплечья -0,51±0,16 -0,28±0,15 -0,45±0,14

Примечание: ***p<0,001; ** p<0,01; * p<0,05.

Рис. 1. Частота встречаемости остеопороза и остеопении у женщин основной и контрольной группы



41Том 7 № 3 2015

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

В нашем исследовании наиболее выра-
женные изменения МПКТ, характерные для 
поясничного отдела позвоночника и прок-
симального отдела бедренной кости, были 
выявлены у женщин с компенсированным 
гипотиреозом, что соответствует данным 
многочисленных работ, свидетельствующих 
о значительном снижение МПКТ у женщин 
с гипотиреозом по сравнению со здоровыми 
женщинами [6, 9, 12].

Предметом продолжающихся дискуссий 
остается вопрос о возможном влиянии дли-
тельности приема препаратов тиреоидных 
гормонов на костный метаболизм. Так, в ра-
ботах J.Frannlyn, (1998) и Schneider (1994), 
установлена прямая корреляция между дли-
тельностью тиреоидной терапии и степенью 
снижения МПКT. У пациенток, получавших 
препараты тироксина в дозах более 100 мкг в 
сутки в среднем в течение 10 лет, отмечалась 
высокая степень снижения МПКТ в дисталь-

ных отделах предплечья и проксимальных от-
делах бедра, что способствовало риску раннего 
развития ПМОП [15].

По результатам нашей работы, в группе жен-
щин с АИТ, получавших заместительную тера-
пию препаратами тироксина по поводу гипо-
тиреоза, наблюдалось статистически значимое 
снижение МПКТ в поясничном отделе позво-
ночника, в проксимальном отделе бедренной 
кости и в шейке бедра по сравнению с анало-
гичными показателями у женщин с ДУНЗ, не 
получавших препараты тиреоидных гормонов. 
Нами получена прямая корреляция между 
длительностью заместительной тиреоидной 
терапии и снижением МПКТ в области позво-
ночника и проксимального отдела бедренной 
кости. Полученные результаты согласуются с 
данными авторов, указывающими о поражении 
костей как с трабекулярным, так и с кортикаль-
ным строением [15]. 

В многочисленных исследованиях проде-
монстрировано положительное влияние низко-
дозированных эстроген-гестагенных препара-
тов на МПКТ у женщин в постменопаузе. Так, 
в работах В.Н.Гайдаровой (2011), посвященных 
исследованию патологии щитовидной железы 
у женщин в постменопаузе в йоддефицитном 
регионе, к концу первого года использования 
1 мг 17-ß-эстрадиола и 2 мг дроспиренона при-
рост МПКТ в области L1–L4 составил 8–10%, 
в проксимальном отделе бедренной кости – от 
2,6 до 4,6 % [13]. В нашем исследовании через 
12 месяцев применения ЗГТ в постоянном ре-
жиме прирост МПКТ в поясничном отделе по-
звоночника составил 9-10%, в проксимальном 
отделе бедренной кости – 2,8–3,5 %, в костях 
предплечья – 1,8–2,1%. Важно отметить, что у 
обследованных пациенток, как получавших, так 

Рис. 2. Изменение массы плотности костной ткани  
у женщин с компенсированным гипотиреозом  

в зависимости от длительности приема препаратов 
тироксина

Таблица 2
Показатели МПКт у женщин с аутоиммунным тиреоидитом и диффузно-узловым 

нетоксическим зобом до и после лечения

Показатели минеральной 
плотности костной ткани

(T-критерий)

I подгруппа (n=35) II подгруппа (n=39)

До лечения После лечения До лечения После лечения

Позвоночник (L2-L4) -1,45±0,18 -1,3±0,18*** -0,77±0,14 -0,58±0,15***

Бедренная кость (total hip) -0,61±0,14 -0,55±0,14** -0,09±0,15 -0,1±0,15**

Бедренная кость (neck) -1±0,15 -1,03±0,14 -0,63±0,13 -0,66±0,14

Кости предплечья -0,51±0,16 -0,47±0,15** -0,28±0,15 -0,26±0,14**

Примечание: ***p<0,001; **p<0,01.
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и не получавших ЗГТ, не было зарегистрирова-
но ни одного случая переломов. 

Таким образом, можно полагать, что тера-
пия низкодозированными эстроген-гестаген-
ными препаратами не только предотвращает 
потерю костной ткани, но и обеспечивает при-
рост костной массы как в трабекулярных, так 
и в кортикальных костных структурах и может 
быть рекомендована для профилактики и лече-
ния ПМОП у женщин в пери- и постменопаузе 
с АИТ и ДУНЗ.

выводы:
1. У женщин с диффузно-узловым нетокси-

ческим зобом и аутоимунным тиреоидитом в 
период перименопаузы и постменопаузы, отме-
чается более высокая частота остеопороза, чем 
у женщин аналогичного возраста без патологии 
щитовидной железы.

2. У женщин с аутоимунным тиреоидитом 
длительная заместительная терапия препарата-
ми тироксина является дополнительным факто-
ром риска потери костной массы в перименопа-
узе и постменопаузе.

3. Использование низкодозированной за-
местительной гормональной терапии в течение 
года в перименопаузе и постменопаузе у жен-
щин с диффузно-узловым и аутоимунным ти-
реоидитом повышает МПКТ как в трабекуляр-
ных, так и в кортикальных костных структурах 
по сравнению с исходными данными.
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BONE DENSITY PARAMETERS CHANGING IN POSTMENOPAuSAL WOMEN  
WITH DIFFuSE SITES NONTOXIC GOITER AND AuTOIMMuNE THYROIDITIS  

IN TREATMENT LOW-DOSE ESTROGEN-PROGESTOGENS MEDICATION
Gromova V.A., Vorokhobina N.V., Malygina O.F., Kuznetsova A.V.

North-Western State Medical University named after I.I. Metschnikov, Saint-Petersburg, Russia

Postmenopausal osteoporosis – multifactorial disease, on the pathogenesis of which affect not only 
the estrogen deficiency, but functional state of other endocrine glands, particularly the thyroid gland. 
The article presents the results of a research 74 women with autoimmune thyroiditis and diffuse nod-
ular nontoxic goiter, which during perimenopause and menopause for 12 months received low-dose 
estrogen-progestin preparation containing 2 mg drospirenone and 1 mg of 17-β-estradiol. The con-
trol group consisted of 40 women of similar age without thyroid disease who were not receiving drugs 
hormone replacement therapy (HRT). To study the effect of HRT on bone metabolism all women at 
baseline and after 12 months of follow-conducted study of bone mineral density (BMD) with dual en-
ergy X-ray absorptiometry (DXA). As a result of the treatment received reliable increase in BMD in 
the lumbar spine L1-L4 9–10% (p <0.001) in the proximal femur – by 2.8–3.5% (p <0.01) in the bones 
forearm - by 1.8–2.1% (p <0.01).

Conclusion: The use of low-dose estrogen-progestin drugs for 12 months in women with autoim-
mune thyroiditis and diffuse nodular nontoxic goiter in peri- and postmenopausal period helped gain in 
BMD in both trabecular and cortical bone structure.

Keywords: postmenopausal osteoporosis, osteopenia, menopause, hypothyroidism, autoimmune 
thyroiditis, diffuse nodular nontoxic goiter, hormone replacement therapy.
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введение
Современная медицина продвинулась да-

леко вперед в комплексном лечении злокаче-
ственных лимфом (ЗЛ), однако сохраняется 
еще целый ряд неразрешенных проблем. Одна 
из них – это высокая частота ургентных ослож-
нений после проведения высокодозной химио-
терапии (ХТ), летальность от которых состав-
ляет от 30% до 70% [1, 2]. Ургентные состояния, 
возникающие после проведения ХТ у больных 
ЗЛ, такие как острые нарушения коронарного 
и мозгового кровообращения, острая сердеч-
но-сосудистая недостаточность, отек легких, 
острая почечная и печеночная недостаточность, 
нарушения сердечного ритма и свертываемости 
крови, наравне с инфекционными осложнени-
ями являются одной из причин невыполнения 
программ лечения [3], что влияет на непосред-
ственные и отдаленные результаты терапии 
больных c ЗЛ [4, 5].

Основными факторами, определяющими 
развитие ургентных осложнений у иммуноком-
прометированных больных, являются нейтро-
пения (глубина, длительность и быстрота раз-
вития), нарушения клеточного и гуморального 
иммунитета, повреждение слизистой оболочки 

желудочного-кишечного тракта, наличие цен-
трального венозного катетера (ЦВК) [4, 6, 7]. 
Ургентные осложнения увеличивают раннюю 
летальность пациентов после ХТ и требуют не-
замедлительных, но не всегда эффективных ле-
чебных мероприятий для борьбы с этими состо-
яниями [3, 8].

Цель работы заключалась в определении ча-
стоты развития ургентных осложнений у боль-
ных ЗЛ для дальнейшего прогнозирования и 
профилактики их развития.

Материалы и методы исследования
Был обследован 151 пациент, среди них было 

115 мужчин и 36 женщин в возрасте от 18 до 80 
лет. Средний возраст женщин составил 50 лет, 
а мужчин – 53 года. Объем первичного обсле-
дования больных ЗЛ соответствовал Междуна-
родным рекомендациям. Всем больным выпол-
нялись клинические, биохимические анализы 
крови, инструментальные методы обследования 
включали электрокардиографию, рентгеногра-
фию органов грудной клетки, по показаниям 
проводили компьютерную томографию грудной 
клетки, брюшной полости, забрюшинного про-
странства и таза, эхокардиографию, бронхоско-
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Статья посвящена исследованию особенностей развития ургентных осложнений у больных 
со злокачественными лимфомами после проведения химиотерапии. В исследование включен 151 
пациент. Индолентная лимфома диагностирована у 68 человек, агрессивная – у 83. В результа-
те проведенного исследования определены наиболее значимые ургентные состояния, влияющие 
на течение и исходы основного заболевания. У больных с агрессивным течением заболевания 
выявлены следующие жизнеугрожающие состояния (крайне тяжелые состояния, при которых 
без неотложного лечебного вмешательства в ближайшие часы, больной может умереть): острая 
сердечно-сосудистая недостаточность, отек легких, геморрагический инсульт. При индолентном 
течении заболевания у больных злокачественными лимфомами чаще встречаются следующие 
ургентные состояния: ишемический инсульт, острая почечная недостаточность и синдром ДВС. 
Выявлены значимые предикторы развития ургентных осложнений, которые позволяют прогно-
зировать их развитие и определить объем и очередность проведения упреждающей интенсивной 
терапии, а также создать матрицу обучающей информации для разработки математической мо-
дели прогноза ургентных осложнений после проведения полихимиотерапии у больных злокаче-
ственными лимфомами в период нейтропении. 
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пию, фиброгастроскопию, ректороманоскопию. 
Оценка общесоматического статуса больных 
проводилась по шкале Карновского в модифи-
кации Восточной кооперативной онкологиче-
ской группы (ECOG, 1989) [9]. Идентифика-
цию морфологического варианта ЗЛ проводили 
при изучении биопсийного материала лимфати-
ческих узлов или других пораженных тканей в 
соответствии с усовершенствованной Кильской 
классификацией  ЗЛ [9]. Стадию заболевания 
определяли согласно классификации, приня-
той в Ann-Arbor (1971). В зависимости от мор-
фологической формы лимфомы и степени зло-
качественности все больные были разделены 
на 2 группы, поскольку это имело принципи-
альное значение для проведения разных видов 
цитостатической терапии [1, 3, 11]. В группу А 
вошли 68 пациентов с индолентным течением 
заболевания (средний возраст 54,81±2,28 лет), 
среди которых было 51 (75%) мужчина и 17 
(25%) женщин. В группу В вошли 83 пациента 
с агрессивным течением заболевания (средний 
возраст 50,5±2,3 лет), среди которых было 64 
(77,1±4,5%) мужчины и 19 (22,9±4,5%) жен-
щин. Таким образом, среди обследованных нами 
больных ЗЛ преобладали мужчины, которые со-
ставляли 76,16% от всех обследованных. 

Для проведения химиотерапии всем обсле-
дованным больным был установлен централь-
ный венозный катетер (ЦВК) [12, 13]. Исполь-

зовались кава-катетеры двух- и трехпросветные 
полиуретановые диаметром 1,4 мм. Для поста-
новки ЦВК применяли традиционную технику 
чрескожной катетеризации по методу Сельдин-
гера из традиционных точек [14]. Статисти-
ческие расчеты выполняли с использованием 
пакетов прикладных программ Microsoft Excel, 
Ver. 2007 и Statistica 7.0. Математико-стати-
стическое описание объекта исследования осу-
ществляли с помощью традиционных методов 
[15]: расчет средних значений количественных 
показателей, определение характеристик коле-
блемости признаков, вычисление стандартных 
ошибок средних значений и их доверительных 
интервалов. Оценку значимости различия сред-
них значений и частоты проявления признаков 
в группах больных проводили с помощью па-
раметрических и непараметрических методов 
оценки гипотез [15]. Общая характеристика 
больных представлена в таблице 1.

Результаты и их обсуждение
После проведения химиотерапии у больных 

ЗЛ часто развиваются ургентные состояния, 
представляющие угрозу жизни пациента в бли-
жайшие часы и сутки и требующие незамедли-
тельных мер для борьбы с ними. В общей группе 
ургентные осложнения имелись у 123 (81,46%) 
пациентов, из них в группе А – у 55 (66,27%), 
в группе В – у 68 (81,93%) (p>0,05). Часто-

Таблица 1
Клиническая характеристика первичных больных ЗЛ

Показатели

Больные, M±m

pГруппа А (n=68) Группа В (n=83)

Абс. % Абс. %

Cредний возраст, лет 54,81±2,28 50,45±2,30 <0,01

Пол
мужской 51 75±5,2 64 77,11±4,5 >0,05

женский 17 25±5,2 19 22,89±4,5 >0,05

Стадия (Ann Arbor)
I-II 9 13,24±3,99 10 12,05±3,43 >0,05

III – IV 59 86,76±3,38 73 87,95±3,43 >0,05

Соматический статус 
ВОЗ (балл)

0 – 1 61 89,71±3,55 18 21,69±4,41 <0,0001

2 – 4 7 10,29±3,54 65 78,31±4,41 <0,0001

В-симптомы 9 13,24±3,98 46 55,42±5,36 <0,001

Локальное опухолевое 
образование > 5 см, “Bulky 
disease”, %

8 11,76±3,77 27 32,53±5,04 <0,001

Вовлечение костного мозга, % 41 60,29±5,85 31 37,35±5,21 <0,01

Поражения нелимфоидных 
органов, %

54 79,41±4.8 59 71,08±4,88 >0,05
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та развития ургентных осложнений в группах 
больных ЗЛ с индолентным и злокачественным 
течением заболевания не имела существенных 
различий, но отмечалась вариабельность раз-
вития ургентных осложнений. В общей группе 
больных ЗЛ (151 пациент) не было осложнений 
у 28 (18,54%) пациентов, из них в группе А от-
сутствовали осложнения у 13 (19,12%), в группе 
В – у 15 (18,07%) (p>0,05) (табл. 2).

У 151 пациента ЗЛ было 143 ургентных со-
стояния. Так, у больных группы А их было 64 
случая, у больных группы В – 79 случаев. Кар-

диогенный шок редкое, но жизнеугрожающее 
осложнение у больных ЗЛ после проведения 
ХТ. Всего в общей группе он наблюдался в 4 
(2,80%) случаях, все в группе А – 4 (6,25%) слу-
чая, в группе В это осложнение не наблюдалось 
(р<0,001) (табл. 3).

Геморрагический инсульт выявлен в общей 
группе у 5 (3,5%) больных, и все эти случаи встре-
чаются у больных с агрессивными лимфомами. 
Развитие геморрагического инсульта всегда про-
исходило внезапно с развитием общемозговых 
расстройств, менингеального синдрома, очаговой 

Таблица 2 
Наличие ургентных осложнений после хт у больных  
с индолентным и агрессивным течением заболевания

Наличие осложнений
Общая группа Группа А Группа В

t
Абс. % Абс. % Абс. %

Нет осложнений 28 18,54 13 19,12 15 18,07 0,898
Есть осложнения 123 81,46 55 66,27 68 81,93 0,164
Всего пациентов 151 100,00 68 100,00 83 100,00

Таблица 3
виды развившихся ургентных осложнений после хт у больных ЗЛ в группах 

с индолентным и агрессивным течением заболевания

Виды осложнений
Общая группа Группа А Группа В

t
абс. % абс. % абс. %

Острая сердечно-сосудистая 
недостаточность (ОССН)

24 16,78 5 7,81 19 24,05 2,73***

Отек легких 20 13,99 4 6,25 16 20,25 2,55***

Нарушения ритма сердца 20 13,99 9 14,06 11 13,92 0,65

Острый коронарный синдром 
(ОКС)

15 10,49 4 6,25 11 13,92 1,54

Острый инфаркт миокарда 
(ОИМ)

14 9,79 7 10,94 7 8,86 0,976

Острая печеночная 
недостаточность (ОПеч.Н)

13 9,09 6 9,38 7 8,86 0,583

Острая почечная 
недостаточность (ОПН)

12 8,39 12 18,75 0 0,00 5,32***

Ишемический  инсульт 7 4,90 7 10,94 0 0,00 4,00***

Синдром диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания 
(ДВС)

6 4,20 6 9,38 0 0,00 3,70***

Геморрагический инсульт 5 3,50 0 0,00 5 6,33 3,02***

Кардиогенный шок 4 2,80 4 6,25 0 0,00 3,00***

Тромбоэмболия ветвей легочной 
артерии (ТЭЛА)

3 2,10 0 0,00 3 3,80 2,10**

Всего осложнений 143 100,00 64 100,00 79 100,00

Примечание: *× p<0,05;   **  × p<0,01;   *** × р<0,001 (сравниваются группы А и В).
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неврологической симптоматики. В ряде случаев 
наблюдалось одно из осложнений острого периода 
– прорыв крови в желудочки мозга, клинически-
ми признаками которого были: нестабильность 
мышечного тонуса с явлениями горметонии (дан-
ный термин был предложен С.Н. Давиденковым), 
арефлексия, угнетение сознания до уровня глу-
бокой комы, по шкале ком Глазго 4–6 баллов, что 
потребовало перевода больных на искусственную 
вентиляцию легких в режиме SIMV+PS (синхро-
низированная перемежающая принудительная 
вентиляция легких с поддержкой давлением). 

У больных со ЗЛ было выявлено 7 (4,9%) 
случаев ишемического инсульта, которые  встре-
чались только при индолентном течении забо-
левания (р<0,001). Клиническая картина заболе-
вания была в большинстве случаев представлена 
симптомами, характерными для поражения ка-
ротидного бассейна. Часто мы наблюдали пре-
обладание общемозговых симптомов. Уровень 
сознания составил у данной категории больных 
по шкале ком Глазго 10–12 баллов, что потребо-
вало перевода больных на искусственную венти-
ляцию легких в режиме CPAP (постоянное поло-
жительное давление в дыхательных путях), при 
необходимости – переход на SIMV+PS.

Тромбоэмболия легочной артерии в общей 
группе встречалась в 3 (2,10%) случаях, и все 3 
(3,80%) случая приходятся на группу В, в группе А 
таких осложнений не наблюдали (p<0,001). ДВС-
синдром  в общей группе больных ЗЛ составил 6 
(4,20%) случаев, и все эти 6 (9,38%) случаев встре-
чаются в группе А (p<0,01). Не менее серьезным 
осложнением после проведения ХТ является отек 
легких, который встречается в 20 (13,99%) случа-
ях в общей группе больных ЗЛ, из них в группе А 
–  4 (6,25%) случая, в группе В – 16 (20,25%) слу-
чаев отека легких соответственно (р<0,001).

Острая сердечно-сосудистая недостаточность 
(ОССН) у больных ЗЛ общей группы имела ме-
сто в 24 (16,78%) случаях, из них в группе А – 
5 (7,81%) случаев осложнений, в группе В – 19 
(24,05%) случаев ОССН (р<0,001). Острая пече-
ночная недостаточность в общей группе больных 
ЗЛ имело место в 13 (9,09%) случаях, из них в 
группе А – 6 (9,38%), в группе В – 7 (8,86%) слу-
чаев данного осложнения соответственно. До-
стоверных различий в группах не было (p>0,05), 
что указывает на одинаковую частоту развитие 
этого ургентного состояния после проведения 
ХТ у больных с агрессивным и индолентным 
телечение ЗЛ. Развитие острой почечной недо-
статочности после ХТ отмечалось только у боль-
ных с индолентыми ЗЛ. Частота ОПН составля-

ла 8,39% от всех осложнений. Частота развития 
острого коронарного синдрома и острого инфар-
кта миокарда после ХТ не имела достоверно зна-
чимых различий (p>0,05) в группах больных с 
индолентными и агрессивными лимфомами.

Заключение 
Наиболее жизнеугрожающие состояния 

(крайне тяжелые состояния, при которых без 
неотложного лечебного вмешательства в бли-
жайшие часы, больной может умереть) были 
отмечены в группе больных ЗЛ с агрессивным 
течением заболевания: острая сердечно-сосуди-
стая недостаточность (24,05%, p<0,01), отек лег-
ких (20,25%, p<0,01), геморрагический инсульт 
(6,33% p<0,01), ТЭЛА (3,8%, p<0,01). 

При индолентном течении заболевания были 
выявлены менее угрожающие жизни состояния 
(при которых без неотложных лечебных мер в те-
чение суток состояние больного может перейти 
в крайне тяжелое состояние, а в дальнейшем и в 
терминальную стадию с летальным исходом), та-
кие как: ишемический инсульт (10,94%, p<0,01), 
острая почечная недостаточность (18,75%, 
p<0,01), синдром ДВС (9,38%, p<0,01). Угрожаю-
щие состояния – ОИМ и ОКС – одинаково часто 
встречались в группах больных с индолентным и 
агрессивным течением заболевания. Получен-
ные данные о частоте развития ургентных ос-
ложнений у больных с различным течением ЗЛ 
может быть использовано для решения пробле-
мы прогнозирования и профилактики развития 
жизнеугрожающих клинических ситуаций.
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SOME FEATuRES OF THE DEVELOPMENT OF uRGENT COMPLICATIONS  
AFTER CHEMOTHERAPY IN PATIENTS WITH MALIGNANT LYMPHOMA 
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The article investigates the features of urgent complications in patients with malignant lymphoma 
after chemotherapy. The study included 151 patients. Indolent lymphomas diagnosed in 68 people ag-
gressive lymphomas – in 83 people. The study identified the most important urgent conditions af-
fecting patients and mortality. In patients with aggressive lymphoma we revealed the following life-
threatening condition (i.e. critical condition under which the patient can die without treatment in the 
anytime soon): acute heart failure, pulmonary edema, hemorrhagic stroke.

The most common urgent conditions in patients with indolent lymphomas are following: ischemic 
stroke, acute renal failure and DIC syndrome. There were significant predictors of urgent complications 
that allow to predict their development and define the scope and order of pre-emptive intensive care, as 
well as to create a matrix of information for the development of learning mathematical matrix for model 
urgent complications after chemotherapy in patients with malignant lymphoma during neutropenia.
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введение
Несмотря на все достижения современной 

иммуногематологии и развитие технологий 
производственной трансфузиологии, наиболее 
потенциально опасным видом трансфузионной 
терапии является трансфузия эритроцитных 
компонентов донорской крови. Не в последнюю 
очередь это связано с возможным попаданием 
при этом в организм реципиента лейкоцитов 
донора, что напрямую сопряжено с риском раз-
вития множества неблагоприятных реакций. 
Являясь крайне иммунологически активными 
клетками, даже находясь в консервированных 
компонентах донорской крови, лейкоциты про-
должают продуцировать биологически актив-
ные субстанции – цитокины, факторы компле-
мента и т.д. [1, 4]. Вступая во взаимодействие с 

антилейкоцитарными антителами реципиента и 
разрушаясь, донорские лейкоциты высвобожда-
ют эти субстанции, что может служить причи-
ной развития у реципиента посттрансфузион-
ных фебрильных реакций негемолитического 
характера [2, 3]. Кроме фебрильных, донорские 
лейкоциты также могут вызывать различные 
иммунологические реакции – по типу «транс-
плантат против хозяина», иммуносупрессию и 
HLA-иммунизацию [1, 2, 3]. Дискутабельной 
остается роль лейкоцитов в передаче вирусных 
инфекций, к настоящему моменту есть досто-
верные данные о таком пути заражения только 
для цитомегаловирусной инфекции, так как ци-
томегаловирус реплицируется непосредственно 
в лейкоцитах, не подвергаясь разрушающему 
действию антител и интерферона [7, 8, 9].

УДК:615.385:615.12

вЛИЯНИЕ РАЗЛИЧНых тИПОв ЛЕйКОЦИтАРНых ФИЛЬтРОв  
НА ЭРИтРОЦИтНыЕ КОМПОНЕНты ДОНОРСКОй КРОвИ  

ПРИ Их ЛЕйКОДЕПЛЕЦИИ НА ЭтАПЕ ПРОИЗвОДСтвА
Беляев А.Е., Мироненко А.Н., Платонов С.М.

СПб ГБУЗ «Городская больница №15», Санкт-Петербург, Россия

Цель работы: оценка побочного действия «производственных» лейкофильтров (ЛФ) на филь-
труемую трансфузионную среду, в частности, определение степени потери гемоглобина при лей-
кодеплеции (ЛД) эритроцитных компонентов донорской крови различными типами ЛФ. Изуче-
ние этого параметра необходимо для определения обоснованных критериев выбора типа ЛФ для 
повседневной работы на производстве эритроцитной взвеси (ЭВ), который наиболее бы соот-
ветствовал понятию «идеального». Материалы и методы. Для заготовки крови от доноров ис-
пользовались системы для взятия крови «Leukotrap RCPL» (производства «Pall Medical», США) 
с интегрированными ЛФ и «Demotec» (производства «Demophorius», Кипр), к которым подпаи-
вался ЛФ «Лейкосеп» (производство ЗАО НЛП «Интероко», Россия). Результаты исследования 
и их обсуждение: было исследовано 22 образца лейкодеплецированной на ЛФ «Лейкосеп» ЭВ и 
20 образцов ЭВ после ЛФ «Pall». До выполнения ЛД группы были вполне сопоставимы. Процесс 
выполнения ЛД приводит к значимому уменьшению объема содержимого контейнера и, соот-
ветственно, потере гемоглобина в системе с уменьшением его содержания в дозе ЭВ. Однако по-
казатели потери объема, а также снижения гемоглобина в группе «Интероко» были достоверно 
большей, чем в группе «Pall», что, по всей видимости, связано с конструктивными особенностями 
ЛФ. Соответственно, в группе «Интероко» количество гемоглобина на дозу ЭВ было достоверно 
меньшим, чем в группе «Pall». При этом выявленная разница между группами по концентрации 
гемоглобина после ЛД находилась на уровне тенденции, не достигая статистической значимости 
(р=0,053), что может говорить о недостаточном объеме выборки. Тем не менее, показатели кон-
центрации гемоглобина находились в пределах достаточных значений (N>40 г/дозу) для соот-
ветствия требованиям действующего Технического регламента. Выводы: с учетом все возрастаю-
щего количества предложений ЛФ на рынке существующих критериев их оценки (субъективное 
удобство для персонала, цена производителя) становится явно недостаточно, кроме того, выяс-
няется, что использование систем разных типов как минимум приводит к необходимости уточ-
нения учета потерь эритроцитных трансфузионных сред на ЛФ. По результатам исследования 
становится ясно, что в инструкции производителей к ЛФ и рабочие инструкции по ЛД эритро-
цитных компонентов донорской крови необходимо включать дополнительный критерий – поте-
рю объема на ЛФ, что влечет за собой значимое снижение содержания гемоглобина.

Ключевые слова: лейкоцитарный фильтр, лейкодеплеция, эритроцитные компоненты крови, 
донорская кровь, потери гемоглобина.
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Группа методов уменьшения содержания лей-
коцитов в компонентах донорской крови объ-
единена понятием лейкодеплеция (ЛД). Широко 
распространенным методом ЛД трансфузионных 
сред является их фильтрация через лейкоцитар-
ные фильтры (ЛФ). ЛД таким способом может 
производиться как на этапе производства путем 
пропускания цельной крови или отдельных ее 
компонентов через «производственные» ЛФ, так 
и на этапе гемотрансфузии с использованием «го-
спитальных» ЛФ. Известно, что возможно более 
раннее (в первые 6 часов после забора донорской 
крови) удаление лейкоцитов из компонентов до-
норской крови повышает их биологическую эф-
фективность за счет предотвращения контами-
нации трансфузионных сред лейкоцитарными 
биологически активными веществами [2, 6].

С учетом вышеперечисленного, на современ-
ном этапе развития производственной трансфу-
зиологии технологии ЛД компонентов донорской 
крови закономерно являются крайне востребо-
ванными, а в некоторых зарубежных странах и 
обязательными [2]. Наличие устойчивого спроса 
рождает значительное количество предложений 
на рынке ЛФ, которые имеют серьезные конструк-
тивные и технологические отличия, но должны 
обеспечивать соответствующее Техническому ре-
гламенту [5] качество ЛД. Так как от характери-
стик ЛФ напрямую зависит качество получаемой 
трансфузионной среды, то идеальный ЛФ должен 
обеспечивать максимально эффективную ЛД при 
минимальном воздействии на остальные формен-
ные элементы фильтруемой среды, быть удобным 
в использовании для персонала ОПК и обладать 
невысокой стоимостью.

Целью исследования являлась оценка по-
бочного действия ЛФ на фильтруемую среду, 
в частности, определение потери гемоглобина 
при ЛД эритроцитных компонентов донорской 
крови различными типами ЛФ. Изучение этого 
параметра необходимо для определения обосно-
ванных критериев выбора того или иного типа 
ЛФ для повседневной работы на производстве 
ЭВ, который наиболее бы соответствовал поня-
тию «идеального».

Материалы и методы
Для заготовки крови от доноров использо-

вались системы для взятия крови «Leukotrap 
RCPL» (производства «Pall Medical», США) 
и «Demotec» (производства «Demophorius», 
Кипр). Седиментация производилась центри-
фугированием при 2380 об/мин в течение 7 

минут на центрифуге «Sorvall RC 3BP» (про-
изводства «Thermo Scientific», США). Первый 
тип систем содержит интегрированные раздель-
ные ЛФ для всех трех получаемых трансфузи-
онных сред – эритроцитной взвеси (ЭВ), плаз-
мы и тромбоцитного концентрата, фильтрация 
производилась после разведения эритроцитной 
массы взвешивающим раствором SAGM из са-
мой системы сразу после сепарации. Второй 
тип системы без ЛФ, поэтому после сепарации 
обогащенной тромбоцитами плазмы к системе 
методом стерильного соединения на аппарате 
«CompoDock» (производство «Fresenius», Гер-
мания) подпаивался ЛФ «Лейкосеп» (произ-
водство ЗАО НЛП «Интероко», Россия), на ко-
тором производилась ЛД получаемой ЭВ.

Взвешивание контейнеров с ЭВ произво-
дилось на весах «МК-3.2-А20» (производство 
«Масса-К», Россия), в приведенных ниже та-
блицах указан вес «нетто», без учета массы кон-
тейнера. Уровень гемоглобина измерялся на 
анализаторе «Advia-60» (производство «Bayer», 
Германия) с набором реагентов для данного ана-
лизатора (производство «Реамед», Россия). 

Результаты и их обсуждение
Отделение переливания крови Городской боль-

ницы №15 г. Санкт-Петербурга проводит ЛД эри-
троцитных компонентов донорской крови много 
лет. Традиционно использовалась методика при-
готовления ЭМОЛТ, но с появлением доступных 
ЛФ от этой практики мы постепенно отказались 
в пользу лейкофильтрации, которая занимает 
меньше рабочего времени персонала и не наруша-
ет герметичность системы для крови. С момента 
внедрения доля лейкофильтрованных компонен-
тов донорской крови непрерывно растет, в 2014 
году превысив 50% производства эритроцитных 
компонентов крови (табл. 1.)

Таблица 1
Лейкофильтрация эритроцитных  

компонентов крови в ОПК СПб ГБ №15

Объем производства, л. 2012 г. 2013 г. 2014 г.

Эритроцитной массы 669,9 329,9 386,5

из них  
лейкофильтрованной

21,8 28,0 57,3

Эритроцитной взвеси 570,3 933,7 1320,1

из них 
лейкофильтрованной

133,8 150,8 834,9

Общий % 
лейкофильтрации

12,5 14,2 52,3
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Поскольку длительное нахождение лейкоци-
тов в трансфузионных средах во время хранения 
нежелательно из-за контаминации их лейкоген-
ными биологически активными субстанциями, 
в нашем ОПК ЛД проводится только на этапе 
производства компонентов крови; «госпиталь-
ные» ЛФ для готовой продукции не использу-
ются, так как они способны удалять только сами 
клетки, но не выделяемые ими субстанции.

После заготовки через ЛФ пропускается 
либо консервированная донорская кровь до эта-
па сепарации, либо уже готовая ЭВ. С 2015 года 
эритроцитная масса не подвергается нами ЛД 
фильтрационным методом, так как, обладая вы-
соким гематокритом, крайне медленно филь-
труется (на некоторых ЛФ время ее фильтра-
ции превышает 30 минут), к тому же потери ее 
объема, а, следовательно, и гемоглобина, на ЛФ 
весьма высоки. Качество ЛД контролируется 
согласно действующей нормативной докумен-
тации, за время наблюдения ни в одном случае 
контрольных измерений уровня остаточных 
лейкоцитов не был зафиксирован уровень, пре-
вышающий допускаемый действующим Техни-
ческим регламентом [5] уровень 1×106 клеток 
на дозу ЭВ. Выдача ЭВ после ЛД производится 
преимущественно для пациентов со значимым 
трансфузионным анамнезом, что соответствует 
международным рекомендациям [7] и приказам 
Министерства здравоохранения РФ. 

Было исследовано 22 образца лейкодеплеци-
рованной на ЛФ «Лейкосеп» ЭВ и 20 образцов 
ЭВ после ЛФ «Pall». Выраженных посттранс-
фузионных реакций у реципиентов ЭВ после 
ЛД обеих сравниваемых групп зафиксировано 
не было. Основные характеристики обеих групп 
контейнеров ЭВ до проведения ЛД указаны 
в таблице 2. Как видно из таблицы, до выпол-
нения ЛД группы были сопоставимы по коли-
честву проб, среднему весу ЭВ в контейнере и 
количеству гемоглобина на дозу ЭВ.

Время, затрачиваемое персоналом ОПК 
на проведение ЛД в обеих группах, было сопо-
ставимым (в среднем, около 20 минут на дозу), 
так как, несмотря на дополнительное время, 
требующееся на оснащение систем «Demotec» 
внешними ЛФ «Интероко», эта разница ниве-
лируется более медленной фильтрацией через 
ЛФ «Leukotrap RCPL». 

Процесс выполнения ЛД приводит к значи-
мому уменьшению объема содержимого контей-
нера и, соответственно, потере гемоглобина в 
системе с уменьшением количества гемоглоби-
на на дозу ЭВ, что связано с принципами мето-

дики. Однако показатели потери объема, а так-
же снижения гемоглобина в группе «Интероко» 
были достоверно большей, чем в группе «Pall», 
что, по всей видимости, связано с конструктив-
ными особенностями данного ЛФ (табл. 3). Со-
ответственно, в группе «Интероко» количество 
гемоглобина на дозу ЭВ было достоверно мень-
шим, чем в группе «Pall».

Таблица 2
характеристики эритроцитной взвеси (Эв)  

до лейкофильтрации 

Параметр, ед

Гр
уп

па
 1

(«
И

нт
ер

ок
о»

)

Гр
уп

па
 2

(«
P

al
l»

)

Р

Количество 
проб

22 20 0,98

Средний вес ЭВ 
в контейнере, г

375±23 363±26 0,15

Количество 
гемоглобина на 
дозу ЭВ, г/дозу

86,6±17,7 87,2±15,6 0,91

Таблица 3
характеристики эритроцитной взвеси (Эв) 

после лейкофильтрации

Параметр, ед

Гр
уп

па
 1

 
(«

И
нт

ер
ок

о»
)

Гр
уп

па
 2

(«
P

al
l»

)

Р

Средний 
вес ЭВ в 
контейнере, г

293,5±21,4 339,8±24,2 Р<0,001

Количество 
гемоглобина 
на дозу ЭВ, г/
дозу

48,4±6,6 62,2±13,7 Р<0,001

Потеря 
объема, мл

81,1±15,3 23,6±9,8 Р<0,001

Потеря 
гемоглобина 
на дозу ЭВ, г/
дозу

38,227±15,6 25,1±6,1 Р<0,05

При этом выявленная разница между груп-
пами по концентрации гемоглобина после ЛД 
находилась на уроне тенденции, не достигая ста-
тистической значимости (р=0,053), что может 
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говорить о недостаточном объеме выборки. Тем 
не менее, показатели концентрации гемоглоби-
на находились в пределах достаточных значений 
(N>40 г/дозу), для соответствия требованиям 
действующего Технического регламента [5].

выводы
Существующие критерии оценки ЛФ вклю-

чают в себя, в основном, соответствие требова-
ниям действующего Технического регламента 
[5], на практике дополняясь балансом субъек-
тивной оценки удобства использования систем 
персоналом ОПК и цены данной системы. С 
учетом все возрастающего количества пред-
ложений на рынке, этих критериев становит-
ся недостаточно, кроме того, выясняется, что 
использование систем разных типов как ми-
нимум приводит к необходимости уточнения 
учета потерь эритроцитных ТС на ЛФ. По ре-
зультатам исследования становится ясно, что 
в инструкции производителей к ЛФ и рабочие 
инструкции по ЛД эритроцитных компонентов 
донорской крови необходимо включать допол-
нительный критерий – потерю объема в процес-
се ЛД, которая влечет за собой значимое сниже-
ние содержания гемоглобина.
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EFFECT OF DIFFERENT TYPES OF LEuKOCYTE FILTERS  
ON ERYTHROCYTE DONOR BLOOD PRODuCTS AT THEY PRODuCTION  

STAGE LEuKODEPLETION
Belyaev A.E., Mironenko A.N., Platonov S.M.

City hospital №15, Saint-Petersburg, Russia

Objective: To evaluate the side effects of “production” leukofilters (LF) on filtering blood compo-
nents, in particular - determine the degree of loss of hemoglobin at leykodepletion (LD) of erythrocyte 
blood components with various types of LF. The study of this parameter is necessary for determining 
reasonable criteria for selecting the type LF for everyday work in the production of red blood cell 
suspension (RBC’S), which would be most consistent with the concept of the “ideal”. Materials and 
Methods: Blood systems «Leukotrap RCPL» (production of «Pall Medical», USA) with integrated LF 
and «Demotec» (production of «Demophorius», Cyprus), which fluster LF “Leykosep» (production 
Company NLP «Interoko», Russia) were used for collection of donor blood. Results and discussion: 22 
samples of leukodepleted RBC’S with LF “Leykosep” and 20 samples of RBC’S after LF «Pall» were 
examined for. Prior to the LD groups were quite comparable. The process of executing the LD leads to 
a significant reduction in the volume of the container contents and, accordingly, the loss of hemoglobin 
in the system with a reduction of its content in a dose of RBC’S. However, indicators of volume loss and 
reduction of hemoglobin in the “Interoko” group were significantly greater than in the group «Pall», 
which appear to be associated with the design of the LF. Accordingly, in the group “Interoko” amount 
of hemoglobin per dose of RBC’S was significantly less than in the group «Pall». At the same time 
revealed the difference between the groups in hemoglobin concentration after LD was on the damage 
trend without reaching statistical significance (p = 0.053), which may indicate an insufficient value 
of groups. However, indicators of hemoglobin concentration were within adequate values (N > 40 g / 
dose) to meet the requirements of Technical regulations. Conclusions: Given the increasing number of 
proposals on the market LF existing assessment criteria (subjective convenience for staff, the producer 
price) becomes clearly insufficient, moreover it turns out that the use of different types of systems at 
least makes it necessary to clarify the accounting for losses of erythrocyte blood products in the LF. The 
study makes it clear that the manufacturer’s instructions to the LF and work instructions for the LD 
of erythrocyte blood components should include additional criteria - a loss of volume in the LF, which 
entails a significant reduction in hemoglobin content. 

Keywords: Leukocyte filter, leukodepletion, erythrocyte blood components, donor blood, hemo-
globin loss.
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введение
Хроническая болезнь почек (ХБП) является 

общемировой проблемой в эпидемическом мас-
штабе, и число пациентов, получающих замести-
тельную почечную терапию гемодиализом (ГД), с 
каждым годом неуклонно растет [1,2,3]. Несмотря 
на значительный прогресс в технологиях проведе-
ния диализа и медикаментозной терапии, нераз-
решенными остаются многие ключевые вопросы 
заместительной почечной терапии, такие как про-
блемы повышения эффективности процедуры и 
коррекции интрадиализных осложнений [4].

В последние годы стало появляться все больше 
работ, посвящённых интрадиализному примене-
нию накожной билатеральной электростимуля-
ции мышц (НБЭМ) нижних конечностей [5,6,7] 
в практике терапии пациентов с ХБП 5д. На фоне 
применения НБЭМ наблюдалось увеличение фи-
зической работоспособности и улучшение каче-
ства жизни пациентов [5], снижение выраженности 
нейропатических симптомов и расстройств сна [6], 
снижение частоты эпизодов интрадиализной гипо-
тонии, а также повышение показателей эффектив-
ности диализа [7]. Однако дынные исследования 
были выполнены на ограниченном числе пациен-
тов и не имеют достаточной доказательной базы.

Настоящее исследование посвящено оценке 
эффективности применения НБЭМ в качестве 
метода интенсификации процессов очищения и 
улучшения гемодинамической стабильности во 
время процедуры у пациентов, получающих по-
стоянную заместительную почечную терапию ГД.

Материал и методы исследования
На предварительном этапе дизайн и методы ис-

следования были одобрены локальным этическим 
комитетом Государственного бюджетного образо-
вательного учреждения высшего профессиональ-
ного образования «Первый Санкт-Петербургский 
государственный медицинский университет име-
ни академика И.П.Павлова» Министерства здра-
воохранения Российской Федерации.

В исследование были включены 71 пациент 
(испытуемая группа N=37; контрольная груп-
па N=34), которые постоянно получали заме-
стительную почечную терапию стандартным 
бикарбонатным гемодиализом. За время иссле-
дования параметры заместительной почечной 
терапии, такие как тип диализатора и диализно-
го раствора, а также медикаментозной терапии, 
значимо не менялись. Этап наблюдения за па-
циентами и контроля показателей продолжался 
3 месяца. Контроль уровней креатинина и мо-
чевины осуществлялся ежемесячно, в средний 
на неделе сеанс ГД. С целью расчета показателя 
эффективности процедуры spKt/V [8] также 
определялся уровень мочевины сыворотки по-
сле сеанса ГД. Все биохимические исследования 
выполнялись в локальной клинической лабора-
тории СПбГБУЗ «Городская Мариинская боль-
ница» по общепринятым и сертифицирован-
ным методикам на биохимическом анализаторе 
Architect c8000 (Abbott Laboratories, США) с 
использованием реактивов этой же фирмы.

УДК:616.748:612.014.428:616.151/.152:615.38

ПРИМЕНЕНИЕ МЕтОДА НАКОЖНОй БИЛАтЕРАЛЬНОй 
ЭЛЕКтРОСтИМУЛЯЦИИ МыШЦ НИЖНИх КОНЕЧНОСтЕй 

С ЦЕЛЬЮ ПРЕДОтвРАЩЕНИЯ ИНтРАДИАЛИЗНОй ГИПОтОНИИ  
И ПОвыШЕНИЯ ЭФФЕКтИвНОСтИ ПРОЦЕДУР ГЕМОДИАЛИЗА

Вишневский К.А., Беляев А.Е., Мироненко А.Н.

СПб ГБУЗ «Городская больница №15», Санкт-Петербург, Россия

Произведена оценка эффективности применения накожной билатеральной электростимуля-
ции мышц (НБЭМ) нижних конечностей в качестве метода интенсификации процессов очище-
ния и улучшения гемодинамической стабильности во время процедуры у пациентов, получаю-
щих программный гемодиализ (ГД). В исследование были включены 71 пациент (испытуемая 
группа N=37; контрольная группа N=34). Процедуры НБЭМ выполняли во время гемодиализа 
3 раза в неделю по 30 минут первые 3 часа каждого сеанса гемодиализа в течение 3-х месяцев. 
Контрольная группа получала стандартную терапию ГД. В группе НБЭМ в отличие от контроль-
ной группы наблюдалось достоверное увеличение показателя эффективности диализа spKt/V, а 
также снижение додиализного уровня азотемии. Также на фоне процедур НБЭМ наблюдалось 
снижение частоты эпизодов интрадиализной гипотонии у пациентов, имевших такие эпизоды в 
анамнезе. 

Ключевые слова: гемодиализ, электромиостимуляция, эффективность гемодиализа, интра-
диализная гипотония.
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Мониторинг артериального давления (АД) 
во время процедуры ГД производился на каж-
дом сеансе, в начале процедуры, ежечасно и в 
конце процедуры. Измерение АД производи-
лось непрямым аускультативным мануальным 
методом, согласно существующим рекоменда-
циям [9]. Данные мониторинга фиксировались в 
индивидуальных диализных картах. В дальней-
шем производился анализ динамики АД с помо-
щью расчета среднего систолического и диасто-
лического АД на основании данных измерений, 
выполненных в течение трех последовательных 
диализных сессий в течение недели, на которой 
выполнялись плановые анализы крови. 

Процедуры миостимуляции выполняли во 
время гемодиализа 3 раза в неделю по 30 минут 
в течение первых 3 часов каждого сеанса гемоди-
ализа. Для НБЭМ использовали электромиости-
мулятор (TENS/EMS) для мышц Beurer EM 80  
с восемью накожными электродами (90×90 мм), 
установленными в проекции верхнелатеральной 
и нижнемедиальной части четырехглавой мыш-
цы бедра, а также над верхней и нижней частя-
ми икроножной мышцы обеих ног. Контрольная 
группа получала стандартную терапию ГД.

Для анализа и оценки полученных данных 
применялись стандартные методы описатель-

ной статистики: вычисление средних значений 
и стандартного отклонения (X±s). Проверку 
гипотезы о нормальности распределения про-
водили с использованием критерия Колмо-
горова–Смирнова. Достоверность различий 
количественных параметров определяли с 
помощью t-критерия Стьюдента для незави-
симых и связанных выборок. Для проверки 
статистической значимости различий каче-
ственных признаков использовали критерий 
×2 по Пирсону или Точный критерий Фишера, 
в зависимости от характеристик анализируе-
мых признаков. При анализе различий дина-
мики количественных признаков применялся 
оценка стандартизованного размера эффекта 
вмешательства по двустороннему t-критерию. 
Критический уровень статистической значи-
мости принимали равным 0,05. Для обработки 
данных был использован пакет прикладных 
статистических программ SPSS 21.0, SPSS Ink 
(США).

Результаты и их обсуждение
До начала исследования контрольная группа 

и группа НБЭМ были сопоставимы по основ-
ным клинико-лабораторным показателям (Та-
блица 1).

Таблица 1
Сравнительная характеристика групп пациентов по основным показателям 

до начала исследования НБЭМ (N=71, X±σ)

№ п/п  
Контрольная группа, 

N=34
Группа НБЭМ, 

N=37
p

1 Возраст, лет 64,5±11,6 63,3±11,2 0,64

2 Длительность ЗПТ, мес 69±62,9 68,9±64,8 0,99

3 ИКЧ, баллы 7,5±3,0 7,5±3,0 0,99

4 Гемоглобин, г/л 110,6±8,5 107,5±10,2 0,18

5 Альбумин, г/л 35,1±1,7 34,2±3,1 0,25

6 Креатинин, ммоль/л 0,88±0,18 0,85±0,18 0,40

7 Мочевина, ммоль/л 23,6±4,5 22,4±4,9 0,29

8 Калий, ммоль/л 5,1±0,5 4,8±0,8 0,12

9 Натрий, ммоль/л 138±2 137±3 0,19

10 Кальций, ммоль/л 2,34±0,17 2,31±0,18 0,42

11 Фосфор, ммоль/л 1,92±0,53 1,95±0,61 0,81

12 Общий холестерин, ммоль/л 4,63±1,15 4,89±1,08 0,33

13 Триглицериды, ммоль/л 1,93±0,93 2,19±1,02 0,26

14 spKt/V 1,59±0,21 1,57±0,2 0,42

Примечание: ЗПТ – заместительная почечная терапия; ИКЧ – индекс коморбидности Чарлсон.
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Динамика показателей азотемии в группах 
исследования представлена в таблице 2. Соглас-
но представленным в таблице данным, на фоне 
интрадиализного применения НБЭМ, по срав-
нению с контрольной подгруппой, наблюдалось 
достоверное снижение преддиализного уровня 
креатинина и мочевины сыворотки. 

На рисунке 1 продемонстрирована динами-
ка расчетного показателя эффективности про-
цедуры гемодиализа spKt/V. В группе НБЭМ 
в отличие от контрольной группы наблюдалось 
достоверное увеличение показателя spKt/V по 
результатам ежемесячного определения дан-
ного показателя. Значение spKt/V на этапе за-
вершения исследования достоверно различа-
лось между группами, будучи больше в группе 
НБЭМ (р<0,05).
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Рис. 1. Динамика расчетного показателя эффективности 
процедуры гемодиализа spKt/V в группах. Примечание: 

А – Индивидуальная динамика spKt/V; Б – Средние 
значения (X±s) и значения t-критерия в группах

А Б

Эффект увеличения количества удаляемых 
за процедуру ГД метаболитов за счет актива-
ции мышечного компартмента ранее описан 
при применении физических нагрузок во время 
гемодиализа [10, 11, 12]. Предположительно, 
основной механизм данного эффекта состоит в 
увеличении скорости кровотока в работающих 
мышцах, приводящего к росту величины актив-
ной площади поверхности капилляров, что, в 
свою очередь, потенцирует увеличение скоро-
сти транспорта мочевины и других метаболитов 
из тканей в сосудистое русло с последующим  
удалением через диализатор [12]. Также имеет 
значение увеличение лимфооттока из нижних 
конечностей в венозную систему, следователь-
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но, усиление обмена между внутриклеточной 
жидкостью, интерстицием и плазмой [13]. Ра-
нее в исследовании Farese [7] было продемон-
стрировано увеличение количества удаляемой 
мочевины на фоне применения НБЭМ, однако 
в данном случае использовался метод прямого 
измерения концентрации метаболитов в диа-
лизате с количественным подсчетом удаленных 
веществ. Достоверной динамики показателя 
spKt/V в этом исследовании продемонстриро-
вано не было. В нашем исследовании наблю-
далась положительная динамика показателя 
spKt/V на фоне терапии НБЭМ в сравнении с 
контрольной группой (P<0,05), а также в группе 
НБЭМ сывороточные концентрации креатини-
на и мочевины после сеанса гемодиализа были 
достоверно ниже по сравнению с контрольной 
группой (P<0,05).

Таким образом, продемонстрированный в 
нашем исследовании эффект увеличения пока-
зателя spKt/V на фоне терапии НБЭМ указы-
вает на схожесть физиологических механизмов 
произвольных сокращений и миостимуляции в 
активизации метаболических процессов орга-
низма с целью повышения эффективности про-
цедуры ГД. Снижение додиализных концентра-
ций креатинина и мочевины в сыворотке крови 
пациентов группы НБЭМ на фоне длительного 
применения данного метода, может служить по-
казателем пролонгированного улучшения эф-
фективности диализной терапии, а также ана-
болического эффекта данного метода. 

Среди пациентов, имевших в анамнезе эпизо-
ды интрадиализной гипотонии, в группе НБЭМ 
в отличие от контрольной группы наблюдалось 
увеличение как систолического (КГ: с 118±17 
до 117±18 мм.рт.ст.; НБЭМ: с 114±19 до 121±15 
мм.рт.ст.; p<0,05), так и диастолического (КГ: 
c 73±10 до 72±10 мм.рт.ст.; НБЭМ: с 74±10 до 
78±8 мм.рт.ст.; p<0,05) артериального давления,  
а также уменьшение частоты эпизодов интра-
диализной гипотонии на фоне процедур мио-
стимуляции (КГ: с 3,9±2,3 до 3,4±2,2; НБЭМ: с 
3,7±1,9 до 2,1±1,5 эпизодов в месяц; p<0,05). 

Интрадиализная гипотония является одним 
самых частых и трудноразрешимых осложнений 
терапии ГД [14,15]. Интрадиализная гипотония 
повышает риск тромбоза сосудистого доступа 
[16], может потенцировать ишемию миокарда [17] 
и кишечника [18], атрофию головного мозга [19] 
и является независимым фактором риска смерти 
у пациентов гемодиализа [4]. Наиболее частой 
причиной интрадиализной гипотонии является 
гиповолемия на фоне снижения веса пациента по-

средствам ультрафильтрации ниже «сухого» веса. 
Однако данное осложнение может иметь более 
глубокие патофизиологические причины, такие 
как нарушение процессов транспорта жидкости 
между водными секторами организма ввиду из-
менений свойств сосудов, неврологических на-
рушений, а также нарушений белкового обмена 
из-за нарушений питания и воспаления [20]. В 
представленном исследовании на фоне посто-
янной терапии НБЭМ наблюдалось увеличение 
интрадиализного АД и снижение частоты эпи-
зодов интрадиализной гипотонии у пациентов, 
имевших таковые эпизоды в анамнезе. Получен-
ный эффект можно объяснить либо повышением 
периферического сопротивления сосудов, либо 
увеличением сердечного выброса. Однако ранее 
было продемонстрировано, что на фоне терапии 
НБЭМ наблюдается снижение периферического 
сопротивления [21]. Таким образом, наиболее ве-
роятным объяснением стабилизации АД на фоне 
НБЭМ является увеличение сердечного выброса, 
учитывая ранее продемонстрированный эффект 
миостимуляции, выражающийся в увеличении 
венозного оттока из мышечной ткани и предна-
грузки  [22,23]. Дополнительно к активизации 
кровотока, определённую роль может играть и 
увеличение лимфооттока из нижних конечно-
стей в венозную систему вследствие сокращения 
мышц нижних конечностей, которое спостобству-
ет насыщению плазмы осмотически активными 
компонентами, повышающими возможности ос-
мотического транспорта  из тканей в сосудистое 
русло [13]. Таким образом, терапия НБЭМ  спо-
собствует стабилизации АД и сокращению числа 
эпизодов интрадиализной гипотонии, благодаря 
чему достигается повышение гемодинамической 
стабильности пациентов во время ГД и улучше-
ние переносимости процедуры.

Следовательно, в основе эффектов повыше-
ния эффективности процедуры ГД и снижения 
частоты эпизодов интрадиализной гипотонии 
при применении НБЭМ лежат схожие физиоло-
гические механизмы, что может обуславливать 
их содружественное влияние в виде повышения 
гемодинамической стабильности пациента вви-
ду улучшения процессов очищения организма 
или, напротив, повышение эффективности про-
цедур на фоне стабилизации гемодинамики и 
увеличении эффективного времени диализа. 

Заключение
Применение накожной билатеральной элек-

тростимуляции мышц нижних конечностей во 
время гемодиализа способствует увеличению 
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эффективности процедуры, а также повыше-
нию гемодинамической стабильности пациен-
тов, склонных к интрадиализной гипотонии. 
Необходимы дальнейшие исследования с це-
лью изучения возможностей данной методики 
в практике терапии пациентов, находящихся на 
постоянной заместительной почечной терапии 
гемодиализом. 
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THE BILATERAL EPICuTANEOuS ELECTROSTIMuLATION OF THE LOWER  
LIMB MuSCLES CONTRIBuTES TO INTRADIALYTIC HYPOTENSION 

PREVENTION AND HEMODIALYSIS EFFICIENCY IMPROVEMENT
Vishnevskii K.A., Belyaev A.E., Mironenko А.N. 

City hospital №15, St.-Petersburg, Russia

The study researches the effectiveness of bilateral epicutaneous electrostimulation of the lower 
limbs muscles (BEEM) for purification intensification and improvement of the hemodynamic stability 
during the procedure in patients receiving hemodialysis (HD). The study included 71 patients (test 
group N=37; control group N=34). BEEM performed during hemodialysis three times per week for 
30 minutes in the first 3 hours of each hemodialysis session for 3 months. The control group received 
standard HD therapy. The BEEM group in contrast to the control group showed a significant increase 
in the efficiency of dialysis (spKt/V), as well as lower levels of predialysis uremia. Also, the BEEM 
contributed to reduce the frequency of intradialytic hypotension episodes in patients who had a history 
of such episodes.

Key words: hemodialysis, electrostimulation, hemodialysis efficiency, intradialytic hypotension.
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введение
Полиморбидность определяется как одно-

временное присутствие нескольких заболе-
ваний у одного пациента. В отличие от этого, 
коморбидность свидетельствует о наличии до-
полнительных заболеваний к основной нозо-
логической форме. Однозначно вероятность 
возникновения полиморбидности увеличива-
ется с возрастом [1]. Распространенность поли-
морбидности трудно оценить из-за различных 
концептуализаций и накопления возрастной 
патологии. Данные сильно различаются в раз-
ных исследованиях и по оценкам составляет от 
30% до 50%, в некоторых исследованиях цифры 
еще выше [1,2]. Полиморбидность в значитель-
ной степени своей структуры содержит непси-
хотические псхические расстройства (НПР) 

тревожного/ депрессивного типа, а протоко-
лы зачастую требуют назначения нескольких 
групп препаратов, которые трудно скоорди-
нировать друг с другом, что увеличивает риск 
побочных эффектов и неудовлетворительного 
результата терапии. Кроме того, отсутствие до-
стоверных маркеров, комплексно оцениваю-
щих эффекторные регуляторные системы и их 
динамику, затрудняет раннюю верификацию 
процесса и контроль терапии. В современном 
представлении в роли такого показателя высту-
пает гормон-посредник системы циркадианных 
биоритмов  – мелатонин (МТ). МТ является 
интегральным показателем центральных регу-
ляторных систем, обладающих типовыми меха-
низмами действия в большинстве систем орга-
низма и реализующих свои эффекты на уровнях 

УДК:616.1-07:616.89:577.175.3

МЕтАБОЛИЗМ МЕЛАтОНИНА ПРИ ПОЛИМОРБИДНОй  
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСтОй ПАтОЛОГИИ С тРЕвОЖНО-ДЕПРЕССИвНыМИ 

РАССтРОйСтвАМИ У МУЖЧИН МОЛОДОГО И СРЕДНЕГО вОЗРАСтА
Афлитонов М.А.1, Парцерняк С.А.1;3, Мироненко А.Н.1;3, Парцерняк А.С.2, Топанова А.А.1

1 Северо-Западный государственный медицинский университет имени И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия 

2 Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия 
3 СПб ГБУЗ «Городская больница №15», Санкт-Петербург, ул. Авангардная, 4

Цель: исследовать изменение паттернов метаболизма МТ при полиморбидной сердечно-сосу-
дистой патологии (ПССП) (ИБС, гипертоническая болезнь (ГБ), метаболический синдром (МС)) 
с непсихотическими псхическими расстройствами (НПР) тревожно-депрессивного типа. Показать 
эффективность применения визуально-аудиальных воздействий в комплексной терапии этих па-
тологий. Материалы и методы: В исследование включено 70 мужчин (средний возраст 37,46±6,74) 
с полиморбидной сердечно-сосудистой патологией разделенные на 4 группы методом простой 
случайной выборки и 20 практически здоровых мужчин (средний возраст 38,3±6,73 г.). Пациенты 
1-й группы (n= 22) получали стандартную терапию ИБС, ГБ и НПР, во 2-й группе (n= 25) стан-
дартную терапию ИБС, ГБ, НПР и визуально-аудиальную коррекцию. Пациенты 3-й группы (n= 
23) получали стандартную терапию ИБС, ГБ, НПР, визуально-аудиальную коррекцию и сеансы 
психотерапии. В исследовании использовались: комплекс психологических тестов, инструмен-
тальные и лабораторные методы оценки сердечно-сосудистой системы. Определение 6-сульфаток-
симелатонина (6- СОМТ) проводилось методом иммуноферментного анализа с помощью наборов 
B×HLMANNEK-M6S. Результаты: Выявлена смена нормального «dipper» паттерна на «non- dipper» 
и «night-peaker» (суточный индекс артериального давления 0–10% и <0% (p<0,001) во всех иссле-
дуемых группах. У пациентов 3-ей группы наблюдалось достижение референсных значений ноч-
ной экскреции после лечения 458±64-» 798±32 (до и после лечения соответственно) (p<0,001). Во 
всех группа после лечения достоверно наблюдалась смена типа НПР «тяжелая депрессия»; «кли-
ническая тревога» на «легкая депрессия»; «субклиническая тревога» (p<0,001). Выводы: Для паци-
ентов с полиморбидной сердечно-сосудистой патологией характерны нарушения содержания МТ, 
характеризующиеся снижением ночной экскрецией 6-СОМТ. Ночной паттерн экскреции 6-СОМТ 
достоверно коррелирует со степенью тяжести тревоги/депрессии до и после лечения. Результаты 
пациентов, получавших визуально-аудиальную коррекцию, достоверно лучше, чем у пациентов 
других групп (достижение референсных интервалов экскреции МТ, биохимических показателей и 
нормализация показателей психологических тестов).

Ключевые слова: полиморбидная сердечно-сосудистая патология, 6-сульфатоксимелатонин, 
тревожно- депрессивные расстройства.
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сердечно-сосудистой, дыхательной, пищевари-
тельной и др. систем органов.

Цель исследования: изменение паттернов 
метаболизма МТ при полиморбидной сердечно-
сосудистой патологии (ПССП) (ИБС, гипер-
тоническая болезнь (ГБ), метаболический син-
дром (МС)) с НПР тревожно-депрессивного 
типа. Показать эффективность применения ви-
зуально-аудиальных воздействий в комплекс-
ной терапии этих патологий.

Материалы и методы
Исследование выполнено на базе Го-

родской клинической больницы № 23 
Санкт-Петербурга. В исследование вклю-
чено 70 пациентов мужского пола (сред-
ний возраст 37,46±6,74 г., ОТ=97,16±6,86 см, 
ИМТ=31,36±2,22 кг/м2) с ПССП (ИБС, стено-
кардия I-II ФК., ГБ II стадии, степень 3, Риск 
2-3, МС), НПР тревожно-депрессивного типа и 
20 условно здоровых добровольцев (мужчины, 
средний возраст 38,3±6,73 г., ОТ=82,67±5,33 
см, ИМТ=22,82±1,85 кг/м2).

В исследовании использовались: комплекс 
психологических (опросники HADS, CES-D), 
инструментальных (суточное мониторирование 
артериального давления (СМ АД) и ЭКГ (СМ 
ЭКГ)) и лабораторных (общеклинический ана-
лиз крови, биохимическое исследование уровня 
глюкозы, креатинина, мочевины, общий белок, 
протеинограмму, липидограмму) методов ис-
следования.

6-сульфатоксимелатонин (6-СОМТ) 
представляет собой основной метаболит 
МТ, экскретируемый с мочой. Определение 
концентрации проводилось методом иммуно-
ферментного анализа (ИФА) с помощью на-
боров BÜHLMANNEK-M6S (BÜHLMANN, 
Швейцария). Суточная моча собиралась каж-
дые четыре часа не позднее третьего дня от 
момента госпитализации. Пробы, собранные с 
22.00 до 2.00 и с 2.00 до 6.00, принимались за 
одну (опасность нарушения ритма сна паци-
ентов, отсутствие позывов мочеиспускания). 
Объём мочи записывался, и для дальнейшего 
исследования дозированно разливалась в про-
бирки типа эппендорф объёмом 5,0 мл. До ана-
литического исследования пробы хранилась в 
низкотемпературном холодильнике при тем-
пературе – 75ºС. Все пациенты находились на 
палатном режиме и были адаптированы к схе-
ме сон/бодрствование 8/16 заранее, уровни ос-
вещения и его длительность контролировались 
с помощью микроконтроллера ламп дневного 

света c учетом времени пробуждения (06:00) и 
засыпания (22:00) (соответствующей светово-
му режиму дня в клинике). Средняя продолжи-
тельность сна пациентов в группах: 8,1±0,51 ч. 
Пациентам разъяснялся экспериментальный 
характер исследования. Все пациенты в обяза-
тельном порядке подписывали информирован-
ное согласие на участие в исследовании.

Исследуемые группы составили:
– 1-я группа (n=22) – пациенты среднего 

возраста с полиморбидной сердечно-сосуди-
стой патологией (ИБС, стенокардия I-II ФК., 
ГБ II стадии, степень 3, риск 2-3, МС) и НПР 
тревожно-депрессивного типа, которым прово-
дилась стандартная терапия ИБС и ГБ II стадии 
кардиотропными препаратами и стандартная 
терапия НПР, средний возраст 36,7±8,46 г.,

– 2-я группа (n=25) – пациенты среднего 
возраста с полиморбидной сердечно-сосуди-
стой патологией (ИБС, стенокардия I-II ФК., 
ГБ II стадии, степень 3, риск 2-3, МС) и НПР 
тревожно-депрессивного типа, которым прово-
дилась стандартная терапия ИБС и ГБ II стадии 
кардиотропными препаратами, стандартная те-
рапия НПР и визуально-аудиальная коррекция, 
37,3±7,86 г.;

– 3-я группа (n=23) – пациенты среднего 
возраста с полиморбидной сердечно-сосуди-
стой патологией (ИБС, стенокардия I-II ФК., 
ГБ II стадии, степень 3, риск 2-3, МС) и НПР 
тревожно-депрессивного типа, которым прово-
дилась стандартная терапия ИБС и ГБ II ста-
дии кардиотропными препаратами, стан-
дартная терапия НПР, визуально-аудиальная 
коррекция и сеансы психотерапии, средний 
возраст 38,4±8,67 г.,

– 4-я группа (n=20) человек – практиче-
ски здоровые добровольцы, средний возраст 
38,3±6,73 г.

Стандартная терапия ИБС и ГБ II стадии 
включала: 

– режим, диету (стол №10), метаболическую 
терапию; 

– антиангианальные средства: нитраты (изо-
сорбид мононитрат), БКК (верапамил, амлоди-
пин);

– гипотензивные средства: диуретики (фу-
росемид, спиронолактон), ИАПФ (каптоприл, 
эналаприл, периндоприл) или АРА II (лозартан, 
валсартан), b-блокаторы;

– антитромботические средства: антиагреган-
ты (ацетилсалициловая кислота, клопидогрел).

Стандартная терапия НПР тревожно-де-
прессивного типа включала:
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– транквилизаторы: атаракс, грандаксин;
– антидепрессанты: ингибиторы обратного 

захвата серотонина (коаксил, паксил);
– анксиолитики – афобазол.
Диагноз НПР тревожного/депрессивного 

типа устанавливался по совокупности данных 
объективного анамнеза и точек разделения, обе-
спечивающих четкое отграничение пациентов с 
депрессивным состоянием от остальных боль-
ных: CES-D >18, HADS >8.

Использованная методика визуально-аудиаль-
ной коррекции представляет собой комплексную 
коррекцию НПР депрессивного/ тревожного типа 
путем цветоформовоздействия специально ото-
бранными реальными изображениями и звуко-
выми эффектами с экрана монитора компьютера 
и звукового сопровождения (частота визуальной 
стимуляции: 0,5–50 Гц; аудиальной: 60–400 Гц). 
Целевая программа коррекции НПР тревожно-
го/ депрессивного типа «Визуальная и аудиаль-
ная коррекция» имеет сертификат соответствия 
№ РОСС RU.СП04.Н00113 от 13.05.2009 года.

Все исследования проводились в стандарт-
ных условиях, по единым методикам. В ис-
следование не были включены пациенты с вы-
раженными нарушениями функции почек и 
печени, с инфекционными и онкологическими 
заболеваниями, синдромом обструктивного 
ночного апноэ. Статистическая обработка ре-
зультатов исследования проводилась с исполь-
зованием программ MicrosoftExcel 2010, Statsoft 
Statistica 10.0. При сравнении групп, для выбо-
рок с нормальным распределением использо-
вался t-критерий Стьюдента, для непараметри-
ческих выборок – U-критерий Манна-Уитни, 
W-критерий Вилкоксона использовался для 
сравнения парных связанных групп, если рас-
пределение показателей хотя бы в одной группе 
отличалось от нормального. Оценка нормально-
сти распределения проводилась с помощью те-
ста Колмогорова - Смирнова. Для оценки кор-
реляции использовался коэффициент ранговой 
корреляции Спирмена.

Результаты и их обсуждение
Анализируя результаты паттернов артери-

ального давления в течение суток до лечения 
выявлена смена нормального «dipper» паттерна 
на «non- dipper» и «night-peaker» (табл. 1), (су-
точный индекс артериального давления 0–10% и 
<0% (p<0,001) во всех исследуемых группах. На 
фоне снижения экскреции мелатонина это ведет 
к снижению резистентности сосудистой стенки 
к эндогенным механизмам стресса, ухудшению 

микроциркуляции (отсутствие стимуляции син-
теза ПГЕ2, простациклина и др. депрессоров), а 
в сочетании нарушения активации дофаминэр-
гических и ГАМК-эргических процессов, актив-
ности Са2+ каналов ведет к декомпенсации регу-
ляторных механизмов гемодинамики [3]. Во всех 
группах после лечения наблюдался переход па-
циентов из паттерна «non- dipper» 71,6%-» 56,7%; 
74,1%-» 35,6%; 73,6%-» 15,6% в «dipper» 6,3%-» 
28,1%; 5,4%-» 48,2%; 7,1%-» 67,9% и практически 
полное отсутствие динамики паттерна «night-
peaker» 22,1%-» 15,2%; 20,5%-» 16,5%; 19,3%-» 
16,5% (1, 2, 3-я группы до и после лечения соот-
ветственно) (табл. 1), (табл. 2). Что можно объ-
яснить возможностями изменения состояния 
регуляторных систем, находящихся в «компен-
сации» под воздействием векторов терапевти-
ческих мероприятий паттерна «non- dipper», и 
отсутствием возможности изменения состояния 
регуляторных систем, находящихся в «деком-
пенсации» под воздействием векторов терапев-
тических мероприятий паттерна «night-peaker». 

Таблица 1
хронотипы участников исследования  

до и после терапии

Группа
Хронотип

До лечения 
(%)

После лечения (%)

1 Группа

D: 6,3;

ND: 71,6;

NP: 22,1

D: 28,1;

ND: 56,7;

NP: 15,2

2 Группа

D: 5,4;

ND: 74,1;

NP: 20,5

D: 48,2;

ND: 35,6;

NP: 16,5

3 Группа

D: 7,1;

ND: 73,6;

NP: 19,3

D: 67,9;

ND: 15,6;

NP: 16,5
Здоровые 
добровольцы

D : 100%

Примечание: D- dipper ; ND- non- dipper NP- night-peaker.

Таблица 2
Ночная и дневная экскреция 6-СОМт (нг/ч) 

у пациентов с полиморбидной сердечно-
сосудистой патологией до и после терапии

Группа Экскреция 6-СОМТ400

До лечения После лечения

Ночь День Ночь День

1 Группа 653±59* 398±63* 747±63* 426±53*
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Группа Экскреция 6-СОМТ400

До лечения После лечения

Ночь День Ночь День

2 Группа 557±56* 253±56* 765±41* 456±34*

3 Группа 458±64* 242±32* 798±32* 497±61*

Примечание: *(p<0,001)- достоверность отличия 
между группами здоровых и больных с полиморбидной 
средечно-сосудистой патологией; 6-СОМТ- 6-сульфа-
токсимелатонин; ПССП – полиморбидная сердечно-
сосудистая патология; НПР – непсихотические 
психические расстройства. Экскреция здоровых пациентов 
день: 399±267*; ночь: 842± 453*.

Оценивая экскрецию 6-СОМТ, биохимиче-
ские показатели и СМ АД до и после лечения в 
исследуемых группах (ночные и дневные часы) 
значимые достоверные отличия выявлены у па-
циентов 3-й группы (наблюдалось достижение 
референсных значений ночной экскреции по-
сле лечения) 458±64-» 798±32 (до и после ле-
чения соответственно) (p<0,001) (см. табл. 2). 
Это объясняется нормализацией светового ре-
жима, снятием эффектов вегетативной нервной 
системы под действием визуально-аудиаль-
ной коррекции. В 1-й, 2-й группах показатели 
ночной экскреции после лечения выходили 
из референсного значения 653±59-» 747±63, 
557±56-» 765±41 (до и после лечения соответ-
ственно) (p<0,001) (см. табл. 2), возможно это 
связано с перестройкой дофаминергических/ 
серотонинергических систем головного мозга 
под действием антидепрессантов и транквили-
заторов. Выраженный паттерн дневной экскре-
ции 6-СОМТ был выявлен во всех исследуе-
мых группах (понижение экскреции до лечения 
и достижение референсных значений после) 
(p<0,001) (см. табл. 2). Данную особенность 
дневных паттернов отмечают и зарубежные ав-
торы [4,5]. Такие особенности дневных/ночных 
паттернов МТ позволяют рассматривать ноч-
ную экскрецию МТ маркером компенсации/ 
декомпенсации центральных регуляторных си-
стем при ПССП.

Достижение целевых значений междуна-
родного нормализованного отношения, уров-
ня холестерина, триглицеридов, липопроте-
инов низкой плотности наблюдалось у всех 
пациентов 3-й группы после лечения. Это 
коррелирует с увеличением ночной секреции 
6-СОМТ (p<0,001) (табл. 3) и объясняется 
компенсацией эндокринно-гуморальных фак-
торов, а также снижением эндотелиальной 
дисфункции [6, 7, 8].

Таблица 3
Показатели корреляции между экскрецией 

6-СОМт (ночные/ дневные часы)  
и результатами СМАД, биохимическими 
показателями (у пациентов 2- ой группы)

Параметр
Ex6-СОМТ  
(22:00-6:00)

Ex6-СОМТ  
(6:00-10:00)

r p r p

Показатели СМАД

САД 0,287635 p<0,001 0,464345 p<0,001

ДАД 0,756649 p<0,001 0,297566 p<0,001

ИВ САД 0,397643 p<0,001 0,597653 p<0,001

ИВ ДАД 0,875446 p<0,001 0,598723 p<0,001

Биохимические параметры

МНО 0,375674 p<0,001 0,358768 p<0,001

Общий 
холестерин

0,294521 p<0,001 0,619674 p<0,001

ЛПНП 0,494563 p<0,001 0,636547 p<0,001

ТГ 0,415674 p<0,001 0,457567 p<0,001

Примечание: выделенные корреляционные связи 
статистически достоверны. САД- систолическое 
артериальное давление; ДАД- диастолическое 
артериальное давление; ИВ САД- индекс времени САД; 
ИВ ДАД- индекс времени ДАД; ТГ- триглицериды; МНО- 
международное нормализованное отношение; ЛПН – 
липопротеины низкой плотности; анализировались как 
исходные, так и конечные показатели; Ex6-СОМТ – 
экскреция 6-СОМТ.

Выявлена корреляционная связь между сни-
женными значениями 6-СОМТ в 1-й, 2-й, 3-й 
группах до лечения и периодами повышения си-
столического/ диастолического АД (p<0,001). 
Установлено повышение индексов времени си-
столического/ диастолического АД утром (06.00-
08.00) и ночью (03.00-06.00) (75/71%; 50/47%) 
(p<0,001). После лечения в 1-й, 2-й и 3-й группах 
отмечено уменьшение c 89,3% до 12,1% (до и по-
сле лечения соответственно) случаев повышения 
систолического/ диастолического АД (p<0,001), 
что характерно для данной патологии [9].

При анализе результатов исследования кли-
нических шкал CES-D, HADS в 1-ой, 2-ой, 3-ей 
группах получены данные подтверждающие на-
личие «тяжелой депрессии»; «клинической тре-
воги» у пациентов до лечения (табл. 4, 5). Во всех 
группа после лечения достоверно наблюдалась 
смена типа НПР «тяжелая депрессия»; «клиниче-
ская тревога» на «легкая депрессия»; «субклини-
ческая тревога» (p<0,001) (см. табл. 4, 5). Причем 
снижение ночной экскреции МТ (ночной паттерн 
экскреции) достоверно коррелировало с наличи-
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ем «тяжелой депрессии»; «клинической трево-
ги» у пациентов до лечения, а увеличение ночной 
экскреции после терапевтических мероприятий 
достоверно связано с переходам к типам «легкая 
депрессия»; «субклиническая тревога» что корре-
лирует с зарубежными авторами [10].

Таблица 4
Результаты клинических (CES-D, HADS) 

шкал в исследуемых группах до и после 
терапии (баллы)

Группа Шкала

До лечения После лечения

CES-D HADS CES-D HADS

1 Группа 49 ± 7* Т:19 ± 2* 
Д: 17 ± 3*

23 ± 3* Т:9 ± 1* 
Д: 9 ± 1*

2 Группа 43 ± 8* Т: 18 ± 3* 
Д: 15 ± 4*

24 ± 2* Т: 9 ± 1* 
Д: 9 ± 1*

3 Группа 54 ± 3* Т: 20 ± 1* 
Д: 16 ± 4*

25 ± 1* Т: 9 ± 1* 
Д: 9 ± 1*

Примечание: *(p<0,001)- достоверность отличия 
между группами здоровых и больных с полиморбидной 
средечно-сосудистой патологией. Т-тревога; Д-депрессия.

Таблица 5
верификация тяжести НПР тревожного/

депрессивного типа до и после терапии

Группа
Тяжесть НПР

До лечения После лечения

1 Группа

76,6% «тяжела 
депрессия» 
57,4% 
«клиническая 
тревога» 
(p<0,001)

88,9% «легкая 
депрессия» 
39,9% 
«субклиническая 
тревога» 
(p<0,001)

2 Группа

82,4% «тяжелая 
депрессия» 
63,9% 
«клиническая 
тревога» 
(p<0,001)

56,3% «легкая 
депрессия» 
48,1% 
«субклиническая 
тревога» 
(p<0,001)

3 Группа

71,9% «тяжелая 
депрессия» 
52,1% 
«клиническая 
тревога» 
(p<0,001)

19,3% «легкая 
депрессия» 
25,3% 
«субклиническая 
тревога» 
(p<0,001)

Примечание: НПР – непсихотические психические 
расстройства.

При оценке групп после лечения наиболее 
удовлетворительные результаты получены во 
2-й и 3-й группах (достижение референсных по-
казателей экскреции МТ, биохимических пока-

зателей и показателей психологических тестов 
(p<0,001) (см. табл. 1, 2, 3, 4, 5).

выводы:
1. Для пациентов с полиморбидной сердечно-

сосудистой патологией характерны нарушения 
содержания МТ, характеризующиеся снижени-
ем ночной экскрецией 6-СОМТ.

2. Ночной паттерн экскреции 6-СОМТ до-
стоверно коррелирует со степенью тяжести тре-
воги/депрессии до и после лечения.

3. Результаты пациентов, получавших визу-
ально-аудиальную коррекцию, достоверно луч-
ше, чем у пациентов других групп (достижение 
референсных интервалов экскреции МТ, биохи-
мических показателей и нормализация показа-
телей психологических тестов).
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Objective: Evaluate melatonin (MT) patterns excretion at multimorbid cardiovascular pathology 
(MCVP) (coronary artery disease (CAD), hypertension, metabolic syndrome (MS)) with non-psychot-
ic mental disorders (NPMD) anxiety/ depressive type. Identify the effectiveness of visual-auditory ef-
fects in the treatment of these pathologies. Design and methods: The study included 70 men (mean age 
37,46±6,74) with MCVP divided into 4 groups by simple random sampling, and 20 healthy men (mean 
age 38,3±6,73 g). Patients in Group 1 (n = 22) received standard therapy CAD, hypertension and NPMD, 
in group 2 (n = 25) standard therapy CAD, hypertension, NPMD and visual-auditory correction. Patients 
of group 3 (n = 23) received standard therapy CAD, hypertension, NPMD, visual-auditory correction 
and psychotherapy. Used in the study: complex psychological test methods and laboratory-instrumental 
evaluation of the cardiovascular system. Definition of 6-sulfatoxymelatonin (6-SMT) performed by ELI-
SA using kits BÜHLMANNEK-M6S. Results: Identified change normal «dipper» pattern to «non- dip-
per» and «night-peaker» (daily index blood pressure and 0-10% <0% (p <0,001) in all treatment groups. 
Patients 3 group observed achievement reference values of the night excretion after treatment 458±64-» 
798±32 (before and after treatment, respectively) (p <0,001). In all groups after treatment was observed 
significantly change the type of NDP «severe depression», «clinical anxiety» to «mild depression»; «sub-
clinical anxiety» (p <0,001). Conclusions: Patients with MCVP have abnormalities of MT content char-
acterized by a decrease in nocturnal excretion of 6-SMT. Night pattern of 6-SMT excretion significantly 
correlated with severity of anxiety/ depression before and after treatment. Results of patients treated with 
visual auditory correction significantly better than patients of other groups (obtained reference intervals 
MT excretion, biochemical indices and normalization of psychological tests). 
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введение
Ведущее экономическое положение в мире 

способны занять лишь те государства, которые 
имеют достаточно развитую социальную сферу 
и эффективную систему здравоохранения [1, 
2]. По итогам прошлого года Россия попала в 
международный рейтинг Bloomberg, участника-
ми которого могут стать лишь страны с продол-
жительностью жизни населения 70 лет и более. 
Согласно данным агентства Bloomberg, к на-
стоящему времени средняя продолжительность 
жизни россиян достигла 70,5 лет, стоимость ме-
дицинского обслуживания на душу населения 
оценивается в 887 $, а доля расходов на здраво-
охранение составляет 6,3% от внутреннего вало-
вого продукта. Однако, невзирая на очевидные 
успехи, в мировом рейтинге эффективности 
систем здравоохранения Россия заняла лишь 
последнее место из 51 возможных ранговых по-
зиций [3, 4].

Врачебные кадры являются наиболее значи-
мой частью профессиональных ресурсов здра-
воохранения, так как отвечают за достижение 
клинических результатов и эффективность ра-
боты отдельных объектов и структур здравоох-
ранения. В последнее время население 57 стран 

мира столкнулись с проблемой недостаточной 
доступности квалифицированного медицин-
ского обслуживания по причине нехватки меди-
цинских работников [5]. В докладе Всемирной 
организации здравоохранения, сделанном на 
Третьем глобальном форуме по кадровым ре-
сурсам здравоохранения в ноябре 2013 года, от-
мечено, что к 2035 году дефицит медицинских 
работников во всём мире достигнет уровня 12,9 
миллионов человек. В общемировом масштабе 
на текущий момент нехватка медицинских ра-
ботников исчисляется 7,2 миллионами человек 
[6]. Данная проблема не чужда и российскому 
здравоохранению. На конец 2013 года общая 
численность работающих врачей по сравнению 
с 2012 годом сократилась на 7 261 человек. В 
2014 году, в сравнении с 2013 годом, число ме-
дицинских работников уменьшилось ещё на 90 
тысяч человек [7]. По оценке Министерства 
здравоохранения, на текущий момент недоста-
ток врачей в стране составляет порядка 120 000 
человек [8]. 

Амбулаторно-поликлиническая помощь яв-
ляется наиболее доступным и массовым видом 
медицинского обслуживания населения. Со-
гласно официальной статистике, на протяже-
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ОБЕСПЕЧЕННОСтЬ НАСЕЛЕНИЯ вРАЧАМИ ПЕРвИЧНОГО ЗвЕНА 
ЗДРАвООхРАНЕНИЯ: ФАКты, тЕНДЕНЦИИ И ПРОГНОЗы

Хурцилава О.Г., Лучкевич В.С., Авдеева М.В., Логунов Д.Л.

 Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Для обеспечения доступности первичной медико-санитарной помощи крайне важно соблю-
дение нормативных требований с учётом плотности населения, а также кадровая стабильность. 
По данным отчётной формы №30, проведён анализ соответствия штатного расписания одной из 
поликлиник Санкт-Петербурга нормативно-целевым показателям, представленным в Порядках 
оказания медицинской помощи. Проанализирована увольняемость врачей из поликлиники в 
течение года с учётом продолжительности трудовых отношений. Население, проживающее на 
территории медицинского обслуживания поликлиники, крайне недостаточно обеспечено стома-
тологами, ревматологами, урологами, психотерапевтами и онкологами, так как их численность на 
57,5–80,8% ниже нормативно-целевых показателей. Несущественный дефицит кадров выявлен 
среди аллергологов, кардиологов, гастроэнтерологов, инфекционистов, участковых терапевтов 
и оториноларингологов, поскольку недостаток физических лиц, работающих по этим специаль-
ностям, составляет 10–30%. Дефицит кадров отсутствует по таким специалистам, как эндокри-
нологи, офтальмологи и неврологи. За последний год из поликлиники уволилось 20,5% врачей, а 
вновь трудоустроилось на 1,5% меньше, чем ушло с работы. Действующее штатное расписание не 
в полной мере отвечает нормативным требованиям по количеству введённых должностей и чис-
лу фактически работающих врачей на 10 тыс. населения. Другой проблемой является текучесть 
врачебных кадров, что усугубляет кадровый дисбаланс. 

Ключевые слова: кадровая политика, кадровое обеспечение, медицинские кадры, дефицит 
медицинских кадров.
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нии последних десятилетий одной из наиболее 
актуальных проблем амбулаторно-поликли-
нических учреждений является дефицит вра-
чей, в то время как в стационарах отмечается 
незначительный профицит специалистов и эта 
тенденция, судя по фактам, будет сохраняться 
[9, 10]. Существует мнение, что проблема дефи-
цита медицинских кадров является следствием 
множества причин, в том числе социально-эко-
номической депривации, ухудшения условий 
труда в здравоохранении, низкого уровня за-
работной платы, эмиграционного оттока вы-
сококвалифицированных и профессионально 
подготовленных медицинских работников в 
более богатые страны, а также массового ухода 
медиков из профессии [11, 12]. Согласно другой 
точке зрения, конкретные причины данного ме-
дико-социального явления изучены не вполне 
достаточно [13]. 

Цель исследования: на примере медицин-
ской организации, оказывающей амбулаторную 
медицинскую помощь, оценить укомплекто-
ванность первичного звена здравоохранения 
врачами «лечебной группы» в соответствии с 
существующими нормативно-правовыми тре-
бованиями, проанализировать текучесть вра-
чебных кадров и определить основные направ-
ления стабилизации кадровой ситуации. 

Материалы и методы
Исследование проводилось в 2012–2013 гг. на 

базе одной из медицинских организаций Санкт-
Петербурга, оказывающей первичную меди-
ко-санитарную помощь населению, и органи-
зованной по типу медицинского объединения. 
В состав данного медицинского объединения 
входит несколько структурных подразделений 
– детское поликлиническое отделение, взрослое 
поликлиническое отделение, женская консуль-
тация, отделение скорой медицинской помощи, 
стоматологическое отделение и центр врачей 
общей практики. Для медицинского обслужи-
вания к медицинской организации прикрепле-
но 127990 человек, из которых 114330 взрослых 
(89,3%) и 13660 детей (10,7%). Половозрастная 
структура прикреплённого взрослого населе-
ния следующая: 45% мужчин (51487 чел.), в том 
числе 69% мужчин трудоспособного возраста 
(35547 чел.) и 55% женщин (62843 чел.), из ко-
торых 59,4% женщин трудоспособного возраста 
(37303 чел.). При этом 23055 взрослого населе-
ния прикреплены для медицинского обслужи-
вания к центру общей врачебной практики, а за 

детским поликлиническим отделением закре-
плено 7434 мальчиков (54,4%) и 6226 девочек 
(45,6%). 

По данным первичной отчётной докумен-
тации было проанализировано действующее 
штатное расписание и укомплектованность 
имеющихся врачебных должностей работающи-
ми физическими лицами. Необходимые сведе-
ния выкопировывались из отчётной формы № 
30. Для определения соответствия обеспеченно-
сти населения административной территории 
врачами первичного звена здравоохранения ис-
пользовались Порядки оказания медицинской 
помощи населению, утверждённые соответству-
ющими приказами Министерства здравоохра-
нения Российской Федерации [14, 15, 16, 17] 
и нормативы Территориальной программы го-
сударственных гарантий бесплатного оказания 
медицинской помощи в пересчёте на 10 тыс. на-
селения [18]. На основании данных, предостав-
ленных отделом кадров медицинской организа-
ции, проанализирована текучесть медицинских 
кадров с учётом профиля специальности уво-
лившихся и вновь принятых на работу врачей. 

Результаты и их обсуждение
Контент-анализ отчётной формы № 30 по-

казал, что из введённых в штатное расписание 
268 врачебных должностей фактически занято 
194,75 врачебные ставки. Следовательно, штат-
ная укомплектованность поликлиники врача-
ми-специалистами составляет 72,7%. При этом 
имеющиеся в штатном расписании врачебные 
должности офтальмологов, онкологов, врачей 
функциональной диагностики, гастроэнтеро-
логов; кардиологов, логопедов, аллергологов-
иммунологов, психотерапевтов, инфекциони-
стов, ревматологов, эндоскопистов и врачей по 
лечебной физкультуре укомплектованы полно-
стью (100%). Только на 70–80% укомплектова-
ны штатные врачебные должности участковых 
терапевтов, неврологов, эпидемиологов и ото-
риноларингологов. Анализ укомплектованно-
сти введённых в штатное расписание врачебных 
должностей выявил кадровый дефицит по та-
ким врачебным специальностям, как урология, 
клиническая лабораторная диагностика, врач 
общей практики, хирургия, стоматология, педи-
атрия и гинекология. На текущий момент наи-
более дефицитными специалистами являются 
врачи клинической лабораторной диагностики 
(дефицит врачей данной специальности – 77%). 
На наш взгляд дефициту кадров способствует 
развитая конкурентная среда, дающая возмож-
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ность трудоустройства в другие медицинские 
организации, предлагающие более выгодные ус-
ловия работы. В настоящее время основой для 
планирования деятельности поликлиник явля-
ются Порядки оказания медицинской помощи 
и Территориальная программа государственных 
гарантий [19]. Поэтому сведений о штатной 
укомплектованности поликлиники врачами-
специалистами явно недостаточно для объек-
тивной оценки кадровой ситуации. Анализ обе-

спеченности прикреплённого к медицинской 
организации населения врачами «лечебной 
группы» в соответствии с нормативными тре-
бованиями выявил недостаток одних и избыток 
других специалистов (табл. 1). 

Согласно действующему нормативу, амбула-
торный приём в поликлинике должны вести 243 
врача, однако штатным расписанием предусмо-
трено лишь 192 должности для специалистов 
«лечебной группы». Следовательно, недоста-

Таблица 1
Соответствие штатных врачебных должностей нормативным требованиям, утверждённым 

Порядками оказания медицинской помощи («лечебная группа») 
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Отсутствие дефицита врачебных кадров

Эндокринолог 0,5 / 5,75 14 1,22 Выше 14 1,22 + 144%

Офтальмолог 0,6 / 6,75 7 0,61 Выше 7 0,61 +1,6%

Невролог 0,5 / 5,75 8 0,7 Выше 6 0,52 + 4%

Некатастрофический дефицит врачебных кадров

Аллерголог 0,1 / 1,15 1 0,09 Ниже 1 0,09 - 10%

Кардиолог 0,5 / 5,75 5 0,44 Ниже 5 0,44 - 12%

Гастроэнтеролог 0,2 / 2,25 2 0,17 Ниже 2 0,17 - 15%

Инфекционист 0,2 / 2,25 2 0,17 Ниже 2 0,17 - 15%

Участковый 
терапевт

5,9 / 
53,75

57 6,2 Выше 40 4,3 - 25,7%

Оториноларинголог 0,5 / 5,75 5 0,44 Ниже 4 0,35 - 30%

Катастрофический дефицит врачебных кадров

Врач общей 
практики

8,3 / 19 21 9,1 Выше 12 5,2 - 37,4%

Педиатр-
участковый

12,5 / 17 16 11,7 Ниже 10 7,3 - 41,6%

Хирург 0,65 / 7,5 7 0,61 Ниже 4 0,35 - 46,2%

Акушер-гинеколог
4,5 / 
28,25

21 3,3 Ниже 14 2,2 - 51,1%

Психотерапевт 0,4 / 4,5 2 0,17 Ниже 2 0,17 - 57,5%

Уролог 0,5 / 5,7 4 0,35 Ниже 2,25 0,2 - 60%

Ревматолог 0,3 / 3,5 1 0,09 Ниже 1 0,09 - 70%

Онколог 0,4 / 4,5 1 0,09 Ниже 1 0,09 - 77,5%

Стоматолог 5 / 63,9 18 1,57 Ниже 11 0,96 -80,8%

Примечание: Численность акушеров-гинекологов рассчитана на 10000 женщин, педиатров – на 10000 детей в возрасте 
0–17 лет.
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За анализируемый период времени в поли-
клинике наблюдалась разнонаправленная тен-
денция восполнения врачебных ресурсов. Это 
обусловлено тем, что в 2012 году на работу тру-
доустроилось больше, чем прекратило трудовые 
отношения с работодателем, а в 2013 году, на-
оборот, число уволившихся врачей превысило 
количество вновь принятых на работу специ-
алистов. Так, по данным отдела кадров, в 2012 
году из поликлиники уволилось 30 врачей, что 
составило 15,4% от общей численности врачеб-
ного состава. В то время как вновь трудоустро-
илось 47 врачей, т.е. прирост составил 24,1%. 
Это способствовало восполнению уволивших-
ся вновь трудоустроившимися специалистами. 
В 2013 году из поликлиники уже уволилось 40 
врачей, что составило 20,5% от общей числен-
ности работающих врачей, а вновь трудоустро-
илось в поликлинику всего 37 врачей, т.е. фак-
тически имела место убыль врачебных кадров 
(–1,5%). Данное обстоятельство не способство-
вало уменьшению имеющегося дефицита вра-
чебного персонала за счёт вновь трудоустроив-
шихся на работу врачей. 

Особую тревогу вызывает тот факт, что бо-
лее половины уволившихся врачей смогли про-
работать в поликлинике не более года, что сви-
детельствует о высокой текучести врачебных 
кадров. Данное обстоятельство вероятнее всего 
обусловлено наличием неблагоприятных про-
фессиональных факторов, негативно влияющих 

точное количество введённых в штатное рас-
писание должностей для специалистов «лечеб-
ной группы» свидетельствует о необходимости 
принятия административно-управленческих 
решений, повышающих доступность первичной 
медико-санитарной помощи для прикреплён-
ного к поликлинике населения. В частности, 
действующее штатное расписание не в полной 
мере отвечает нормативным требованиям по 
количеству введённых врачебных должностей 
акушеров-гинекологов, педиатров, урологов, 
оториноларингологов, кардиологов, ревматоло-
гов, онкологов, стоматологов и психотерапев-
тов в пересчёте на 10 тыс. населения. Напротив, 
штатная численность введённых врачебных 
должностей участковых терапевтов, врачей об-
щей практики, эндокринологов, офтальмологов 
и неврологов в пересчёте на 10 тыс. населения 
превышает целевые значения, рекомендованные 
соответствующими Порядками оказания меди-
цинской помощи. Особое внимание привлекает 
значительное число введённых в штатное рас-
писание должностей врачей-эндокринологов 
(соответственно: 14 штатных единиц вместо 
5,75), что обусловлено функционированием на 
базе поликлиники районного эндокринологиче-
ского центра, принимающего пациентов с эндо-
кринной патологией из 3-х близлежащих поли-
клиник. 

Выявлена катастрофическая ситуация с обе-
спеченностью населения стоматологами, рев-
матологами, урологами, психотерапевтами и 
онкологами. Так, дефицит этих специалистов 
в пересчёте имеющихся физических лиц на 10 
тыс. населения составляет 57,5–80,8%. Незна-
чительный кадровый дефицит выявлен среди 
аллергологов, кардиологов, гастроэнтерологов, 
инфекционистов, участковыми терапевтов и 
оториноларингологов, поскольку недостаток 
физических лиц, работающих по вышеука-
занным специальностям, составляет 10–30%. 
Кадровый дефицит полностью отсутствует по 
таким специалистам, как эндокринологи, оф-
тальмологи и неврологи, поскольку их фактиче-
ская численность даже превышает целевые нор-
мативные показатели. Вместе с тем, обращает 
на себя внимание низкая обеспеченность насе-
ления врачами-стоматологами, работающими в 
государственном секторе здравоохранения (не-
соответствие нормативам на 80%), что обуслов-
лено развитостью конкурентной среды. 

Научно обоснованное решение проблемы 
кадрового обеспечения является важнейшим 
условием улучшения работы всей системы 

здравоохранения. Анализ структуры врачебных 
увольнений показал, что чаще всего из поли-
клиники уходят участковые терапевты (34,9%), 
педиатры (11,6%) и врачи лабораторной диа-
гностики (11,6%) (рис. 1). В 80% случаев уво-
лившиеся специалисты являлись основными 
работниками поликлиники и в 20% – совмести-
телями.

Рис. 1. Структура увольняемости из поликлиники 
в течение календарного года по профилю врачебной 

специальности (%). 
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на условия труда врачей, имидж профессии и 
желание работать (рис. 2). 
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Рис. 2. Стаж работы в поликлинике уволившихся врачей

выводы 
Организационно-штатная структура типич-

ной городской поликлиники не в полной мере 
отвечает современным нормативно-правовым 
требованиям, определяющим необходимую 
численность врачей в расчёте на 10 тыс. амбула-
торно обслуживаемого населения. 

Население, прикреплённое к городской по-
ликлинике для медицинского обслуживания, 
в недостаточной степени обеспечено врачами 
стоматологами, ревматологами, урологами, 
психотерапевтами и онкологами, так как их 
фактическая численность на 57,5–80,8% ниже 
действующего норматива в расчёте на 10 тыс. 
населения. Также существует дефицит врачей 
аллергологов, кардиологов, гастроэнтерологов, 
инфекционистов, участковых терапевтов и ото-
риноларингологов, поскольку их фактическая 
численность в пересчёте на 10 тыс. населения на 
10–30,8% ниже действующего норматива. 

В группу риска увольнения из городской 
поликлиники входят участковые терапевты, 
участковые педиатры и врачи клинической 
лаборатории. У половины (54,8%) увольняю-
щихся врачей стаж работы в поликлинике не 
превышает одного года, что свидетельствует о 
кадровой нестабильности в системе первичной 
медико-санитарной помощи.
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PROVIDING THE POPuLATION WITH PRIMARY CARE PHYSICIANS:  
FACTS, TRENDS AND PROGNOSIS 

Hurtsilava O.G., Luchkevich V.S., Avdeeva M.V., Logunov D.L. 

North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint-Petersburg, Russia

To ensure the availability of primary health care compliance with regulatory requirements, taking 
into account population density, and personnel stability are very important. Methods. According to the 
reporting form №30 analyzed accordance staffing table one of the polyclinic of St. Petersburg regula-
tory and target indicators, presented in the Orders of medical care. Analyzed frequency of layoffs of 
doctors from polyclinic throughout the year, taking into account the duration of the employment rela-
tionship. Results. The population living in the polyclinic area of health care, is extremely insufficient 
provided by dentists, rheumatologists, urologists, oncologists and psychotherapists, as their numbers on 
57,5–80,8% below the regulatory and target indicators. Insignificant shortage of staff identified among 
allergist, cardiologists, gastroenterologists, infectious disease specialists, general practitioners and oto-
laryngologists precinct because the lack of individuals working in these fields, is 10–30%. There is no 
shortage of such specialists as endocrinologists, ophthalmologists and neurologists. Over the last year 
20,5% of doctors quit from a polyclinic and the newly employed at 1,5% less than retired from work. 
Conclusion. The current staffing table does not fully meet the regulatory requirements on the number 
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of posts and the number of actually working doctors on 10 thousand of population. Another problem is 
the turnover of medical staff, which exacerbates the staffing imbalance.

Key words: personnel policy, staffing, health care workforce, health manpower shortage. 
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РУБЦЕвАНИЕ И РЕГЕНЕРАЦИЯ
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Введение. Рубец, как локальный очаг склероза, замещает раневой дефект или фокус некроза. 
К рубцеванию приводят различного вида травмы, включая операционные, а также целый ряд за-
болеваний. Рубцевание нередко завершается образованием стриктур и другими осложнениями.

Материалы и методы. Методология стимулирования регенерации для уменьшения интенсив-
ности рубцевания повреждённых тканей показана на примере пациента со стриктурой уретры.

Результаты. Через 5 месяцев после эндоскопической уретротомии стриктуры бульбозного от-
дела уретры 3 мм и развившегося рецидива – стриктуры большей протяжённости – 5 мм была 
проведена повторная эндоскопическая уретротомия. Через 5 месяцев после проведения повтор-
ной эндоскопической уретротомии и начала комплексного лечения, направленного на стимули-
рование регенерации и предотвращение образования рубцовой ткани, по данным контрольной 
уретрографии была выявлена проходимость бульбозного отдела уретры.

Заключение. Комплексное стимулирование регенерации с учётом роли иммунной системы в 
данном процессе в сочетании с назначением ферментных препаратов, обладающих протеолити-
ческой активностью, может быть использовано для уменьшения выраженности слерозирования 
участков повреждения тканей.

Ключевые слова: рубцевание, регенерация, стволовые клетки, иммунная система, тестостерон.

Введение
Рубец, как локальный очаг склероза, заме-

щает раневой дефект или фокус некроза [1]. К 
рубцеванию приводят различного вида травмы, 
включая операционные, а также целый ряд за-
болеваний. Рубцевание нередко завершается 
образованием стриктур и другими осложнени-
ями [2].

Цель исследования – создание методологии 
стимулирования регенерации для уменьшения 
выраженности склерозирования повреждённых 
тканей.

Материалы и методы
Методология стимулирования регенерации 

для уменьшения выраженности склерозиро-
вания повреждённых тканей показана на при-
мере лечения пациента со стриктурой уретры. 
Пациенту 35 лет по поводу стриктуры бульбоз-
ного отдела уретры была произведена пластика 
уретры с использованием буккального лоскута, 
после которой развился рецидив (Рис. 1). Че-
рез 9 месяцев после предыдущего оперативного 
лечения была произведена повторная операция 
- эндоскопическая уретротомия стриктуры про-
тяжённостью 3 мм. В послеоперационном пери-
оде был назначен препарат с протеолитической 
активностью – лонгидаза в форме ректальных 
свечей 3 000 МЕ, сначала по 1 свече через день 

(10 свечей), потом по 1 свече через 2 дня (10 све-
чей). Несмотря на проведённое лечение, вновь 
развился рецидив с образованием стриктуры, 
протяжённость которой увеличилась до 5 мм 
(Рис. 2). Больному повторно была проведена 
эндоскопическая уретротомия стриктуры буль-
бозного отдела уретры протяжённостью 5 мм. 
Учитывая высокий риск рецидива заболевания, 
в послеоперационном периоде пациенту была 
назначена комплексная терапия: лонгидаза в 
форме ректальных свечей 3 000 МЕ, сначала по 
1 свече через день (10 свечей), потом по 1 свече 
через 2 дня (10 свечей), метилурацил в таблет-
ках 0,5 х 4 раза в день, 1 месяц; гиалуроновая 
кислота 1% - 5 мл в виде инстилляций уретры 
2 раза в неделю, 3 месяца; стерильный масля-
ный раствор вытяжки прополиса 5 мл в виде 
инстилляций уретры 2 раза в неделю, 3 месяца 
(инстилляции данных препаратов вводились в 
разные дни недели); витапрост, ректальные све-
чи, 1 свеча х 1 раз в день, 20 дней; глюкозамин 
максимум в таблетках 1 000 мг х 1 раз в день, 
3 месяца; компливит 1 таблетка х 1 раз в день, 
3 месяца. Инстилляции уретры проводились 
после мочеиспускания, перед инстилляцией 
наружное отверстие мочеиспускательного ка-
нала обрабатывалось антисептическим 0,05% 
водным раствором хлоргексидина. Раствор ле-
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Результаты и их обсуждение 
Через 5 месяцев после проведения повтор-

ной эндоскопической уретротомии и начала 
комплексного лечения, направленного на сти-
мулирование регенерации и предотвращение 
рубцевания по данным контрольной уретрогра-
фии бульбозный отдел уретры был проходим 
(Рис. 3).

При повреждении соотношение фибробла-
стов и камбиальных клеток, поступающих на 
замену погибших клеток, определяет выражен-
ность образования фиброзной ткани. При ми-
грации достаточного числа стволовых клеток в 
камбиальные зоны и при адекватном замеще-
нии погибших клеток камбиальными клетками 
участок некроза (или апоптоза) может полно-

карственного препарата вводился в уретру на 5 
минут, после инстилляции больному рекомен-
довалось не мочиться 1 час. 

стью восстановиться без развития фиброзной 
ткани. Напротив, в условиях поступления не-
достаточного количества камбиальных клеток в 
места некроза (или апоптоза) и невозможности 
завершения регенерации данного участка ткани, 
возрастание уровней клеточных ростовых фак-
торов, направленных на стимуляцию камбиаль-
ных клеток, становится причиной интенсивной 
пролиферации фибробластов. Фибробласты на-
чинают преобладать над камбиальными клетка-
ми, поступающими в зону повреждения, приво-
дя к образованию рубца [3].

При некрозе (апоптозе) клеток и развиваю-
щемся при этом воспалении макрофаги, а так-
же окружающие эпителиальные и эндотели-
альные клетки, клетки стромы кроветворных 
и лимфоидных органов образуют клеточные 
ростовые и колониестимулирующие факто-
ры, интерлейкины [1, 4]. Клеточные ростовые 
факторы, действуя в различных комбинаци-
ях, избирательно стимулируют пролиферацию 
и дифференцировку клеток-предшественниц 
камбиальных зон [5]. Колониестимулирующие 
факторы вызывают пролиферацию плюрипо-
тентных стволовых клеток [5] для их последу-
ющего поступления в камбиальные зоны или 
непосредственно в места гибели клеток [3]. 
Управление процессами дифференцировки осу-
ществляет соответствующая часть программы 
развития, инициирующая в строгой последо-
вательности местное образование клеточным 
окружением клеточных ростовых факторов, а 
также появление комплиментарных им рецеп-
торов у клеток-предшественников [3]. Каждая 
клетка многоклеточного организма содержит 

Рис. 3. Сохранение проходимости бульбозного отдела 
уретры через 5 месяцев после эндоскопической 

уретротомии стриктуры протяжённостью 5 мм и 
проведённого комплексного лечения, направленного 
на стимулирование регенерации и предотвращение 

рубцевания.

Рис. 1. Рецидив стриктуры бульбозного отдела уретры 
протяжённостью 3 мм после ранее проведённой 

буккальной пластики уретры. 

Рис. 2. Рецидив стриктуры бульбозного отдела 
уретры протяжённостью 5 мм после проведённой 

эндоскопической уретротомии и назначения препарата 
с протеолитической активностью в послеоперационном 

периоде. 
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определённый набор поверхностных рецепто-
ров, дающий ей возможность реагировать на 
соответствующий набор сигнальных молекул, 
а также связываться с другими клетками и вне-
клеточными матриксом. Данный набор рецеп-
торов представляет «морфогенетический код», 
который определяет организацию клеток в тка-
нях [5]. Строгая последовательность появления 
экспрессии рецепторов к клеточным ростовым 
факторам и, возможно, такая же строгая регла-
ментация образования (аутокринно или пара-
кринно) самих клеточных ростовых факторов 
на разных стадиях дифференцировки клеток 
подтверждает данный вывод. Примером может 
служить, представленное в монографии Roitt 
I. et al. (2000) [6] чередование экспрессии ре-
цепторов к различным ростовым факторам при 
дифференцировке Т- и В-лимфоцитов. Инкре-
ция клеточных ростовых факторов продолжа-
ется до полного восстановления повреждённой 
ткани или образования активированными ими 
фибробластами фиброзной ткани на месте по-
вреждения. После замещения погибших старых 
клеток новыми клетками локальная продукция 
клеточных ростовых и колониестимулирующих 
факторов прекращается [3].

Интенсивное образование клеточных росто-
вых факторов, стимулирующих пролиферацию 
клеток эндотелия (сосудистого ростового фак-
тора и других), обусловливает пролиферацию 
эндотелиоцитов и формирование новых сосу-
дов (ангиогенез) в месте повреждения. В свою 
очередь эндотелий в условиях воспаления про-
дуцирует основной фактор роста фибробластов 
и тромбоцитарный фактор роста, усиливающие 
пролиферацию с образованием грануляцион-
ной ткани, а также образует IL-7, вызывающий 
экспрессию Bcl-2. Экспрессия Bcl-2, повышая 
устойчивость клеток к гибели по механизму 
апоптоза [4], защищает эндотелий, мигрирую-
щие стволовые клетки и фибробласты от высо-
коактивных продуктов цитотоксических клеток 
и макрофагов в месте воспаления [3].

Фибробласты принимают участие в форми-
ровании специализированной архитектоники 
соединительной ткани, соответствующей её ло-
кальным функциям. За счёт деятельности фи-
бробластов образуется межклеточный матрикс, 
содержащий коллаген I типа и III типа. Из этих 
типов коллагена состоит большинство видов 
соединительной ткани. По мере созревания со-
единительной ткани соотношение меняется в 
сторону I типа. Основу незрелых аргирофиль-
ных коллагеновых волокон составляет коллаген 

III типа [7]. Соответственно, при увеличении 
уровней клеточных ростовых факторов и повы-
шении стимуляции ими пролиферации фибро-
бластов в образуемой соединительной ткани на-
чинает преобладать коллаген III типа [3]. При 
длительном воздействии определённого сти-
мула развивается десенситизация соответству-
ющих ему рецепторов у клеток-мишеней [5]. 
Поэтому при нарушении регенерации следстви-
ем сопутствующего повышения в течение дли-
тельного времени уровней клеточных ростовых 
факторов, направленных на стимуляцию клеток 
камбиальных зон, становится десенситизация 
их рецепторов [3]. Так фибробласты, взятые 
у больных с синдромом Вернера (синдромом 
преждевременного старения, обусловленного 
нарушением регенерации), оказываются нечув-
ствительны к фактору роста фибробластов и 
некоторым другим клеточным ростовым факто-
рам [5].

Избыточная стимуляция фибробластов кле-
точными ростовыми факторами, повышение 
уровней высокоактивных продуктов цитоток-
сических клеток и макрофагов (TNFα, продук-
тов дыхательного взрыва), а также продуктов 
переокисления при развитии воспаления в ме-
сте повреждения вызывают дегенеративные из-
менения фибробластов в виде уменьшения их 
размеров и появления у них деформированных 
и гиперхромных ядер. Данные изменения при-
водят к нарушению структуры соединительной 
ткани и увеличению доли незрелых аргиро-
фильных коллагеновых волокон III типа. Кол-
лагеновые и эластические волокна приобретают 
более тонкий и разветвленный вид - наблюдает-
ся уменьшение толщины и увеличение количе-
ства их косых и косо-поперечных сечений [3]. 
Изменение структуры межклеточного матрикса 
негативно влияет на процессы регенерации – 
приводит к нарушению миграции клеток и меж-
клеточной сигнализации [5]. 

Распад и замещение коллагена, других макро-
молекул внеклеточного матрикса в нормальных 
условиях происходит непрерывно. Коллагены 
расщепляются специфическими внеклеточны-
ми ферментами – коллагеназами [5]. Препараты 
с протеолитической активностью (лонгидаза, 
ферменкол и другие), дополняя естественные 
механизмы обновления соединительной ткани 
[8], проявляют аналогичную избирательную 
активность по отношению к разветвленным мо-
лекулам патологического коллагена с узловой и 
вихревой укладкой волокон (характерных для 
келоидных и гипертрофических рубцов) и ме-
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нее активны в отношении волокон коллагена 
нормальной соединительной ткани. Под дей-
ствием препаратов с протеолитической актив-
ностью происходит редукция рубца вследствие 
лизиса избыточных патологически-изменённых 
волокон коллагена [9]. По этой причине для 
профилактики фиброзирования в месте уретро-
томии и рецидива стриктуры больному в состав 
комплексной терапии был включён препарат с 
протеолитической активностью - лонгидаза.

При повреждении ткани для её восстанов-
ления недостаточно прекращения действия по-
вреждающего агента, лизиса некротизирован-
ных клеток и образовавшейся фиброзной ткани. 
Также недостаточно для восстановления участка 
ткани лизиса уже образовавшегося на месте по-
вреждения склероза. В последнем случае назна-
чение ферментов, обладающих протеолитиче-
ским действием, приведёт лишь к возобновлению 
паракринного образования клеточных ростовых 
факторов для репарации вновь появившегося де-
фекта. В условиях недостаточного поступления 
на место лизированного рубца молодых клеток 
из камбиальных зон из-за обеднения их клеточ-
ного состава или из-за повреждения межклеточ-
ного матрикса возобновившаяся паракринная 
продукция клеточных ростовых факторов при-
ведёт лишь к стимуляции пролиферации фи-
бробластов и к рецидиву образования рубца [3]. 
Неизменённый межклеточный матрикс является 
непременным условием завершения регенера-
ции. Он необходим для миграции молодых кле-
ток, его соединительная ткань обеспечивает на-
правление дальнейшей дифференцировки этих 
клеток и межклеточную сигнализацию [5].

Существенно улучшить эффект регенера-
ции, уменьшить выраженность рубцевания по-
вреждённой ткани можно за счёт стимулирова-
ния регенерации. Одной из составляющих этого 
процесса является стимулирование образова-
ния плюрипотентных стволовых клеток. 

Обновление клеток может происходить про-
стым делением с образованием двух дочерних 
клеток того же типа или за счёт клеток-пред-
шественников камбиальных зон. Камбиальные 
клетки при делении образуют потомство, часть 
которого продолжает дифференцировку, а часть 
остаётся низкодифференцированным [5]. При 
этом коммитированные клетки-предшественни-
ки и дифференцированные клетки, вступив на 
путь дифференцировки или завершив его, могут 
делиться ограниченное число раз [5] и не в состо-
янии обеспечить регенерацию ткани на протяже-
нии всего онтогенеза [3]. Обновление тканей на 

протяжении такого длительного периода невоз-
можно без участия специализированной систе-
мы, ответственной за регенерацию. Составной 
частью этой системы являются плюрипотентные 
стволовые клетки, которые способны мигриро-
вать и дифференцироваться во все типы сомати-
ческих клеток и в линию половых клеток, а так-
же обладают способностью к самообновлению на 
протяжении всей жизни организма [3]. Форми-
рование и регенерация тканей, осуществляемые 
путём миграции клеток, представляет собой бо-
лее сложный процесс по сравнению с делением 
и удержанием в эпителиальном слое новых кле-
ток. Формирование и регенерация тканей, осу-
ществляемые путём миграции клеток, широко 
распространены в природе, включая различные 
этапы онтогенеза человека [5]. 

Плюрипотентные стволовые клетки явля-
ются отдельной ветвью дифференцировки эм-
бриональных клеток [5], обеспечивающей реге-
нерацию всех тканей организма на протяжении 
онтогенеза [3]. Универсальность механизма ре-
генерации, осуществляемого посредством плю-
рипотентных стволовых клеток, подтверждает-
ся постепенным замещением клеток всех тканей 
реципиента  клетками донора после трансплан-
тации стволовых клеток периферической крови 
с предварительно проведённым кондициониро-
ванием у гематологических больных [3]. 

Утверждение об универсальности механиз-
ма регенерации, осуществляемого посредством 
плюрипотентных стволовых клеток, подтверж-
дается отдалёнными результатами локального 
лучевого воздействия, при котором, несмотря 
на атрофию камбиальных клеток, процент не-
обратимых поздних лучевых повреждений от-
носительно небольшой и не превышает 5% [10]. 
Предотвратить необратимые изменения данной 
зоны может только восстановление её камби-
альных зон за счёт миграции клеток, способных 
к соответствующей дифференцировке (стволо-
вых клеток) [3].

Принимая во внимание участие стволовых 
клеток в процессе регенерации, в комплексное 
лечение представленного пациента был вклю-
чён метилурацил, как стимулятор лейкопоэза. 
Для этой цели можно было бы использовать 
препараты колониестимулирующих факторов 
или иммуномодуляторы, инициирующие обра-
зование колониестимулирующих факторов ма-
крофагами и другими клетками (лекарственные 
средства, содержащие микробные липополиса-
хариды: пирогенал, продигиозан и другие, а так-
же аутогемотерапию, разновидностью которой 
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является применение банок), но метилурацил 
при своей эффективности обладает менее вы-
раженными побочными эффектами. Поэтому 
предпочтение было отдано метилурацилу. 

Учитывая, что в эксперименте диссоцииро-
ванные клетки легче агрегируются с аналогич-
ными клетками, плюрипотентные стволовые 
клетки в большей степени агрегируются с низ-
кодифференцированными клетками-предше-
ственниками камбиальных зон, пополняя их 
состав. Последующая дифференцировка клеток 
камбиальных зон способствует замене погиб-
ших клеток. Базальная мембрана, подстилающая 
эпителиальный слой, не препятствует миграции 
через неё макрофагов и стволовых клеток, по-
полняющих состав низкодифференцированных 
клеток камбиальных зон, которые в свою очередь 
обеспечивают замену погибших клеток. Клетки, 
сохраняющие связь с базальной мембраной, со-
храняют контакт с подлежащей соединительной 
тканью, осуществляющей контроль над диффе-
ренцировкой эпителиальных клеток [5]. 

Направленность миграции стволовых клеток 
задаётся через образование у них в несколько 
этапов тканеспецифичных рецепторов. Перво-
начально происходит связывание антиген-пред-
ставляющих клеток (макрофагов и других) с 
тканеспецифичными антигенами погибших 
клеток. Антиген-представляющие клетки до-
ставляют тканеспецифичные антигены погиб-
ших клеток в лимфатические узлы или иные 
лимфоидные органы Т-хелперам [3, 4]. После 
анализа поступивших антигенов Т-хелперы ис-
пользуют антиген-представляющие клетки в ка-
честве посредников (повышающих вероятность 
встречи между постоянно циркулирующими 
клетками) для активирования плюрипотентных 
стволовых клеток / Т-киллеров с образованием 
на их поверхности тканеспецифичных рецепто-
ров, определяющих места их последующей ми-
грации [3]. Презентация антигенов пораженных 
вирусами клеток или антигенов чужеродных 
тканей приводит к активации Т-киллеров [4], а 
презентация аутоантигенов погибших при по-
вреждении или старых клеток – к активации 
плюрипотентных стволовых клеток с после-
дующим их направлением на восстановление 
соответствующих тканей [3]. Т-хелперы при-
крепляются к эндотелиальным клеткам пост-
капиллярных венул, протискиваются между 
ними, а затем мигрируют в лимфатические со-
суды, по которым поступают в лимфатические 
узлы. Данный путь повторяют Т-киллеры [5] 
и плюрипотентные стволовые клетки [3]. Ак-

тивирование T-хелперами (Th1) Т-киллеров 
сопровождается паракринным и аутокринным 
образованием IL-2, инициирующим экспрес-
сию Bcl-2 для предохранения активирован-
ных Т-киллеров от апоптоза [4]. Аналогичным 
образом после контакта с Т-хелперами через 
экспрессию Bcl-2 предотвращается развитие 
апоптоза у высокочувствительных к неблаго-
приятным условиям среды стволовых клеток, 
мигрирующих в область повреждения или 
гибели старых клеток и оказывающихся под 
воздействием образующихся при воспалении 
высокоактивных продуктов (активных форм 
азота и кислорода, TNFα, INFγ и других) [3]. 
Дополнительно экспрессия Bcl-2 у коммити-
рованных стволовых клеток вызывается IL-7, 
продуцируемым эндотелиальными клетками, 
между которыми мигрируют стволовые клет-
ки. Участие Т-хелперов в процессе обновления 
тканей [3] определяет значительное преоблада-
ние аутоантигенов (99%) среди пептидов, пред-
ставляемых Т-хелперам и анализируемых ими, 
а также существенное преобладание субпопу-
ляции CD4+-лимфоцитов (Т-хелперов) над 
CD8+-лимфоцитами (Т-киллерами) в крови и 
в лимфе [4]. Соответственно управление про-
цессами регенерации является ведущей (основ-
ной) функцией иммунной системы [3]. Участие 
антиген-представляющих клеток и Т-хелперов 
иммунной системы в формировании тканеспе-
цифичных рецепторов у стволовых клеток для 
последующей регенерации тканей дополнитель-
но подтверждается следующими примерами.

Блокирование остеокластов (макрофагов), 
как антиген-представляющих клеток, при при-
менении бифосфонатов нарушает процесс пред-
ставления антигенов погибших старых клеток 
костной ткани Т-хелперам для образования со-
ответствующих тканеспецифичных рецепторов 
у стволовых и опухолевых клеток (повторяю-
щих путь стволовых клеток при обновлении тка-
ней) [3]. Соответственно эффект бифосфонатов 
достигается за счёт блокирования механизма 
миграции стволовых и опухолевых клеток при 
обновлении погибших старых клеток костной 
ткани. Нарушение естественного механизма об-
новления костной ткани с лизисом остеокласта-
ми погибших старых клеток при применении 
бифосфонатов сопровождается образованием 
секвестров, состоящих из нефагоцитированных 
конгломератов погибших старых остеоцитов [3].

Избирательное поражение Т-хелперов при 
СПИДе препятствует образованию специфиче-
ских рецепторов у плюрипотентных стволовых 
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клеток. Информация антиген-представляющих 
клеток, несущих тканеспецифичные антигены 
не считывается и не преобразуется в соответ-
ствующие рецепторы плюрипотентных стволо-
вых клеток. В данных условиях большая часть 
плюрипотентных стволовых клеток, не имея 
тканеспецифичных рецепторов, остаётся не-
востребованной и в последующем погибает. У 
больных СПИДом нарушается процесс попол-
нения клеточного состава камбиальных зон, что 
вносит дополнительный негативный вклад в 
развитие истощения, деменции и опухолей [3].

Для стимуляции регенерации и профилакти-
ки склерозирования в месте повреждения могут 
использоваться препараты, содержащие хемо-
аттрактанты (привлекающие антиген-представ-
ляющие клетки – макрофаги) с ксеногенными 
антигенами, сходными с антигенами повреждён-
ных тканей. Применение у человека препаратов, 
приготовленных из различных ксеногенных 
тканей, приводит при посредничестве антиген-
представляющих клеток и Т-хелперов к форми-
рованию у плюрипотентных стволовых клеток 
комплементарных рецепторов к соответствую-
щим тканевым антигенам, а затем к направлен-
ной миграции стволовых клеток в ткани, клетки 
которых содержат сходные тканеспецифичные 
антигены (способствуя регенерации данных 
тканей). Происходит перераспределение ми-
грации стволовых клеток преимущественно к 
месту повреждения. [3]. Такие препараты не 
требуется применять локально в месте повреж-
дения. К ним относится целый ряд препаратов, 
приготовленных из различных ксеногенных 
тканей (печени, предстательной железы, хряща, 
роговицы и других). Они стимулируют регене-
рацию тканей человека [11], имеющих общие 
с ними антигены (сформированные на общих 
этапах филогенеза). По аналогичной причине в 
опыте на крысах с перекрёстным кровообраще-
нием повреждение печени у одной из них при-
водит к стимуляции процессов регенерации пе-
чени у обоих животных [5].

Для обеспечения стимуляции регенерации 
уретры в месте уретротомии в состав комплекс-
ного лечения представленного пациента был 
включён витапрост, представляющий собой вы-
тяжку не только из ксеногенных тканей предста-
тельной желёзы, но и из тканей объединённого с 
последней простатического отдела уретры.

Для привлечения макрофагов и других анти-
ген-представляющих клеток локально могут 
применяться хемоатрактанты, не имеющие об-
щих антигенов с повреждённой тканью. При-

влечённые ими макрофаги, оказываясь в месте 
повреждения, фагоцитируют погибшие клетки, 
а затем представляют их антигены Т-хелперам, 
которые в свою очередь формируют соответ-
ствующие им тканеспецифичные рецепторы у 
стволовых клеток, участвующих в регенерации 
повреждённого участка ткани. В качестве тако-
го хемоатрактанта больному местно назначал-
ся в виде инстилляций уретры масляный рас-
твор вытяжки прополиса. Прополис состоит 
из собранных и ферментированных пчёлами 
древесных масел. Древесные и минеральные 
масла широко применяются в медицине для 
достижения противовоспалительного и регене-
ративного эффекта. Так дёготь и ихтиол входят 
в состав одноимённых мазей, используемых в 
дерматологии в качестве «разрешающих» при 
различных гнойно-воспалительных процессах. 
Дёготь является одним из основных компонен-
тов известной мази Вишневского. В отличие от 
дегтярной и ихтиоловой мазей, масляные вы-
тяжки прополиса, обладая сопоставимым эф-
фектом, имеют приятный аромат и допускаются 
к внутриполостному введению. Соответственно 
для местной стимуляции регенерации у наблю-
давшегося пациента предпочтение было отдано 
препарату прополиса. 

Привлечённые хемоатрактанами (древес-
ными, минеральными маслами и другими) ма-
крофаги не только выполняют функции анти-
ген-представляющих клеток, но и лизируют 
своими гидролитическими ферментами детрит 
на месте повреждения, а также образовавшую-
ся патологически-изменённую соединительную 
ткань. Действие гидролитических ферментов 
макрофагов не только отличается избиратель-
ностью по отношению к изменённой соедини-
тельной ткани, но и по своей выраженности 
может превосходить эффект фармакологиче-
ских препаратов, обладающих протеолитиче-
ской активностью. Подтверждением данного 
вывода является способность остеокластов (об-
разующихся из моноцитов и являющихся раз-
новидностью макрофагов) разрушать костный 
матрикс при обновлении костной ткани [5]. 
Макрофаги зоны перифокального воспаления, 
выделяя гидролитические ферменты, лизиру-
ют окружающие ткани (разрушают эндотелий, 
базальные мембраны, фибронектин, коллаген, 
эластин, костный матрикс и другие структуры), 
освобождая место для молодых клеток, а при их 
недостаточном поступлении - для фибробла-
стов [4]. Аналогичной способностью обладают 
макрофаги, располагающиеся по периферии 
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злокачественной опухоли, которые своими ги-
дролитическими ферментами способны лизи-
ровать практически любые ткани, освобождая 
пространство для клеток растущей злокаче-
ственной опухоли [3].  

Улучшению условий миграции стволовых 
клеток по межклеточному пространству и тем 
самым стимуляции регенерации может способ-
ствовать назначение гиалуроновой кислоты. Ги-
алуроновая кислота представляет одну из групп 
гикозамингликанов. Притягивая воду, и тем 
самым, вызывая набухание межклеточного ма-
трикса, гиалуроновая кислота создаёт условия 
для миграции клеток и регенерации [5]. С дан-
ной целью больному были назначены инстилля-
ции уретры раствором гиалуроновой кислоты. 
Дополнительно с аналогичной целью наблюдав-
шемуся больному был назначен внутрь глюко-
замин. Избирательность действия препаратов с 
протеолитической активностью, направленной 
преимущественно на лизис патологически изме-
нённой соединительной ткани, позволяет их при-
менять совместно с препаратами глюкозамина и 
гиалуроновой кислоты, способствующих улуч-
шению условий миграции стволовых клеток по 
межклеточному матриксу к месту повреждения.

Ca++ и Mg++ принимают участие в дифферен-
цировке клеток и в пространственной организа-
ции тканей, влияют на механизмы межклеточ-
ной адгезии [5]. Тем самым они создают условия 
для регенерации повреждённых тканей. По этой 
причине пациенту был назначен комплексный 
препарат минералов и витаминов – компливит.

Для восстановления повреждённых тканей 
требуется постоянное пополнение клеток камби-
альных зон необходимым количеством стволовых 
клеток, которые трансформируются в камбиаль-
ные клетки, а затем в дифференцированные клет-
ки (взамен погибших) под влиянием клеточного 
окружения. Негативное влияние на процесс реге-
нерации оказывают целый ряд факторов.

Поступление в область повреждения необхо-
димого количества стволовых клеток обеспечи-
вается адекватной васкуляризацией повреждён-
ного участка ткани [3]. Напротив, нарушение 
кровоснабжения и микроциркуляции (напри-
мер, при избыточном натяжении тканей в обла-
сти хирургического шва) приводит к гибели ещё 
большего числа клеток в месте повреждения от 
развивающейся ишемии и одновременно с этим 
к уменьшению поступления в данную область 
стволовых и камбиальных клеток. Следствием 
усугубления диспропорции между клетками-
предшественниками и фибробластами в пользу 

фибробластов является интенсивное рубцева-
ние данного участка тканей и развитие связан-
ных с этим осложнений.

После 35-40 лет численности пула плюри-
потентных стволовых клеток и клеточного со-
става, пополняемых ими камбиальных зон, 
сокращается [12], что делает невозможным за-
мещение погибших старых клеток адекватным 
количеством низкодифференцированных кле-
ток-предшественников или мигрировавших 
напрямую стволовых клеток [3]. Численность 
пула плюрипотентных стволовых клеток по-
сле 35 лет сокращается на 1% в год, приводя к 
системным изменениям [3]. По этой причине у 
людей старше 35-40 лет склероз в большинстве 
тканей и органов развивается с интенсивностью 
равной скорости сокращения численности пула 
плюрипотентных стволовых клеток – на 1% в 
год [3, 13]. Образование клеточных ростовых 
факторов происходит обратно пропорциональ-
но плотности клеточной популяции [5]. По этой 
причине в ответ на гибель старых клеток и не-
достаточное их восполнение молодыми клет-
ками повышается продукция эпителиальными 
и эндотелиальными клетками, макрофагами 
клеточных ростовых факторов (для стимуля-
ции пролиферации низкодифференцированных 
клеток камбиальных зон) и колониестимулиру-
ющих факторов (для стимуляции пролифера-
ции плюрипотентных стволовых клеток) [3]. 
Несмотря на развитие данных компенсаторных 
реакций у людей после 35-40 лет пул плюрипо-
тентных стволовых клеток и клеточный состав 
камбиальных зон продолжают сокращаться, всё 
меньше справляясь с заменой погибших старых 
клеток. Закономерно с увеличением возрас-
та продукция клеточных ростовых факторов, 
направленных на стимуляцию пролиферации 
и увеличение численности клеток камбиаль-
ных зон, нарастает. Избыточная, нарастающая 
пропорционально возрасту, митогенная сти-
муляция, наблюдаемая во всех тканях у лю-
дей старше 35-40 лет, приводит к активизации 
фибробластов и образованию ими фоброзной 
ткани [3]. Соответственно у людей старше 40 
лет интенсивность склерозирования в месте по-
вреждения тканей повышается. Для обратного 
развития патологических процессов, связанных 
с нарушением регенерации, у лиц старше 40 лет 
требуется восстановление численности пула 
плюрипотентных стволовых клеток [3]. Для 
этого может быть использована стимуляция 
стволовых клеток фармакологическими препа-
ратами (например, метилурацилом) или транс-
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фузия мононуклеарной фракции перифериче-
ской крови, заготовленной от молодых доноров 
18-23 лет одних с реципиентом групп крови и 
полом, содержащей плюрипотентные стволо-
вые клетки (патент РФ № 2350340) [3, 14].

Возрастная инволюция тимуса сопровожда-
ется снижением его массы, а также замещением 
эпителиального компартмента соединительной 
тканью и производными фибробластов - адипо-
цитами. После 50-60 лет отмечается снижение 
количества Т-хелперов в крови, негативно вли-
яющее на формирование тканеспецифичных ре-
цепторов у стволовых клеток, необходимых для 
процесса регенерации. Несмотря на это на про-
тяжении всей жизни человека в тимус продол-
жают поступать стволовые клетки, и из тимуса 
продолжают мигрировать зрелые Т-клетки [4].

К слерозированию тканей может привести 
длительно протекающий хронический воспали-
тельный процесс. Продолжительное действие 
факторов альтерации, вызванная ими гибель 
большого числа клеток, ответное образование 
клеточных ростовых факторов, стимулирующих 
пролиферацию не только камбиальных клеток, 
но и фибробластов, а также блокирование раз-
вития апоптоза фибробластов через экспрессию 
Bcl-2 [3] становятся основными патогенетиче-
скими факторами развития фиброзной ткани 
при хроническом воспалительном процессе.

Снижение продукции половых гормонов по-
сле 35-40 лет также вызывает ряд негативных по-
следствий. Снижение образования тестостерона 
у мужчин после 40 лет приводит к появлению так 
называемого частичного возрастного андроген-
ного дефицита (PADAM). Возрастное снижение 
продукции тестостерона и, в значительной степе-
ни инициируемое им развитие метаболического 
синдрома (Х – синдрома), оказывает существен-
ное влияние на факторы внеклеточной среды, 
регулирующие клеточное старение [15, 16]. Так 
у клеток нормальных мышиных эмбрионов (спо-
собных в соответствующих условиях делится без 
признаков старения) при добавлении сыворот-
ки крови пожилой особи развивается апоптоз 
[5]. Одними из ведущих индукторов апоптоза 
являются глюкокортикоиды и фактор некроза 
опухоли-α (TNFα) [4], уровни которых повыша-
ются при  PADAM [15, 16]. 

Половые гормоны необходимы для деления и 
дифференцировки клеток, имеющих комплемен-
тарные им рецепторы. При возрастном снижении 
продукции половых гормонов развивается атро-
фия тканей, состоящих из таких клеток, с обедне-
нием клеточного состава их камбиальных зон и 

нарушением замещения в них гибнущих старых 
клеток. Для восполнения недостаточности мито-
генного действия тестостерона, на эндокринном, 
паракринном и аутокринном уровнях формирует-
ся комплекс компенсаторно-приспособительных 
реакций [10, 15, 17]. Данные компенсаторные ре-
акции направлены на стимулирование пролифе-
ративной активности. Они включают усиление 
инкреции клеточных ростовых факторов (bFGF, 
IGF-I, EGF и других), повышение ароматазной 
и 5α-редуктазной активности,  увеличение обра-
зования эндокринных активаторов деления (со-
матотропного гормона, инсулина, витамина D) и 
других факторов [15]. Повышение митогенной ак-
тивности (направленной на поддержание деления 
и дифференцировки клеток, несущих рецепторы 
половых гормонов) на фоне обеднения камбиаль-
ных зон приводит к стимуляции пролиферации 
фибробластов и к образованию ими фиброзной 
ткани в месте повреждения [18]. Соответствен-
но после 40 лет у мужчин и женщин развитие 
склероза повреждённых тканей превалирует над 
регенерацией. Поэтому пациентам после 40 лет 
при различных повреждениях тканей для умень-
шения выраженности рубцевания целесообразно 
дополнительное назначение гормон-заместитель-
ной терапии (андроген-заместительной у мужчин 
и тиболон-заместительной у жещин), а также те-
рапии, направленной на восстановление числен-
ности пула стволовых клеток [14, 19].

Следствием проведённой после повторной 
эндоскопической уретротомии комплексной те-
рапии, основанной на вышеизложенных прин-
ципах, стало предотвращение неизбежного в 
подобных случаях рецидива стриктуры уретры 
и сохранение проходимости уретры в области 
операции (Рис. 3).

Заключение     
Комплексное стимулирование регенерации с 

учётом роли иммунной системы в данном про-
цессе в сочетании с назначением ферментных 
препаратов, обладающих протеолитической 
активностью, может быть использовано для 
уменьшения выраженности слерозирования 
участков повреждения тканей.
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CICATRIzATION AND REGENERATION 
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 Introduction. The cicatrix as the local site of a sclerosis, replaces wound defect or focus of a necrosis. 
Lead to cicatrization various type of a trauma, including operational, and also some of diseases. Cicatri-
zation quite often leads to stricture and other complications.

Materials and methods. The methodology of stimulation of regeneration for reduction of intensity 
of cicatrization of the damaged tissues is shown on the example of the patient from a stricture urethra.

Results. In 5 months after an endoscopic urethrotomy of a stricture of bulbous part of urethra of 3 
mm and the developed recurrence – the stricture of bigger length – 5 mm the repeated endoscopic ure-
throtomy was carried out. In 5 months after carrying out a repeated endoscopic urethrotomy and the 
beginning of the complex treatment directed on stimulation of regeneration and prevention of forma-
tion of cicatricial tissue according to a control urethrography the bulbous part of urethra was passable. 

Conclusion. Complex stimulation of regeneration taking into account a role of immune system in 
this process, on an equal basis with purpose of proteolytic ferment preparations, can be used for reduc-
tion of expressiveness of sclerosis of the damaged tissues.

Key words: cicatrization, regeneration, stem cells, immune system, testosterone.
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введение
Понятие «печеночная остеодистрофия» объ-

единяет в себе различные изменения костного 
обмена, возникающие у пациентов с хрониче-
скими заболеваниями печени – остеопению, 
остеопороз и остеомаляцию.

Остеопения и остеопороз характеризуются 
снижением костной массы и нарушением ее ми-
кроархитектоники, приводящим к увеличению 
риска переломов от минимальной травмы и даже 
без таковой [1]. Ранее остеопороз ассоциирова-
ли преимущественно с менопаузой и снижением 
уровня эстрогенов, но сегодня данное состояние 
связывают с широким спектром патологических 
процессов – от мальабсорбции кальция до нару-
шения работы костных клеток. Печень участвует 
в большинстве обменных процессов, и одной из 
вторичных причин развития остеопороза явля-
ются заболевания этого органа [2].

Остеомаляция, характеризующаяся деминера-
лизацией костного вещества без выраженных из-
менений костных белков, очень редко наблюдается 
при хронических заболеваниях печени [3]. Однако 
остеопения и остеопороз являются частыми ослож-
нениями хронических прогрессирующих заболева-
ний печени, ухудшая качество жизни пациентов и 
оказывая влияние на долгосрочный прогноз [4].

Распространенность нарушений костного 
обмена при патологии печени
В настоящее время более 200 миллионов чело-

век во всем мире страдают остеопорозом. Известно, 
что средняя распространенность этого заболевания 
и переломов позвоночника у женщин старше 50 
лет в Европе составляет 30% и 12% соответственно 

[2], а в Российской Федерации (единичные иссле-
дования) – 30,5–33% и 7–16% соответственно [5].

Вместе с тем неизвестна точная распростра-
ненность печеночной остеодистрофии, так как 
по данным различных исследований она наблю-
дается у 20–60% пациентов с заболеваниями 
печени. Происхождение ее многофакторное и 
выраженность нарушений костного обмена ва-
рьирует в зависимости от этиологии и прогрес-
сирования заболевания печени [6]. 

По данным G. Lopez-Larramona и соавт. 
(2011), при хронических вирусных гепатитах 
нарушения костного обмена выявляются в 20% 
случаев, а на стадии цирроза печени – у 55% па-
циентов [6]. Показана связь потери минеральной 
плотности костной ткани (МПКТ) у 30% паци-
ентов, страдающих гемохроматозом (в том числе 
с развитием гипогонадизма) [7]. В то же время 
алкогольная болезнь печени не ассоциируется 
с печеночной остеодистрофией и независимым 
фактором риска остеопороза в данном случае вы-
ступает алкоголизм, а тяжесть нарушений кост-
ного обмена у мужчин не связана с наличием 
цирротической стадии и гипогонадизма [8]. 

Однако ряд авторов связывает развитие осте-
опороза при циррозе печени с тяжестью заболе-
вания, оцененного по системе Child-Pugh [9]. 

Наибольшее количество работ посвящено 
изучению печеночной остеодистрофии при ау-
тоиммунных холестатических заболеваниях пе-
чени (первичный билиарный цирроз (ПБЦ) и 
первичный склерозирующий холангит (ПСХ)). 
Но данные литературы во многом противоречи-
вы, и риск развития нарушений минеральной 
плотности костной ткани для пациентов этой 
группы остается не ясным (табл. 1).

УДК: 616.36-007.17:612.017.1

ПЕЧЕНОЧНАЯ ОСтЕОДИСтРОФИЯ  
ПРИ АУтОИММУННых ЗАБОЛЕвАНИЯх ПЕЧЕНИ (ЛЕКЦИЯ)

Прашнова М.К., Райхельсон К.Л., Харитонов А.Г., Барановский А.Ю. 

Северо-Западный государственный медицинский университет имени И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Несмотря на несомненные успехи, достигнутые в понимании этиологии и патогенеза аутоим-
мунных заболеваний печени, остается еще множество нерешенных вопросов. Актуальной про-
блемой современной медицины являются нарушения костного обмена у данной категории боль-
ных. Поздняя диагностика этих осложнений, часто на стадии тяжелого остеопороза с развитием 
инвалидизирующих переломов, определяет отсутствие своевременного начала терапии, потерю 
трудоспособности и сложность социальной реабилитации больных, ухудшая прогноз выживае-
мости. 

Ключевые слова: первичный билиарный цирроз, аутоиммунный гепатит, первичный склеро-
зирующий холангит, аутоиммунные заболевания печени, остеопороз, холестаз, печеночная осте-
одистрофия.



84 Вестник Северо-Западного государственного медицинского университета им. И.И. Мечникова

ЛЕКЦИЯ

Таблица 1
Частота выявления нарушений костного обмена и идентификация их факторов риска  

при хронических холестатических заболеваниях печени

Источник
Нозологическая 

форма, стадия

К
ол

ич
ес

тв
о 

об
сл

ед
ов

ан
ны

х

Частота выявления 
остеопении /
остеопороза

Выявленные патогенетические 
механизмы / факторы риска

Опровергнутые 
потенциальные 
факторы риска 

Mounach с 
соавт. [10], 
2008

ПБЦ 33
Остеопороз 51,5%
Переломы 
позвоночника 9%

Низкий ИМТ
Менопауза
Длительность течения ПБЦ
Дефицит витамина Д
Высокий уровень 
паратгормона

 –

Guichelaare 
с соавт. [11], 
2006

ПБЦ (в том 
числе в стадии 
цирроза)

156
Остеопения 33,1%
Остеопороз 43,7%
Переломы 22,4%

Низкий ИМТ
Мышечная атрофия
Пожилой возраст
Менопаузальный статус
Высокий уровень ЩФ
Низкий уровень альбумина

Уровень 
витамина Д

Пол 
ПСХ (в том 
числе в стадии 
цирроза)

204
Остеопения 42,4%
Остеопороз 32,5%
Переломы 15,7%

Menon с 
соавт. [12], 
2001

ПБЦ (ранние и 
поздние стадии 
ПБЦ)

176 Остеопороз 20%

Пожилой возраст
Стадии ПБЦ
Гипербилирубинемия
Низкий ИМТ
Переломы в анамнезе

–

Gua×abens с 
соавт. [13], 
2005

ПБЦ 142 Остеопороз 32,4%

Пожилой возраст
Низкий ИМТ
Длительность течения и 
стадия ПБЦ

Менопауза

Angulo с 
соавт. [14], 
2011

ПСХ 237 Остеопороз 15%

Пожилой возраст
Низкий ИМТ
Сочетание с ВЗК и 
длительность течения ВЗК

Прием ГКС  
(по поводу ВЗК)

Campbell с 
соавт. [15], 
2005

ПСХ 30
Остеопения 30%
Остеопороз 3%

–

Тяжесть цирроза 
печени (модель 
MELD и модель 
выживаемости 
для ПСХ Mayo)

Angulo с 
соавт. [16], 
1998

ПСХ 81 Остеопороз 17%
Сочетание с ВЗК и 
длительность течения ВЗК

Прием ГКС  
(по поводу ВЗК)

Отсутствие 
терапии 
препаратами 
кальция Д3  
и УДХК

Примечание: * – пациенты с терминальной стадией заболевания в ожидании трансплантации печени; ПБЦ – 
первичный билиарный цирроз; ПСХ – первичный склерозирующий холангит; ВЗК – воспалительные заболевания 
кишечника; ИМТ – индекс массы тела; ЩФ – щелочная фосфатаза; УДХК – урсодезоксихолиевая кислота.
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В большинстве наблюдений остеопороз при 
ПБЦ выявляется у 20–30% пациентов (40–44% 
в терминальной стадии), а переломы позвоноч-
ника – у 3–22% пациентов (также зависит от 
стадии заболевания) [17, 18, 11, 13]. В крупном 
когортном исследовании британских ученых 
(2005) показано двукратное увеличения риска 
костных переломов любой локализации у паци-
ентов с ПБЦ в сравнении с контрольной груп-
пой [19]. 

По мнению некоторых авторов, риск раз-
вития остеопороза при ПБЦ главным образом 
коррелирует с возрастом, длительностью и ста-
дией заболевания, индексом массы тела, но не с 
полом или наличием менопаузы [12, 13, 20, 21]. 
В то же время другие исследователи считают, 
что выраженность дефицита МПКТ при ПБЦ 
не отличается от женщин, сопоставимых по воз-
расту и наличию менопаузы [3]. 

Долгое время считалось, что при ПСХ осте-
опения менее выражена, чем при ПБЦ, так как 
эти пациенты преимущественно мужчины мо-
лодого возраста. Но дальнейшие исследования 
показали, что в сравнении с ожидаемой плот-
ностью кости для их возраста и пола они име-
ют такую же остеодистрофию, как и пациенты с 
ПБЦ. Средняя распространенность остеопороза 
при ПСХ варьирует от 8,6% до 32% в зависимо-
сти от тяжести заболевания, а доля паицентов 
с костными переломами составляет 15% в тер-
минальной стадии болезни [11, 14, 15, 16]. По 
мнению P. Angulo и соавт. (1998), пациенты с 
ПСХ имеют независимые факторы прогресси-
рования нарушений МПКТ – холестаз, стадия 
цирроза печени и терапия глюкокортикостеро-
идами (ГКС) при сочетании с воспалительны-
ми заболеваниями кишечника [16]. По другим 
данным, не имеется связи между остеопенией и 
тяжестью поражения печени при ПСХ [15].

Анализ, проведенный Клиникой Майо, по-
казал снижение остеопороза (с 57% в период 
1985–1989 гг. до 34% в течение 1990–1995 гг. и 
до 26% за 1996–2000 гг.), что, вероятно, связано 
с улучшением питания данной категории боль-
ных и снижением использования системных 
ГКС [11].

В доступной нам литературе данных о рас-
пространенности нарушений костного обмена 
при аутоиммунном гепатите (АИГ) нами не об-
наружено, имеются лишь описания отдельных 
клинических случаев. Естественное течение 
АИГ характеризуется быстрым прогрессирова-
нием заболевания до цирротической стадии, а 
также в лечении данной патологии использу-

ются глюкокортикостероиды, что само по себе 
создает благоприятные условия для развития 
остеодистрофии.

Патофизиология нарушений костного 
обмена при хронических заболеваниях 
печени
Пик костной массы у человека наблюдается 

к 30 годам, а примерно с 40 лет независимо от 
пола начинается ее снижение. Пик костной мас-
сы определяется генетическими и гормональ-
ными факторами, особенностями питания и 
физической активностью в этом возрасте. В пе-
риод постменопаузы у женщин скорость потери 
МПКТ возрастает.

Потеря костной массы происходит в ре-
зультате ускорения метаболизма костной 
ткани и / или дисбаланса в процессах ремоде-
лирования кости. Последнее может быть обу-
словлено снижением остеогенеза, повышени-
ем костной резорбцией или комбинацией этих 
процессов [6]. 

По некоторым данным, при хронических за-
болеваниях печени наблюдается повышенная 
резорбция кости даже у пациентов, не имеющих 
остеопороза. Другие исследования, наоборот, 
указывают на снижение процессов костеобра-
зования у данной категории больных [22]. Наи-
больший интерес представляет работа M. M. 
Guichelaar и соавт. (2002) по оценке гистомор-
фометрических параметров кости у 50 паци-
ентов с ПБЦ и ПСХ перед трансплантацией 
печени. Было показано снижение остеосинте-
за за счет нарушения функции остеобластов 
как у мужчин, так и у женщин, и значительное 
усиление костной резорбции за счет активации 
остеокластов, особенно у женщин. По мнению 
авторов, длительность холестаза или других со-
путствующих факторов является более значи-
мым в развитии печеночной остеодистрофии, 
нежели тяжесть самой болезни с учетом уровня 
сывороточного билирубина [23].

В последние годы внимание исследователей 
приковано к оценке костного обмена неинва-
зивными методами исследования. Биохими-
ческие маркеры костного метаболизма можно 
разделить на две группы: маркеры резорбции и 
маркеры остеосинтеза. Но на сегодняшний день 
не существует единого мнения относительно 
использования этих показателей в клинической 
практике в качестве предикторов риска костных 
переломов при хронических заболеваниях пече-
ни в связи с немногочисленными и противоре-
чивыми данными литературы. 
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К маркерам резорбции относят различные 
продукты деградации коллагена 1 типа, наибо-
лее изучаемый из них β-кросслапс или β-изомер 
С-телопептида коллагена 1 типа (s-CTX). В не-
скольких исследованиях были описаны повы-
шенные уровни β-кросслапса у пациентов с 
циррозом печени (в том числе с ПБЦ) [24]. По 
мнению других авторов, повышенные значения 
β-кросслапса в сыворотке крови у пациентов с 
хроническими заболеваниями печени отражают 
не столько состояние костного обмена, сколько 
ускоренный метаболизм коллагена и тяжесть 
печеночного фиброза [25]. Кроме того, показана 
тесная прямая связь между уровнями билиру-
бина и В-кросслапса в сыворотке крови [24, 25].

К сывороточным маркерам остеосинтеза 
относят остеокальцин – основной неколлаге-
новый белок, и костную щелочную фосфатазу 
(КЩФ), отражающие активность остеобластов. 
У пациентов с хроническим холестазом (в том 
числе при аутоиммунных заболеваниях печени) 
в сыворотке крови отмечаются более низкие 
уровни остеокальцина в сравнении с популяци-
ей [9, 26], что расценивается авторами как сни-
жение процессов костеобразования. Так, M. M. 
Guichelaar и соавт. (2002) выявили отрицатель-
ную корреляцию остеокальцина с МПКТ и по-
ложительную с костными переломами при ПБЦ 
и ПСХ, в то же время уровень остеокальцина не 
коррелировал с данными гистоморфометрии 
кости [23]. По наблюдениям других авторов, 
уровни КЩФ и остеокальцина при хрониче-
ских заболеваниях печени не коррелируют меж-
ду собой, а последний не отличается от такового 
в популяции [20, 24].

К основным факторам риска развития осте-
опороза и костных переломов у пациентов с 
хроническими заболеваниями печени относят: 
низкий индекс массы тела (<19кг/м2), отяго-
щенную наследственность (переломы бедрен-
ной кости у матери до 60 лет), гипогонадизм и 
ранняя менопауза (<45лет), малоподвижный 
образ жизни, чрезмерное потребление алкоголя 
и длительная терапия системными ГКС в дозе ≥ 
5мг/сут более 3месяцев [27].

Выделяют ряд специфичных печеночных 
факторов, способствующих возникновению 
остеодистрофии.

Нарушение обмена кальция и витамина Д. 
Известно, что при прогрессировании пораже-
ния печени до стадии цирроза отмечается на-
растание дефицита витамина Д [28], что, веро-
ятнее всего, связано с замедлением процессов 
его 25-гидроксилирования в ткани печени, а 

также связыванием витамина Д и его метаболи-
тов желчными кислотами. Холестатическая сте-
аторея обуславливает синдром мальабсорбции 
кальция и витамина Д с последующим разви-
тием гипокальциемии и повышением секреции 
паратгормона, который имеет ингибирующее 
действие на зрелые остеоблаты. Активный ме-
таболит витамина Д – кальцитриол – оказывает 
влияние на дифференциацию остеобластов, мо-
дулируя экспрессию на них генов, отвечающих 
за синтез коллагена 1 типа и остеокальцина [1]. 
Тем не менее, у пациентов с хроническим холе-
стазом была продемонстрирована незначимая 
корреляция между остеопенией и снижением 
уровня витамина Д [21].

Генетические факторы. У пациентов с ПБЦ 
наиболее часто выявляют определенные по-
лиморфизмы генов рецепторов к витамину Д 
(Bsml BB-генотип) и α-эстрогеновых рецепто-
ров (Pvull и XbalPp). Однако не найдено ника-
кой корреляции между наличием данных поли-
морфизмов и выраженностью потери костной 
массы (в том числе и наличием переломов) [29]. 
Более того, в исследовании Nishiguchi S. с соавт 
[2011] показано, что тяжелый дефицит витами-
на Д чаще развивается при алкогольном цирро-
зе, нежели при поздней стадии ПБЦ [30].

Гипербилирубинемия. In vitro было показано 
ингибирующее действие билирубина на проли-
ферацию остеобластов. Вероятно, именно это 
прямое отрицательное воздействие билирубина 
на остеобласты частично объясняет связь между 
тяжестью заболевания печени и степенью осте-
опороза [10]. В то же время результаты иссле-
дований противоречивы: по мнению некоторых 
авторов, выраженность желтухи у пациентов с 
ПБЦ и ПСХ коррелирует с потерей МПКТ [12], 
по мнению других – данная корреляция незна-
чительна [31].

Дефицит витамина К. Витамин К является 
важным кофактором, участвующим в синтезе 
остеобластами остеокальцина – основного не-
коллагенового белка костного метаболизма. 
Дефицит данного витамина способствует раз-
витию остеопении у пациентов с ПБЦ [32] и 
дополнительное его введение увеличивает кон-
центрацию основного неколлагенового белка 
кости остеокальцина во внеклеточном матриксе 
остеобластов, замедляет дифференцирование 
остеокластов и вызывает их апоптоз, таким об-
разом помогая предотвратить дальнейшую по-
терю костной массы [33]. 

Цитокины и факторы роста. В печени син-
тезируются многочисленные факторы роста и 
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цитокины, часть из которых также оказывает 
влияние на остеобласты — инсулиноподобный 
фактор роста-1 (IGF-1), трансформирующий 
ростовой фактор-β (TGF-β), семейство интер-
лейкина-6. Но в нескольких исследованиях у 
пациентов с циррозом различной этиологии не 
выявлено связи между уровнем провоспали-
тельных цитокинов (интерлейкинов 1, 2, 6, 8 и 
фактора некроза опухоли-α) и остеопенией [34].

Система лиганд рецептора-активатора ядер-
ного фактора κB/остеопротегерин (RANKL / 
OPG). Система RANKL/OPG регулирует кост-
ный обмен. Остеопротегерин является факто-
ром, который ингибирует активность остеокла-
стов, в то время как лиганд RANKL активирует 
их, тем самым усиливая процессы резорбции. В 
нескольких исследованиях было показано бо-
лее высокое соотношение OPG/RANKL у па-
циентов с хроническими заболеваниями печени 
(в том числе ПБЦ) в сравнении с контрольной 
группой, что объясняется усиленным расходом 
лиганда и компенсаторным повышением синте-
за остеопротегерина с целью предотвращения 
потери костной массы [35].

Гипогонадизм. У женщин с циррозом печени 
в постменопаузе наблюдаются низкие уровни 
эстрадиола, лютеинизирующего гормона и фол-
ликулостимулирующего гормона при нормаль-
ном уровне тестостерона и глобулина, связы-
вающего половые гормоны [36]. В то же время 
известно, что на поздних стадиях цирроза пече-
ни отмечается повышение уровня эстрогенов за 
счет замедления метаболизма в печени и значи-
тельного повышения преобразования тестосте-
рона и андростендиона в эстрон и эстрадиол в 
периферических тканях. Возможно, это наряду 
с нормальным уровнем тестостерона у мужчин 
оказывает протективное действие в отношении 
потери костной массы [34].

Лекарственная терапия. Глюкокортикосте-
роидная (ГКС) терапия, используемая при ауто-
иммунном гепатите (АИГ) и иногда при хрони-
ческих холестатических заболеваниях печени, 
несомненно, ускоряет потерю костной массы, 
хотя трудно оценить вклад данного фактора в 
связи с прямым влиянием патологии печени 
как таковой на костный обмен [37, 6]. Стероиды 
оказывают непосредственное влияние на кост-
ные клетки, усиливая активность остеокластов 
за счет увеличения синтеза ИЛ-1 и ИЛ-6 и сни-
жения дифференциации, вербовки и продол-
жительности жизни остеобластов [1]. Наиболее 
быстрая потеря костной массы происходит в 
первый год регулярного приема ГКС (до 3–5 % 

МПКТ), а в последующие года приема ГКС – на 
0,5–1 % в год и развивается в поясничных по-
звонках и в шейке бедра в одинаковой степени. 
При этом увеличение риска переломов наблю-
дается уже в первые 3 месяца приема ГКС [38]. 

В результате крупного британского исследо-
вания [39], в котором участвовали 250 тыс. чело-
век, принимающих ГКС, был показан дозозави-
симый эффект развития ГКС-индуцированных 
переломов: при приеме преднизолона или его 
эквивалентов более чем 7,5 мг ежедневно от-
носительный риск переломов позвоночника со-
ставил 5,2, в то время как доза от 5 до 7,5 мг/
день ассоциировалась с более низким риском 
(относительный риск – 2,6). В то же время риск 
ГКС-переломов в зависимости от показателей 
МПКТ не определен. 

Также сообщалось о неблагоприятном эф-
фекте на кишечную абсорбцию витамина Д хо-
лестирамина, часто используемого у пациентов 
с хроническим холестазом [40].

Профилактика и лечение гепатогенного 
остеопороза
Основной целью профилактики и лечения 

печеночной остеодистрофии является предот-
вращение инвалидизирующих костных перело-
мов.

Всемирная организация здравоохранения 
(ВОЗ) разработала электронный инструмент 
FRAX® (http://www.shef.ac.uk/FRAX) для ин-
дивидуальной оценки 10-летней вероятности 
перелома в соответствии с наличием факто-
ров риска с данными МПКТ шейки бедра или 
без них [41]. Национальный фонд остеопороза 
(NOF, 2013) рекомендует начинать антиостео-
поретическую терапию у женщин в постмено-
паузе и мужчин старше 50 лет, если 10-летний 
абсолютный риск основных остеопоретических 
переломов (шейка бедра, позвонок, плечо или 
запястье) превышает 20 % или 10-летняя веро-
ятность перелома шейки бедра составляет 3 % 
и более [42]. Однако этот метод разработан для 
общей популяции и не учитывает нюансов раз-
вития печеночной остеодистрофии.

В настоящее время имеется ограниченное 
число проведенных рандомизированных иссле-
дований, посвященных профилактике и тера-
пии гепатогенного остеопороза. Большинство 
из них проведено у пациентов с ПБЦ [43, 44, 45].

К общим мерам профилактики печеночной 
остеодистрофии относят изменения образа жиз-
ни и характера питания, направленные на кор-
рекцию уже имеющихся факторов риска, таких 
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как употребление алкоголя, курение, малопод-
вижный образ жизни, недостаточное употребле-
ние кальция с пищей [6, 46]. 

Согласно данным большинства исследова-
ний, не получено никаких доказательств о влия-
нии препаратов кальция и витамина Д3 на сни-
жение риска костных переломов у пациентов с 
хронических холестазом [28, 43]. Тем не менее, 
при выявлении дефицита витамина Д у взрос-
лых NOF,(2013) рекомендует терапию препа-
ратами витамина Д2 или Д3 в дозе 6000 МЕ/
сут в течение 8–12 недель до нормализации 
сывороточного уровня 25(ОН)Д с последую-
щим переходом на поддерживающую дозу [42]. 
В то же время ведущие гепатологические ассо-
циации (Европейская ассоциация по изучению 
печени (EASL) и Американская ассоциация по 
изучению заболеваний печени (AASLD)) реко-
мендуют постоянный прием препаратов каль-
ция (1000–1500 мг/сут) и витамина Д3 (400–
1000МЕ/сут) у всех пациентов с хроническим 
холестазом [46, 47].

Лекарственная терапия печеночной остеоди-
строфии должна быть направлена на снижение 
резорбции костной ткани и увеличение остео-
синтеза.

Торможение резорбтивной активности остео-
кластов. Наиболее часто в лечении остеопороза 
используются бифосфонаты, снижающие про-
цессы ремоделирования кости и, следовательно, 
потерю костной массы. Показано, что использо-
вание препаратов этой группы предотвращает 
развитие типичных остеопоретических перело-
мов у женщин в постменопаузе [48]. По некото-
рым данным, использование бифосфонатов при 
холестатических заболеваниях печени показало 
улучшение МПКТ и уменьшение частоты пере-
ломов [43], при этом наиболее доказанной явля-
ется эффективность алендроната [44]. Именно 
бифосфонаты являются препаратами выбора 
для лечения ГКС-индуцированного остеопоро-
за – более эффективными оказались алендро-
нат, ризендронат и золендроновая кислота [38].

Для женщин с хроническим холестазом в 
постменопаузе EASL рекомендует замести-
тельную гормональную терапию [46]. Но с 
учетом опубликованных ранее данных о повы-
шенном риске рака молочной железы и смерт-
ности от сердечно-сосудистых заболеваний и 
при длительной заместительной гормональ-
ной терапии использование данной группы 
препаратов лишь с целью лечения остеопоро-
за должно рассматриваться в качестве терапии 
второй линии [42]. Потребность в коррекции 

гипогонадизма у мужчин с хроническими за-
болеваниями печени остается спорной в связи 
с повышенным риском развития гепатоцел-
люлярной карциномы [46].

Известно, что терапия селективными моду-
ляторами рецепторов эстрогена снижает риск 
костных переломов при постменопаузальном 
остеопорозе. По данным C. Levy и соавт. (2005 
г.), терапия ралоксифеном в течение года у па-
циенток с ПБЦ привела к значительному уве-
личению МПКТ поясничных позвонков, в то 
время как улучшения в шейке бедренной кости 
не наблюдалось [49].

Так же в литературе имеются немногочис-
ленные и противоречивые данные об эффектив-
ности кальцитонина при печеночной остеоди-
строфии [50].

Перспективным представляется использо-
вание моноклональных антител к RANKL (Де-
носумаб), одобренных для лечения остеопороза 
в постменопаузе с высоким риском переломов 
[42], но изучение его эффективности при пече-
ночной остеодистрофии не проводилось. 

Стимуляция процессов остеосинтеза. Из-
вестно, что небольшие дозы паратгормона сти-
мулируют остеосинтез, способствуя значитель-
ному приросту МПКТ [1], но исследования по 
его эффективности у пациентов с заболевани-
ями печени также отсутствуют. Тем не менее, 
использование паратгормона передставляется 
обоснованным с точки зрения патофизиологии 
при ГКС-индуцированном остеопорозе – он за-
медляет ускоренные при данной патологии про-
цессы апоптоза остеобластов и остеоцитов, при-
водя к увеличению образования костной ткани 
и сохранению ее прочности соответственно [38]. 
По данным крупного американского исследова-
ния, проведенного на 428 больных, длительно 
принимающих ГКС, использование рекомби-
нантного человеческого паратгормона (терипа-
ратида) в течение 18 месяцев оказалось досто-
верно эффективнее терапии алендронатом [51].

В последние годы в литературе значитель-
ное место отводится обсуждению применения 
стронция ранелата в терапии остеопороза [42], 
однако эффективность его также не была изуче-
на при патологии печени. Следует отметить, что 
в 2010 г. был описан случай развития стронций 
ранелат-индуцированного DRESS-синдрома 
в сочетании с аутоиммунным гепатитом, хотя 
авторы не исключают возможность развития 
последнего в результате сочетанной терапии 
стронций ранелатом и антикоагулянтом ацено-
кумаролом [52]. Имеются ограниченные дан-
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ные об эффективности использования фторида 
натрия у пациентов с ПБЦ [45].

Таким образом, сегодня мы можем говорить 
лишь об общих направлениях терапии печеноч-
ной остеодистрофии, большинство из которых 
требуют дальнейшего изучения у пациентов с 
аутоиммунными заболеваниями печени. В то 
же время одним из эффективных методов про-
филактики развития нарушений костного обме-
на у данной группы пациентов представляется 
замедление прогрессирования основного забо-
левания, в том числе снижение интенсивности 
холестаза. 

Сегодня общепризнанным препаратом для 
лечения большинства хронических холестати-
ческих заболеваний печени является урсоде-
зоксихолевая кислота (УДХК), использование 
которой при холестазе обосновано патогенети-
чески – являясь конкурентом токсичных желч-
ных кислот, УДХК уменьшает оказываемое ими 
повреждение на холангиоциты [53]. 

По данным единичных исследований, тера-
пия УДХК не влияет на скорость потери кост-
ной массы при ПБЦ и ПСХ [16, 18]. Однако в 
работе британских ученых показано, что УДХК 
повышает всасывание кальция и уровень сыво-
роточного остеокальцина у пациентов с ПБЦ 
[54]. В то же время, по мнению российских ис-
следователей, терапия УДХК у пациентов с 
желчнокаменной болезнью уменьшает дефи-
цит витамина Д [55]. Кроме того, in vitro было 
показано положительное влияние УДХК на 
дифференцировку остеобластов и минерализа-
цию костной ткани, повышение выживаемости 
остеобластов путем нивелирования вредного 
воздействия билирубина и токсичных желчных 
кислот [56].

Таким образом, несмотря на несомненные 
успехи, достигнутые в понимании этиологии и 
патогенеза печеночной остеодистрофии, оста-
ется еще множество нерешенных вопросов. 
Поздняя диагностика нарушений костного ме-
таболизма, часто на стадии тяжелого остеопоро-
за с развитием инвалидизирующих переломов, 
определяет необходимость их раннего выявле-
ния и своевременного начала терапии.
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Этиологическими факторами развития пост-
травматической диафрагмальной грыжи явля-
ются открытая или закрытая травма груди и 
живота, торакоабдоминальные ранения и ятро-
генные повреждения [1, 2, 3, 4]. В абсолютном 
большинстве случаев посттравматическая диа-
фрагмальная грыжа лишена грыжевого мешка, 
на основании чего был предложен термин «лож-
ная грыжа» [5, 6, 7]. Наиболее часто дислокация 
органов брюшной полости в плевральную про-
исходит как следствие недиагностированных 
разрывов диафрагмы, или неэффективной пер-
вичной пластики [8, 9, 10]. Приводим клиниче-
ское наблюдение успешной диагностики и лече-
ния пациентки с крупной посттравматической 
диафрагмальной грыжей, развившейся после 
лапароскопической спленэктомии, сопрово-
ждавшейся техническими особенностями.

Пациентка Е., 55 лет, поступила в клини-
ку факультетской хирургии  им. И.И. Грекова 
СЗГМУ им. И.И Мечникова 20.01.2015 г. с диа-
гнозом: посттравматическая диафрагмальная 
грыжа. Из анамнеза известно, что 03.07.2014 
г. пациентке выполнялось лапароскопическое 
удаление селезенки с гигантской нагноившейся 
кистой. В ходе оперативного вмешательства на 
этапе рассечения селезеночно-диафрагмальной 
связки выявлен дефект диафрагмы диаметром 
3 мм. Последний клипирован, и оперативное 
вмешательство завершено лапароскопическим 
путем. Послеоперационный период протекал 
гладко и на 10-е сутки пациентка была выписа-
на из стационара. В октябре 2014 г., через 5 ме-
сяцев после оперативного вмешательства, стала 
отмечать периодические эпизоды сердцебиения 
и одышки, чаще возникавшие после физиче-
ской нагрузки. К середине ноября 2014 г. отме-

тила ухудшение состояния, что проявлялось в 
виде общей слабости, приступов сердцебиения 
после незначительной физической нагрузки. 
В связи с этим обследовалась, наряду с клини-
ческим минимумом была выполнена ФЭГДС 
(17.10.2014 г.), по результатам которой отмече-
но, что антральный отдел круто загнут кверху, 
образуя острый угол с телом желудка. В связи с 
этим выполнено рентгеноскопическое исследо-
вание желудка (27.10.2014 г.), во время которого 
отмечено высокое расположение желудка, а так-
же его деформация в виде расширения и пере-
гиба верхних отделов книзу до уровня приврат-
ника. Учитывая неясную рентгеноскопическую 
картину, пациентке выполнена компьютерная 
томография органов грудной и брюшной поло-
стей (31.10.2014 г.), по данным которой опреде-
ляется прерывистость купола левой половины 
диафрагмы с перемещением желудка, селезе-
ночного изгиба ободочной кишки и хвоста под-
желудочной железы в левую плевральную по-
лость (рис. 1). 
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На момент госпитализации в клинику фа-
культетской хирургии им. И.И. Грекова СЗГМУ 
им. И.И. Мечникова состояние пациентки сред-
ней степени тяжести; физическая нагрузка, пре-
вышающая уровень повседневной, вызывает 
появление клинической симптоматики в виде 
одышки, сердцебиения, головокружения. Над 
нижними отделами левого легкого дыхание зна-
чительно ослаблено, отчетливо выслушивают-
ся кишечные шумы. В остальном объективный 
статус без особенностей. Пациентка дообсле-
дована в условиях стационара и после предопе-
рационной подготовки 05.02.2015 г. проведено 
оперативное лечение. Во время оперативного 
вмешательства, после верхне-средне-срединной 
лапаротомии, выявлен дефект левого купола 
диафрагмы 12*10 см с дислокацией селезеноч-
ного изгиба ободочной кишки и дна желудка 
вместе с хвостом поджелудочной железы в ле-
вую плевральную полость (рис. 2). Грыжевой 
мешок отсутствует. Упомянутые органы низве-
дены в брюшную полость, дефект в диафрагме 
ушит однорядным узловым швом материалом 
из композиции полипропилена и полиэтилена 
SurgiproII (пр. Covidien) (рис. 3). Левая плев-
ральная полость дренирована в V межреберье 
по передней подмышечной линии. Выполнена 
пластика левого купола диафрагмы сетчатым 
эндопротезом ParietexTM  Optimized Composite 
из мультифиламентного полиэстера с коллаге-
новым покрытием 15,0*15,0 см. (пр. Covidien). 
Данный протез выбран из-за оптимального 
соотношения свойств: мягкостью и эластич-

ностью по сравнению с полипропиленовыми 
протезами, высокой скорости прорастания с 
париетальной стороны и наличия рассасываю-
щегося антиадгезивного покрытия из ателло-
коллагена 1 типа с висцеральной стороны. Про-
тез фиксирован отдельными узловыми швами 
(рис. 4). Послеоперационный диагноз — круп-
ная левосторонняя посттравматическая диа-
фрагмальная грыжа с дислокацией дна желудка, 
хвоста поджелудочной железы и селезеночного 
изгиба ободочной кишки в левую плевральную 
полость. Послеоперационный период проте-
кал гладко, при контрольных рентгенографиях 
грудной клетки, выполненных на 1-е и 7-е сут-
ки, патологических изменений не выявлено. На 
8-е сутки пациентка выписана на амбулаторное 
лечение под наблюдение хирурга.   

Рис. 2. Виден крупный дефект в левом куполе диафрагмы

Рис. 3. Дефект ушит однорядным швом

Рис. 4. Фиксация сетки

Рис.1. КТ-картина органов грудной и брюшной полостей 
пациентки Е. Контуры левого купола диафрагмы  

не прослеживаются, видны желудок и петли кишечника 
 в левой плевральной полости (указано стрелкой)



95Том 7 № 3 2015

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

В большинстве случаев травматические раз-
рывы диафрагмы являются ургентной хирур-
гической патологией, требующей неотложного 
оперативного вмешательства, направленного на 
восстановление топографо-анатомических вза-
имоотношений полостных структур и коррек-
цию сопутствующих повреждений [1, 2].  Как 
правило, дислокация значительных объемов 
органов брюшной полости в плевральную при-
водит к ателектазу соответствующего легкого 
и смещению органов средостения, что ведет к 
острым кардиореспираторным расстройствам, 
вплоть до развития шокового состояния. 

В приведенном клиническом наблюдении 
дислокация анатомических структур носила 
проградиентный характер, и с параллельным 
формированием грыжи происходила посте-
пенная адаптация организма к новым топогра-
фическим взаимоотношениям. Как следствие, 
кардиореспираторные расстройства также раз-
вивались постепенно и носили характер суб-
компенсированных, несмотря на значительное 
смещение органов брюшной полости в левую 
плевральную. Вмешательства при объемных 
посттравматических диафрагмальных грыжах 
относятся к сложным реконструктивным опера-
циям и требуют применения аллопластических 
материалов для адекватной коррекции.
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Post-traumatic diaphragmatic hernia often develop as a result of an open or closed chest and abdo-
men injury, thoracoabdominal and iatrogenic. A clinical observation of successful diagnosis and treat-
ment of patient with major post-traumatic diaphragmatic hernia, developed after laparoscopic sple-
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nectomy, accompanied by technical features, is exampled. Operative treatment of large post-traumatic 
diaphragmatic hernia is a complex reconstructive operation and requires the use of alloplastic materials 
for adequate correction.

Keywords: post-traumatic diaphragmatic hernia, laparoscopy.
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Несмотря на серьезные успехи, достигнутые 
в последние 40–50 лет в профилактике, диагно-
стике и лечении сердечно-сосудистых заболе-
ваний, уровень инвалидизации и летальности 
по-прежнему остаются очень высокими. Одной 
из ведущей сердечно-сосудистой патологией, 
по мнению большинства исследователей, явля-
ется крайнее проявление ишемической болезни 
сердца – инфаркт миокарда и его осложнения, 
в частности, постинфарктный разрыв сердца [1, 
2, 3, 4, 5].

В 1975 и 1987 гг. были предложены первые 
клинические классификации постинфарктных 
разрывов сердца. Согласно классификации A.E. 
Becker, J.P. van Mantgem [6], основанной на 50 
клинических наблюдениях, выделяются следу-
ющие варианты разрывов: тип I – резкий про-
рыв в ткани миокарда в первые 24 часа после 
инфаркта; тип II – эрозия миокарда в области 
инфаркта с последующим разрывом; тип III – 
«скрытый разрыв» (имеет место, когда величина 
разрыва невелика, и в полость перикарда посту-
пают незначительные количества крови; может 
продолжаться в течение нескольких часов или 
даже суток). Разрывы II и III типа происходят, 
как правило, между 2 и 10 сутками после инфар-
кта. T. Shozawa et al. [7] предложили выделять 
три типа: тип прорыва; геморрагический тип 
рассечения; тип истончения с последующим 
разрывом. Обе эти классификации учитыва-
ют только наружные разрывы, или разрывы 
свободной стенки миокарда. Международный 
 классификатор болезней (1999) содержит сле-
дующие варианты разрывов сердца: наружные 
(с гемоперикардом – код 123.0 по МКБ-Х, без 
гемоперикарда – код 1 23.3 по МКБ-Х); вну-
тренние (дефект межжелудочковой перегород-

ки – код I 23.2 по МКБ-Х, разрыв сухожильной 
хорды – код I 23.4 по МКБ-Х, разрыв папилляр-
ной мышцы – код 1 23.5 по МКБ-Х).

Полностью исключить вероятность развития 
осложнений острого инфаркта миокарда на со-
временном этапе развития медицины невозмож-
но. Кардиогенный шок, механические осложне-
ния (прежде всего – разрыв сердца) и осложнения 
ятрогенного генеза – главные причины смерти в 
больнице среди острых больных инфарктом ми-
окарда [3,8,9,10]. Подавляющее большинство по-
стинфарктных разрывов сердца происходит в пер-
вые две недели и в подавляющем же большинстве 
случаев их исход фатален. Чаще всего – в 80–95 
% случаев – развивается разрыв свободной стенки 
левого желудочка [11]. Наиболее распространен-
ной формой является внезапный разрыв с обшир-
ным кровоизлиянием в перикард [12, 13], и благо-
приятный исход возможен лишь при применении 
агрессивной диагностической и хирургической 
тактики [3]. Как правило, каждый такой случай 
становится предметом разбора в научной статье 
[14,15,16]. Между тем, при библиографическом 
поиске мы не обнаружили ни одного современно-
го национального или хотя бы многоцентрового 
исследования частоты постинфарктных разрывов 
сердца и летальности. Это обусловлено двумя ос-
новными причинами: во-первых, прижизненная 
диагностика разрыва миокарда затруднена ввиду 
отсутствия четких диагностических критериев и 
алгоритма диагностики и, во-вторых, патолого-
анатомические исследования производятся не в 
каждом случае смерти пациента с острым инфар-
ктом миокарда. В нашей стране, по данным В.И. 
Харченко с соавт. [17], патологоанатомические 
исследования выполняются не более, чем в 60 % 
случаев. Большой интерес представляет исследо-
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Постинфарктные разрывы сердца по-прежнему остаются малоизученным явлением в карди-
ологии. Об этом свидетельствует, в частности, огромный разброс в оценке их частоты – от 0 до 
30–35 %. Во многих исследованиях 30-дневной летальности среди больных с острым инфарктом 
миокарда такая причина смерти, как разрыв сердца, просто отсутствует. Возможно, это связано с 
тем, что манифестация постинфарктного разрыва сердца и кардиогенного шока во многом схожи. 
Между тем, немногочисленные исследования, выполненные с привлечением патологоанатомов, 
свидетельствуют о том, что реальная доля разрывов сердца как причины 30-дневной летальности 
больных с острым инфарктом миокарда значительно выше и составляет от 20 до 36 %.

Ключевые слова: инфаркт миокарда, постинфарктный разрыв, предикторы.
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вание, выполненное F. Shamshad et al. [18]. Авторы 
проанализировали 589 случаев смерти пациентов 
с острым инфарктом миокарда, осложненным сер-
дечной недостаточностью и дисфункцией левого 
желудочка, в первые 30 дней. В 45 случаях (7,6 %) 
смерть наступила вследствие разрыва сердца. Из 
них в 33 случаях разрыв сердца был подтверж-
ден патолого-анатомическим исследованием, в 8 
– при эхокардиографии в 2 – прямой визуализа-
цией при хирургическом вмешательстве, и еще в 2 
– установлен на основании зарегистрированного 
при перикардиоцентезе гемоперикарда. Патоло-
го-анатомическое исследование было выполнено 
в лишь в 138 случаях из 589 (23,4 %), и доля раз-
рывов сердца как причины смерти составила при 
этом 24,0 %. В статье G. Fornaro et al.[19] приве-
дены данные о патолого-анатомическом исследо-
вании 154 пациентов, скончавшихся в ранние сро-
ки после острого инфаркта миокарда с элевацией 
сегмента ST. Разрыв сердца стал причиной смерти 
у 56 больных (36,5 %). Эти данные позволяют по-
лагать, что реальная летальность от разрыва серд-
ца остается неустановленной. 

Выделяя группы пациентов, в наибольшей 
степени предрасположенных к постинфарктно-
му разрыву сердца, специалисты оценивают сте-
пень зависимости риска развития этого ослож-
нения от самых различных факторов. В самом 
общем виде их можно распределить на несколь-
ко блоков: конституциональные факторы (пол, 
возраст, наследственность); бихевиористиче-
ские факторы (питание, курение, злоупотре-
бление алкоголем и пр.); институциональные 
факторы (социально-экономический статус, 
уровень образования); факторы, обусловлен-
ные коморбидностью; ятрогенные. Деление это 
достаточно условно, поскольку один и тот же 
фактор может быть отнесен к двум, а иногда и 
трем группам факторов. На основании прове-
денного нами библиографического поиска мы 
выделили ряд показателей, которые могли бы 
войти в перечень предикторов постинфарктно-
го разрыва сердца: женский пол; возраст старше 
75 лет; отсутствие острого инфаркта миокарда 
в анамнезе; хронические неинфекционные забо-
левания в анамнезе; несоблюдение постельно-
го режима после появления первых признаков 
заболевания; поздние сроки госпитализации; 
поздние сроки выполнения тромболитической 
терапии (более 12 часов от появления первых 
признаков заболевания); стойкая, неконтроли-
руемая артериальная гипертензия; рецидивиру-
ющий болевой синдром; ЧСС более 90 уд/мин; 
ЧДД более 20 в минуту; передняя локализация 

инфаркта; Q-положительный инфаркт; наличие 
М-комплекса на ЭКГ; элевация сегмента ST бо-
лее 2 мм; острая сердечная недостаточность II и 
выше класса по KILLIP; повышенный уровень 
С-реактивного белка; уровень лейкоцитов выше 
12х109/л; снижения клиренс креатинина. Та-
ким образом, на сегодняшний день, мы имеем 
множество неспецифических предполагаемых 
предикторов постинфарктного разрыва миокар-
да, но не имеем четких алгоритмов ранней диа-
гностики столь грозного осложнения инфаркта 
миокарда. Необходимо более детальное изуче-
ние всех выше приведенных предикторов для 
выявления наиболее информативных, на основе 
которых разработать алгоритм ранней диагно-
стики постинфарктного разрыва сердца.

В качестве иллюстрации приводим выписку 
из истории болезни и протокола патолого-ана-
томического исследования пациентки И., 69 лет, 
история болезни № 21341. Поступила в отделение 
кардиологической реанимации ГБУ НИИ СП им. 
И.И. Джанелидзе 10.08.2011 года в диагнозом:

ИБС: острый Q-позитивный инфаркт мио-
карда с элевацией сегмента ST в области перед-
ней стенке, перегородке, верхушке, боковой 
стенки от 10.08.2011 года. Гипертоническая бо-
лезнь 3 степени, 3 стадии, риск ССО 4.Ослож-
нения: KILLIP III.

Пациентка доставлена машиной скорой по-
мощи, на лежачей каталке, спустя 3 часа 30 
минут от момента развития симптомов забо-
левания. Объективно: пациентка с избыточной 
массой тела (ИМТ=34), в сознании, состояние 
тяжелое, положение – ортопное, АД – 175/100 
мм рт.ст, пульс – 102 уд./ мин., частота дыхания 
– 28 в минуту. ЭКГ: синусовая тахикардия 102 в 
минуту, элевация сегмента SТ более 5 мм в от-
ведениях с V1 по V4. Патологический зубец Q в 
отведениях с V1– V2 (рис. 1–2).

Анамнестические данные: артериальная ги-
пертензия (стаж около 7 лет) по поводу которой 
нерегулярно принимала: тромбоАСС 100 мг в 
сутки, бета-адреноблокаторы в дозе 50 мг в сут-
ки, иАПФ в дозе 10 мг в сутки. На фоне перечис-
ленной терапии уровень АД составлял 150–160 
и 90 мм рт. ст. Сахарный диабет 2 типа, ком-
пенсация диетой. Хронический пиелонефрит 
– специфического лечения не получила. Диф-
фузно-узловой зоб – эутириоз, заместительную 
гормональную терапию не получала. В карточке 
отмечено наличие хронической сердечной недо-
статочности на фоне артериальной гипертензии, 
принимала эпизодически петлевые диуретики 
(фуросемид). Другие хронические заболевания 
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отрицает. ИБС, ИМ, стенокардию – отрицает. 
Уровень холестерина не знает.

На догоспитальном этапе пациентка полу-
чила следующую терапию: промедол 1% – 1мл 
внутривенно, гепарин 10 000 Ед внутривенно, 
аспирин 500 мг., внутривенная инфузия ни-
троглицерина, фуросемид 60 мг внутривенно. 
Тромболитическая терапия не проводилась (до-
ставлена не специализированной бригадой).

В стационаре проводилось дальнейшее лече-
ние согласно стандартам оказания помощи паци-
ентам с острым инфарктом миокарда с подъемом 
сегмента ST, осложненным острой сердечной не-
достаточностью. Тромболитическая терапия не 
проводилась. Инвазивная стратегия не приме-
нялась ввиду отсутствия технических возможно-

стей в институте на тот период. По лабораторным 
данным, у пациентки отмечался лейкоцитоз – 
9,2×109/л без сдвига лейкоцитарной формулы 
влево, тропонин Т- 0,7 нг/л, СРБ при посту-
плении – 27 мг/л, через 6 часов – 78 мг/л, через 
12 часов – 96 мг/л, фибриноген – 4,2 г/л, СОЭ – 
29 мм/час. По данным Эхо КГ – фракция выбро-
са 40 % по Симпсону, гипокинезия переднепере-
городочного сегмента с захватом верхушки.

Течение острого периода инфаркта миокарда 
осложнилось острой сердечной недостаточно-
стью в виде отека легких, рецидивирующим бо-
левым синдромом, требующим повторных вве-
дений наркотических аналгетиков. На 2 сутки у 
пациентки вновь развились выраженный анги-
нозный приступ с последующим развитием оста-
новки кровообращения, реанимационные меро-
приятия без эффекта (на протяжении 30 минут). 

На патолого-анатомическом исследовании: 
разрыв передней стенки левого желудочка с 
тампонадой перикарда. Диаметр разрыва – 
1,8 мм (рис. 3).

Рис. 2. Грудные отведения: синусовая тахикардия 102  
в минуту. Элевация сегмента SТ более 5 мм в отведениях  

с V1 по V4. Патологический зубец Q в отведениях  
с V1–V2. Острая стадия инфаркта миокарда

Рис. 1. Стандартные и усиленные отведения  
от конечностей: синусовая тахикардия 102 в минуту. 

Депрессия сегмента SТ во II, III, AVF отведениях. 
Инверсия зубца «Т» III, AVF

Рис. 3. А. Постинфарктный разрыв миокарда свободной 
стенки ЛЖ.  

Б. Ход постинфарктного разрыва миокарда на срезе 
свободной гипертрофированной стенке ЛЖ

А

Б
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Помимо этого, у пациентки выявлен хрони-
ческий пиелонефрит, нефросклероз, стенозиру-
ющий атеросклероз сосудов нижних конечно-
стей, сахарный диабет, диффузно-узловой зоб, 
хроническая обструктивная болезнь легких, 
что говорит о наличии тяжелого коморбидного 
фона.

Ретроспективный анализ истории болезни 
данной пациентке показывает наличие большо-
го числа возможных предикторов (согласно ли-
тературным данным) постинфарктного разрыва 
сердца, но отсутствия четких критериев и алго-
ритмов диагностики данного осложнения не по-
зволило выделить данную пациентку в группу 
высокого риска разрыва и попытаться предот-
вратить развития осложнения доступными на 
сегодняшний день мерами. Диагноз наружного 
разрыва миокарда установлен на патолого-ана-
томической секции. При наличии алгоритма 
ранней диагностики разрыва миокарда возмож-
но выделение пациентов высокого риска разви-
тия данного осложнения и тем самым целена-
правленно профилактировать его развитие, что 
в конечном итоге приведет к снижению леталь-
ности пациентов с инфарктом миокарда.
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The field of post-infarction myocardial ruptures is still a nearly blind spot of cardiology; there are 
many facts about it which are ambiguous and simply too vague. For example, the dispersion in fre-
quency rate is quite self-explanatory: from 0 to 30 or even 35 per cent. A number of clinical studies 
concerning the 30 days mortality due to acute myocardial infarctions just ignores myocardial ruptures 
as being the cause of death. This probably comes from a certain confusion as the post-infarction myo-
cardial ruptures and the cardiogenic shock have almost similar manifestations. However pathologists 
participating in those not so numerous clinical studies concerning the 30 days mortality due to acute 
MIs presume that the real frequency rate of myocardial ruptures is much higher and stands at 20 to 36 
per cent among all cases.
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введение
Миастения – тяжелое нервно-мышечное за-

болевание с прогрессирующим течением, глав-
ным клиническим проявлением которого яв-
ляется патологическая утомляемость мышц, 
приводящая к парезам и параличам [1-4].

В генезе данного заболевания большое значе-
ние имеют аутоиммунные нарушения – образо-
вание аутоантител к никотиновым холинорецеп-
торам концевых пластинок мышечных волокон, 
в результате чего нарушается нейротрансмиссия 
на уровне нервно-мышечного синапса [5-9].

Миастения – нередкое, недостаточно изучен-
ное, трудно диагностируемое и тяжелое заболева-
ние. Сложности распознавания миастении возни-
кают, в основном, в начальных стадиях развития 
заболевания, когда имеются единичные симпто-
мы болезни или атипичное течение [10–15].

Часто отмечается ошибочная или поздняя 
диагностика миастении, несмотря на простоту 
клинических проявлений данного заболевания 
и общедоступность диагностических тестов, 
подтверждающих этот диагноз. Наши данные 
свидетельствуют о том, что при первичном об-
ращении больных в медицинские учрежде-
ния правильно диагноз был поставлен лишь в 
30,0–33,0% случаев [10,11,13]. Большая часть 
больных в первые месяцы или годы от начала 
заболевания лечилась с другими диагнозами, а, 
следовательно, длительное время не получала 
адекватного лечения [3,11,12.]. Причиной, веро-
ятно, является отсутствие чётких знаний патог-
номоничных симптомов манифистации данного 
заболевания врачами (терапевтами, офтальмо-
логами, отоларингологами), к которым неред-
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ко в начале развития миастении обращаются 
пациенты за медицинской помощью. Не всегда 
и неврологи достаточно хорошо знают клиниче-
ские критерии ранней диагностики миастении, 
что также приводит к ошибочной диагностике. 
Кроме того, ошибки диагностики иногда связа-
ны со сходством миастении на ранних этапах её 
развития с другими заболеваниями нервной си-
стемы и мышц [7,10,16]. 

Прогноз миастении, в отношении как жизни, 
так и выздоровления, если не проводится своев-
ременно патогенетическая терапия, весьма не-
благоприятен. 

Цель исследования: выявить основные кли-
нические признаки миастении, определить ча-
стоту их встречаемости, систематизировать и 
разработать схему диагностики заболевания при 
первичном (догоспитальном) осмотре больного.

Материалы и методы
Обследованы 927 больных миастенией с раз-

личными формами заболевания (генерализован-
ная форма – 716 (77,3%) больных, глазная – 117 
(12,6%), глоточно-лицевая – 94 (10,1%) в возрас-
те от 18 до 72 лет и длительностью заболевания 
от шести месяцев до 19 лет. У 73 (7,8%) из них 
миастения сочеталась с тимомой. Женщин было 
622 (67,1%), мужчин 305 (32,9%), средний воз-
раст пациентов составил 36,2 года. Из 927 боль-
ных миастенией 402 (43,3%) подверглись ти-
мэктомии, остальным пациентам применяли 
медикаментозную патогенетическую терапию.

Проведён анализ клинико-неврологического 
развития и течения различных форм миастении 
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в зависимости от характера начальных симпто-
мов, сроков (длительности) развития полной 
клинической картины заболевания и степени 
выраженности прозериновой пробы. Для вы-
явления наиболее значимых клинико-невро-
логических критериев диагностики миастении 
проводилась систематизация и оценка получен-
ных результатов на основании длительного ка-
тамнестического наблюдения. Статистический 
анализ осуществлялся с использованием пакета 
STATISTICA 8.0 (StatSoft®, Inc.,USA).

Результаты и их обсуждение
В основе клинической картины миастении 

лежат различной степени выраженности нару-
шения функции поперечно-полосатой муску-
латуры, причем в процесс могут вовлекаться 
поперечно-полосатые мышцы различной лока-
лизации: краниального отдела, шеи, туловища, 
конечностей.

У обследованных нами больных картина на-
чала заболевания и особенности его клиническо-
го течения были достаточно полиморфны. Вы-
явлена высокая частота поражения краниальных 
мышц и значительная избирательность пораже-
ния скелетной мускулатуры, которая рассматри-
вается как специфическая формула двигатель-
ных нарушений при миастении (табл. 1).

Из таблицы 1 следует, что глазодвигательные 
нарушения обнаруживались значительно чаще 
и связаны с поражением наружных мышц глаз. 
Чаще встречался птоз (двухсторонний асимме-
тричный, реже – односторонний), который вы-
явлен у 821 (88,6%) больного. Интенсивность 
его колебалась в течение дня, усиливаясь к ве-
черу. При фиксации взгляда (на уровне линии 
горизонта или несколько выше) птоз быстро 
нарастал, что указывало на патологическую 
мышечную утомляемость (патогномоничный 
симптом миастении). Длительная фиксация 
взгляда позволила выявить у 43 (4,6%) пациен-
тов субклиническую патологическую слабость 
мышцы верхнего века – появление птоза, кото-
рый до пробы не отмечался.

 Кроме птоза, по результатам нашего наблю-
дения, у 670 (72,2%) больных миастенией отме-
чалась диплопия в вертикальной, горизонталь-
ной или косой плоскости, которая вызывалась 
слабостью наружных мышц глаза и значительно 
усиливалась при нагрузке (зрительной или фи-
зической). Уменьшалась диплопия после отды-
ха и утром. Выраженность ограничения движе-
ний глазных яблок у больных миастенией была 
различной степени (от легкой до полной оф-

тальмоплегии). В более легких случаях (43,5%) 
диплопия была непостоянной и появлялась при 
утомлении мышц глаз. Следует отметить, что 
глазодвигательные нарушения при миастении 
не соответствовали нарушениям иннервации 
черепных нервов (III, IV и VI пары). 

Таблица 1
Частота поражения краниальных  
и скелетных мышц при миастении

Мышцы
Количество 

больных
%

Краниальные мышцы (n=927)

Мышцы, поднимающие 
верхнее веко (птоз)

821 88,6

Глазодвигательные мышцы 
(диплопия)

670 72,2

Мимические мышцы 
(гипомимия)

789 85,1

Жевательные мышцы 772 83,3

Бульбарная группа мышц 
(дисфагия, гнусавость)

747 80,6

Мышцы языка и губ 
(дизартрия)

761 82,1

Скелетные мышцы (n=716) 
(формула двигательных нарушений)

Передняя группа мышц шеи 652 91,1

Задняя группа мышц шеи 268 37,4

Мышцы проксимальных 
отделов рук

683 95,3

Сгибатели и разгибатели 
предплечья

207 28,9

Разгибатели кисти 598 83,5

Сгибатели кисти 170 23,7

Сгибатели и наружные 
ротаторы бедер

627 87,6

Мышцы дистальных отделов 
ног

184 25,7

Следующим симптомом миастении при пора-
жении мышц краниального отдела была слабость 
и патологическая утомляемость мимической 
мускулатуры, которая выявлена у 789 (85,1%) 
больных. Миастенические симптомы в основ-
ном равномерно распространялись на все мыш-
цы лица, но несколько чаще и в большей степе-
ни поражались круговые мышцы глаз, слабость 
которых усиливалась при общей или локальной 
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физической нагрузке. Кроме того, в большей сте-
пени нарушалась функция круговой мышцы рта 
и мышц, оттягивающих углы рта кнаружи (m.m. 
rizorius); сила мышцы поднимающей верхнюю 
губу оставалась достаточной. У таких больных 
отмечалась неестественная улыбка, формировал-
ся патогномоничный симптом «рычания», кото-
рый отмечен у 629 (67,9%) наших больных. Лицо 
больных миастенией, как правило, было гипоми-
мично и маловыразительно. 

Слабость жевательных мышц отмечалась у 
772 (83,3%) наших больных миастенией, но сте-
пень её выраженности была различной: от не-
значительной утомляемости при жевании, что 
практически не нарушало приём пищи, до по-
стоянного паралича, когда акт жевания стано-
вился практически невозможным.

Важным клиническим синдромом при миа-
стении являлся парез или паралич бульбарной 
группы мышц, который проявлялся расстрой-
ством глотания в результате нарушения функ-
ции преимущественно мышц глотки. У 747 
(80,6%) наших больных расстройство глотания 
было выявлено в разной степени: от легкого 
«поперхивания» во время приема пищи до пол-
ной невозможности проглатывать даже слюну. 
Следует отметить, что данный синдром значи-
тельно чаще других миастенических симптомов 
являлся прозеринорезистентным, а следова-
тельно, и хуже купировался антихолинэстераз-
ными препаратами. 

Нарушение речи наблюдалось также до-
статочно часто и было выявлено у 761 (82,1%) 
больного и выражалось дисфонией, вплоть до 
афонии (из-за слабости мышц гортани), гнуса-
востью (за счет слабости мышц мягкого неба) и 
дизартрией (за счет затруднения движений язы-
ком и губами). 

Наряду с мышцами краниального отдела в 
большинстве случаев при миастении наруша-
лась функция мышц шеи, туловища и конеч-
ностей в результате генерализации миастениче-
ского процесса.

Патологическая слабость скелетных мышц 
выявлялась в результате детального исследо-
вания исходной силы во всех мышечных груп-
пах и после физической нагрузки (повторных 
сокращений). Кроме общей генерализации 
миастенического процесса в скелетной муску-
латуре, при миастении отмечалась некоторая 
избирательность мышечной слабости, которая 
характерна и наиболее постоянна. Наличие та-
кой особенности позволяет говорить о формуле 
двигательных нарушений при данном заболе-

вании. Следует отметить, что избирательность 
мышечной слабости более отчётливо проявля-
лась в скелетных мышцах, чем в краниальных.

Для оценки клинико-неврологической диа-
гностической значимости формулы двигательных 
нарушений нами проведён анализ избирательно-
сти поражения скелетных мышц у 716 больных с 
генерализованной формой миастении (табл.1). Из 
таблицы следует, что у 652 (91,1%) больных было 
выявлено поражение передней группы мышц 
шеи, значительно реже – у 268 (37,4%) пациентов 
страдала задняя группа мышц шеи.

В проксимальных отделах верхних конечно-
стей у 683 (95,3%) больных преимущественно 
поражались зубчатые, дельтовидные, грудные и 
подостные мышцы, что затрудняло или ограничи-
вало подъем рук до и выше горизонтали, их при-
ведение вперед (к медиальной линии) и ротации 
кнаружи. Мышечная сила сгибателей и разгиба-
телей предплечья чаще оставалась интактной и 
лишь у 207 (28,9%) пациентов снижалась незна-
чительно. В дистальных отделах рук у 598 (83,5%) 
больных преимущественно поражались разги-
батели кисти и пальцев, а также абдукторы и ад-
дукторы пальцев, часто неравномерно. В большей 
степени страдала ульнарная группа (обычно 4 и 
5 палец). Значительно реже и в меньшей степени 
выявлена слабость в сгибателях дистальных отде-
лов рук – у 170 (23,7%) больных. 

В нижних конечностях у 627 (87,6%) боль-
ных поражалась в большей степени прокси-
мальная группа мышц – сгибатели и наружные 
ротаторы бедер. Сила мышц бедра часто оста-
валась сохранной, а снижение силы сгибателей 
голени было менее выражено и отмечалось у 
506 (70,7%) больных. Двигательные нарушения 
в дистальных отделах ног встречались относи-
тельно редко, лишь у 184 (25,7%) больных пре-
имущественно с тяжёлой формой миастении, 
чаще в экстензорах стоп. 

Мышцы туловища поражались у 548 (76,5%) 
больных, чаще равномерно и с умеренной сте-
пенью выраженности. Однако при тяжёлой ге-
нерализованной форме миастении у 78 (10,9%) 
больных патологический процесс распростра-
нялся на межреберные мышцы, что приводило 
к затруднению дыхания в виде ощущения «не-
хватки воздуха».

Наши исследования показали, что формула 
двигательных нарушений отчётливо регистри-
ровалась у 658 (91,9%) больных, которая явля-
ется патогномоничным симптомом миастении.

Кроме того, мы провели анализ и определи 
ряд наиболее часто встречаемых патогномонич-
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ных диагностически значимых симптомов, при-
сущих только миастении и выявили их частоту 
встречаемости (табл. 2). 

Таблица 2
Частота встречаемости наиболее значимых 

для диагностики симптомов миастении

Симптомы
Количество 

больных 
(n=927)

%

Патологическая мышечная 
утомляемость

856 92,3

Положительная прозериновая 
проба

719 77,5

Генерализация патологической 
мышечной утомляемости

707 76,3

Наличие глазодвигательных 
и бульбарных нарушений при 
отсутствии проводниковых 
симптомов

667 71,9

«Мерцание» и «миграция» 
симптомов

659 71,1

Сохранность движений 
глаз книзу при ограничении 
движений в других 
направлениях

633 68,3

Слабость m. rizorius  
при достаточном подъеме 
верхней губы (синдром 
«рычания»)

629 67,9

Сочетание птоза  
с лагофтальмом с одной 
стороны

465 50,1

При оценке подробных анамнестических све-
дений мы обращали внимание на «мерцание» 
или «миграцию» симптомов, что является харак-
терным диагностическим признаком миастении, 
особенно на ранних стадиях её развития. Так, на-
пример, изменчивость локализации птоза верх-
него века (появление птоза на одной стороне, его 
исчезновение и появление затем на другой сторо-
не), изменяющиеся варианты глазодвигательных 
нарушений или замена их бульбарной симптома-
тикой исключают какой-либо очаговый процесс 
в центральной нервной системе и ориентируют 
на наличие патологии синаптической передачи. 
Такая вариабельность симптомов была выявлена 
у 659 (71,1%) наших больных.

Проведён анализ еще несколько основных 
диагностических признаков и специальных 
приемов исследования, облегчающих клиниче-

ское распознавание миастении. 
Первый из них – четкая диссоциация между 

обычно выраженными глазодвигательными и 
бульбарными нарушениями (что напоминает 
органическое поражение ствола головного моз-
га) и отсутствие каких-либо проводниковых 
расстройств. Данная диссоциация симптомов 
отчётливо отмечалась у 667 (71,9%) больных.

Второй диагностический признак, который 
был выявлен у 465 (50,1%) больных – своео-
бразное и нелогичное (с позиции локализации 
органического процесса) сочетание симптомов. 
Например, сочетание птоза верхнего века с од-
ной стороны с выраженным лагофтальмом на 
той же стороне (согласно рутинным схемам то-
пической диагностики такие феномены возни-
кают при поражениях разных уровней ствола). 

В качестве примера можно назвать и частую 
сохранность движений глаз книзу при ограниче-
нии или невозможности их движений в других 
направлениях, что противоречит классическим 
представлениям о симптоматике органического 
стабильного поражения глазодвигательных не-
рвов и их ядер, что было зарегистрировано у 633 
(68,3%) больных. Все эти феномены позволяют 
уже при первом обследовании больного отвер-
гнуть предположения об органическом пораже-
нии нервной системы и заподозрить возмож-
ность заболевания нервно-мышечной системы.

Следующим шагом в клинической диагно-
стике миастении является специальный це-
ленаправленный прием, который в результате 
повторных активных движений позволяет реги-
стрировать нарастание патологической утомляе-
мости мышц, приводящей к парезам или парали-
чам и восстановление их до исходного состояния 
после отдыха. Данный патогномоничный сим-
птом миастении выявлен у 856 (92,3%) наших 
больных. У 707 (76,3%) пациентов зарегистриро-
ван также патогномоничный, присущий только 
миастении, феномен «генерализации мышечного 
утомления». Особенность его заключается в том, 
что при утомлении одних групп мышц возника-
ет или нарастает слабость в других мышечных 
группах, которые не подвергались прямой на-
грузке. Одним из наиболее частых проявлений 
этого феномена является «окуло-пальпебраль-
ный симптом», описанный В.С. Лобзиным: при 
повторных движениях глаз по горизонтали появ-
ляется или нарастает птоз верхних век.

При клиническом обследовании больных 
существенным диагностическим критерием яв-
ляется прозериновая проба, которая основана 
на выявлении патологической мышечной утом-
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Заключение
Представленные особенности клинических 

проявлений миастении, частота и сочетание па-
тогномоничных симптомов заболевания, нали-
чие патологической мышечной утомляемости и 
избирательности поражения отдельных групп 
мышц (миастеническая формула двигательных 
нарушений) позволили разработать схему кли-
нической диагностики, использование которой 
дает возможность уже при первом (догоспиталь-
ном) осмотре больного поставить диагноз миа-
стении или заподозрить данное заболевание.
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ляемости. Пациентам вводили п/к 2,0 мл 0,05% 
раствора прозерина. Оценивали силу мышц по 
пятибалльной системе до введения прозерина 
и через 30–40 минут. При наличии миастении 
отмечался полный или частичный регресс ми-
астенических симптомов. Результаты оцени-
вались в зависимости от редукции симптомов: 
резко положительная проба – исчезновение 
всех миастенических симптомов, положитель-
ная прозериновая проба – регресс большинства 
миастенических симптомов, слабоположитель-
ная – все симптомы сохраняются, но степень 
их выраженности заметно уменьшается, со-
мнительная проба – незначительный регресс 
миастенических симптомов. Диагностически 
значимыми критериями являются три первых 
варианта прозериновой пробы, которые были 
выявлены у 719 (77,5%) наших больных. 

На основании полученных результатов ис-
следования с целью оптимизации клинической 
диагностики миастении нами проведён анализ 
частоты встречаемости наиболее значимых 
симптомов заболевания. Результаты исследова-
ния показали, что наиболее частыми и патогно-
мичными симптомами миастении являются па-
тологическая мышечная утомляемость (92,3%) 
и специфическая формула двигательных рас-
стройств (91,9%), которая выявлена у больных с 
генерализованной формой миастении. 

Как уже было сказано, миастеническая фор-
мула двигательных нарушений определяется 
избирательностью поражения отдельных мы-
шечных групп и степенью выраженности их 
слабости. Так, например, у наших больных с 
генерализованной формой заболевания наи-
более часто поражались следующие мышечные 
группы: мышцы проксимальных отделов рук 
(95,3%), передняя группа мышц шеи (91,1%), 
разгибатели кисти и пальцев, абдукторы и ад-
дукторы пальцев (83,5%), сгибатели и наруж-
ные ротаторы бёдер (87,6%).

Значительно реже в патологический про-
цесс вовлекались мышцы дистальных отделов 
ног (25,7%), сгибателей кистей (23,7%), сги-
бателей и разгибателей предплечий (28,9%) 
и задней группы мышц шеи (37,4%). Следует 
также отметить, что в данной группе мышц 
тяжесть патологической мышечной утомля-
емости была представлена лишь лёгкой или 
средней степенью.

Второй по частоте группой клинических 
признаков миастении является положительная 
прозериновая проба (77,5%), генерализация па-
тологической мышечной слабости на мышцы, 

не участвующие в физической нагрузке (76,3%), 
диссоциация между выраженными глазодвига-
тельными и бульбарными нарушениями и от-
сутствие проводниковых симптомов (71,9%), 
«мерцание» симптомов – их неустойчивость 
в течение дня, недели (71,1%), снижение силы 
сгибателей голени (70,7%). Несколько реже 
встречается такой патогномоничный симптом, 
как сочетание птоза с лагофтальмом с одной 
стороны (50,1%).

На основании полученных результатов кли-
нико-неврологического исследования больных 
миастенией и длительного катамнестического 
наблюдения разработана схема клинической 
(догоспитальной) диагностики миастении, ко-
торая предусматривает выявление наиболее 
часто встречаемых патогномоничных клиниче-
ских симптомов миастении, включая результа-
ты прозериновой пробы (рис. 1).

Рис. 1. Схема диагностики миастении  
на догоспитальном этапе
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CLINICAL AND NEuROLOGICAL CRITERIA FOR THE DIAGNOSIS  
OF MYASTHENIA GRAVIS 

Kosachev V.D., Lobzin S.V., Alekseeva T.M., Kreis O.A. 

North-West State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint-Petersburg, Russia

927 patients suffering from myasthenia gravis have been examined. A long-term follow-up analysis 
of the various forms of myasthenia in its clinical and neurological development has been conducted. 
Systematization and evaluation of the results have revealed major and frequent diagnostics criteria 
appropriate of myasthenia gravis. There are fatigable muscular weakness (92,3%), formula motor dis-
turbances (91,9%), test with neostigmine (77,5%), generalized muscular weakness (76,3%), “flutter” 
and «migration» of the symptoms (71,1%), preservation of eye movements downward while it restricts 
in other directions (68,3%), combination ptosis and lagophthalmos on one side (50,1%). A diagram of 
clinical diagnostic, which help us to review a patient diagnosis of myasthenia gravis or suspect this exact 
disease has been developed.
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введение
Согласно эпидемиологическим данным, рас-

пространенность гипотиреоза в популяции со-
ставляет от 0,2 до 9,5%. Гипотиреоз у мужчин 
встречается в 4–10 раз реже, чем у женщин. 
Частота субклинического гипотиреоза достига-
ет 10% у женщин и 3% у мужчин. С возрастом 
частота встречаемости гипотиреоза возрастает 
и может достигать 12–20% у женщин старших 
возрастных групп [1, 2, 3].

Приведенные данные позволяют считать 
гипотиреоз одним из наиболее распространен-
ных эндокринных заболеваний. Более чем в 
95% случаев гипотиреоз является первичным. 
Чаще всего причиной первичного гипотиреоза 
служит аутоиммунный тиреоидит Хашимото 
(АИТ) [1, 4].

Одним из самых частых симптомов гипоти-
реоза являются нарушения в эмоциональной 
сфере. Несмотря на то, что связь между гипоти-
реозом и депрессией установлена давно, четкие 
представления о выраженности депрессии при 
гипотиреозе до сих пор отсутствуют. Даже при 
выраженных нарушениях тиреоидной функции 
депрессия встречается не всегда. Литературные 
данные о различии выраженности депрессии 
при субклиническом и манифестном гипотире-
озе противоречивы [4, 5, 6, 7, 8]. 

Также спорным остается вопрос влияния за-
местительной терапии левотироксином на пси-
хоэмоциональный статус. По данным одних 
авторов, на фоне заместительной терапии по до-
стижении лабораторной компенсации гипоти-
реоза симптомы депрессии исчезают полностью 
менее, чем у 50% пациентов, однако выражен-
ность их снижается, другие авторы отмечают не 

только отсутствие клинического улучшения, но 
и, напротив, увеличение частоты депрессии, что, 
возможно, связано с наличием коморбидных де-
прессивных расстройств [9, 10, 11].

Цель исследования: зучить распространен-
ность и степень выраженности депрессии у па-
циентов с гипотиреозом в зависимости от воз-
раста и уровня тиреоидных гормонов, а также 
динамику показателей на фоне заместительной 
терапии.

Материалы и методы
В исследование были включены 125 женщин 

с диагнозом «АИТ, первичный гипотиреоз» с 
некомпенсированным гипотиреозом (ТТГ (ти-
реотропный гормон) >4,0 мЕд/л). Гипотиреоз 
считался манифестным при низком уровне Т4св 
(свободного тироксина) <12,0 пмоль/л, субкли-
ническим – при нормальном значении Т4св. 

Возраст исследуемых составил 18–59 лет. 
Критериями исключения служило наличие тя-
желых хронических соматических, психических 
заболеваний и заболеваний щитовидной желе-
зы, сопровождавшихся синдромом тиреотокси-
коза, в анамнезе, беременность, лактация. 

Дизайн исследования соответствовал про-
стому проспективному исследованию. В за-
висимости от диагноза были сформированы 
2 группы (рис. 1). 

I группа – манифестного гипотиреоза (МГ) – 
включала 71 пациентку, 

II группа – субклинического гипотиреоза 
(СГ) – включала 54 пациентки. Средний уро-
вень ТТГ составил в I группе 10,0±6,2 мЕд/мл, 
во II группе – 6,4±1,4 мЕд/мл; Т4св в I группе – 
10,1±1,1 пмоль/л, во II группе – 14,5±1,8 пмоль/л. 

УДК 616.441-008.64:616.89-008.454

РАСПРОСтРАНЕННОСтЬ ДЕПРЕССИИ ПРИ ГИПОтИРЕОЗЕ
Синицына Ю.В.1 , Котова С.М.1, Точилов В.А.2

1 Северо-Западный медицинский университет имени И.И. Мечникова, Санкт-Петербург, Россия 
2 Санкт-Петербургский государственный университет, Санкт-Петербург, Россия

Проведено обследование 125 женщин с первичным гипотиреозом на предмет наличия депрес-
сии и степени ее выраженности, а также дана оценка динамики показателей на фоне замести-
тельной терапии левотироксином. Процент лиц без депрессии до лечения оказался минималь-
ным. Более выраженная депрессия была выявлена в группе манифестного гипотиреоза у женщин 
среднего возраста. Отмечена прямая зависимость между уровнем ТТГ и показателями депрессии. 
На фоне лечения происходило улучшение показателей, однако симптомы депрессии устранялись 
не у всех пациентов. 

Ключевые слова: аутоиммунный тиреоидит, манифестный гипотиреоз, субклинический ги-
потиреоз, депрессия, шкала Гамильтона для оценки депрессии, тиреотропный гормон, тиреоид-
ные гормоны.
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Для проведения гормонального обследо-
вания у пациенток в утренние часы (с 8.30 до 
10.00) производился забор крови из кубиталь-
ной вены. Исследования ТТГ, Т4св, атТПО (ан-
титела к тиреопероксидазе) производились на 
анализаторе «ELECSYS 2010» (ROCHE, Швей-
цария). 

Для оценки психоэмоциональной сферы 
(выраженности депрессивного состояния) ис-
пользовалась шкала Гамильтона для оценки де-
прессии, которая позволяет детально квалифи-
цировать состояние и оценить его дальнейшую 
динамику. Сумма баллов по первым 17 пунктам 
шкалы Гамильтона соответствует: от 0 до 7 – от-
сутствию депрессии, от 7 до 16 – легкой депрес-
сии, свыше 16 – умеренной депрессии. Макси-
мально возможный общий балл составляет 52 и 
соответствует крайней степени тяжести депрес-
сивного синдрома. Лечение считается эффек-
тивным при снижении суммы баллов на 50% и 
более.

Статистический анализ осуществлялся с 
помощью программ Statistica 6.0 и Microsoft 
Excel 2003. Для описания массива данных 
производился расчет средних величин, стан-
дартных отклонений, стандартных ошибок, 
95% доверительных интервалов. Для оцен-
ки значимости различий данных в группах 
использовались двухвыборочный критерий 
Стьюдента (для несвязанных групп) и одно-
выборочный критерий Стьюдента (для свя-
занных групп). Для изучения взаимосвязи 
между показателями применялся параметри-

ческий метод ранговой корреляции Пирсона. 
Оценку значимости различий частот проводи-
ли с помощью χ2 Пирсона с точным критерием 
Фишера, коэффициента сопряженности. При 
статистической оценке данных ориентирова-
лись на уровень значений различий р<0,05, 
принятый для большинства медико-биологи-
ческих исследований.

Результаты и их обсуждение
В группе манифестного гипотиреоза в IА 

подгруппе среднее значение по шкале депрес-
сии Гамильтона составило 15,3±5,6 баллов, что 
статистически достоверно ниже данного показа-
теля в IВ подгруппе – 18,6±5,4 баллов (р<0,05). 
В IA подгруппе отсутствие депрессии было вы-
явлено у 2 пациенток (6,3%), легкая депрессия – 
у 16 (50%), тяжелая – у 14 (43,8%). 

В IIB подгруппе отсутствие депрессии было 
зарегистрировано у 2 обследуемых (5,1%), 
легкая депрессия – у 9 (23,1%), тяжелая – у 
28 (71,8%). 

Проведенный анализ показал значимое вли-
яние возрастного фактора на выраженность де-
прессии у пациентов с МГ. Так, доля пациентов, 
у которых отмечена тяжелая депрессия, была в 
1,6 раза больше среди лиц старшей возрастной 
группы, по сравнению с младшей (71,8% и 43,8%, 
р = 0,018). Напротив, легкая депрессия была бо-
лее характерна для группы лиц 18–44 лет, по 
сравнению с группой более старшего возраста 
(50% и 23,1%, р = 0,020). Доля пациентов без 
признаков депрессии была минимальной в каж-
дой из возрастных групп.

У пациенток с субклиническим гипотирео-
зом в подгруппе лиц молодого возраста средний 
балл по шкале Гамильтона был равен 10,1±3,5, 
в подгруппе среднего возраста – 11,1±6,5. Соот-
ветственно, статистически значимых различий 
выявлено не было. Распределение по степени 
тяжести депрессии произошло следующим об-
разом: во IIA подгруппе 3 пациентки (11,1%) не 
продемонстрировали признаков депрессии, у 22 
(81,5%) была установлена легкая депрессия, у 2 
(7,4%) – тяжелая. Во IIB подгруппе депрессия 
отсутствовала у 10 человек (37%), легкая де-
прессия наблюдалась также у 10 человек (37%), 
среднетяжелая – у 7 (25,9%). 

Таким образом, распределение больных СГ 
по степени тяжести депрессии имело значимо 
выраженные возрастные особенности. Среди 
лиц младшей возрастной категории подавляю-
щее большинство составили больные с тяжелой 
депрессией (81,5%), их доля была в 2,2 раза боль-

В зависимости от возраста обе группы были 
разделены на 2 подгруппы: 

А – 18–44 года (лица молодого возраста), 
В – 45–59 лет (лица среднего возраста). 
Все исследуемые получали заместительную 

монотерапию препаратами левотироксина. Об-
следование проводилось дважды: на старте и 
через 2 месяца после достижения компенсации 
гипотиреоза (в соответствии с принятым в на-
стоящее время референсным диапазоном ТТГ 
0,4 – 4,0 мЕд/мл).

Рис. 1. Пациенты с первичным гипотиреозом (n=125)
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ше, чем в старшей группе (37,0%, р = 0,0011). 
В старшей возрастной группе наблюдалось бо-
лее равномерное распределение по степени тя-
жести: в равных долях представлены пациенты 
с отсутствием депрессии и с легкой депрессией 
(по 37%), у четверти больных (25,6%) диагно-
стирована депрессия тяжелой степени, что в 3,5 
раза больше, чем у пациентов 18–44 лет.

При сравнении подгрупп лиц одинакового 
возраста, но с разными диагнозами (IA и IIA, IB 
и IIB) было выявлено значимое различие часто-
ты встречаемости того или иного депрессивного 
состояния в подгруппах лиц среднего возраста: 
при СГ достоверно чаще выявлялось отсутствие 
депрессии и достоверно реже – депрессия тяже-
лой степени (χ2 = 16,34; р = 0,00028; C = 0,63). 
У лиц молодого возраста отмечались следую-
щие особенности. Как при субклиническом, 
так и при манифестном гипотиреозе пациенты 
страдали депрессией одинаково часто, но при 
МГ среднетяжелая депрессия наблюдался зна-
чительно чаще (в 5,9 раза, p = 0,0018), чем при 
СГ. Соответственно, при субклиническом ги-
потиреозе легкая депрессия наблюдалась в 1,63 
раза чаще, чем при манифестном (p = 0,012).

Анализ взаимосвязи уровня ТТГ и депрес-
сии в баллах показал, что как при субклини-
ческом, так и при манифестном гипотиреозе 
существует достоверная умеренная прямая 
корреляционная связь (r=0,62, p<0,01). Однако 
при ТТГ>14,0 мЕд/мл корреляция оказывается 
слабой. Также умеренная обратная корреляци-
онная связь была установлена между уровнем 
Т4св и 

При анализе показателей депрессии после 
нормализации ТТГ было отмечено достовер-
ное снижение среднего балла по шкале депрес-
сии Гамильтона во всех 4 группах (p<0,01). При 
этом, статистически значимых различий в за-
висимости от возраста установлено не было, но 
были обнаружены значимые различия между 
диагнозами: показатели в группе манифестного 
гипотиреоза были выше, чем субклинического 
(p<0,05).

Что касается степени тяжести депрессивно-
го состояния, на фоне лечения лишь у 2 паци-
енток с МГ была выявлена тяжелая депрессия 
(1 в группе лиц молодого возраста и 1 – сред-
него). В IA подгруппе 10 пациенток (31,3%) не 
предъявляли жалоб депрессивного характера, 
у 21 женщины (65,6%) была выявлена депрес-
сия легкой степени. В IB подгруппе у 6 об-
следуемых (15,4%) регистрировалась норма, 
у 32 (82,1%) – легкая депрессия. Несмотря на 
отсутствие статистически значимых различий 
между данными подгруппами, можно отметить, 
что процент лиц молодого возраста без депрес-
сии был в 2 раза выше, чем среднего.

В группе субклинического гипотиреоза от-
сутствовали пациенты со среднетяжелой де-
прессией. Распределение норма – легкая де-
прессия в обеих подгруппах было практически 
равным: 12 (44,4%) – 15 (55,6%) в IIA подгруп-

Таблица 2
Динамика показателей ттГ и депрессии на фоне лечения левотироксином

Группа

M±δ

ТТГ, мЕд/мл Шкала депрессии Гамильтона, баллы

до после до после

IA (n=32) 7,3±2,8 2,3±1,2 15,3±5,6 9,2±3,7

IB (n=39) 12,3±7,2 2,1±0,9 18,6±5,4 10,7±3,7

IIA (n=27) 5,9±1,4 2,3±1,0 10,1±3,5 7,2±2,6

IIB (n=27) 6,4±1,4 1,9±1,0 11,1±6,5 7,6±3,7

Рис. 2. Выраженность депрессии по шкале Гамильтона  
у больных МГ и СГ разных возрастных групп до лечения
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Таким образом, на фоне заместительной те-
рапии, большинство пациентов демонстриро-
вало положительную динамику в изменении 
эмоционального статуса по шкале депрессии. 
В группе манифестного гипотиреоза у лиц мо-
лодого возраста улучшение показателей де-
прессии отмечалось у 81,2% женщин, при этом 
у 40,6% – больше 50%, у лиц среднего возраста 
улучшение показателей более, чем на 50% вы-
являлось у 27% женщин. В группе субклиниче-
ского гипотиреоза в A подгруппе у 75,2% было 
отмечено улучшение, у 25% - более, чем в 2 раза, 
в B подгруппе – у 85,4% – улучшение, у 31,7% – 
более, чем на 50%. 

Заключение
Проанализированные материалы позволяют 

сделать вывод, что большинство пациентов с ги-
потиреозом страдают депрессией. Выраженность 
депрессии находится в сильной зависимости от 
возраста у лиц с манифестным гипотиреозом 
(у лиц среднего возраста депрессия выражена 
сильнее и чаще встречается умеренная депрес-
сия). Также отмечается прямая взаимосвязь 
между уровнем ТТГ и показателями депрессии. 
Однако при ТТГ>14,0 мЕд/мл эта связь стано-
вится менее значимой. После нормализации ТТГ, 
как правило, отмечается улучшение показателей 
психоэмоциональной сферы, однако более, чем 

пе и 13 (48,1%) – 14 (51,9%) в IIB. Значимых 
различий в степени выраженности депрессии 
в подгруппах лиц молодого возраста отмечено 
не было. В подгруппах лиц среднего возраста 
отмечалось преобладание депрессии легкой сте-
пени при МГ (в 1,6 раза чаще, чем при субкли-
ническом, p = 0,0038) и отсутствия депрессии 
при субклиническом (в 3,1 раза чаще, чем при 
манифестном, p = 0,087).

у половины пациентов, депрессивные жалобы 
устраняются не полностью. Чаще они представ-
лены. Возрастные различия сохраняются в груп-
пе манифестного гипотиреоза и после достиже-
ния компенсации, а в группе субклинического 
гипотиреоза происходит «выравнивание» частот 
между возрастными группами. 
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введение
В настоящее время большое значение при-

дается изучению механизмов влияния кли-
нических и психосоциальных факторов на 
формирование и течение псориаза. Считается 
общепризнанным, что псориаз является ауто-
иммунным, генетически детерминированным 
заболеванием многофакторной природы, харак-
теризующимся поражением кожи и патологи-
ческими изменениями в различных органах и 
системах [1, 2, 3]. При этом многими исследо-
вателями отмечается неоднозначная роль пси-
хосоциальных факторов в его формировании и 
развитии. По мнению авторов, в ряде случаев 
манифестация заболевания происходит в ре-
зультате воздействия на человека психосоци-
альных факторов, которые лишь в тесной связи 
с основными факторами патогенеза провоциру-
ют появление хронического дерматоза на коже 
[4, 5, 6]. Наличие негативных переживаний у 
больных псориазом также оказывает влияние 
на его течение. Отмечается, что такие клиниче-
ские проявления кожного процесса, как тяжесть 
течения псориаза, обширность поражения 
кожи, выраженность субъективных симптомов, 
а также нарушение социального функциониро-
вания непосредственно связаны с психоэмоци-
ональным фоном и могут формировать нозо-
генные реакции у больных псориазом. В ряде 
случаев речь идет о формировании вторичной 
невротической симптоматики [7]. С другой сто-
роны, столкновение с психогенными стрессовы-
ми факторами при взаимодействии с другими 
людьми, сопровождаемое негативными пережи-

ваниями, может стать фактором манифестации 
хронического дерматоза[5, 8]. 

Среди различных психосоциальных фак-
торов особое место занимает враждебность и 
агрессивность. Угроза потери внешней при-
влекательности по типу убежденности в не-
поправимом уродстве или несоответствия в 
воображении образа «идеальной» внешности 
и существующего косметического изъяна, из-
бегающее поведение, сенситивные реакции со-
провождающиеся формированием агрессивного 
поведения, суицидных мыслей, враждебным от-
ношением к окружающим, связывает иммунные 
и психологические механизмы, способствует 
формированию рецидивирующих патологиче-
ских кругов [6, 9, 10, 11]. Фиксация больных на 
кожном процессе и его влиянии на социальное 
взаимодействие, сопровождаемая такими нега-
тивными эмоциями, как враждебность и агрес-
сивность, в дальнейшем может способствовать 
уменьшению количества социальных контак-
тов, а также снижению качества жизни. [8] Это, 
в свою очередь, будет оказывать влияние на 
длительность протекания кожного процесса, его 
тяжесть и частоту обострений.

В связи с преобладанием коморбидной пси-
хопатологической и патопсихологической 
симптоматики для врачей-дерматологов такие 
больные, как правило, становятся «трудными» 
для курации. Агрессивность, недоверие, враж-
дебность больных, их неуверенность в том, что 
врач может им помочь, снижает качество взаи-
модействия между врачом и пациентом, что в 
свою очередь может привести к снижению ка-
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чества оказания специализированной помощи в 
стационаре.

Таким образом, исследование взаимосвязей 
между клиническими параметрами и такими 
негативными эмоциями, как тревожность, разо-
чарование, безнадежность, раздражительность, 
гнев у больных псориазом, представляется важ-
ным и актуальным. Данный подход соответству-
ет современной парадигме биопсихосоциальной 
концепции болезни и обеспечит создание диф-
ференцированных адресных программ в систе-
ме комплексной терапии больных псориазом.

Цель исследования: анализ связей негатив-
ного психоэмоционального состояния (враж-
дебность и агрессивность) и тяжести течения 
псориаза у больных.

Материалы и методы 
Исследование проводилось на базе дермато-

логических отделений Санкт-Петербургского 
государственного бюджетного учреждения 
здравоохранения Городской кожно-венеро логи-
чеcкий диспансер. Обследовано было 95 чело-
век в возрасте от 18 до 71 года, из них 37 (38,9%) 
женщин и 58 (61,1%) мужчин; средний возраст 
группы составлял от 41 до 50 лет ± 1,84. После 
предварительного клинического собеседова-
ния для выявления проблем психологическо-
го спектра, таких как враждебность, агрессив-
ность, пациентам было предложено заполнить 
следующие методики: Опросник выраженности 
психопатологической симптоматики SCL-90-R 
(Simptom Check List-90-Revised) [12]; Опросник 
для измерения уровня личностной агрессивно-
сти Б. Баса, Р. Дарки в адаптации Л.Г. Почебут 
[13]. Тяжесть течения псориаза оценивалась по 
индексу охвата и тяжести псориаза PASI [14]. 

Из исследования исключались больные с 
психическими расстройствами, сопутствующим 
органическим заболеванием центральной нерв-
ной системы, злоупотреблением психоактивны-
ми веществами (наркотики, алкоголь), тяжелы-
ми соматическими заболеваниями. 

Статистическая обработка проводилась с 
помощью пакета программ SPSS-17.0 с ис-
пользованием описательной статистики (меры 
центральной тенденции, меры изменчивости), 
корреляционного анализа с помощью коэффи-
циента корреляции Пирсона. 

Результаты и их обсуждение
В разных исследованиях все чаще отмечает-

ся участие в патогенезе соматических заболе-

ваний таких негативных психоэмоциональных 
состояний, как враждебность и агрессивность. 
Так, враждебность рядом отечественных и за-
рубежных исследователей определяется как со-
вокупность негативных отношений к актуально 
воспринимаемым объектам [15, 16, 17, 18]. Она 
рассматривается в рамках внутриличностных 
представлений индивидуумом картины мира. 
Являясь отношением или установкой к объектам 
окружающей действительности, враждебность 
формируется в процессе ее взаимодействия с 
этими объектами, а затем задает пристрастность 
в восприятии новых стимулов. В ряде случаев 
враждебное отношение к окружающим, помимо 
негативных мыслей и чувств, может проявлять 
себя в качестве агрессивного поведения. По-
скольку враждебность как установка и агрес-
сивность как склонность к агрессивному пове-
дению по отношению к окружающим являются 
двумя отдельными феноменологическими еди-
ницами, то они могут проявлять себя или в виде 
поведенческих реакций, или в качестве особен-
ностей личности, а их сочетание утяжеляет об-
щий негативный фон.

Агрессивное поведение занимает особое ме-
сто в поступках соматических больных. Про-
являя себя в виде демонстрации превосходства 
или применения силы с целью причинения вре-
да или нанесения ущерба, оно также характери-
зуется направленностью — как на окружающих 
(гетероагрессия) так и на собственную личность 
(аутоагрессия) [13]. Снижение качества взаимо-
действия между врачом и агрессивным пациен-
том, недоверие, переживание больным космети-
ческого дефекта с формированием суицидных 
мыслей, вторичные невротические наслоения 
будут усиливать общий негативный фон и спо-
собствовать утяжелению течения кожного про-
цесса [5, 10, 11].

Для определения степени тяжести заболе-
вания в имеющейся выборке больных с целью 
дальнейшего анализа связей между негатив-
ными эмоциями и тяжестью кожного процесса 
использовалась клиническая методика индекс 
охвата и тяжести псориаза (PASI). Так, среднее 
значение индекса PASI в данной группе –21,44 
±15,08, что соответствует средней степени тя-
жести псориаза у больных данной группы. При 
исследовании враждебности был получен по-
казатель –0,42 ±0,4, что соответствует верхней 
границе нормы по России (N=0,60). Была обна-
ружена положительная корреляционная связь 
между индексом охвата и тяжести псориаза 
(PASI) и враждебностью (p≤0,05). Таким обра-



115Том 7 № 2 2015

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Наряду с тем, что данные показатели на-
ходятся на среднем уровне, а остальные типы 
агрессивного поведения – на низком уровне, 
для больных наиболее характерно выражение 
агрессии вербально, в словах, по отношению к 
другому человеку, отсутствие мира и согласия с 
самим собой, беззащитность в агрессивной сре-
де, аутоагрессивное поведение. Другие вариан-
ты агрессивного поведения, такие как «смеще-
ние» своей агрессии на окружающие предметы, 
эмоциональное отчуждение, неприязнь, подо-
зрительность к окружающим людям, у данной 
группы больных встречаются реже.

Таким образом, в соответствии с целью иссле-
дования у больных с псориазом была выявлена 
взаимосвязь между тяжестью протекания кож-
ного процесса и враждебностью. При утяжеле-
нии течения псориаза у больных могут наблю-
даться клинические проявления враждебности, 
которые в ряде случаев могут сопровождаться 
агрессивным поведением как по отношению к 
окружающим, так и по отношению к собствен-
ной личности. Формирование негативного 
психоэмоционального фона способствует само-
изоляции больного, ухудшает сотрудничество 
между врачом и пациентом, влияет на тяжесть 
протекания кожного процесса и в целом снижа-
ет качество оказания специализированной по-
мощи. Существующая кожная симптоматика и 
спровоцированные ею негативные переживания 
сами по себе обладают психотравмирующим 
действием. Запуская проградиентное торпид-
ное течение заболевания с образованием волн 
обострения «внутри» рецидива, враждебность 
и агрессивность участвуют в формировании так 
называемого патологического «порочного» кру-
га в течении хронического дерматоза.

Заключение
Полученные результаты позволяют про-

гнозировать негативные последствия при спе-
циализированной дерматотропной терапии 
(частые рецидивы, тяжесть, торпидность тече-

зом, с повышением тяжести протекания кожно-
го процесса происходит рост уровня враждебно-
сти, что может приводить к его проявлению на 
клиническом уровне. Таким образом, чем выше 
тяжесть течения псориаза, тем выраженнее не-
гативный эмоциональный фон у больных. В 
дальнейшем при наличии психосоматического 
варианта течения заболевания враждебное от-
ношение к окружающим может способствовать 
формированию в клинической картине дли-
тельного, торпидного течения. Это может объ-
яснить образование в некоторых случаях па-
тологических «порочных» кругов обострения 
заболевания. Также были выявлены сильные 
положительные корреляционные взаимосвязи 
между шкалами враждебность — вербальная 
агрессия (p≤0,01), враждебность — предмет-
ная агрессия (p≤0,01), враждебность — общая 
агрессия (p≤0,01) и значимые корреляционные 
взаимосвязи между шкалами враждебность — 
эмоциональная агрессия (p≤0,05) и враждеб-
ность — самоагрессия (p≤0,05).

По результатам исследования, сочетанное 
проявление враждебных установок к окруже-
нию с вербальной, предметной и общей агрес-
сией является наиболее вероятным у больных 
псориазом. Это находит свое отражение в таких 
поведенческих реакциях, как словесные оскор-
бления, «колкости», в попытках уязвить, оби-
деть собеседника. Также имеются попытки пе-
реноса агрессии на окружающие предметы, что 
в целом сопровождается снижением степени 
социальной адаптации. Имеющаяся у больных 
связь между враждебностью и эмоциональным 
агрессией, самоагрессией проявляется в виде 
отчуждения, недоброжелательности к окружа-
ющим, подозрительностью, аутоагрессивным 
поведением, которое может сопровождаться 
как и невротическими экскориациями (ком-
пульсивным самоповреждением кожи, расче-
сыванием), так и формированием суицидных 
мыслей.

Таким образом, повышение уровня враж-
дебности сопровождает рост агрессии у боль-
ных, что оказывает негативное влияние на от-
ношения между больным и лечащим врачом, 
родственниками, другими пациентами, и спо-
собствует формированию условий для психо-
генного обострения заболевания.

Исследование уровня личностной агрес-
сивности показало, что для больных псори-
азом наиболее характерны вербальная агрес-
сия (4,01±1,7) и самоагрессия (3,43 ±1,53) 
(рис. 1).

Рис. 1 Виды агрессивного поведения
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ния дерматоза, формирование патологических 
«порочных» кругов) у больных псориазом, а 
также в целом, в социальном плане, для даль-
нейшей профилактики/реабилитации больных 
во время ремиссии заболевания. Возможность 
коррекции негативного психоэмоционально-
го фона, сопровождающегося враждебностью, 
агрессивностью, посредством психокоррекции 
и психотерапии позволит улучшить качество 
оказания медицинской специализированной 
помощи, повысить уровень взаимодействия 
между врачом и пациентом, а в дальнейшем 
будет способствовать повышению качества со-
циальной адаптации таких больных. Внедрение 
фокусных психокоррекционных мероприятий, 
направленных на снижение уровня негативных 
переживаний у больных с позиций биопсихосо-
циальной модели болезни человека, будет спо-
собствовать укреплению психологических ре-
сурсов личности и повышению качества жизни 
больных псориазом.
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THE RELATIONSHIP OF CLINICAL AND SOCIO-PSYCHOLOGICAL 
CHARACTERISTICS OF HOSTILITY AND AGGRESSION IN PATIENTS  

WITH PSORIASIS
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The article presents the current idea of the relationship between negative emotions and severity of 
psoriasis. It concludes investigations of the relationship between such negative feelings as hostility, ag-
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введение
Среди важнейших проблем практическо-

го акушерства одно из ведущих мест занимает 
невынашивание беременности. Несмотря на 
многочисленные и высокоэффективные мето-
ды диагностики и лечения, разработанные в по-
следние годы, частота данной патологии состав-
ляет 20% и не имеет тенденции к снижению [1]. 
Согласно определению ВОЗ, привычным невы-
нашиванием беременности (ПНБ) принято счи-
тать наличие в анамнезе у женщины трёх и бо-
лее самопроизвольных абортов подряд в сроке 
до 22 недель. При ПНБ частота аномального ка-
риотипа эмбриона намного ниже, чем при спо-
радическом невынашивании. Установлено, что 
после двух самопроизвольных абортов частота 
прерывания последующей беременности со-
ставляет 20–25%, а после трех — 30–45% [2]. 

Невынашивание беременности может иметь 
характер спорадического прерывания беремен-
ности, что рассматривают как проявление есте-
ственного отбора с высокой частотой (до 60%) 
аномального кариотипа эмбриона. В отличие от 
спорадического, привычная потеря беременно-
сти (бездетный брак) сопровождает 3-5% супру-
жеских пар и имеет важное социальное и демо-
графическое значение.

Потери беременностей можно классифици-
ровать в зависимости от времени наступления 
прерывания беременности: пре-имплантация, 

пери-имплантация и пост-имплантация. Клини-
чески, привычные преимплантационные потери 
проявляются бесплодием неясной этиологии, 
периимплантационные потери – «биохимиче-
ской» беременностью, и постимплантационные 
потери – ПНБ [3]. 

Основные причины ПНБ представлены в та-
блице 1. 

Таблица 1
Основные причины привычного 
невынашивания беременности  

(Сидельникова в. М.) [1] 

Основные причины привычного 
невынашивания беременности 

Частота 
%

Генные и хромосомные нарушения 5

Пороки развития матки 7

Истмико-цервикальная 
недостаточность 

5

Аномалия кровоснабжения матки 8

Эндокринные факторы 15

Инфекционные факторы 10

Иммунологические факторы 50

Достоверной причиной ПНБ являются хро-
мосомные нарушения. Повторные выкидыши, 
как правило, происходят на одной и той же 
стадии беременности. Хромосомные наруше-
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ния могут приводить к нарушению беремен-
ности уже с момента гестации, хотя чаще всего 
выкидыши происходят на сроках до 11 недель 
беременности. Прерывание беременности 
вследствие анатомических аномалий могут про-
исходить как в первом, так и во втором триме-
страх беременности. Выкидыши, обусловлен-
ные избытком или недостатком тех или иных 
гормонов, чаще всего происходят до 10 недель 
беременности, в то время как аутоиммунные 
процессы нарушают течение беременности, как 
правило, после 10 недель [4]. Другие факторы 
могут приводить к прерыванию беременности 
в любом триместре. В 50% случаев ПНБ этиоло-
гия остаётся неизвестной, однако многие авто-
ры указывают на значимую роль неадекватного 
ответа иммунной системы организма женщины 
на беременность [4]. Причиной репродуктив-
ных потерь в этом случае считают нарушения 
иммунных механизмов, обеспечивающих нор-
мальное оплодотворение, имплантацию, пла-
центацию, инвазию трофобласта и дальнейшее 
прогрессирование беременности [5]. 

Иммунологические механизмы 
формирования привычного  
невынашивания беременности
Выделяют аутоиммунные и аллоиммунные 

причины ПНБ. При аутоиммунных механизмах 
ПНБ иммунный ответ матери направлен про-
тив собственных тканей. При аллоиммунных 
реакциях иммунных ответ направлен против 
тканей плода. К наиболее часто встречающимся 
аутоиммунным нарушениям относят наличие 
в сыворотке крови антифосфолипидных, анти-
тиреоидных, антинуклеарных антител, антител 
к хорионическому гонадотропину человека, дву-
спиральной ДНК. К аллоиммунным нарушени-
ям относят наличие у супругов повышенного 
(более трёх) числа общих антигенов главного 
комплекса гистосовместимости, низкую концен-
трацию блокирующих факторов и повышенное 
содержание клеток натуральных киллеров (НК). 
Кроме того, при аллоиммунных нарушениях 
в эндометрии и сыворотке крови матери, выяв-
ляются эмбриотоксические антитела [6, 7].

Учитывая распространённость и актуаль-
ность данной проблемы, международными экс-
пертами введено новое понятие – Привычное 
Невынашивание Беременности Иммуноло-
гической Этиологии (Recurrent Spontaneous 
Abortion of Immunological Origin-RSAI). Пред-
полагают, что одной из причин RSAI являются 
нарушения баланса провоспалительных цитоки-

нов [8]. После открытия в 1980 году различных 
популяций Т-клеток, толерантность материн-
ского организма к аллогенности плода объясня-
ли соотношением Т-хелперов первого и второ-
го типов (Тх-1 и Тх-2). Как известно, Тх-1 тип 
ответа характеризуется продукцией провос-
палительных цитокинов: интерферона – гам-
ма (ИФН-γ), интерферона – альфа (ИФН-α), 
фактора некроза опухоли – альфа (ФНО-α), 
интерлейкина-1 (ИЛ-1), ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-12 
и преимущественно клеточными реакциями им-
мунитета. Тх-2 тип ответа характеризуется про-
дукцией противовоспалительных цитокинов: 
ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-9 и ИЛ-10, трансформирующе-
го фактора роста –бета (ТРФ- β) и индукцией 
гуморального иммунного ответа. Предполага-
ют, что при нормальном течении беременности 
преобладает Тх-2 тип иммунного ответа, тогда 
как переход от преимущественно гуморального  
(Тх-2) к преимущественно клеточному иммунно-
му ответу (Тх-1) ведет к преждевременному пре-
рыванию беременности. Определено, что у жен-
щин с RSAI лимфоциты периферической крови 
продуцируют значительно более высокие соот-
ношения Tх-1 и Tх-2, ИФН-γ -/ ИЛ-4, ФНО-α/
ИЛ-4 и ФНО-α/ИЛ-10 в CD4 T-хелперах 1-го 
типа по сравнению с контрольной группой. Зна-
чительное повышение экспрессии цитокинов 
Т-хелперов 1-го типа в этих активированных 
клетках может лежать в основе иммунной этио-
логии репродуктивных потерь [9].

В последние годы особая роль в обеспечении 
выживания плода в материнском организме от-
даётся Т-регуляторным лимфоцитам (Т-рег), 
которые вносят особый вклад в поддержание им-
мунологической толерантности к плодово-пла-
центарному комплексу на протяжении беремен-
ности. Т-рег подавляют активность Т-хелперов 
как 1, так и 2 типа против аллоантигенов плода. 
Число циркулирующих в крови T-рег увеличи-
вается в ранние сроки беременности, достигает 
максимума во втором триместре и снижается по-
сле родов до исходного уровня, характерного для 
небеременных женщин. В случае самопроизволь-
ного аборта содержание T-рег в децидуальной 
оболочке и периферической крови снижается до 
уровня, наблюдаемого у небеременных женщин. 
Т-рег относят к одному из 4 основных классов 
Т- хелперов, который, вместе с Т-хелперами 1, 2, 
17 типа, отличается от других классов своей ро-
лью в обеспечении иммунологической толерант-
ности организма [10,11,12]. Известно, что Т-рег 
осуществляют иммунорегуляцию за счет про-
дукции важнейших иммунорегуляторных цито-
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кинов, таких как ТРФ-β и ИЛ-10 [13]. Установ-
лено, что TРФ-β может трансформировать T-х 
в Т-рег in vitro. Снижение экспрессии TРФ-β 
на поверхности Т-рег приводит к активации им-
мунной системы материнского организма против 
плодово-плацентарного комплекса и нарушает 
процессы имплантации, плацентации, инвазии 
трофобласта и дальнейшее прогрессирование бе-
ременности [14].

Обе популяции Т-рег (естественные и инду-
цированные Т-рег) экспрессируют на своей по-
верхности транскрипционный фактор forkhead 
box transcription factor (Foxp3). Foxp3 контро-
лирует развитие и дифференцировку Т-рег. 
Индукция Foxp3 гена в нормальных наивных 
Т-клетках преобразует их в T-рег-подобные 
клетки, осуществляющие свои супрессивные 
функции как in vivo, так и in vitro. Снижение 
уровня Foxp3 в эндометрии приводит т к сни-
жению дифференцировки Т-рег, что нарушает 
имплантацию плодного яйца [15].

В течение беременности большинство мате-
ринских лимфоцитов, находящихся в полости 
матки, являются натуральными киллерами (НК-
клетками). Материнские НК-клетки взаимодей-
ствуют с клетками трофобласта плода, которые 
экспрессируют антигены тканевой совместимо-
сти HLA-G и HLA-C аллели от обоих родителей. 
Иммуноглобулиноподобные рецепторы клеток-
киллеров (KИР-рецепторы) являются молеку-
лами, находящимися на поверхности НК-клеток 
и регулируют их функцию. KИР- рецепторы, 
взаимодействуют с HLA-C лигандами клеток 
трофобласта, что блокирует клеточную цитоток-
сичность против клеток трофобласта. Специфи-
ческие комбинации материнского KИР генотипа 
и фенотипов отцовских HLA-C генотипов ши-
роко распространены у женщин с ПНБ. Многие 
исследования свидетельствуют о том, что у жен-
щин с имплантационными потерями НК-клетки 
экспрессируют более низкие уровни KИР -ре-
цепторов, чем в контрольной группе. Обратная 
регуляция этих ингибиторных рецепторов мо-
жет определять их неспособность распознавать 
соответствующие HLA- лиганды и, как резуль-
тат, повышать цитотоксичность НК-клеток про-
тив клеток трофобласта [ 16 ].

Общепризнанным аутоиммунным состояни-
ем, ведущим к гибели эмбриона/плода, в насто-
ящее время является антифосфолипидный син-
дром (АФС). По данным различных авторов, 
частота АФС в популяции достигает 5%, а среди 
пациенток с ПНБ составляет 27–42%. Без пато-
генетической терапии гибель плода происходит 

у 85–90% женщин, имеющих антифосфолипид-
ные антитела (АФА) [3]. Установлено, что мо-
лекулы фосфолипидов являются нормальными 
компонентами клеточных мембран. АФА об-
наруживаются при многих патологических со-
стояниях и способны повреждать клетки эндо-
телия и мембрану тромбоцитов, ингибировать 
синтез простациклинов и нарушать активацию 
протеина С. Результатом их синтеза являет-
ся повышение адгезии тромбоцитов и относи-
тельное увеличение уровня тромбоксана, что 
в целом повышает частоту тромбозов в сосудах 
маточно-плацентарного комплекса и приводит 
к потере беременности или к внутриутробной 
задержке развития плода [ 3].

В то время как роль АФА в патофизиологии 
ПНБ хорошо доказана, значимость АФА при 
бесплодии является спорной, особенно у жен-
щин после искусственного оплодотворения 
и переноса эмбриона. Главный эффект АФА, 
способствующий снижению имплантации – 
влияние на эмбрион в стадии преимплантации. 
Преимплантационные эмбрионы под влиянием 
АФА не имплантируются, даже если они были 
перенесены в матку, не подвергшуюся влиянию 
АФА. Женщины с повышенными АФА после 
ЭКО и переноса эмбриона имеют большую ча-
стоту морфологически аномальных преимплан-
тационных эмбрионов, чем женщины с нор-
мальным уровнем АФА. Таким образом, АФА 
имеют 3 точки патологического воздействия: 
эндотелиальные клетки, клетки трофобласта 
и преимплантационные эмбрионы. Прямой ток-
сический эффект на преимплантационный эм-
брион приводит к имплантационным потерям 
после ЭКО и переноса эмбриона.

К другим иммунологическим причинам 
ПНБ относятся: совместимость супругов по си-
стеме HLA и связь ныне известных антигенов 
системы HLA с нарушением репродуктивной 
функции; наличие антинуклеарных и антиги-
стоновых антител, наличие антиспермальных 
антител, наличие антител к хориотоническому 
гонадотропину (ХГЧ) [17 ].

Медикаментозная коррекция 
иммунологических механизмов  
привычного невынашивания беременности 
Лечение ПНБ имеет патогенетические под-

ходы. Терапия АФА включает назначение низких 
доз аспирина и введение гепарина в течение всей 
беременности, который не проходит через пла-
центу из-за большой молекулярной массы. Пред-
почтение должно отдаваться низкомолекуляр-
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ным гепаринам. Другими подходами к лечению 
АФС являются плазмаферез и внутривенное 
введение иммуноглобулинов. Плазмаферез в на-
стоящий момент не рассматривается как эффек-
тивный метод лечения ПНБ, поскольку целый 
ряд исследований показал отсутствие эффекта в 
тех случаях, когда он применялся изолировано. 
Использование внутривенных иммуноглобули-
нов доказало свою эффективность в отношении 
аутоиммунных заболеваний [3].

Недавно было показано, что внутривен-
ное введение иммуноглобулина человека 
(Intravenous immunoglobulin, IV Ig) повыша-
ет уровень рождаемости у женщин с неудач-
ными попытками ЭКО. Кроме того выявле-
но, что помимо повышения АФА, повышение 
циркулирующих НК-клеток, а также повы-
шение НК-цитотоксичности являются преди-
кторами удачной беременности после лечения 
IVIg. Подавление активности НК-клеток при 
помощи IVIg ранее была продемонстрирова-
на как in vitro, так и in vivo. Механизмы, с по-
мощью которых IVIg повышает уровень жи-
ворождения, включают: снижение киллерной 
активности НК-клеток, повышение активности 
Т-супрессоров, подавление продукции аутоан-
тител В-клетками, воздействие на Fc рецепто-
ры, включая связывание комплемента Fc ком-
понентом IgG [18 ].

В состав комплексного лечения ПНБ неко-
торые авторы рекомендуют включать интрали-
пид – препарат растительного и животного про-
исхождения, содержащий полиненасыщенные 
жирные кислоты и фосфолипиды. Результаты 
ряда исследований установили, что интрали-
пид может модулировать иммунную функцию, 
включая супрессию НК-цитотоксичности и 
выработку провоспалительных цитокинов. Ин-
тралипид показал эквивалентную IVIg эффек-
тивность в подавлении НК-цитотоксичности 
как in vivo, так и in vitro. Частота наступления 
беременности на цикл лечения интралипи-
дом у женщин с репродуктивными потерями в 
анамнезе и повышением НК клеточной актив-
ности составила 52%. Из тех, кто забеременел, 
частота самопроизвольных абортов составила 
9%, живорождения/прогрессирующей бере-
менности – 91%.

При сравнении исходов беременностей у 
женщин с анамнезом репродуктивных потерь 
и повышенной НК цитотоксичностью, полу-
чавших лечение интралипидом, с исходами у 
женщин, получавших IV Ig, значимых различий 
выявлено не было. Общая частота живорожде-

ния/прогрессирования беременности на цикл 
лечения составляла 61% для женщин, получав-
ших интралипид и 56% для беременных, полу-
чавших IVIg [19].

Согласно данным последних лет, важную 
роль в предупреждении самопроизвольных 
абортов и поддержании беременности на ран-
них сроках играет прогестерон и его воздей-
ствие на рецепторы прогестерона в эндометрии. 
На ранних сроках гестации прогестерон, про-
дуцируемый желтым телом, играет роль в под-
готовке эндометрия к имплантации, а позднее в 
поддержании роста и развития эмбриона. В свя-
зи с этим, препараты прогестерона широко ис-
пользуются в терапии невынашивания беремен-
ности. На сегодняшний день активно изучается 
роль прогестерона в терапии невынашивания 
беременности во втором и третьем триместрах 
беременности. Прогестерон оказывает влия-
ние не только на миометрий и амниотическую 
мембрану, но и на состояние шейки матки, кон-
тролируя её созревание. Существует мнение, 
что применение препаратов прогестерона и его 
аналогов является одним из перс пективных 
методов сохранения беременности у женщин, 
имеющих как гормональные, так и иммуно-
логические проблемы невынашивания [20]. 
Результаты международного исследования по 
предотвращению невынашивания беременно-
сти (PROMIS- Prevention of Miscarriage Study, 
2005) доказали, что применение перорального 
дидрогестерона на ранних сроках беременно-
сти улучшает исходы беременности у женщин 
с ПНБ [21]. Эти данные подтверждаются ре-
зультатами других исследований, доказавших 
более высокую эффективность препаратов 
дидрогестерона, по сравнению с препаратами 
микронизированного прогестерона, у женщин с 
доказанной клинически и с помощью УЗИ ре-
трохориальной гематомой [22]. 

Заключение 
Таким образом, в заключении следует от-

метить, что проблема репродуктивных потерь 
остаётся до конца нерешенной, несмотря на вне-
дрение современных методов её диагностики и 
лечения. Развитие молекулярной иммунологии 
и трансплантационной биологии в области аку-
шерства и гинекологии способствует формирова-
нию новых взглядов на эту проблему. В арсенале 
средств иммунотерапии ПНБ в будущем могут 
быть факторы роста цитокинов, антицитокино-
вые антитела, растворимые рецепторы цитоки-
нов и антилимфоцитарные антитела. Во многом 
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реализация такого лечения зависит от выявле-
ния и изучения инициализирующих антигенов, 
запускающих каскад иммунных реакций, приво-
дящих к прерыванию беременности.
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