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ОБЗОРЫ НАУЧНОЙ ЛИТЕРАТУРЫ

Острая жировая дистрофия печени (жировой
гепатоз, жировая инфильтрация печени) –
один из вариантов поражения печени, при

котором в печёночных клетках происходит накоп�
ление жира, что может быть реакцией печени на раз�
личные токсические воздействия, иногда этот процесс
связан с некоторыми заболеваниями и патологичес�
кими состояниями организма [1, 2].

Острая жировая дистрофия печени (ОЖДП) при
беременности является редким заболеванием пече�
ни, уникальным для беременности, и может привес�
ти к острой печеночной недостаточности [3]. Прог�
ноз часто ассоциирован со смертельным исходом для
матери и ребенка, и значительно улучшается при сво�
евременной диагностике и верной тактике. Прогресс
в клиническом и хирургическом лечении беременных

Статья поступила в редакцию 22.05.2018 г.

Паличева Е.И., Артымук Д.А.
Кемеровский государственный медицинский университет,

г. Кемерово

СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА МЕХАНИЗМЫ 
ФОРМИРОВАНИЯ ОСТРОЙ ЖИРОВОЙ 
ДИСТРОФИИ ПЕЧЕНИ ПРИ БЕРЕМЕННОСТИ

Цель исследования – изучить основные механизмы формирования острой жировой дистрофии печени (ОЖДП) у бе�
ременных на основании анализа современных баз данных.
Материалы и методы. Проведена оценка информационных баз системы Cochrane, HINARY, PubMed. Key words (сло�
ва для поиска): «acute fatty liver disease of pregnancy» и «biochemical mechanism». Глубина поиска составила 5 лет (2014�
2018 гг.).
Результаты исследования. Обнаружено 1139 публикаций. Соответствовали критериям отбора 37 публикаций. В ос�
нове патогенеза общепризнанно находятся митохондриальные цитопатии и аномалии митохондриального β�окисле�
ния. Фермент, длинноцепочечная 3�гидроксиацил�кофермент A�дегидрогеназа (LCHAD), является ключевой частью ми�
тохондриального трифункционального белка. Доказано, что около 20 % новорожденных, родившихся у матерей с AFLP,
имеют дефекты β�окисления и испытывают недостаток в LCHAD из�за мутации на одном или обоих аллелях α�субъе�
диницы трифункционального белка. Неокисленные жирные кислоты активно включаются в синтез триацилглицеридов
(TAG) через фосфатидную кислоту. Фосфатидная кислота также является метаболитом для синтеза фосфолипидов с
участием липотропных факторов (серин, холин, метионин, В12 и т.д.). Однако, в условиях активного роста плода, идет
их активное использование на пластические реакции, и печень матери испытывает их дефицит. Другой причиной на�
копления TAG в печени беременной женщины может быть нарушение синтеза транспортных форм липопротеинов и,
соответственно, блокирование их выхода из гепатоцитов.
Заключение. Таким образом, анализ современных литературных источников свидетельствует о взаимодействии пло�
да и матери, вызывающем острую жировую дистрофию печени при беременности. Примерно у каждой пятой женщи�
ны с этим осложнением может быть плод с дефицитом LCHAD. Женщина, перенесшая ОЖДП, и ее новорожденный дол�
жны пройти скрининг на дефицит LCHAD.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: острая жировая дистрофия печени; беременность; 
дефицит длинноцепочечной 3�гидроксиацил�кофермент A�дегидрогеназы.

Palicheva E.I., Artymuk D.A.
Kemerovo State Medical University, Kemerovo

MECHANISMS OF ACUTE FATTY LIVER PREGNANCY: AN UP7DATE

The aim of the study was to study the basic mechanisms of formation of acute fatty liver dystrophy in pregnant women ba�
sed on the analysis of modern databases.
Materials and methods. The information bases of the system Cochrane, HINARY, PubMed were estimated. Key words (words
for search): «acute fatty liver disease of pregnancy» and «biochemical mechanism». The depth of the search was 5 years (2014�
2018).
Results. 1139 publications were found. Meets the selection criteria: 37 publications. At the heart of pathogenesis, mitochon�
drial cytopathies and anomalies in mitochondrial β�oxidation are generally recognized. The enzyme, long chain 3�hydroxyacyl
coenzyme A�dehydrogenase (LCHAD), is a key part of the mitochondrial trifunctional protein. It is proved that about 20 % of
newborns born to mothers with AFLP have defects of β�oxidation and lack LCHAD because of a mutation on one or both al�
leles of the α�subunit of trifunctional protein. Unoxidized fatty acids are actively involved in the synthesis of triacylglycerides
(TAG) via phosphatidic acid. Phosphatidic acid is also a metabolite for the synthesis of phospholipids with lipotropic factors
(serine, choline, methionine, B12, etc.). However, in conditions of active fetal growth, their active use for plastic reactions is
taking place, and the mother’s liver experiences their deficiency. Another reason for the accumulation of TAG in the liver of a
pregnant woman may be a disruption of the synthesis of the transport forms of lipoproteins and, accordingly, the blocking
of their exit from the hepatocytes.
Conclusions. Recent evidence suggests a fetal�maternal interaction causing acute fatty liver of pregnancy. Approximately one
in five women who develop AFLP may carry an LCHAD�deficient fetus. Screening the newborn at birth in pregnancies com�
plicated by AFLP for this fatty acid oxidation disorder can be lifesaving and may allow for genetic counseling in subsequent
pregnancies.

Key words: acute fatty liver; pregnancy; long chain 3�hydroxyacyl coenzyme A�dehydrogenase deficiency.



5
№3(74) 2018

СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА МЕХАНИЗМЫ ФОРМИРОВАНИЯ 
ОСТРОЙ ЖИРОВОЙ ДИСТРОФИИ ПЕЧЕНИ ПРИ БЕРЕМЕННОСТИ

в последние годы привел к резкому снижению ма�
теринской заболеваемости и смертности [4].

AFLP был впервые описан Шиханом в 1940 го�
ду. Название AFLP заменило более ранние термины:
«острая желтая атрофия беременных», «острый аку�
шерский жировой метаморфоз печени». Это редкое
осложнение беременности, обычно встречающееся в
третьем триместре, его распространённость состав�
ляет примерно 1 на 20000 беременностей.

Цель исследования – изучить основные меха�
низмы формирования острой жировой дистрофии
печени у беременных на основании анализа совре�
менных баз данных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведена оценка информационных баз системы
Cochrane, HINARY, PubMed.Keywords (слова для
поиска): «acute fatty liver disease of pregnancy» и
«biochemical mechanism». Глубина поиска составила
5 лет (2014�2018 гг.).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Обнаружено 1139 публикаций. Соответствовали
критериям отбора 47 публикаций.

Этиология ОЖДП до конца неизвестна, не вы�
яснена и связь с географическими или этническими
особенностями. ОЖДП развивается преимуществен�
но в сроке 32�36 недель [5]. Несмотря на достиже�
ния современной медицины, сохраняется высокая
летальность при ОЖДП – до 23 % [5].

Основными формами поражения печени во время
беременности являются: чрезмерная рвота беремен�
ных, внутрипеченочный холестаз, острая жировая
дистрофия печени, преэклампсия и HELLP�синдром
[6�11, 13�14]. И, если при первых двух состояниях,
чрезмерной рвоте беременной и внутрипеченочном
холестазе, пролонгирование беременности возможно
при эффективном лечении, то ОЖДП, преэклампсия
и HELLP�синдром требуют срочного родоразреше�
ния [16�17]. При этом снижение материнской и пери�
натальной смертности имеет место при родоразреше�
нии путем операции кесарева сечения относительно
вагинальных родов [18].

К факторам риска развития ОЖДП относятся
[12, 18]: врожденный дефицит фермента длинноце�
почечной 3�гидроксиацил�кофермент A�дегидрогеназы
(LCHAD), первая беременность, многоплодная бере�
менность (у пациенток с ОЖДП до 25 %), преэклам�
псия (у пациенток с ОЖДП до 50 %), беременность
плодом мужского пола (в 3 раза чаще), сахарный
диабет [17, 19]. При ОЖДП преобладает мутация в
гене HADHA, находится в экзоне 15, 1528G>C, что

приводит к потере или резкому уменьшению актив�
ности LCHAD при нормальной активности эноил�
CoA гидратазы [20].

Частота LCHAD широко распространена в раз�
ных этнических группах. Сообщается, что распрос�
траненность дефицита LCHAD в странах Балтийско�
го моря высока по сравнению с другими популяция�
ми в мире. Недавно был определен вариант LCHAD
1528G>C, который широко распространен среди ка�
шубской популяции северной Польши (один носитель
у 57 особей), южная Польша (одна из 107), север�
ная Померания (одна в 207 году) и отдельные райо�
ны Польши (один в 187 году). Мутация 1528G>C в
гене HADHA соответствует аминокислотной замене
Glu на Gln в положении 474 зрелого домена LCHAD,
который находится в активном сайте фермента. Эта
мутация влияет и снижает активность каталитичес�
кого фермента LCHAD и снижает стабильность бел�
ка [20]. Мутация LCHAD также широко распростра�
нена среди населения Финляндии (одна в 240), Ни�
дерландов (одна в 680 году), Швеции (одна в 540 го�
ду) и Эстонии (одна в 173 году) [20, 21]. Из�за вы�
сокой распространенности и распространенности му�
тации LCHAD, шведское правительство обязало про�
вести скрининг новорожденных на мутацию LCHAD
в 2012 году в качестве обычной практики, чтобы свес�
ти к минимуму частоту AFLP [20�22].

Клинические проявления ОЖДП на раннем «до�
желтушном» этапе неспецифичны [12, 23]: слабость,
астения, кожный зуд, боль в эпигастрии или правом
подреберье, периодические тошнота и рвота. Сим�
птомы преэклампсии (артериальная гипертензия и
протеинурия) встречаются в 50 % случаев [24]. Все
эти особенности значительно затрудняют своевре�
менную диагностику, и пациентки с подобными кли�
ническими проявлениями требуют дополнительного
исследования функции печени. При подозрении или
установлении диагноза ОЖДП пациентка должна
быть эвакуирована в многопрофильный стационар
с возможностью экстренной консультации хирурга,
инфекциониста и терапевта, либо ей должна быть
обеспечена своевременная консультация указанных
специалистов [6].

При наличии полной клинической картины ост�
рой печеночной недостаточности, при наборе симпто�
мов более 6 имеется высокая вероятность ОЖДП по
критериям «Swansea» [6, 13, 25�27]: тошнота и рво�
та, боль в животе, полидипсия и полиурия, энцефа�
лопатия, увеличение уровня трансаминаз (АСТ, АЛТ
часто в 3�10 раз выше нормы), увеличение содержа�
ния билирубина, гипогликемия (< 4,0 ммоль/л), уве�
личение уровня мочевой кислоты (> 340 мкмоль/л),
почечная дисфункция (креатинин > 150 мкмоль/л)
в 72 %, а острая почечная недостаточность (ОПН),
требующая проведения почечной заместительной те�
рапии, составляет 32 %, увеличение уровня аммиака
(> 47 мкмоль/л), лейкоцитоз (умеренный 11 × 109/л;
нередко 20�30 × 109/л), коагулопатия (протромби�
новое время более 20 % от нормы, АПТВ более 30 %
от нормы), асцит или гиперэхогенная структура пе�
чени при УЗИ исследовании, микровезикулярный сте�

Корреспонденцию адресовать:
ПАЛИЧЕВА Елена Ивановна,
650056, г. Кемерово, ул. Ворошилова, 22а,
ФГБОУ ВО КемГМУ Минздрава России.
Тел.: 8 (3842) 73�26�96. 
E�mail: palichevaelena@rambler.ru
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атоз при биопсии печени и гистологическом иссле�
довании (биопсия печени возможна на ранних стади�
ях, при развитии тяжелой формы, особенно с коагу�
лопатией, её следует избегать). Критерии «Swansea»
имеют чувствительность 100 % (95% ДИ: 77�100) и
специфичность 57 % (95% ДИ: 20�88), с положитель�
ной или отрицательной прогностической ценностью,
соответственно, 85 % и 100 % [25, 26].

Во время физиологически протекающей беремен�
ности функциональная нагрузка на печень значитель�
но возрастает, что приводит к изменению ряда ла�
бораторных показателей [27�29]. Так, у беременных
отмечается значимое снижение альбумина, гаптогло�
бина, протеина S и, напротив, увеличение триглице�
ридов, холестерина, фибриногена, α1�, α2�, β�глобули�
нов, церулоплазмина, трансферрина, желчных кислот
и щелочной фосфатазы [6].

Таким образом, оценка функции печени во время
беременности должна строиться, в первую очередь,
на оценке уровня билирубина, гамма�глутамилтран�
спептидазы (ГГТП), АСТ, АЛТ [30, 31].

Дифференциальная диагностика заболеваний пе�
чени при беременности представлена в таблице.

Дифференциальная диагностика ОЖДП при на�
личии болевого абдоминального синдрома, прежде
всего, должна проводиться с острыми хирургически�
ми заболеваниями органов брюшной полости (острый
холецистит, острый панкреатит, перфорация полого
органа, кишечная непроходимость) [13]. Необходи�
мы консультация хирурга и УЗИ органов брюшной
полости с возможностью расширения диагностичес�
кой программы (эндоскопия, КТ, МРТ, лапароско�
пия). Клинико�лабораторное обследование у паци�
енток с подозрением на ОЖДП должно включать:
УЗИ печени и желчевыводящих путей, МРТ или КТ
печени, биопсию печени (при наличии возможнос�
ти и отсутствии коагулопатии и угрозы кровотече�
ния). Дополнительными лабораторными исследова�
ниями являются определение уровня билирубина и
его фракции; параметров системы гемостаза (МНО,
АПТВ, фибриноген, тромбоциты, при наличии воз�
можностей – тромбоэластограмма); общий белок и
его фракции – альбумин; уровня гликемии, амилазы;
аммиака в плазме и электролитов плазмы (калий,
натрий, хлор, кальций); свободного гемоглобина плаз�
мы и мочи; АЛТ, АСТ, ЩФ, ЛДГ; исследование на
носительство вирусов гепатита [6].

Все методы визуализации не имеют специфичес�
ких признаков и могут служить лишь для диффе�
ренциальной диагностики ОЖДП и других патоло�
гических состояний [32].

Лекарственная терапия ОЖДП во время бере�
менности (витамины, кортикостероиды, гепатопро�
текторы и т.д.) и применение плазмафереза неэффек�
тивны. На стадии декомпенсации ОЖДП проявляет

себя как гиперострая печеночная недостаточность с
быстрым формированием полиорганной недостаточ�
ности. К неблагоприятным факторам следует отнес�
ти клиническую ситуацию, когда отрицательная ди�
намика симптомов острой печеночной недостаточности
нарастает в сроки менее 24 ч. Можно ожидать прог�
рессирования клиники поражения печени непосредс�
твенно после родоразрешения [33�37].

В основе патогенеза общепризнанно находятся
митохондриальные цитопатии и аномалии митохон�
дриального β�окисления [38].

Жир накапливается в печени вследствие избы�
точного поступления в печень свободных жирных
кислот (СЖК), снижения скорости β�окисления СЖК
в митохондриях гепатоцитов, избыточного образова�
ния и всасывания СЖК в кишечнике, снижения син�
теза липопротеинов разной плотности в самой пече�
ни и функциональной печеночной недостаточности,
обусловленной заболеванием печени [12, 39�41]. Нор�
мальное содержание жира в печени не превышает
5 %, а при ОЖДП увеличивается до 13�19 %. Боль�
шое значение для развития стеатогепатоза имеет ин�
сулинорезистентность [6].

Фермент длинноцепочечная 3�гидроксиацил�ко�
фермент A�дегидрогеназа (LCHAD) является ключе�
вой частью митохондриального трифункционально�
го белка [19]. Доказано, что около 20 % новорожден�
ных, родившихся у матерей с ОЖДП, имеют дефек�
ты β�окисления и испытывают недостаток в LCHAD
из�за мутации на одном или обоих аллелях α�субъе�
диницы трифункционального белка. Неокисленные
жирные кислоты активно включаются в синтез три�
ацилглицеридов (ТАГ) через фосфатидную кислоту
[42, 43]. Фосфатидная кислота также является ме�
таболитом для синтеза фосфолипидов с участием ли�
потропных факторов (серин, холин, метионин, В12
и т.д.). Однако в условиях активного роста плода
идет их активное использование на пластические ре�
акции, и печень матери испытывает их дефицит [34].
Другой причиной накопления ТАГ в печени беремен�
ной женщины может быть нарушение синтеза тран�
спортных форм липопротеинов и, соответственно,
блокирование их выхода из гепатоцитов [44].

Окончательная диагностикаОЖДП происходит
путем биопсии печени, но использование этого спосо�
ба ограничено из�за высокого риска внутрибрюшного
кровотечения. Однако гистологическое исследование
биоптата печени при ОЖДП выявило микроверсаль�
ный стеатоз печени, как показано на рисунке 1 [4].

Фиолетовый = ядра гепатоцитов. Окружающий
белый вокруг ядер = липидные капли (стеатоз).
ОЖДП = острая жировая дистрофия печени при бе�
ременности. Этот рисунок использовался с согласия
The Lancet (on�line). Это статья с открытым досту�
пом, распространяемая в соответствии с лицензией
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Creative Commons Attribution License, которая раз�
решает неограниченное использование, распростра�
нение и воспроизведение на любом носителе при ус�
ловии, что оригинал автора и источник сохраняются
[4].

На рисунке 2 представлена нормальная гистоло�
гия печени.

Показано, что дети, рожденные женщинами, стра�
дающими ОЖДП, имеют риск внезапной смерти, ги�
погликемии, повышения ферментов печени [Lee]. Эти
младенцы при стрессе подвергаются риску развития
фатальной некетотической гипогликемии, имитирую�
щей синдром Рейя, дефектов функции цикла мочеви�
ны, неонатальной кардиомиопатии и прогрессирую�
щей нейромиопатии [Lee]. Показано, что тестирование
известных генетических вариантов LCHAD с наибо�
лее распространенной и специфической формой му�
тации G1528C (которая изменяет аминокислоту 474 от
глутаминовой кислоты до глутамина на белке E474Q)
следует проводить у всех пострадавших женщин с
ОЖДП, их младенцев, а также их отцов [Lee, Dar�
rah, Ibdah]. Смерть при этом заболевании наступа�
ет быстро, если расстройство своевременно не рас�
познается и не лечится [20].

У человека существуют три основных типа пути
окисления жирных кислот для получения АТФ. Ми�
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Болезнь

Преэклампсия и эклампсия

HELLP�синдром

Острая жировая дистрофия
печени у беременных

Внутрипеченочный 
холестаз беременных

Вирусный гепатит

Токсический гепатит

Триместр

2�й или 3�й

3�й

3�й

2�й или 3�й

Любой

Любой

Частота

5�10 %

0,1 %(4�12 % 
у женщин 

с преэклампсией)

0.01 %

0.1�0.2 %

Как в общей попу�
ляции

Неизвестна

Основные симптомы

Тошнота, рвота, боль в эпигастрии,
отёки, артериальная гипертония, за�
торможенность, желтуха (на послед�

них стадиях)

Признаки преэклампсии (гипертония,
головная боль, нарушения зрения),

боль в эпигастрии, тошнота, 
рвота, гематурия, желтуха 

(на последних стадиях)

Недомогание, боль в верхних отде�
лах живота, тошнота, рвота, желтуха

(очень часто), энцефалопатия 
(на последних стадиях)

Интенсивный зуд, желтуха (от 20 %
до 60 %, спустя 1�4 недели после зу�

да), стеаторрея

Тошнота, рвота, желтуха, лихорадка

Тошнота, рвота, желтуха

Лабораторные результаты

AЛT <500 ЕД/л, протеинурия, 
ДВС�синдром (7 %)

Гемолиз, AЛT < 500 ЕД/л, 
тромбоциты < 100 × 109/л, 

увеличение ЛДГ, 
ДВС�синдром (20�40 %)

AЛT < 500 ЕД/л, гипербилирубинемия,
гипогликемия, увеличенный уровень
аммиака; лейкоцитоз, ДВС�синдром 

(> 75 %) � тромбоцитопения, продлен�
ное ПТ, гипофибриногенемия

AЛT < 500 ЕД/л, выраженное повыше�
ние ЩФ и ГГТП, увеличенный уровень

желчных кислот, билирубин < 103
мкмоль/л

АЛТ > 500 ЕД/л, резкое увеличение би�
лирубина > 100 мкмоль/л, положитель�

ные серологические тесты

Различные

Примечание: АЛТ � аланинаминотрансфераза, ЩФ � щелочная трансфераза, ГГТП � гамма�глутамилтранспептидаза, 
ЛДГ � лактатдегидрогеназа, ДВС � диссеминированное внутрисосудистое свертывание, ПТ � протромбиновое время.
Note: АЛТ � alanineaminotransferase, ЩФ � alkaline transferase, ГГТП � gamma glutamyltranspeptidase, ЛДГ � lactatedehydrogenase, 
ДВС � disseminated intravascular coagulation, ПТ � prothrombin time.

Таблица
Дифференциальная диагностика заболеваний печени во время беременности [4, 6, 13]

Table
Differential diagnosis of liver disease during pregnancy [4, 6, 13]

Рисунок 1
Гистология ОЖДП

Figure 1
Liver disease in pregnancy 

The Lancet. [Mar; 2017; http://www.thelancet.com/ cms/at7
tachment/2019854554/2039785456/gr5_lrg.jpg]
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тохондриальное β�окисление, пероксисомальное β�
окисление и микросомальное ω�окисление являют�
ся тремя типами окисления для длинноцепочечных
жирных кислот [20, 21].

β�окисление жирных кислот является основным
источником энергии для скелетных мышц и сердца,
тогда как печень окисляет жирные кислоты в основ�
ном в условиях длительного голодания, во время бо�
лезни и в периоды повышенной мышечной активнос�
ти. Окисление жирных кислот также играет важную
роль в промежуточном метаболизме в печени. Окис�
ление жирных кислот в печени приводит к синтезу
кетоновых тел, 3�гидроксибутирата и ацетоацетата,
которые используются в качестве альтернативных ис�
точников энергии внепеченочными органами, такими
как мозг, когда уровни глюкозы в крови низкие [45].

Митохондриальное длинноцепочечное β�окисле�
ние жирных кислот является преобладающим кле�
точным процессом окисления с образованием ацетил�
кофермента A (CoA), который поддерживается циклом
трикарбоновой кислоты (TКК) для высокоэнергети�
ческого производства АТФ через митохондриальную
транспортную цепь. Жирные кислоты ацилируются
и активируются липидной ацил�СоА�синтетазой во
внешней мембране митохондрий. Карнитин�ацилтран�
сфераза I превращает ацил�СоА в липидный ацил�кар�
нитин, который транслоцируется через внутреннюю
митохондриальную мембрану карнитин�транслоказой.
Карнитин�ацилтрансфераза II во внутренней мито�
хондриальной мембране катализирует образование
жирного ацил�СоА для инициирования пути β�окис�
ления [20].

Классическое митохондриальное окисление жир�
ных кислот включает четырехстадийный процесс: де�
гидрирование, гидратацию, дегидрирование и тиоли�
тическое расщепление (рис. 3). Ацил�CoA�дегидроге�
наза инициирует β�окисление путем катализации пер�
вой стадии дегидрирования, образует двойную связь
и превращает жирные ацил�CoA в транс�энойл�CoA.
Следующие три стадии β�окисления длинноцепочеч�

ных жирных кислот катализируются митохондриаль�
ным трифункциональным белком (MTP). MTP пред�
ставляет собой сложный белок гетерооктамера, при�
соединенный к внутренней мембране митохондрий с
4α�субъединицами и 4β�субъединицами, кодируемыми
генами HADHA и HADHB, соответственно. α�субъе�
диница содержит длинноцепочечную активность эно�
ил�CoA�гидратазы в ее аминоконцевой области, тог�
да как активность длинной цепи гидроксиацил�Co�
A�дегидрогеназы (LCHAD) находится в карбоксил�
концевом домене. β�субъединица содержит длинноце�
почечную активность 2�кетоацил�CoA тиолазы, ко�
торая катализирует четвертую стадию в цикле β�окис�
ления. Гидратаза энойл�CoA в α�субъединице ката�
лизирует превращение энойл�CoA в 3�гидроксиацил�
CoA. Затем 3�гидроксиацил�СоА окисляется с обра�
зованием 3�кетоацил�СоА ферментом LCHAD. Конеч�
ная стадия β�окисления катализируется тиолазой, ко�
торая генерирует ацетил�СоА и липидный ацил�СоА.

На рисунке 3 представлен путь β�окисления ми�
тохондриальной липидной кислоты.

Классический путь β�окисления включает дегид�
рогеназу с помощью ацил�КоА�дегидрогеназы, а гид�
ратация, дегидрирование и тиолиевое расщепление
катализируются митохондриальным трифункциональ�
ным белком (ТФБ, выделен красным цветом на ри�

Рисунок 2
Нормальная гистология печени [4]
Figure 2
Normal liver histology [4]

Рисунок 3
Путь ββ7окисления митохондриальной 

липидной кислоты [20]
Figure 3

The pathway of ββ7oxidation 
of mitochondrial lipidic acid [20]
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сунке 3). ТФБ состоит из гиалатазы энойл�CoA, гид�
роксиацил�CoA�дегидрогеназы и тиолазы. Прямые
стрелки представляют собой продукты, а изогнутые
стрелки представляют собой участие кофактора в этой
реакции, катализируемой ферментом.

Установлено, что содержание жирных кислот с
длинной цепью, таких как пальмитиновая и арахидо�
новая кислоты, значительно увеличено у пациенток
с ОЖДП. Сообщалось, что липотоксическая роль на�
сыщенных свободных жирных кислот, таких как паль�
митат, индуцирует каспаз�зависимый гепатоцит и хо�
лангиоцитарный липоапоптоз [45]. Недавно также
продемонстрировано, что сигнальный механизм инду�
цированного пальмитатом холангиоцитарного липоа�
поптоза связан с активацией митоген�активирован�
ной протеинкиназы (MAPK) и каркасного семейства
транскрипционных факторов класса O3 (FoxO3) и
его нисходящих мишеней, таких как p53�регулиру�
емого регулятора апоптоза (PUMA) и проапоптоти�
ческого микроРНК 34a [20, 46].

Кроме того, мы сообщили, что воздействие арахи�
доновой кислоты на гепатоцит, сходное с концентра�
цией, наблюдаемой у пациентов ОЖДП, показало уве�
личение накопления липидных капель, активность ми�
тохондриальных реактивных видов кислорода и акти�
вацию каспазы 3, приводящую к липоапоптозу гепато�
цитов. Эти результаты свидетельствуют о том, что на�
копление длинноцепочечных жирных кислот в крово�
токе матери с ОЖДП может вызвать гепатоцитарный
липоапоптоз у пациентов с ОЖДП [20]. Увеличение
длинноцепочечной 3�гидроксилипидной кислоты у па�
циентов с ЛЖДП также может вызывать дисфункцию
митохондрий и липоапоптоз гепатоцитов [46].

Схематическое представление последовательнос�
ти событий, которые происходят при ОЖДП, пока�
зано на рисунке 4.

Дефицит 3�гидроксиацил�CoA�дегидрогеназы
(LCHAD) плода приводит к накоплению 3�гидрок�
силипидных кислот в плаценте, поскольку плодовая
часть плаценты идентична генетическому составу пло�
да. Увеличение накопления плацентарных свободных
жирных кислот и 3�гидроксилипидных ацил�СоА вы�
зывает окислительный стресс, митохондриальную дис�
функцию и липотоксичность плаценты. Кроме того,
липолиз, индуцированный в третьем триместре бе�
ременности, также вызывает накопление промежу�
точных продуктов липидной кислоты, которые шун�
тируются из плаценты в кровообращение матери, где
они могут способствовать окислительному и нитро�
зативному стрессу. Эти промежуточные жирные кис�
лоты достигают материнской печени, что приводит к
микровезикулярному стеатозу, печеночной митохон�
дриальной дисфункции и гепатоцитарному липоапоп�
тозу. Дети с дефицитом LCHAD накапливают длин�
ноцепочечные 3�гидроксилипидные кислоты, которые
вызывают повреждение головного мозга и аномалии
глаз, как показано на рисунке 5.

Дефицит LCHAD у детей приводит к дефициту
докозагексеновой кислоты и накоплению 3�гидрокси�
липидных кислот, вызывающим нейронные митохон�
дриальные и окислительные повреждения головного
мозга. Дефицит LCHAD также был связан с повреж�
дением глаз и липоапоптозом эпителиальных клеток
сетчатки. В поджелудочной железе 3�гидроксилипид�
ные кислоты изменяют митохондриальную биоэнер�
гетику в β�клетках островков [47].

Через несколько часов или несколько месяцев пос�
ле рождения у детей с этими рецессивно унаследо�
ванными расстройствами возникают некетотическая
гипогликемия и печеночная энцефалопатия, которые
могут прогрессировать до комы и смерти, если их не
лечить [4]. Такие смерти могут быть сертифициро�

Рисунок 4
Последовательность событий при острой жировой дистрофии печени [20]

Figure 4
Sequence of events in acute fatty liver disease [20]
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ваны как синдром внезапной младенческой смерти,
если не подозреваются дефекты окисления жирных
кислот [6].

Методы эффективной профилактики ОЖДП во
время беременности в настоящее время отсутствуют.
При наличии диспептических симптомов (тошнота,
рвота, тяжесть в эпигастральной области, в правом
подреберье и др.) и/или слабости, сонливости во 2
и 3 триместрах беременности необходим динамичес�
кий контроль лабораторных показателей. Для профи�
лактики развития ОЖДП во время следующей бере�
менности всем женщинам с ОЖДП, а также их детям,
рекомендуется определение длинноцепочной 3�гид�
роксиацил�CoA�дегидрогеназы [24].

Единственной доказанно эффективной интервен�
цией, снижающей риск как материнской, так и пе�
ринатальной смертности при ОЖДП, является ро�
доразрешение, при этом кесарево сечение имеет не�
сомненные преимущества перед родоразрешением че�
рез естественные родовые пути [18]. Так, Wang (2016)
и соавторы отметили, что роды путем кесарева сече�
ния у женщин с ОЖДП имеют преимущества: уро�
вень материнской смертности был на 44 % ниже (от�

носительный риск [ОР], 0,56 [0,41�0,76]) по срав�
нению с вагинальными родами. Кроме того, в этой
группе женщин и показатель перинатальной смер�
тности был ниже (ОР = 0,52 [0,38�0,71]) по срав�
нению с вагинальными родами [18].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, анализ современных литератур�
ных источников свидетельствует о взаимодействии
плода и матери, вызывающем острую жировую дис�
трофию печени при беременности. Примерно у каж�
дой пятой женщины с этим осложнением может быть
плод с дефицитом LCHAD. Женщина, перенесшая
ОЖДП, и ее новорожденный должны пройти скри�
нинг на дефицит LCHAD.

Информация о финансировании 
и конфликте интересов
Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен�

циальных конфликтов интересов, связанных с пуб�
ликацией настоящей статьи.

Рисунок 5
Осложнения, вызванные накоплением 37гидроксилипидных кислот [20]

Figure 5
Complications caused by the accumulation of 37hydroxyl lipid acids [20]
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Портальная гипертензия – тяжелая и нередкая
патология, развивающаяся в результате од�
новременного взаимодействия двух факторов:

повышения оттока венозной крови из портальной сис�
темы с одной стороны, и увеличение притока крови в
портальную систему – с другой. В детской практике
она опасна своими клиническими проявлениями, слож�
ностью оперативной коррекции, серьезным прогно�
зом для здоровья и жизни детей (Ю.Ф. Исаков, 1998,
Э.А. Степанов, 1998; В.А. Скобелев, 2007) [1, 5]. В
большинстве случаев у детей встречается внепеченоч�
ная форма блокады портального кровообращения.

Пищеводно�желудочное кровотечение – основное
осложнение внепеченочной портальной гипертензии
и причина обращения к врачу (А.Ф. Леонтьев, 1990;

А.Ю. Разумовский, 1990; А.Е. Александров, 1994).
Кровотечения из варикозных вен могут проявляться
в любом возрасте, и являются манифестирующим сим�
птомом заболевания у 63 % больных. Именно кро�
вотечения и являются наиболее угрожающим жизни
больного симптомом [2]. За остановку кровотечения
в нашем организме отвечает гемостаз. Система гемос�
таза – биологическая система, благодаря которой обес�
печивается, с одной стороны, сохранение жидкого
состояния крови, а с другой – предупреждение и
остановка кровотечений путем поддержания струк�
турной целостности стенок кровеносных сосудов и
достаточно быстрого тромбирования последних при
повреждениях [3, 4]. Снижение уровня коагуляци�
онных факторов, количественный и качественный де�
фицит тромбоцитов составляют две главные причи�
ны нарушений в системе гемостаза у детей с данной
патологией, вызывая осложнения как в до�, так и в
послеоперационном периоде [5�7]. Адекватная кор�
рекция гемостаза и своевременная заместительная те�
рапия делает прогноз заболевания более предсказу�
емым и благоприятным (А.И. Воробьев, 2001).
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В статье проведен анализ обследования 67 детей с внепеченочным блоком портальной гипертензии. С целью оценки
гемостаза всем детям определяли коагуляционный, сосудисто�тромбоцитарный и интенсивности фибринолиза и фи�
зиологические антикоагулянты. Больные были разделены на две группы с признаками кровотечения из вен пищевода
и без признаков кровотечения. Параметры расширенной коагулограммы позволили охарактеризовать активность ес�
тественных антикоагулянтов, систему фибринолиза, факторы свертывания, агрегационную активность тромбоцитов.
У большинства больных обеих подгрупп выявлены повышенная активность и концентрация фактора Виллебранда и
сниженная агрегационная способность тромбоцитов с АДФ и ристоцетином. Менее частыми изменениями были: уве�
личение активности фактора VIII, увеличение концентрации D�димера, угнетение XIIа�зависимого фибринолиза. Пос�
ле проведенной коррекции в показателях гемостаза отмечалась хронометрическая нормокоагуляция в легким дефи�
цитом факторов, образующих протромбиназу в сочетании с небольшим повышением содержания кровяных пластинок,
с нормальной их агрегационной функцией и легким эндотелиозом, нормальным уровнем прогрессивных антитром�
бинов.
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The article analyzes the examination of 67 children with extrahepatic block of portal hypertension. To provide evaluation of
hemostasis all children were determined in coagulative, fiber thrombocytic hemostasis, the intensity of fibrinolysis and physi�
ologic anticoagulants. The patients were divided into two groups, one of them is with escape of blood from the esophageal
veins, others are not. The parameters of the extended coagulogram allowed to characterize the activity of natural anticoagu�
lants, fibrinolysis system, coagulation factors, aggregative activity of platelets (thrombocytes).
Most patients from both groups were revealed a higher activity, an increased concentration of Willebrand factor, an impai�
red aggregative capability of platelets with ADP and ristocetin. There were less frequent changes such as an increase in the
activity of factor VIII and in the concentration of D�dimer, inhibition of XII�dependent fibrinolysis. As the result of the correc�
tion of hemostasis in hemostatic indicators were observed chronometric normocoagulation with a slight deficit of factors that
form prothrombinase combined with a slight increase the blood plates count with their normal aggregation function and mild
endotheliosis, and with a normal level of progressive antithrombins.
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Цель исследования – изучение роли свертыва�
ющей и противосвертывающей системы крови в па�
тогенезе рецидивов пищеводно�желудочных крово�
течений при портальной гипертензии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В городской клинической больнице № 20 имени
И.С. Берзона, хирургическом отделении № 1 на обс�
ледовании и лечении находились 67 детей с внепе�
ченочной портальной гипертензией (ВПГ). Распре�
деление детей по полу и возрасту представлено в таб�
лице 1.

Наибольшее число – 45 больных (67,2 %) были
в возрасте 4�10 лет. С целью верификации диагно�
за и определения дальнейшей тактики лечения всем
детям проводились общеклинические и специальные
диагностические методы исследования. В лаборатор�
ных методах исследования внимание акцентировали
на выраженности синдрома гиперспленизма. С це�
лью оценки гемостаза всем детям определяли пока�
затели, характеризующие оценку коагуляционного,
сосудисто�тромбоцитарного звена, внутрисосудисто�
го свертывания крови и интенсивности фибриноли�
за и физиологические антикоагулянты.

Нормативные показатели коагуляционного и со�
судисто�тромбоцитарного гемостаза были определе�
ны у 25 детей в возрасте от 1 года до 14 лет. При ана�
лизе не выявлено разницы показателей коагуляции
у детей различных возрастных групп, что позволи�
ло вывести средние значения этих величин сверты�
вающей системы крови.

Весь цифровой материал подвергнут необходи�
мой статистической обработке с вычислением средней
арифметической, ошибки средней арифметической,
среднего квадратичного отклонения, коэффициента
корреляции, ошибки достоверности коэффициента
корреляции. В пакете прикладных программ STA�
TISTICA при р < 0,05 группы имеют значимые раз�
личия, при р < 0,001 – высокозначимые различия.
С помощью непараметрического критерия Спирмена
были выявлены значимые корреляции между входя�
щими параметрами и полученными в ходе исследо�
вания результатами.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Наиболее частыми причинами, послуживши�
ми основанием для обращения к врачу и обс�
ледования явились: а) абдоминальный болевой
синдром, б) спленомегалия, в) кровотечение из
ВРВ пищевода и желудка. При сборе анамнес�
тических сведений выявлено, что у 18,1 % (p <
0,001) отмечалось длительное заживление пу�
почной ранки в неонатальном периоде, причи�

ной которого явились в 5,2 % омфалит и в 12,9 %
(p < 0,001) – патологические выделения из пупоч�
ной ранки не воспалительного характера (кровянис�
тое отделяемое). Однако в большинстве случаев са�
мочувствие детей оставалось удовлетворительным и
единственный признак заболевания – увеличенная
селезенка – обнаруживался при профосмотрах.

В 1/3 случаев причиной обращения к врачу яви�
лось желудочно�кишечное кровотечение. Пищеводно�
желудочные кровотечения имели место у 16 больных
(23,9 %; p < 0,001), причем в возрасте до 3 лет – у
6 (37,5 %), 4�10 лет – у 8 (50 %), старше 10 лет – у
2 (12,5 %), повторные кровотечения – у 6 больных
(9,0 %). Кровотечения, как правило, были средней и
тяжелой степени, но у ряда больных носили профуз�
ный характер. В 50 % случаев кровотечению пред�
шествовали недомогание, боли в эпигастрии, повыше�
ние температуры, тошнота, в последующем – рвота
со сгустками несвернувшейся кровью, в остальных
случаях кровотечения возникали без каких�либо пред�
шествующих симптомов.

При объективном исследовании живот у большинс�
тва больных был увеличен в объеме за счет сплено�
мегалии. В 100 % случаев обнаружено увеличение
селезенки в пределах 3�4 см из�под края реберной
дуги, в ряде случаев селезенка достигала уровня пуп�
ка и передне�верхней ости левой подвздошной кости.
Значительное увеличение селезенки создавало види�
мую на глаз асимметрию передней брюшной стенки.
Селезенка была плотной наощупь, умеренно подвиж�
ной, пальпаторно безболезненной. Увеличение печени
не выявлено. Усиление рисунка вен передней брюшной
и грудной стенок обнаружено у 29 больных (43,3 %),
в основном у детей старшего возраста.

Следует отметить, что часть больных поступала в
гематологическое отделение по поводу увеличенной
селезенки, где дети обследовались с целью исключе�
ния заболевания крови, часто лечились в инфекцион�
ных стационарах с «кишечной инфекцией» неясной
этиологии.

Дети с ВПГ, осложненной пищеводно�желудочным
кровотечением – 6 (8,9 %) – поступали в тяжелом
состоянии. При средне�тяжелой степени кровопоте�

Таблица 1
Распределение детей с внепеченочной 

портальной гипертензией по возрасту и полу
Table 1

Distribution of children with extrahepatic 
portal hypertension by age and sex
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3
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13 (19,4 %)
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31 (46,3 %)

36 (53,7 %)

67 (100 %)

> 11 лет

5

4

9 (13,4 %)

7�10 лет

14

9

23 (34,3 %)

4�6 лет

9

13

22 (32,9 %)

Возраст



ри отмечались слабость, адинамия, бледность кожных
покровов и слизистых оболочек. Иногда кожные пок�
ровы и видимые слизистые имели слабо�желтушную
окраску. В зависимости от кровопотери обнаружива�
лись нарушения периферической и центральной гемо�
динамики: учащение. Средние показатели состава пе�
риферической крови у детей с ВБПГ (31 больной) без
проявлений эпизодов кровотечения и больные с ВБПГ
(37 больных) с продолжающимся кровотечением.

Достоверных различий по параметрам красной
крови в подгруппах больных ВПГ без кровотечения
и ВПГ с кровотечением не выявлено (табл. 2). Ане�
мия диагностирована более чем у половины больных
каждой подгруппы. У большинства из них выявлена
анемия легкой степени (гемоглобин не менее 90 г/л).
Все больные, включая больных с глубокой анеми�
ей, были адаптированы к низким цифрам гемогло�
бина и не нуждались в заместительных трансфузи�
ях эритроцитарной массы.

Параметры расширенной коагулограммы позво�
лили охарактеризовать активность естественных ан�
тикоагулянтов, систему фибринолиза, факторы свер�
тывания, агрегационную активность тромбоцитов. У
большинства больных обеих подгрупп выявлены по�
вышенная активность и концентрация фактора Вил�
лебранда и сниженная агрегационная способность
тромбоцитов с АДФ и ристоцетином. Менее часты�
ми изменениями были: увеличение активности фак�
тора VIII, увеличение концентрации D�димера, угне�
тение XIIа�зависимого фибринолиза (табл. 3).

Полученные данные у больных с ВПГ свидетельс�
твовали о сохранении слабовыраженной
хронометрической гипокоагуляции за счет
дефицита факторов свертывания протром�
бинового комплекса в сочетании с легкой
тромбоцитопенией и повышенной их агре�
гационной функцией, выраженным эндо�
телиозом, активацией системы фибрино�
лиза.

Таким образом, у больных с ВПГ с эпи�
зодами кровотечения отмечалось развитие
тромбогеморрагических осложнений.

При лечении больных с ВПГ для кор�
рекции выявленных изменений проводилась
инфузионная терапия из расчета 20�30 мл
на кг массы тела в сутки, включающая глю�
козо�солевые растворы, назначали крове�
заменители декстранового ряда, антиокси�
дантную терапию (витамины Е, А, С, эс�
сенциале, глутаминовая кислота). Назна�
чали дробное введение крови по 50 мл, кри�
оплазму по 50�100 мл в сутки.

Это позволило у больных с ВПГ после
проведенной терапии стабилизировать ла�

бораторные показатели в развернутом анализе кро�
ви, в коагулограмме отмечалась хронометрическая
нормокоагуляция в легким дефицитом факторов, об�
разующих протромбиназу в сочетании с небольшим
повышением содержания кровяных пластинок, с нор�
мальной их агрегационной функцией и легким эндо�
телиозом, нормальным уровнем прогрессивных ан�
титромбинов.

ВЫВОДЫ

Таким образом, у детей с ВПГ с признаками кро�
вотечения отмечалась слабовыраженная хронометри�
ческая гипокоагуляция за счет дефицита К�витамин�

Таблица 3
Показатели гемостаза у больных с ВБПГ

Table 3
Indicators of hemostasis in patients with VBPG
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Больные
ВБПГ 

(с кровот.)
(n = 37)

19 (59 %)

16 (50 %)

2 (6 %)

1 (3 %)

Степень тяжести
анемии

Всего с анемией

Легкая

Средняя

Тяжелая

Уровень гемоглоби�
на

90 г/л ≤ Hb < 120 г/л

70 г/л ≤ Hb < 90 г/л

Hb < 70 г/л

Больные
ВБПГ 

(без кровот.)
(n = 31)

24 (60 %)

19 (48 %)

2 (5 %)

3 (7 %)

Примечание: * � статистически достоверные различия 
по сравнению с контрольной группой (Р < 0,05).
Note: * � statistically significant differences compared 
to the control group (P <0.05).

Таблица 2
Характеристика анемии у больных в подгруппах

Table 2
Characterization of anemia in patients in subgroups

Показатели гемостаза

АЧТВ, сек.

ПВ, сек.

ТВ, сек.

Фибриноген, г/л

ОФТ, г/л×10�2

XIIa фибринолиз, мин.

ФВ, %

К�во тромбоцитов, 109/л

Агрегация Тромбин, сек.

Ристоцетин, сек.

АДФ, %

Антитромбин III, %

Норма

44,09 ± 0,65

16,39 ± 0,23

14,73 ± 0,1

3,3 ± 0,79

До 3,5

6,0 ± 0,15

92,95 ± 4,5

219,7 ± 11,5

21 ± 2,5

19 ± 1,9

44

100,8 ± 2,8

Больные ВБПГ 
(без кровотечений)

50,0 ± 1,42*

19,12 ± 0,68

15,1 ± 0,27

3,62 ± 0,36

2,38 ± 0,58

11,8 ± 2,26*

105 ± 12,95

137 ± 18,5*

17,75 ± 1,15

17,38 ± 2,05

88

106 ± 8,65

Больные ВБПГ 
(с кровотечениями)

48,87 ± 1,41*

19,12 ± 0,67*

15,16 ± 0,26

3,02 ± 0,36

3,38 ± 1,58

14,75 ± 2,25*

230,95 ± 12,9*

117,33 ± 18,5*

19,75 ± 1,15

16,38 ± 1,05

81*

102,17 ± 8,64

Примечание: * � статистически достоверные различия 
по сравнению с контрольной группой (Р < 0,05).
Note: * � statistically significant differences compared to the control group (P < 0.05).
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зависимых факторов (VII, Х, IХ, II) в сочетании с
дисфибриногенемией, умеренной тромбоцитопенией,
тромбоцитопатией и повышением их агрегационной
функции на фоне активации тромбоцитов, повыше�
ния активности сосудистого компонента и угнетения
внутреннего механизма активации фибринолиза. АТ III
был в пределах нормальных показателей. Комплек�
сная сосудистая терапия носит этиотропный харак�
тер: воздействуя на венозное русло и гемореологию,
сосудистая терапия уменьшает процессы воспаления

и тромбообразования, тем самым купирует явления
хронической венозной недостаточности в системе во�
ротной вены.

Информация о финансировании 
и конфликте интересов
Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен�

циальных конфликтов интересов, связанных с пуб�
ликацией настоящей статьи.
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По данным RCOG (Royal College of Obstet�
ricians and Gynaecologists), до 10 % женщин
в течение жизни подвергаются хирургичес�

кому лечению по поводу объемных образований яич�

ников [1]. У большинства пациенток (около 85 %)
диагностируют эпителиальные опухоли, среди кото�
рых превалируют доброкачественные новообразова�
ния (около 70�80 %), а злокачественные опухоли
составляют около 20�30 % [2].

В связи с отсутствием четких критериев для нап�
равления пациенток в специализированные центры,
от 1 до 3 % злокачественных опухолей яичников вы�
являются в гинекологических стационарах [3]. Оцен�
ка клинической ситуации гинекологами и онколога�
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ СОВРЕМЕННЫХ
МЕТОДОВ ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОЙ ДИАГНОСТИКИ
ОБЪЕМНЫХ ОБРАЗОВАНИЙ ЯИЧНИКОВ

Цель исследования – выявить наиболее информативные методы дифференциальной диагностики объемных обра�
зований яичников на предоперационном этапе.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 117 пациенток с объемными образованиями яичников. На пре�
доперационном этапе в дополнение к стандартному обследованию всем пациенткам был определен уровень опухо�
левого маркера НЕ�4, рассчитаны индекс малигнизации RMI (Riskof Malignancy Index) и алгоритм ROMA (Riskof Ova�
rian Malignancy Algorithm). После хирургического этапа были изучены протоколы гистологического исследования,
рассчитаны показатели прогностической значимости СА�125, НЕ�4, RMI и ROMA, проведен статистический анализ по�
лученных данных.
Результаты. Наибольшая прогностическая ценность в дифференциальной диагностике доброкачественных и злока�
чественных объемных образований яичников среди исследованных методов была установлена для индекса малигни�
зации RMI. Опухолевый маркер НЕ�4 характеризовался наименьшей чувствительностью при самом высоком показа�
теле специфичности. Замена СА�125 на НЕ�4 в формуле рассчета RMI (рассчет «модифицированного» индекса
малигнизации) привела к повышению чувствительности и прогностической значимости метода в дифференциальной
диагностике объемных образований яичников на предоперационном этапе, который требует дальнейшего изучения.
Заключение. Учитывая высокую эффективность RMI и «модифицированного» индекса малигнизации яичников, ре�
комендуется прибегать к расчету вышеназванных показателей для оценки характера объемных образований яични�
ков на предоперационном этапе.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: опухоль яичника; дифференциальная диагностика; опухолевый маркер; 
чувствительность; специфичность; индекс малигнизации.

Egunova M.A., Kutsenko I.G., Dmitrieva A.I., Pikalova L.V., Kungurova E.A., Vasilenko N.A.
Siberian State Medical University,
Tomsk Regional Oncology Dispensary, Тomsk, Russia

COMPARATIVE EFFECTIVENESS OF MODERN METHODS 
OF DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF OVARIAN NEOPLASMS

The aim of the research – to identify the most informative methods of differential diagnosis of ovarian neoplasms at the
preoperative stage.
Materials and methods. The study involved 117 patients with ovarian neoplasms. The level of the tumor marker HE�4 was de�
termined in all patients at the preoperative stage in addition to the standard examination. Risk of Malignancy Index (RMI) and
Risk of Ovarian Malignancy Algorithm (ROMA) were calculated. Protocols of histological examination were studied after ope�
rations. The prognostic value of CA�125, HE�4, RMI and ROMA were calculated. Statistical analysis of the data is carried out.
Results. The most informative parameter for the differential diagnosis of benign and malignant ovarian neoplasms at the pre�
operative stage in the study was the RMI. Tumor marker HE�4 was characterized by the lowest sensitivity with the highest spe�
cificity in the differential diagnosis of ovarian neoplasms among the methods studied. The replacement of CA�125 by HE�4 in
the RMI calculation formula (calculation of the «modified» malignancy index) led to an increase in the sensitivity and prog�
nostic significance of the method in the differential diagnosis of ovarian neoplasms at the preoperative stage, which requires
further study.
Conclusion. Taking into account the high prognostic value of RMI and the «modified» ovarian malignancy index, it is recom�
mended to calculate the above indices at the preoperative stage to assess the nature of ovarian neoplasms (benign ormalig�
nant).

KEY WORDS: ovarian tumor; differential diagnosis; a tumor marker; sensitivity; specificity; 
Risk of Malignancy Index.
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ми зачастую проводится по�разному: органосохра�
няющие операции гинекологов в ряде случаев идут
в разрез с радикальной тактикой онкологов. При этом
остается достаточно высокой (до 30 %) частота лож�
ноположительных диагнозов при доброкачественных
объемных образованиях яичников [4].

Прирост заболеваемости раком яичников (РЯ) с
2006 по 2016 гг. составил 8,2 % [5]. К сожалению,
на I и II стадии по классификации FIGO диагнос�
тируются менее 30 % от всех злокачественных опу�
холей яичников [6]. Основными причинами поздней
выявляемости и низкой выживаемости больных РЯ
являются: бессимптомное течение заболевания на ран�
них стадиях, отсутствие методов достоверной диффе�
ренциальной диагностики доброкачественных (ДОЯ)
и злокачественных объемных образований яичников
(ЗОЯ) до этапа хирургического лечения, малоэффек�
тивное лечение, особенно при рецидивах заболевания
[7]. Было показано, что выживаемость пациенток вы�
ше и прогноз лучше, когда лечение (хирургическое
и последующее химиотерапевтическое) проводится
гинекологами�онкологами в специализированных цен�
трах [8]. По приблизительным оценкам, обнаруже�
ние ЗОЯ на I и II стадиях в 75 % случаев позволи�
ло бы снизить смертность на 50 % [9].

Тем не менее, в настоящее время не существует
единого стандарта оценки риска малигнизации при
обследовании женщин с объемными образованиями
в проекции маточных придатков. Поиск метода, ко�
торый позволил бы провести надежную дифференци�
альную диагностику ДОЯ и ЗОЯ на этапе предопе�
рационного обследования, продолжается до сих пор.

Цель исследования – выявить наиболее инфор�
мативные методы дифференциальной диагностики
объемных образований яичников на предоперацион�
ном этапе.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В проспективном исследовании приняли участие
117 пациенток гинекологической клиники ФГБОУ
ВО СибГМУ Минздрава России и ОГАУЗ «ТООД»,
поступившие для хирургического лечения по поводу
объёмных образований яичников.

Протокол исследования был одобрен Этическим
комитетом ФГБОУ ВО СибГМУ Минздрава России
(регистрационный № 4336 от 30.11.2015 г.), учас�
тниками исследования были подписаны информиро�
ванные согласия.

Всем пациенткам проводилось:
1. Обследование согласно стандарту при объемных

образованиях яичников (Приказ Минздрава Рос�
сии от 1 ноября 2012 г. № 572н «Об утвержде�
нии Порядка оказания медицинской помощи по
профилю «акушерство и гинекология» (за исклю�
чением использования вспомогательных репродук�
тивных технологий)»).

2. Определение уровня онкомаркера НЕ�4 методом
хемилюминисцентного иммуноанализа (ARCHI�
TECT, Abbott).

3. Подсчет RMI (Risk of Malignancy Index) на осно�
ве балльной оценки ряда признаков: А – особен�
ности возрастного периода женщины (предмено�
паузальный период – 1 балл, постменопаузальный
период – 4 балла); В – наличие ультразвуковых
признаков (многокамерное образование, солидное
образование, двустороннее поражение, наличие ас�
цита, наличие метастазов); при отсутствии ульт�
развуковых особенностей или наличии одного из
вышеописанных признаков – 1 балл, если опре�
деляется больше одного признака – 4 балла; С –
показатели онкомаркера СА�125. Формула для
расчета индекса малигнизации: RMI = А × В × С.

4. Расчет алгоритма ROMA (Risk of Ovarian Malig�
nancy Algorithm) по формуле: ROMA (%) = exp
(ПИ) / [1 + exp (ПИ)] × 100. Для женщин реп�
родуктивного возраста еще до наступления мено�
паузы прогностический индекс (ПИ) рассчитыва�
ется по формуле: ПИ = �12,0 + 2,38 × ln(HE4) +
0,0626 × ln(СА�125). Для женщин постменопау�
зального возраста: ПИ = �8,09 + 1,04 × ln(HE4) +
0,732 × ln(CA�125), где ln – натуральный лога�
рифм, exp – экспонента.

5. Анализ результатов гистологического исследова�
ния операционного материала.

6. Статистическая обработка полученных данных с
помощью компьютерной программы SPSS Versi�
on 20.
Проверка данных на подчинение нормальному за�

кону распределения проводилась с использованием
критерия Шапиро�Вилка. Для описания количествен�
ных данных, имеющих нормальный закон распреде�
ления, использовалось среднее ± стандартное (среднек�
вадратичное) отклонение (М ± у). Описание данных,
не имеющих нормальный закон распределения, про�
водилось с помощью медианы и квартилей (Мe [Q25;
Q75]). Анализ данных двух групп исследования (срав�
нение выборок), не подчиняющихся нормальному за�
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кону распределения, а также оценка взаимосвязи меж�
ду признаками, проводились с применением непара�
метрического критерия Манна�Уитни. Различия счи�
тались достоверными (статистически значимыми) при
уровне значимости p < 0,05.

Прогностическая значимость исследуемых мето�
дов оценивалась с применением показателей чувстви�
тельности, специфичности и площади под ROC�кри�
вой. Чувствительность метода (SE, доля позитивных
результатов теста в группе больных пациентов) рас�
считывалась по формуле: SE = TP / D– × 100 %, где
TP – истинно положительные результаты исследо�
вания, D– – количество всех заболевших. Специ�
фичность метода (SP, доля негативных результатов
теста в группе здоровых пациентов) рассчитывалась
по формуле: SP = TN / D × 100 %, где TN – ко�
личество истинно отрицательных результатов иссле�
дования, D – количество здоровых пациентов. По�
мимо этого, был проведен ROC�анализ с расчетом
площади под ROC�кривой (AUC – areaunder ROC
curve) – количественной интерпретации вышеназван�
ного статистического анализа (чем выше показатель
AUC, тем более информативен метод исследования).

РЕЗУЛЬТАТЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В исследовании приняли участие 117 пациенток в
возрасте от 18 до 82 лет (45 [33; 56] лет). В группу
исследования вошли 67 (57,3 %) женщин до наступ�
ления менопаузы в возрасте от 18 до 55 лет (сред�
ний возраст 35 ± 9 лет) и 50 больных (42,7 %) пос�
тменопаузального периода в возрасте от 42 до 82 лет
(средний возраст 58 ± 8 лет). Больные с верифици�
рованными по данным гистологического исследова�
ния ДОЯ находились в возрасте от 18 до 67 лет (41
[32; 55,8] год), пациенты с ЗОЯ – от 26 до 82 лет
(58 ± 14 лет). Пациенты с ЗОЯ были достоверно стар�
ше женщин с ДОЯ (p = 0,001).

Размеры ООЯ, описанные при УЗИ ОМТ, сос�
тавляли от 6 мм до 300 мм, медианное среднее – 48
[27; 89] мм. После получения результатов гистологи�
ческого исследования операционного материала бы�
ло установлено, что ДОЯ имели размеры от 6 мм до
200 мм, медианное среднее – 44 [25; 75] мм, ЗОЯ
характеризовались размерами от 13 до 300 мм, в сред�
нем 124 ± 8 мм. Размеры ЗОЯ достоверно превыша�
ли размеры ДОЯ (p < 0,001).

По результатам гистологического исследования опе�
рационного материала в группе исследования было
идентифицировано 98 (83,7 %) ДОЯ, 1 (0,9 %) погра�
ничная опухоль яичника, 17 (14,5 %) ЗОЯ и 1 (0,9 %)
мезотелиома брюшины. Морфологическая структура
объемных образований яичников в группе исследо�
вания (согласно классификации ВОЗ, 2014 г.) пред�
ставлена в таблице 1.

Рак яичников был диагностирован на I стадии за�
болевания у 6 (35,3 %) пациенток, на III – у 8 (47 %),
на IV – у 3 (17,7 %) больных. По данным литерату�
ры [3, 15], ЗОЯ в распространенной стадии (III�IV)
диагностируют примерно в 70 % случаев, поэтому пя�
тилетняя выживаемость пациентов не превышает 30 %.

Значения онкомаркеров СА�125, НЕ�4, методов
RMI и ROMA достоверно отличались у пациенток с
ДОЯ и ЗОЯ (p < 0,05, табл. 2).

На этапе предоперационного обследования уровень
СА�125 превышал дискриминационный (35 ЕД/мл) и
варьировал в пределах от 137,3 Ед/мл до 1075 Ед/мл
у 13 из 17 пациенток с ЗОЯ.

По данным J.M. Escudero с соавт. (2011), повы�
шенные уровни СА�125 наблюдаются у 37 % паци�
енток с доброкачественными гинекологическими за�
болеваниями [10]. Ложноположительный результат
СА�125 был выявлен у 19 (19,4 %) пациенток с ДОЯ:
у больных с эндометриоидными кистами (n = 12, зна�
чения СА�125 – от 40 до 260 Ед/мл), фибромами (n =
3, уровень СА�125 от 74 до 146,2 Ед/мл), серозны�
ми цистаденомами (n = 2, концентрация СА�125 сос�
тавляла 36,7 и 70 Ед/мл), зрелой тератомой (n = 1,
СА�125 – 81,5 Ед/мл), пограничной серозной папил�
лярной опухолью (n = 1, СА�125 – 49 Ед/мл).

Онкомаркер СА�125 оказался ложноотрицатель�
ным у двух пациенток с серозными карциномами (зна�
чения СА�125 составили 14,2 Ед/мл и 17 Ед/мл, ди�
аметр опухолей – 10 мм и 50 мм соответственно),
у пациентки с муцинозной карциномой (СА�125 –
1,5 Ед/мл, размер опухоли 160 × 112 мм) и женщи�
ны со светлоклеточной карциномой яичников (СА�
125 – 31 Ед/мл, размер опухоли 216 × 119 мм). Все
пациентки с ложноотрицательными результатами оп�
ределения СА�125 находились в постменопаузаль�
ном периоде, РЯ был диагностирован на III стадии.
По данным А. Barbati и соавт. (1996), повышение
уровня СА�125 в крови наблюдалось в 90 % случа�
ев серозной карциномы и значительно реже при му�
цинозной и светлоклеточной карциномах (32 % и 40 %
соответственно) [11].
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Чувствительность (Se) СА�125 в проведенном на�
ми исследовании составляла 76,5 %, специфичность
(Sp) – 80,8 %, площадь под ROC�кривой (AUC) –
0,787 (табл. 3).

Значение RMI в проведенном исследовании ока�
залось истинно положительным у 15 из 17 пациен�
ток с ЗОЯ.

Ложноположительный результат индекса RMI был
отмечен у 6 пациенток с ДОЯ, у которых были иден�
тифицированы: эндометриоидные кисты в репродук�
тивном периоде (n = 4, значения RMI от 236 до 766),
фиброма (n = 1, RMI = 468) и серозная цистадено�
фиброма (n = 1, RMI = 584,8) в постменопаузе. Для
всех пациенток с ложноположительными результа�
тами определения RMI были характерны ложнопо�
ложительные значения онкомаркера СА�125, являю�
щегося основой для расчета индекса.

Индекс RMI показал ложноотрицательный ре�
зультат у пациенток постменопаузального возраста

со светлоклеточной и с муцинозной карциномами яич�
ников (размеры опухолей 216 × 159 мм и 160 × 112 мм
соответственно), что, вероятно, связано с низкой чувс�
твительностью онкомаркера СА�125 при данных ти�

Таблица 3
Чувствительность (Se), специфичность (Sp) и площадь

под ROC7кривой (AUC) для методов СА7125, НЕ74, 
RMI, «модифицированного» RMI (RMIM) и ROMA 

в проведенном исследовании
Table 3

Sensitivity (Se), specificity (Sp) and area 
under the ROC curve (AUC) for CA7125, HE74, 

RMI, «modified» RMI (RMI M) and ROMA in the study
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ЭПИТЕЛИАЛЬНЫЕ ОПУХОЛИ

Серозные

Муцинозные

Эндометриоидные

Светлоклеточные

ОПУХОЛИ СТРОМЫ ПОЛОВОГО ТЯЖА

Истинно стромальные

ГЕРМИНОГЕННЫЕ ОПУХОЛИ

ОПУХОЛЕПОДОБНЫЕ ПОРАЖЕНИЯ

Мезотелиома брюшины*

Гистологический 
тип опухоли

Серозная цистаденома

Серозная аденофиброма

Серозная пограничная опухоль

Серозная карцинома

Муцинознаяцистаденома

Муцинозная карцинома

Эндометриоидная киста

Светлоклеточная карцинома

Фиброма

Текома

Зрелая тератома

Общая группа иссле�
дования
(n = 117)

75 (64,2%)

24 (20,5%)

3 (2,6%)

1 (0,9%)

12 (10,3%)

6 (5,1%)

4 (3,4%)

24 (20,5%)

1 (0,9%)

6 (5,2%)

5 (4,3%)

1 (0,9%)

10 (8,5%)

10 (8,5%)

25 (21,2%)

1 (0,9%)

Группа пациенток 
до наступления мено�

паузы (n = 67)

40 (59,7 %)

10 (14,9%)

�

1 (1,5%)

1 (1,5%)

3 (4,5%)

2 (3,0%)

23 (34,3%)

�

5 (7,5%)

4 (6,0%)

1 (1,5%)

8 (11,9%)

8 (11,9%)

13 (19,4%)

1 (1,5%)

Группа пациенток 
в постменопаузе

(n=50)

35 (70,0%)

14 (28,0%)

3 (6,0%)

�

11 (22,0%)

3 (6,0%)

2 (4,0%)

1 (2,0%)

1 (2,0%)

1 (2,0%)

1 (2,0%)

�

2 (4,0%)

2 (4,0%)

12 (24,0%)

�

Таблица 1
Морфологическая структура объемных образований яичников 

в группе исследования (классификация ВОЗ, 2014 г.)
Table 1

Morphological structure of ovarian neoplasms in the study group (WHO classification, 2014)

ДОЯ

ЗОЯ

Значимость
различий (р)

СА�125 (Ед/мл)

0,5�260

1,5�1075,4

< 0,001

RMI

0,6�766

24�17206,4

< 0,001

НЕ�4* (пмоль/л)

8,8�96,2

42,9�922,7

0,018

НЕ�4# (пмоль/л)

30,9�134

37,3�1500

0,001

ROMA* (%)

0,1�24

6,5�99

0,018

ROMA# (%)

1,4�65,8

3,0�97,6

< 0,001

Примечание: * � значения диагностических тестов у пациенток в репродуктивном периоде; 
# � значения диагностических тестов у пациенток постменопаузального периода.
Note: * � the values of diagnostic tests in patients in the reproductive period; # � values of diagnostic tests in patients of the postmenopausal period.

Таблица 2
Границы значений диагностических маркеров CА7125, НЕ74 и методов RMI и ROMA у пациенток 

с доброкачественными и злокачественными новообразованиями яичников в группе исследования
Table 2

Intervals of values of diagnostic markers CA7125, HE74 and methods RMI and ROMA 
in patients with benign and malignant ovarian neoplasms in the study group

Чувствительность (Se)

Специфичность (Sp)

Площадь под ROC�
кривой (AUC)

СА�125

76,5 %

80,8 %

0,787

RMI

88,2 %

93,9 %

0,911

НЕ4

53 %

96,9 %

0,750

ROMA

76,5 %

94,9 %

0,857

RMI M

94 %

94,9 %

0,946
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пах опухолей [11], который входит в формулу расче�
та индекса малигнизации. В результате исследования
G.K. Lennoх с соавт. (2015) были сделаны схожие вы�
воды: RMI является методом более чувствительным
у пациенток с высокодифференцированными адено�
карциномами по сравнению с больными светлокле�
точными и эндометриоидными типами ЗОЯ [12].

Индекс малигнизации RMI в проведенном нами
исследовании характеризовался чувствительностью
(Se) 88,2 % при специфичности (Sp) 93,9 %, пло�
щадью под ROC�кривой (AUC) – 0,911 (табл. 3). По�
лученные результаты близки к тем, что были пред�
ставлены создателями метода (Jacobs с соавт. [13]):
чувствительность – 85,4 %, специфичность – 96,9 %.
В одном из первых российских исследований, пос�
вященном индексу малигнизации RMI [3], чувстви�
тельность метода составила 75 % при специфичнос�
ти 99,3 %. В исследовании H. Winarto и коллег (2014)
RMI оказался самым низкочувствительным методом
дифференциальной диагностики ДОЯ и ЗОЯ в срав�
нении с СА�125, НЕ�4 и ROMA [14]. Наши результа�
ты идут в разрез с данными, представленными H. Wi�
narto с соавт. [14], но подкрепляют выводы C. Anton
и F.M. Carvalho [15] об индексе малигнизации RMI
как наиболее ценном методе дифференциальной ди�
агностики ООЯ на предоперационном этапе по срав�
нению с СА�125, НЕ�4 и ROMA.

Истинно положительные результаты определения
опухолевого маркера НЕ�4 были отмечены у 9 из
17 пациенток группы исследования с ЗОЯ.

Повышенные уровни НЕ�4, по данным J.M. Es�
cudero с соавт. (2011), наблюдаются у 12,3 % паци�
енток с доброкачественными гинекологическими за�
болеваниями [10]. Ложноположительные результаты
анализа на НЕ�4 были выявлены у 3 пациенток (3,1 %)
репродуктивного возраста с ДОЯ: у 2 женщин с эн�
дометриоидными кистами яичников (уровни НЕ�4
92,1 пмоль/л и 96,2 пмоль/л) и у пациентки с фол�
ликулярной кистой яичника в сочетании с кистой
желтого тела (НЕ�4 = 90,8 пмоль/л). Необходимость
определения НЕ�4 у пациенток с повышенным уров�
нем СА�125 с целью дифференциальной диагности�
ки эндометриоидных кист с ЗОЯ очевидно: у 12 из
24 пациенток (50 %) группы исследования с эндомет�
риоидными кистами яичников были выявлены повы�
шенные уровни СА�125 (от 40 до 260 Ед/мл), значе�
ние НЕ�4 превышало верхнюю границу нормы лишь
у 2 женщин (p = 0,02). Значимость дополнительного
определения НЕ�4 у пациенток с повышенным уров�
нем СА�125 и подозрением на эндометриоз подтвер�
ждается и данными ряда зарубежных исследований
[15�19].

Онкомаркер НЕ�4 показал ложноотрицательный
результат у 8 пациенток с ЗОЯ, у которых по ре�
зультатам гистологического исследования были ве�
рифицированы следующие типы опухолей: серозная
карцинома в постменопаузе (n = 4, уровень НЕ�4
от 39,5 пмоль/л до 87,7 пмоль/л, размеры опухо�
лей от 33 × 25 мм до 180 × 100 мм), муцинозная кар�
цинома (n = 3; у одной пациентки репродуктивно�
го возраста уровень НЕ�4 составил 42,9 пмоль/л при

размерах опухоли 120 × 150 мм; у двух женщин в пос�
тменопаузе значения НЕ�4 были равны 63,4 пмоль/л
и 87,7 пмоль/л при размерах образований 160 × 112 мм
и 300 × 300 мм соответственно), светлоклеточная кар�
цинома в постменопаузе (n = 1, НЕ�4 = 37,3 пмоль/л,
размеры 216 × 119 мм). Полученные результаты сог�
ласовались с данными литературы с указанием на то,
что в эндометриоидных и светлоклеточных аденокар�
циномах обнаруживается более низкая и непостоян�
ная экспрессия НЕ�4, а в образцах РЯ муцинозно�
го гистологического типа может отсутствовать [20,
21]. Это объяснялось источником происхождения вы�
шеназванных опухолей: онкомаркер НЕ�4 демонс�
трировал повышенную экспрессию в тканях, развив�
шихся из эпителия Мюллерова протока, таких как
фаллопиевы трубы, эндометрий и эпителий церви�
кального канала [22].

Чувствительность (Se) НЕ�4 в проведенном исс�
ледовании составила 53 %, специфичность (Sp) –
96,9 %, площадь под ROC�кривой (AUC) – 0,750
(табл. 3).

В проведенном нами исследовании опухолевый
маркер НЕ�4 показал наименьшую чувствительность
и наибольшую специфичность из исследованных ди�
агностических методов. В исследовании Е.А. Бори�
совой, М.Н. Буланова, А.И. Пашова и коллег [23],
целью которого являлась разработка алгоритма диф�
ференциальной диагностики ЗОЯ и ДОЯ на основе
комплексного использования данных УЗИ ОМТ и
результатов определения концентраций опухолевых
маркеров, НЕ�4 так же характеризовался самыми низ�
кими показателями чувствительности, но наивысши�
ми уровнями специфичности [23].

Истинно положительные результаты определения
ROMA наблюдались у 13 из 17 пациенток с ЗОЯ.

Алгоритм ROMA превысил верхние границы ре�
ференсных значений у 5 пациенток с ДОЯ: у жен�
щин репродуктивного периода с эндометриоидными
кистами (n = 2, значения ROMA 27,3 % и 15 %) и
фолликулярной кистой в сочетании с кистой жел�
того тела (n = 1, ROMA = 24 %), а также у боль�
ных в постменопаузе с фибромами яичников (n =
2, ROMA 65,8 % и 37,4 %). Ложноположительные
результаты ROMA, вероятно, были обусловлены лож�
ноположительными результатами определения онко�
маркеров СА�125 и/или НЕ�4, являющихся основой
для расчета ROMA, у вышеперечисленных пациен�
ток.

Значение ROMA было ложноотрицательным у
2 пациенток с муцинозными карциномами яичников
(у пациентки репродуктивного возраста ROMA =
6,5 %, размеры опухоли 120 × 150 мм; у женщины
в постменопаузе ROMA = 3 %, опухоль имела раз�
меры 160 × 112 мм) и у больной со светлоклеточной
карциномой яичника (ROMA = 14 %, размеры опу�
холи 216 × 119 мм) в связи с низкой чувствитель�
ностью онкомаркеров СА�125 и НЕ�4, являющихся
основой для расчета алгоритма при данных типах
ЗОЯ [20, 21]. Так же значение ROMA, характер�
ное для пациентов низкой степени риска, было оп�
ределено у больной в постменопаузе с серозной кар�
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циномой яичника диаметром 50 мм с ложноотрица�
тельными результатами СА�125 и НЕ�4.

Чувствительность (Se) ROMA в исследовании сос�
тавила 76,5 % при специфичности (Sp) 94,9 %, пло�
щадь под ROC�кривой (AUC) – 0,857 (табл. 3).

Как следует из вышеописанных результатов, ин�
декс малигнизации RMI в проведенном исследова�
нии характеризовался наибольшими значениями чувс�
твительности и площади под ROC�кривой, несмотря
на то, что его определение основано, в том числе, на
значении СА�125 (онкомаркера, чувствительность и
специфичность которого варьируют от 31 % до 95 %).

Учитывая высокую специфичность опухолевого
маркера НЕ�4, мы заменили им СА�125 в формуле
расчета индекса малигнизации с учетом различных
дискриминационных уровней (ДУ) последнего для
пациенток репродуктивного и постменопаузального
периодов. Было замечено, что у пациенток репродук�
тивного возраста с РЯ значения «модифицированно�
го RMI» превышали 170, а у пациенток в постмено�
паузе (за исключением больной со светлоклеточной
карциномой яичника, у которой все методы оказа�
лись ложноотрицательными) превышали 340. Как и
в случае референсных значений НЕ�4, получилось,
что ДУ «модифицированного RMI» для больных в
постменопаузе ровно вдвое превышал соответствую�
щий показатель для пациенток репродуктивного пе�
риода.

Приняв за ДУ значения 170 для женщин репро�
дуктивного возраста и 340 для пациенток в постме�
нопаузе, нами были рассчитаны показатели прогнос�
тической ценности и для «модифицированного» RMI:
чувствительность (Se) метода составила 94 %, спе�
цифичность (Sp) – 94,9 %, площадь под ROC�кри�
вой (AUC) – 0,946 (табл. 3). Метод определения
«модифицированного RMI» в группе исследования
характеризовался наибольшей чувствительностью и
площадью под ROC�кривой; специфичность была со�
поставима с таковой для ROMA и уступала по зна�
чению лишь специфичности онкомаркера НЕ�4.

Таким образом, в ходе исследования нами был по�
лучен результат интеллектуальной деятельности, спо�
собный к правовой охране, и подана заявка на вы�
дачу патента на изобретение (заявка № 2018116904
от 08.05.2018 г).

Следует отметить, что при замене СА�125 на НЕ�
4 и расчете «модифицированного RMI» был получен

лишь один (4,2 %) ложноположительный результат
у больной с эндометриоидной кистой яичника.

Таким образом, в проведенном исследовании на�
иболее чувствительными из имеющихся в арсенале
врачей методами дифференциальной диагностики зло�
качественных и эндометриоидных объемных образо�
ваний яичников оказались онкомаркер НЕ�4 и алго�
ритм ROMA (8,3 % ложноположительных результа�
тов). Расчет «модифицированного» индекса малиг�
низации, учитывающего более специфичный маркер
НЕ�4, позволит повысить чувствительность диффе�
ренциальной диагностики злокачественных и эндомет�
риоидных объемных образований яичников.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Индекс малигнизации RMI продемонстрировал
наибольшую из исследованных методов эффектив�
ность в дифференциальной диагностике доброкачес�
твенных и злокачественных объемных образований
яичников на предоперационном этапе.

Расчет «модифицированного» RMI показал наи�
большую чувствительность в проведенном исследо�
вании, в связи с чем является перспективным методом
дифференциальной диагностики объемных образова�
ний яичников на предоперационном этапе и требу�
ет дальнейшего изучения.

Определение концентрации опухолевого марке�
ра НЕ�4 и расчет «модифицированного» индекса ма�
лигнизации являются высокоинформативными в це�
лях дифференциальной диагностики злокачественных
объемных образований с эндометриоидными киста�
ми яичников.
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Хронический эндометрит, при своей большой
распространенности в популяции современ�
ных женщин (78�85 %) и значимом отрица�

тельном влиянии на фертильность (бесплодие 20 %)
и вынашивание беременности (невынашивание 50 %)
в настоящее время является нерешенной проблемой
репродуктологии [1]. Основная проблема – наличие

склеротического поствоспалительного процесса, на�
рушающего нормальную секреторную перестройку
эндометрия, без которой невозможна полноценная
нидация плодного яйца и развитие беременности [2].
Предлагаются различные методы прегравидарной под�
готовки при хроническом эндометрите, направленные
на устранение выше перечисленных нарушений. На�
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ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ НА УЛЬТРАЗВУКОВЫЕ 
И РЯД ИММУННО�ГИСТОХИМИЧЕСКИХ ПАРАМЕТРОВ
КОМБИНИРОВАННОГО ДВУХЭТАПНОГО ЛЕЧЕНИЯ
ХРОНИЧЕСКОГО ЭНДОМЕТРИТА У ИНФЕРТИЛЬНЫХ
ПАЦИЕНТОК С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ НА ЭТАПЕ 
РЕАБИЛИТАЦИИ ПРОЛОНГИРОВАННОГО 
КУРСА АМПЛИПУЛЬСТЕРАПИИ

Цель исследования – определить эффективность двухэтапного курса терапии хронического эндометрита с примене�
нием на этапе реабилитации трехмесячного курса амплипульстерапии.
Материалы и методы. Проведено моноцентровое, проспективное исследование в группе пациенток (п = 25) с хро�
ническим эндометритом и бесплодием, которые на этапе реабилитации получали пролонгированный курс амплипуль�
стерапии. Курс амплипульстерапии состоял из десяти ежедневных процедур с 5�7 по 17�20 день цикла с перерывом на
выходные дни на аппарате «Амплипульс�5». Пайпель�биопсия эндометрия проводилась на 5�7 день цикла с последу�
ющим гистологическим и гистохимическим исследованиями биоптата. Иммуногистохимическое определение харак�
тера воспаления проводилось по методу Е.А. Михниной. Статистический анализ полученных результатов проведен с
помощью программы для статической обработки Statistic 10.
Результаты. По завершению терапии у всех пациенток отмечено улучшение гистологической картины в виде сниже�
ния частоты лимфоцитарной инфильтрации, представленной только диффузной формой (100 % и 20 %; р = 0,00001).
Заключение. Разработанная нами методика двухэтапного курса терапии хронического эндометрита с применением
пролонгированной амплипульстерапии на этапе реабилитации позволяет добиться значимого улучшения эндометрия
по данным ультразвука, восстановления нормальной его структуры по данным гистероскопии и пайпель�биопсии в 70 %
случаев. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хронический эндометрит; амплипульстерапия; иммуногистохимия; 
реабилитационный этап.
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IMPACT OF ASSESSMENT TO AN ULTRASONIC AND SOME OF IMMUNE7HISTOCHEMICAL PARAMETERS 
OF A COMBINED TWO7STAGE TREATMENT OF CHRONIC ENDOMETRITIS OF INFERTILE PATIENTS 
WITH THE PROLONGED COURSE OF AMPLIPULSETHERAPY

The aim of of research – determine the effectiveness of two�stage therapy of chronic endometrium through the use of re�
cuperating a three�month course of amplipulsetherapy
Materials and methods. Monocentropus conducted, a prospective study in a group of patients (n = 25) with chronic endo�
metritis and infertility that are at the stage of rehabilitation received a prolonged course of amplipulsetherapy. The course of
amplipulsetherapy consisted of 10 daily treatments with 5�7 at the 17�20 day cycle with a break on weekends, the unit «Amp�
lipuls�5». Pipel biopsy of the endometrium was performed on the 5�7 day of the cycle with subsequent histological and his�
tochemical studies of the biopsy. Immunohistochemical determination of the nature of inflammation was carried out accor�
ding to the method of E.A. Mignini. Statistical analysis of the results was carried out using the program for static processing
of Statistical 10.
Results. Upon completion of therapy, all patients showed an improvement in the histological picture in the form of a decre�
ase in the frequency of lymphocytic infiltration, represented only by a diffuse form (100 % and 20 %; p = 0.00001).
Conclusion. We have developed a two�step technique of therapy chronic endometritis, with the use of prolonged amplipul�
setherapy on the stage of rehabilitation allows to achieve a significant improvement of the endometrium according to the ult�
rasound, restoration of normal structure according to PayPal hysteroscopy and biopsy in 70 % of cases.

KEY WORDS: chronic endometritis; amplipulsterapy; immunohistochemistry; rehabilitation.
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КОМБИНИРОВАННОГО ДВУХЭТАПНОГО ЛЕЧЕНИЯ ХРОНИЧЕСКОГО ЭНДОМЕТРИТА У ИНФЕРТИЛЬНЫХ ПАЦИЕНТОК ...

иболее часто используются неспецифические имму�
номодуляторы, гормонотерапия, преформированные
факторы [4], однако эффективность существующих
в практике методик достаточно низка.

Цель нашего исследования – определить эффек�
тивность терапии хронического эндометрита, состо�
ящей из этиотропной терапии (антибиотико� и/или
противовирусной терапии) и прологированного кур�
са амплипульстерапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Данное исследование проведено в соответствии
с Хельсинкской декларацией Всемирной ассоциации
«Этические принципы проведения научных медицин�
ских исследований с участием человека» с поправ�
ками 2000 г. и «Правилами клинической практики в
Российской Федерации», утвержденными Приказом
Минздрава РФ от 19.06.2003 г. № 266.

В исследование были включены 25 инфертильных
(бесплодие 2�6 лет) пациенток в возрасте 30�35 лет
с эхоскопическими параметрами и гистологически
верифицированным хроническим эндометритом. Кри�
териями включения были: верифицированный хрони�
ческий эндометрит, инфертильность. Критерии исклю�
чения: а) прочие органические заболевания гениталий,
б) ановуляции, в) трубно�перитонеальный фактор,
г) мужской фактор бесплодия, д) субкомпенсирован�
ные и декомпенсированные соматические заболева�
ния, е) возраст пациентки более 35 лет.

Нами разработан инновационный двухэтапный
курс терапии хронического эндометрита. На первом
этапе пациентки получали этиотропную антибиотико�
терапию (и/или противовирусную) с двойным амбу�
латорным отрицательным контролем биопсии эндомет�
рия на ИППП. На втором этапе – пролонгированный
курс амплипульстерапии. Каждый курс физиотера�
пии состоял из 10 ежедневных процедур с 5�7 по 17�
20 день цикла с перерывом на выходные дни. Ампли�
пульстерапия (синусоидально�модулированные токи)
проводилась на аппарате «Амплипульс�5». Для про�
ведения воздействия использовали два электрода раз�
мером 10 × 12 см над лобком поперечно и один на по�
яснично�крестцовую область. Режим 1, род работ –
III�IV; 100�50 Гц; 50�100 % по 5 минут каждым ро�
дом работ до 10 процедур. Согласно приказа МЗ РФ
от 1 ноября 2012 г. N 572н «Об утверждении Поряд�
ка оказания медицинской помощи по профилю «аку�
шерство и гинекология» и клинического протокола
«Прегравидарная подготовка» от 2017 года, пациен�
тки получали фолиевую кислоту однократно утром
с приемом пищи в дозе 400 мкг в течение 3 месяцев.

Всем пациенткам до и после курса терапии на 21�
25 день менструального цикла, наряду со стандар�
тными исследованиями (клинический и биохимичес�

кий анализ крови, анализ мочи, бактериоскопия и
ПЦР�диагностика отделяемого цервикального кана�
ла и полости матки), в сыворотке крови были опре�
делены эстрадиол, эстриол, прогестерон, ДГЭС, тес�
тостерон, 17�ОН�прогестерон и кортизол [3].
Пайпель�биопсия эндометрия проводилась на 5�
7 день цикла с последующим гистологическим и гис�
тохимическим исследованиями биоптата. Иммуно�
гистохимическое определение характера воспаления
проводилось по методу Е.А. Михниной и соавт. [4].
По предлагаемому способу, количество клеток
СD56+, CD16+, HLA�DR(II)+ от 0 до 10 в поле зре�
ния характерно для здоровых людей. При повыше�
нии только CD56+ (выше 10) диагностируют аутоим�
мунный хронический эндометрит. При повышении
только CD16+ и HLA�DR(II)+ (выше 10) – хрони�
ческий эндометрит с обострением или острый эндо�
метрит. При повышении всех показателей диагнос�
тируется хронический эндометрит вне обострения.

Статистический анализ полученных результатов
проведен с помощью программы для статической об�
работки Statistic 10. Значимыми считались значения
р ≤ 0,05. Для оценки типа распределения признаков
в случае малых выборок использовали критерий Ша�
пиро�Уилка, в случае больших выборок – критерий
Колмогорова�Смирнова. Значения интервальных ве�
личин, подчиняющихся нормальному распределению,
представлены в виде M ± m, где M – выборочное
среднее арифметическое и m – стандартная ошибка
среднего. Значения качественных признаков представ�
лены в виде наблюдаемых частот и процентов. В слу�
чаях нормального распределения, а также равенства
выборочных дисперсий, для сравнения выборок ис�
пользовали t�критерий Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При оценке гормонального профиля пациенток
с хроническим эндометритом в динамике установле�
но, что уровень всех исследуемых показателей кро�
ви и мочи до и после курса терапии был в пределах
возрастных норм. После курса терапии значимых из�
менений не произошло, что можно оценить как от�
сутствие влияния на гормональный профиль и бе�
зопасность данной методики (табл. 1).

При проведении УЗИ с цветным допплеровским
картированием (ЦДК) на 21�23 день цикла до и пос�
ле прегравидарной подготовки у пациенток были вы�
явлены эхоскопические признаки улучшения струк�
туры эндометрия: нормализация М�эхо (8,1 ± 1,8 мм
и 10,7 ± 0,9 мм; P = 0,03); уменьшение частоты «тон�
кого» (М�эхо < 7 мм) эндометрия: (11,9 % (ДИ95%
5,9�17,5 %) и 5,95 % (ДИ95% 3,4�10,0 %), P = 0,037);
наличие гиперэхогенных включений – (100 % (ДИ95%
93,9�100,0 %) и 75,6 % (ДИ95% 67,8�88,0 %), P = 0,012);
неоднородность контуров эндометрия (21,3 % (ДИ95%
12,0�32,2 %) и 12,7 % (ДИ95% 5,9�22,6 %), P = 0,03).

У всех пациенток показатели допплерометрии до
и после курса терапии были в пределах репрезента�
тивных значений (табл. 2).
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Несмотря на отсутствие статистических различий,
до курса терапии большинство показателей находи�
лись на пограничных значениях с нормой (80 %),
после курса терапии все показатели уменьшились и
стали приближенными к средним нормативным зна�
чениям у всех инфертильных пациенток с хроничес�
ким эндометритом.

При гистохимическом исследовании эндометрия
до терапии выявлено повышение CD20+, CD138+,
естественных киллеров (CD56+, CD16+) и лимфоци�
тов, экспрессирующих маркер активации комплекса
гистосовместимости HLA�DR+ II класса, что характер�
но для хронического эндометрита вне обострения [1, 4].

После курса терапии произошло снижение часто�
ты выявления в эндометрии повышенной лейкоцитар�
ной активности: СD20+ (100 % и 35 %, Р > 0,001);
CD138+ (100 % и 70 %, Р > 0,001); СD56+ (100 %
и 70 %, Р > 0,001); СD16+ (100 % и 70 %, Р > 0,001);
HLA�DRII+ (100 % и 60 %, Р > 0,001) в сочетании
со снижением среднего значения уровня активиро�
ванных лейкоцитов: СD20+ (11,15 ± 1,2 и 6,0 ± 1,4,
Р > 0,001); CD138+ (16,54 ± 3,4 и 5,55 ± 0,2, Р >
0,001); СD56+ (26,88 ± 3,6 и 13,55 ± 0,32, Р = 0,015);
СD 16+ (17,3 ± 2,43 и 10,11 ± 0,18, Р = 0,01); HLA�
DRII+ (19,55 ± 4,23 и 12,88 ± 2,3, Р = 0,01).

При гистологическом исследовании пайпель�биоп�
татов эндометрия на 5�7 день цикла во всех случаях

обнаружены воспалительные инфильтраты: диффуз�
ные – в 40 %, очаговые – в 60 % случаев. По завер�
шению терапии у всех пациенток отмечено улучшение
гистологической картины в виде снижения частоты
лимфоцитарной инфильтрации, представленной толь�
ко диффузной формой (100 % и 20 %; р = 0,00001).
Очаговый фиброз, выявленный исходно в 50 % слу�
чаев, сохранился после терапии только у 10 % па�
циенток, в сочетании с диффузным лейкоцитарным
инфильтратом. Гистологическое выздоровление вы�
явлено у 70 % пациенток.

Таблица 2
Данные допплерометрии у пациенток групп 

до и после курса терапии
Table 2

Doppler data of groups patients 
before and after the therapy course
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Эстрадиол, пг/мл 

Кортизол, мкг/дл

Эстриол, нмоль/л

Прогестерон, нмоль/л

17�ОНП, нмоль/л

АКТГ, пг/мл

ДГЭАС, мкг/дл

Общий тестостерон, нмоль/л

Уровень гормонов 
до лечения

152,78 ± 7,34

2,79 ± 0,53

0,8 ± 0,35

5,87 ± 2,62

5,96 ± 0,32

37,44 ± 22,8

297,5 ± 26,3

0,37 ± 0,03

Уровень гормонов 
после лечения

162,22 ± 10,43

3,70 ± 0,26

0,96 ± 0,31

6,9 ± 1,89

5,68 ± 0,33

38,66 ± 21,29

299,2 ± 24,8

0,36 ± 0,05

Р

0,27

0,25

0,28

0,17

0,98

0,94

0,95

0,99

Референсные значения 
на 21�23 день цикла

48,3�211

6,2�19,9

0�1,4

0,5�9,4 

1,0�11,5

0�46 

98,8�340

0,45�3,75

Таблица 1
Динамика средних уровней некоторых гормонов в крови, взятой 

на 21723 день цикла у пациенток с хроническим эндометритом
Table 1

Average levels of some blood hormones on the 21723 cycle`s day 
in patients with chronic endometritis

Индекс резистентности (IR)

Правая маточная артерия (ПМА)

Левая маточная артерия (ЛМА)

Аркуатные артрии (АА)

Радиальные артерии (РА)

Базальные артерии (БА)

До

0,86

0,84

0,80

0,70

0,60

Норма

0,84 ± 0,06

0,85 ± 0,06

0,7�0,8

0,6�0,72

0,5�0,57

После

0,80

0,78

0,74

0,69

0,57

Р

0,05

0,29

0,69

0,32

1,01

Первая группа
n = 101 (100 %)
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ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ НА УЛЬТРАЗВУКОВЫЕ И РЯД ИММУННО�ГИСТОХИМИЧЕСКИХ ПАРАМЕТРОВ 
КОМБИНИРОВАННОГО ДВУХЭТАПНОГО ЛЕЧЕНИЯ ХРОНИЧЕСКОГО ЭНДОМЕТРИТА У ИНФЕРТИЛЬНЫХ ПАЦИЕНТОК ...

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, разработанная нами методика дву�
хэтапного курса терапии хронического эндометрита
с применением пролонгированной амплипульстера�
пии на этапе реабилитации позволяет нормализовать
местный иммунный статус пациенток, добиться зна�
чимого улучшения эндометрия по данным ультраз�
вука, восстановления нормальной его структуры по

данным гистероскопии и пайпель�биопсии в 70 % слу�
чаев.

Информация о финансировании 
и конфликте интересов
Исследование не имело спонсорской поддержки.
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Бесплодие является одной из важных проблем
современной медицины. Основными метода�
ми достижения беременности при бесплодии

на современном этапе являются вспомогательные реп�
родуктивные технологии (ВРТ). В то же время, эф�
фективность лечения бесплодия во многом зависит
от состояния овариального резерва в каждом кон�

кретном случае. Синдром поликистозных яичников
(СПКЯ) – наиболее часто встречающееся эндокрин�
ное заболевание женщин репродуктивного возраста,
приводящее к гиперандрогении и ановуляторному
бесплодию [1, 2].

СПКЯ – гетерогенная группа нарушений с ши�
рокой клинической и биохимической вариабельнос�
тью, при котором хроническая ановуляция являет�
ся следствием нарушения механизма обратной связи
в гипоталамо�гипофизарной системе, полиэндокрин�
ный синдром, сопровождающийся нарушениями фун�
кции яичников и других желез внутренней секреции
[3]. Этот синдром можно обнаружить почти у каж�
дой десятой женщины репродуктивного возраста (7�

Статья поступила в редакцию 12.04.2018 г.

Беглова А.Ю., Елгина С.И.
Кемеровский государственный медицинский университет,

г. Кемерово, Россия

ОВАРИАЛЬНЫЙ РЕЗЕРВ У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО
ВОЗРАСТА С СИНДРОМОМ ПОЛИКИСТОЗНЫХ 
ЯИЧНИКОВ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ФЕНОТИПА

Цель – определить овариальный резерв у женщин репродуктивного возраста с синдромом поликистозных яичников
(СПКЯ) в зависимости от фенотипа.
Материалы и методы. 60 женщин репродуктивного возраста с СПКЯ и без СПКЯ, исследованные общеклиническим,
гинекологическим, лабораторным (гормональным), ультразвуковым, статистическим методами.
Результаты. Установлены статистически значимые различия основных показателей, характеризующих овариальный
резерв у женщин репродуктивного возраста с СПКЯ в зависимости от фенотипа в сравнении с женщинами без СПКЯ.
Уровень антимюллерова гормона (АМГ) соответствовал высокому уровню у женщин с СПКЯ с основным (классичес�
ким) и ановулятоным фенотипами, нормальному – с овуляторным и неандрогенным. Объём каждого яичника и коли�
чество антральных фолликулов были больше у женщин с СПКЯ с основным (классическим), овуляторным и неандро�
генным фенотипами в сравнении с женщинами без СПКЯ. Только при ановуляторном фенотипе данные показатели были
сопоставимы с женщинами без СПКЯ.
Заключение. Изучение показателей овариального резерва у женщин репродуктивного возраста с СПКЯ является пер�
спективным направлением, что позволяет более точно определить репродуктивный потенциал и повлиять на выбор
тактики лечения у женщин с СПКЯ с различным фенотипом. Полученные результаты демонстрируют необходимость
включения определения АМГ у женщин репродуктивного возраста с СПКЯ в качестве дополнительного диагностичес�
кого критерия для постановки диагноза и определения дальнейшей тактики ведения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: женщины репродуктивного возраста; синдром поликистозных яичников; 
овариальный резерв; фенотип; антимюллеров гормон.
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THE OVARIAN RESERVE FOR WOMEN OF REPRODUCTIVE RETURN WITH POLYCYSTIC OVARY SYNDROME
IN DEPENDENCE ON THE PHENOTYPE

Objective – to determine the ovarian reserve in women of reproductive age with PCOS, depending on the phenotype.
Materials and methods. 60 women of reproductive age with and without polycystic ovary syndrome were included in the
study. All patients underwent general clinical, gynecological, instrumental assessment. The statistical analysis was performed
using the commercially available statistical software package.
Results. Statistically significant differences in the main parameters of the ovarian reserve in reproductive age women with
polycystic ovary syndrome depending on the phenotype in comparison with women without polycystic ovary syndrome have
been determined. Women with a basic (classical) and anovulatory phenotypes had elevated AMH levels, whereas women with
ovulatory and non�androgenic phenotypes – within reference range. The volume of each ovary and the number of antral fol�
licles were higher in women with polycystic ovary syndrome with primary (classical), ovulatory and non�androgenic phenot�
ypes. These indicators were slightly different in women with anovulatory phenotype.
Conclusion. The study of ovarian reserve in reproductive age patients with polycystic ovary syndrome will allow to more ac�
curately determine the reproductive potential of each specific woman and influence the choice of treatment tactics. The re�
sults demonstrate the need to include the definition of AMH in women of reproductive age with polycystic ovary syndrome
as an additional diagnostic criterion for the delivery of the diagnosis and determination of further management tactics.

KEY WORDS: women of reproductive age; polycystic ovarian syndrome; ovarian reserve; phenotype; 
antimuller`s hormone.
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10 %) в популяции, а по некоторым оценкам – да�
же у каждой пятой (20 %). СПКЯ является очень
распространенным заболеванием, его частота состав�
ляет от 6 % до 20 % [4].

В 2003 году на совместном заседании Европей�
ского общества репродукции, эмбриологии человека
(European Society of Human Reproduction and Emb�
ryology, ESHRE) и Американского общества репро�
дуктивной медицины (American Society for Reproduc�
tive Medicine, ASRM) в Роттердаме было предложено
использовать для диагноза СПКЯ два из трех кри�
териев: хроническую ановуляцию, гиперандрогению
и поликистоз яичников по данным УЗИ [5]. В нас�
тоящее время выделяют четыре фенотипа СПКЯ: фе�
нотип А основной (классический), который характе�
ризуется гиперандрогенией, хронической ановуляцией,
поликистозной морфологией яичников по УЗИ; фе�
нотип В (ановуляторный), для которого характерна
гиперандрогения, олигоановуляция, но без поликис�
тозной морфологии яичников; фенотип С (неандро�
генный), для которого свойственны хроническая ано�
вуляция и ультразвуковые признаки поликистозных
яичников, но без клинической/биохимической гипе�
рандрогении; фенотип D (овуляторный) с гиперан�
дрогенией и поликистозной морфологией яичников
на фоне регулярных овуляторных циклов [3, 6]. Оп�
ределение конкретных фенотипов у женщин с СПКЯ
оправдано с точки зрения метаболизма гормонов [7].

В 2015 году рабочей группой разработан клини�
ческий протокол «Синдром поликистозных яичников
в репродуктивном возрасте (современные подходы
к диагностике и лечению)». В соответствии с новыми
клиническими рекомендациями МЗ РФ, диагности�
ку СПКЯ следует базировать на клинических и ла�
бораторных признаках гиперандрогении, а также на

оценке менструальной, овуляторной функции и мор�
фологии яичников с помощью УЗИ [8, 9].

Реализация репродуктивной функции у женщин
зависит от овариального резерва. Овариальный ре�
зерв представляет собой функциональный запас яич�
ников, определяющий их способность к генерации
здорового фолликула с полноценной яйцеклеткой,
равно как и возможность адекватного ответа на гор�
мональную стимуляцию в циклах ВРТ. Овариаль�
ный резерв – это совокупное количество фоллику�
лов, находящихся в яичниках, которое напрямую
зависит от разнообразных физиологических фак�
торов. Однако, согласно клиническому протоколу,
оценка овариального резерва не входит в обязатель�
ный перечень определения у женщин с СПКЯ УЗИ
[8�11].

В связи с вышеизложенным, определение овари�
ального резерва у женщин репродуктивного возрас�
та с СПКЯ в зависимости от фенотипа является ак�
туальным.

Цель исследования – определить овариальный ре�
зерв у женщин с СПКЯ в зависимости от фенотипа.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось с информированного
согласия женщин на базе ГАУЗ КО «Кемеровская
городская клиническая поликлиника № 5», Жен�
ская консультация № 1, г. Кемерово. Исследование
одобрено комитетом по этике и доказательности ме�
дицинских исследований ФГБОУ ВО КемГМУ Минз�
драва России и соответствовало этическим стандартам
биоэтического комитета, разработанным в соответс�
твии с Хельсинкской декларацией Всемирной ассо�
циации «Этические принципы проведения научных
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Распределение фенотипов у женщин репродуктивного возраста с синдромом поликистозных яичников
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медицинских исследований с участием человека» с
поправками 2013 г. и «Правилами клинической прак�
тики в Российской Федерации», утвержденными При�
казом Минздрава России от 19.06.2003 г. № 266.

Дизайн исследования: ретроспективное аналити�
ческое исследование случай�контроль. В исследова�
ние включены 60 женщин репродуктивного возраста.
Первую группу составили 30 женщин репродуктив�
ного возраста с СПКЯ (исследуемая группа), во вто�
рую группу вошли 30 женщин репродуктивного воз�
раста без СПКЯ (контрольная группа).

Критерии включения в I группу: женщины реп�
родуктивного возраста с установленным диагнозом
СПКЯ, подписавшие информированное согласие на
участие в исследовании. Критерии исключения из
I группы: женщины моложе 18 лет и старше 47 лет;
женщины репродуктивного возраста, имеющие хро�
нические воспалительные заболевания органов мало�
го таза с нарушением проходимости маточных труб,
обострением хронических воспалительных заболева�
ний органов малого таза, в том числе гнойными ин�
фекциями; отсутствие согласия на участие в иссле�
довании.

Критерии включения во II группу: женщины реп�
родуктивного возраста без СПКЯ, не имеющие беспло�
дия, тяжелых соматических заболеваний, либо сома�
тическая патология находится в стадии компенсации.
Критерии исключения из II группы: женщины моло�
же 18 лет и старше 47 лет; женщины репродуктив�
ного возраста, имеющие бесплодие, тяжелую сомати�
ческую патологию в стадии декомпенсации; отказ от
участия в исследовании.

Диагноз СПКЯ устанавливался на основании кри�
териев клинического протокола «СПКЯ в репродук�
тивном возрасте (современные подходы к диагнос�
тике и лечению)» [8].

Овариальный резерв исследован на основании
определения уровня антимюллерова гормона (АМГ)
в крови на 2�3 день менструального цикла, подсчё�
та количества антральных фолликулов, определения
объёма яичников методом трансвагинального УЗИ
в раннюю фолликулярную фазу, а при олиго/аме�
норее в любое время или на 3�5 день после менстру�
ации, индуцированной прогестеронами [8]. Уровень
АМГ может быть различным и меняться в зависи�
мости от возраста [6]. Различают высокий уровень
АМГ (более 6,8 нг/мл), нормальный (4,0�6,8 нг/мл),
нормальный низкий (2,2�4,0 нг/мл), низкий (0,3�
2,2 нг/мл) и очень низкий (менее 0,3 нг/мл). Нор�
ма антимюллерова гормона у женщин в репродук�
тивный период находится в пределах 4,0�6,8 нг/мл
[12].

Статистический анализ данных проводился с ис�
пользованием пакета прикладных программ Micro�
soft Office home and business 2013 32/64box для ра�

боты с электронными таблицами, StatSoftStatistica
6.1, IBM SPSS Statistics 20.0. Характер распреде�
ления данных оценивали с помощью критерия Ша�
пиро�Уилка. Количественные данные представлены
центральными тенденциями и рассеянием: среднее
значение (М) и стандартное отклонение (s) призна�
ков, имеющих приближенно нормальное распределе�
ние. Сравнение двух независимых групп по одному
или нескольким признакам, имеющим нормальное рас�
пределение, проводилось путем проверки с помощью
t�критерия Стьюдента (Student’s t�test). Выбранный
критический уровень значимости равнялся 5 % (0,05),
что является общепринятым в медико�биологических
исследованиях.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Распределение женщин репродуктивного возрас�
та с СПКЯ в зависимости от фенотипа представлено
на рисунке.

Наиболее часто встречаемый фенотип у женщин
репродуктивного возраста с СПКЯ – основной (клас�
сический), который встречался у 16 (53,3 %) жен�
щин. Другие фенотипы диагностировались гораздо
реже.

Пациентки с основным фенотипом находились в
возрасте от 20 до 33 лет (средний возраст 26,7 ±
3,9 лет). По результатам исследования, уровень АМГ
составил 7,2 ± 0,7 нг/мл, что соответствовало вы�
сокому уровню. Объем каждого яичника находился
в пределах от 8,1 до 16,2 см3, и был больше, чем у
женщин без СПКЯ (7,3 ± 1,5 см3). Среднее количес�
тво антральных фолликулов в яичнике было 12,1 ±
1,3 (от 10 до 14), что было также больше, чем у
женщин без СПКЯ (6,0 ± 1,8 см3) (табл.).

Пациентки с овуляторным фенотипом находились
в возрасте от 22 до 32 лет (средний возраст 24,4 ±
5,0 года). Уровень АМГ составил 5,7 ± 1,4 нг/мл,
что соответствовало нормальному уровню. Объем каж�
дого яичника находился в пределах от 10,8 до 13,6 см3

и был больше, чем у женщин без СПКЯ. Среднее ко�
личество антральных фолликулов в яичнике было
12,0 ± 2,8 (от 10 до 14), что было также больше, чем
у женщин без СПКЯ (табл.).

Пациентки с неандрогенным фенотипом находи�
лись в возрасте от 20 до 30 лет (средний возраст 26,6 ±
4,7 лет). Уровень АМГ составил 6,3 ± 0,8 нг/мл, что
соответствовало нормальному уровню. Объем каж�
дого яичника находился в пределах от 11,3 до 16,0 см3

и был больше, чем у женщин без СПКЯ. Среднее ко�
личество антральных фолликулов в яичнике было
8,8 ± 1,0 (от 11 до 12), что было также больше, чем
у женщин без СПКЯ (табл.).

Пациентки с ановуляторным фенотипом находи�
лись в возрасте 22�31 года (средний возраст 22,6 ±

Information about authors:

BEGLOVA Anzhelika Yurjevna, doctor obstetrician gynaecologist, post�graduate student, department of obstetrics and gynecology N 1, Kemerovo Sta�
te Medical University, Kemerovo, Russia. Email:angelik�1986@mail.ru

YELGINA Svetlana Ivanovna, docent, doctor of medical sciences, professor, department of obstetrics and gynecology N 1, Kemerovo State Medical Uni�
versity, Kemerovo, Russia. E�mail: elginas.i@mail.ru



30
№3(74) 2018

ОВАРИАЛЬНЫЙ РЕЗЕРВ У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА 
С СИНДРОМОМ ПОЛИКИСТОЗНЫХ ЯИЧНИКОВ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ФЕНОТИПА

2,2 года). Уровень АМГ составил 7,0 ± 0,6 нг/мл,
что соответствовало высокому уровню. Объем каж�
дого яичника находился в пределах от 7,4 до 9,1 см3,
что соответствовало норме. Среднее количество ант�
ральных фолликулов в яичнике было 8,5 ± 1,2 (от
8 до 10) и статистически не отличалось от группы
контроля (таблица).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Согласно мировой статистике, синдром поликис�
тозных яичников диагностируется примерно у 8�11 %
женщин репродуктивного возраста, в структуре эн�
докринного бесплодия доходит до 70 %, а у женщин
с гирсутизмом данный синдром выявляется в 65�70 %
случаев [13]. Развитие медицинских технологий в пос�
ледние десятилетия позволило повысить точность ди�
агностики синдрома поликистозных яичников, но она
является недостаточной [1]. СПКЯ является актуаль�
ной проблемой гинекологии и эндокринологии. Нес�
мотря на медико�социальную значимость заболевания,
состояние овариального резерва у женщин с СПКЯ
изучено недостаточно [13].

Нами установлено, что у 53,3 % был выявлен ос�
новной фенотип или классическая форма СПКЯ. Ова�
риальный резерв женщин репродуктивного возраста
с СПКЯ статистически значимо отличается от жен�
щин без СПКЯ. Значение АМГ соответствовало вы�
сокому уровню у женщин с основным (классическим)
и ановулятоным фенотипами, нормальному – с ову�
ляторным и неандрогенным. Вероятной причиной
различий уровня АМГ при фенотипах является на�
рушение созревания фолликулов при СПКЯ, что сог�
ласуется с данными литературы [13]. Ни в одном фе�
нотипе не был диагностирован нормальный низкий
или низкий уровень АМГ, что позволяет рассматри�

вать АМГ как один из маркеров синдрома поликис�
тозных яичников. Объём каждого яичника и коли�
чество антральных фолликулов в них были больше
у всех женщин с СПКЯ с основным (классическим),
овуляторным и неандрогенным фенотипами. При ано�
вуляторном фенотипе данные показатели статисти�
чески не отличались от группы контроля. Увеличение
объема яичника и повышенное количество антраль�
ных фолликулов у женщин с СПКЯ можно рассмат�
ривать как одно из проявлений нарушения менстру�
ального цикла при СПКЯ.

В целом овариальный резерв у женщин репро�
дуктивного возраста с СПКЯ, независимо от фено�
типа, можно оценить как достаточный для реализа�
ции репродуктивной функции.

ВЫВОДЫ

Таким образом, изучение показателей овариаль�
ного резерва у женщин репродуктивного возраста с
СПКЯ является перспективным направлением, что
позволит более точно определить репродуктивный по�
тенциал каждой конкретной женщины и повлиять на
выбор тактики лечения. Полученные результаты де�
монстрируют необходимость включения определения
АМГ у женщин репродуктивного возраста с СПКЯ
в качестве дополнительного диагностического кри�
терия для постановки диагноза и определения даль�
нейшей тактики ведения.
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Показатели

Объем яичников, см3

Количество антральных
фолликулов

АМГ, нг/мл

р

р1,5 = 0,0001
р2,5 = 0,0001
р3,5 = 0,0001
р4,5 = 0,127

р1,5 = 0,0001
р2,5 = 0,002

р3,5 = 0,0057
р4,5 = 0,0007

р1,5 = 0,0001
р2,5 = 0,244

р3,5 = 0,0002
р4,5 = 0,0001

М

11,9

12,1

7,2

s

2,7

1,3

0,7

М

12,3

12,0

5,7

s

4,9

2,8

1,4

М

13,5

8,8

6,3

s

2,1

1,0

0,8

М

8,1

8,5

7,0

s

0,8

1,2

0,6

М

7,3

6,0

5,5

s

1,5

1,8

0,9

Женщины с СПКЯ в зависимости от фенотипа
Женщины 
без СПКЯОсновной

(1)
Овуляторный

(2)
Неандрогенный

(3)
Ановуляторный

(4)

Примечание: р � достигнутый уровень значимости различий между показателями овариального резерва у женщин 
с синдромом поликистозных яичников в зависимости от фенотипа и без синдрома поликистозных яичников.
Note: p � the achieved level of significance of the differences between the rates of ovarian reserve in women with polycystic ovary syndrome 
depending on the phenotype and without the syndrome of polycystic ovaries.

Таблица
Показатели овариального резерва у женщин с синдромом поликистозных яичников в зависимости от фенотипа

Table
Ovarian reserve in women with polycystic ovary syndrome depending on the phenotype
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Одним из основных приоритетов профилакти�
ческой медицины на современном этапе яв�
ляется изучение особенностей роста и разви�

тия детского населения в динамичных социально�эко�
номических условиях. Высокая информативность га�
баритных размеров тела, ведущих показателей фи�
зического развития, определила их включение в ин�

формационно�аналитические системы социально�эко�
логического мониторинга, комплексной оценки здо�
ровья подрастающего поколения.

Антропометрический скрининг включён как обя�
зательный этап комплексной оценки состояния здоро�
вья детей и подростков при проведении медицинских
осмотров [1]. Соматометрические показатели отра�
жают динамику ростовых процессов детей, что явля�
ется основанием для включения их в мониторинг осо�
бенностей физического развития на индивидуальном
и популяционном уровнях в меняющихся условиях
среды обитания [2, 3]. Изучение, обобщение и ана�
лиз возрастных особенностей роста детского населе�
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РЕГИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ 
СОМАТОМЕТРИЧЕСКИХ ХАРАКТЕРИСТИК 
У ГОРОДСКИХ ШКОЛЬНИЦ В РЕСПУБЛИКЕ ХАКАСИЯ

Цель исследования – провести оценку показателей физического развития городских школьниц, проживающих в Рес�
публике Хакасия.
Материал и методы. В исследовании приняли участие 1623 школьницы в возрасте от 11 до 18 лет, проживающие в
промышленном центре Хакасии – г. Черногорске. Обследование включало динамическую оценку соматометрических
показателей (длина и масса тела; окружности грудной клетки, талии и ягодиц; поперечные диаметры плеч и таза) и
характеристику уровня и гармоничности физического развития по нормативам ВОЗ.
Результаты. Увеличение соматометрических показателей у обследованных школьниц происходит в соответствии с об�
щебиологической закономерностью. Пубертатное ускорение роста наблюдается в возрасте от 11 до 14 лет; максималь�
ные ежегодные прибавка длины и массы тела, окружностей грудной клетки и ягодиц, диаметров плеч и таза отмеча�
ются на 13�м году жизни. Во время пубертатного скачка роста среди обследованных школьниц ниже число девочек с
гармоничным физическим развитием; причем, в начале периода больше число девочек с дефицитом массы тела, поз�
днее – с ожирением.
Выводы. Выявленное увеличение числа девочек с дисгармоничными вариантами физического развития во время пу�
бертатного периода требует совершенствования медицинского консультирования и диспансерного наблюдения в дан�
ной возрастной группе.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: школьницы; физическое развитие; дисгармоничные варианты.
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THE REGIONAL FEATURES OF THE SOMATOMETRIC CHARACTERISTICS 
IN URBAN SCHOOLGIRLS IN THE REPUBLIC OF KHAKASIA

Purpose of the study – to assess the indicators of physical development of urban schoolgirls living in the Republic of Kha�
kasia.
The material and methods. In the study participated 1623 schoolgirls aged 11 to 18 years living in the industrial center of Kha�
kasia – Chernogorsk. The survey included a dynamic assessment of somatometric indicators (length and weight, circumferen�
ce of the chest, waist and buttocks, transverse diameters of the shoulders and pelvis) and the description of the level and har�
mony of physical development according to WHO guidelines.
The results. The increase in somatometric indicators in the examined schoolgirls occurs in accordance with the general biolo�
gical pattern. The pubertal growth acceleration is observed at the age of 11 to 14 years; the maximum annual increase in length
and body weight, circumferences of the chest and buttocks, the diameters of the shoulders and pelvis are recorded in the 13th
year of life. During the pubertal jump of growth among the schoolgirls surveyed, the number of girls with harmonious physi�
cal development is lower; and at the beginning of the period, there are more girls with a deficit in body weight, and later with
obesity.
The conclusion. The revealed increase in the number of girls with disharmonious options during puberty requires the impro�
vement of medical counseling and dispensary observation in this age group.
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ния, проживающего в различных социальных и эко�
логических условиях, позволяет разрабатывать ком�
плекс мер, гарантирующих сохранение и укрепление
здоровья подрастающего поколения [4�8].

Особого внимания заслуживает мониторинг состо�
яния здоровья детей в регионах, условия проживания
в которых отличаются комплексом неблагоприятных
факторов. К таким населённым пунктам относится
промышленный центр Республики Хакасия – г. Чер�
ногорск, который в 2014 г. распоряжением Прави�
тельства РФ включён в категорию «Монопрофильные
муниципальные образования Российской Федерации
(моногорода) с наиболее сложным социально�эконо�
мическим положением». Учитывая данные обстоя�
тельства, мы провели наше исследование.

Цель исследования – провести оценку показа�
телей физического развития городских школьниц,
проживающих в Республике Хакасия.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Методом случайной выборки в 2017 г. проведе�
но обследование 1623 школьниц в возрасте от 11 до
18 лет. Все школьницы были представительницами
пришлого населения, европеоидной расы. Численность
возрастных групп составила: 11 лет – 97 девочек,
12 лет – 140, 13 лет – 130, 14 лет – 510, 15 лет –
315, 16 лет – 138, 17 лет – 175, 18 лет – 118 деву�
шек. Обследование школьниц проводилось с соблю�
дением этических норм на основе принципа добро�
вольности, оформленного в виде письменного инфор�
мированного согласия законных представителей уча�
щихся и личного согласия девушек. Обследование
включало соматометрию и оценку физического раз�
вития (ФР) в соответствии с нормативами ВОЗ –
«WHO Growth Reference 2007» [9].

В соответствии с общепринятой методикой, про�
ведено измерение длины тела (ДТ); массы тела (МТ);
окружности грудной клетки (ОГК), талии (ОТ) и
ягодиц (ОЯ); поперечные диаметры плеч (ДПл) и
таза (ДТз). Гармоничность соотношения длины и мас�
сы тела оценивалась с помощью массо�ростового ин�
декса Кетле2 (body mass index – BMI), значение ко�
торого определялось  путём деления массы тела (кг)
на квадрат длины тела (м2). В зависимости от соот�
ветствия значения BMI нормативам центильной шка�
лы выделены следующие варианты ФР: гармонич�
ное (ГФР; 15–85 центили), дисгармоничное за счет
дефицита массы тела (ДМТ; менее 15 центиля), дис�
гармоничное за счет избыточной массы тела (ИзМТ;
85–95 центили); ожирение (Ож) регистрировалось
при превышении значения BMI показателей 95 цен�
тиля.

Статистическая обработка материала исследова�
ния выполнена методами вариационной статистики с
помощью прикладных программ «STATISTICA v.10.0
© STATSOFT, USA». Все базы данных исследова�
ния проверены на нормальность распределения вы�
борки с помощью критерия Колмогорова�Смирнова.
По результатам измерений рассчитаны медиана (Mе),
25 и 75 перцентили [P25–P75]. Количественные пока�
затели исследования представлены в виде Р [ДИ] %,
где Р – процентная доля, ДИ – 95% доверительный
интервал для доли. Анализ статистической значи�
мости различий качественных показателей проведен
с помощью u�критерия Манна�Уитни; количествен�
ных – критерия χ2 Пирсона (с поправкой Йетса). Раз�
личия результатов считались статистически значимы�
ми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Мы проанализировали возрастную динамику со�
матометрических показателей у обследованных школь�
ниц. Выявлено, что показатели длины тела, в соот�
ветствии с общебиологической закономерностью, уве�
личивались с 146,0 [138,0–150,0] см у 11�летних де�
вочек до 166,5 [161,0–169,0] см у 18�летних девушек;
данные представлены на рисунке 1. Пубертатное ус�
корение роста наблюдалось в возрасте от 11 до 14 лет;
максимальная ежегодная прибавка ДТ отмечалась на
13�м году жизни – 8 см. Прибавка ДТ за 12�й год
жизни составляла 4,5 см; за 14�й – 3,5 см; в после�
дующие годы – не превышала полтора сантиметра.

Показатели массы тела также увеличивались с воз�
растом: минимальные показатели у девочек в 11 лет –
35,2 [31,5–41,1] кг; максимальные – в 18 лет – 56,4
[51,9–60,3] кг; данные представлены на рисунке 2.
Ежегодные прибавки МТ были выше на 12�м (4,9 кг),
13�м (8,8 кг), 14�м (2,6 кг) годах жизни и совпадали
с максимальными прибавками ДТ. После прохожде�
ния пика ускорения ростовых процессов ежегодное
увеличение МТ варьировало от 1,7 до 0,9 кг.

Важными показателями биологического созрева�
ния организма являются обхватные размеры тела –
окружности грудной клетки, талии и ягодиц. Мак�
симальные прибавки ОГК и ОЯ отмечались на 13�м
году жизни – 6,5 см; прибавки меньше на 12�м году
жизни – 3,5 и 3,0 см соответственно. За 14�й и после�
дующие годы жизни ОГК увеличивалась на 1,0�1,5 см.
Окружность ягодиц за 14�й год увеличивалась у де�
вочек на 2,5 см, в последующие годы прирост не пре�
вышал одного сантиметра. Прирост ОТ максималь�
ный за 12�й год жизни – 3,0 см, вдвое меньше за 13�й
год – 1,5 см; в последующие годы увеличение проис�
ходило равномерно и минимальными темпами (0,5 см
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в год). Иллюстрация динамики обхватных размеров
представлена на рисунке 3.

Динамика показателей диаметров плеч и таза пред�
ставлена на рисунке 4. Максимальный прирост ДПл
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Рисунок 1
Динамика медианы длины тела у школьниц (см)

Figure 1
Dynamics of median body length in schoolgirls (cm)

Рисунок 2
Динамика медианы массы тела у школьниц (кг)

Figure 2
Dynamics of the median mass of the body in schoolgirls (kg)
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и ДТз отмечен у школьниц за 13�й год жизни: на 3,5
и 2,5 см соответственно. За все последующие годы
происходил незначительный прирост показателей ди�
аметров: ДПл на 1,5 см, а ДТз – на 2,5 см.

Важной характеристикой состояния здоровья де�
тей и подростков является гармоничность физичес�

кого развития, основанная на оценке соотношения
длины и массы тела. У большинства обследованных
школьниц масса тела соответствовала длине их тела;
данные представлены в таблице.

Гармоничное физическое развитие реже регистри�
ровалось у школьниц во время пубертатного возрас�

Рисунок 3
Динамика медиан окружностей грудной клетки, талии и ягодиц у школьниц (см)

Figure 3
Dynamics of median circumferences of the chest, waist and buttocks in schoolgirls (cm)

Рисунок 4
Динамика медиан поперечного диаметра плеч и таза у школьниц (см)

Figure 4
Dynamics of median diameters of shoulders and pelvis in schoolgirls (cm)
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та (в 12�13 лет), чем в других возрастных группах,
причем разница показателей в большинстве случаев
имеет статистическую значимость. Среди дисгармо�
ничных вариантов ФР в возрасте 12, 16, 17 и 18 лет
преобладали обусловленные дефицитом массы тела;
в остальных возрастных группах преобладали отк�
лонения, связанные с повышенной массой тела. Мак�
симальное число девочек с ДМТ регистрируется в 11�
12�летнем возрасте, в период наиболее интенсивного
прироста ДТ. Отмечалось увеличение числа школь�
ниц с ДМТ в возрасте 16�18 лет, что, возможно, обус�
ловлено распространением в этой группе девушек ув�
лечением ограничительными диетами. Варианты ФР
с повышенной массой тела чаще отмечались во вре�
мя пубертатного скачка роста, максимально в группе
13�летних девочек (30 %). Особого внимания заслу�
живает факт, что во время ростового скачка значи�
тельно число девочек с ожирением: в 12 лет – 12,3 %,
в 13 лет – 15,4 %. По окончании периода интенсив�
ного роста число девушек с ожирением снижалось.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Наблюдалось снижение доли девочек с гармонич�
ным физическим развитием во время пубертатного
скачка роста за счет увеличения дисгармоничных ва�
риантов, а именно ДМТ в 11, 12 лет – периода на�
иболее интенсивного прироста длины тела; избыточ�
ной массы тела и ожирения – максимально в группе
13�летних девочек (30 %). Выявленное увеличение
числа девочек с дисгармоничными вариантами во вре�
мя пубертатного периода требует совершенствования
медицинского консультирования и диспансерного наб�
людения в данной возрастной группе.
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ликацией настоящей статьи.

Возраст 
(лет)

11

12

13

14

15

16

17

18

Примечание

n

97

140

130

510

315

138

175

118

ДМТ

17,5 [13,7�21,3]

22,1 [18,6�25,6]

10,8 [8,1�13,5]

12,5 [10,8�14,2]

9,5 [7,9�11,1]

16,7 [13,5�19,9]

16,0 [13,2�18,8]

16,9 [13,5�20,3]

Р12�15 < 0,001
Р12�14 = 0,004
Р12�13 = 0,01

Р11�15; Р15�16; Р15�17; 
Р15�18 = 0,03

ГФР

68,8 [64,1�73,5]

57,8 [53,7�61,9]

59,2 [54,9�63,5]

70,2 [66,2�74,2]

76,2 [73,9�78,5]

69,6 [65,7�73,5]

68,6 [63,3�73,9]

75,4 [71,5�79,3]

Р11�15; Р12�15; Р13�15 < 0,001
Р12�18 = 0,003
Р12�14 = 0,006
Р13�18 = 0,007
Р11�18 = 0,01
Р13�14 = 0,02
Р11�14 = 0,03
Р12�16 = 0,04
Р12�17 = 0,05

ИзМТ

17,5 [13,7�21,3]

7,8 [3,6�12,0]

14,6 [11,5�17,7]

10,2 [8,9�11,5]

6,3 [4,9�7,7]

6,5 [4,4�8,6]

11,4 [9,0�13,8]

6,8 [4,5�9,1]

Р11�15; Р11�16 < 0,001
Р13�15 = 0,005
Р11�18 = 0,009
Р11�12 = 0,02
Р13�16 = 0,03
Р11�14 = 0,04

Р13�18; Р15�17 = 0,05

ОЖ

6,2 [3,8�8,6]

12,3 [9,5�15,1]

15,4 [12,1�18,5]

7,1 [6,0�8,2]

8,0 [6,5�9,5]

7,2 [5,0�9,4]

4,0 [2,5�5,5]

0,9 [0,1�1,7]

Р12�17; Р12�18; Р13�17; 
Р13�18 < 0,001
Р13�14 = 0,003
Р15�18 = 0,006

Р14�18; Р16�18 = 0,01
Р13�15 = 0,02

Р11�13; Р11�18; Р13�16 = 0,03
Р12�14 = 0,05

Физическое развитие

Таблица
Характеристика гармоничности физического развития школьниц (Р [ДИ], %)

Table
Characteristics of harmonious physical development of schoolgirls (P [CI], %)
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Современное акушерство характеризуется вы�
сокой частотой абдоминального родоразреше�
ния, что обусловлено увеличением числа пер�

вородящих старшего возраста, возрастающим коли�
чеством гестационных осложнений и экстрагениталь�
ных заболеваний, широким внедрением вспомогатель�
ных репродуктивных технологий и расширением по�
казаний к операции в интересах плода. Многие экс�
перты отмечают ежегодный рост частоты кесаревых
сечений.

В Алтайском крае также отмечена данная тенден�
ция: в 2014 г. удельный вес абдоминального родораз�
решения составил 30 %, в 2015 г, 31,4 %, в 2016 г. –
33 %. Закономерно, что в последнее время наблюда�
ется рост числа беременностей у женщин с кесаревым

сечением в прошлом. Возрастающее количество жен�
щин с рубцом на матке создает серьезную проблему
ведения у них беременности и родов. Литература,
имеющаяся на данный момент, не дает общего мне�
ния относительно вопросов ведения беременности у
женщин с рубцом на матке и планирования их ро�
доразрешения. В настоящее время 60�90 % беремен�
ностей при рубце на матке завершаются повторной
операцией из�за страха перед разрывом матки по руб�
цу, поэтому в последние годы в структуре показаний
к операции кесарева сечения рубец на матке занима�
ет лидирующие позиции.

Однако следует учесть, что показания к повтор�
ной операции у женщин с рубцом на матке могут
быть продиктованы и особенностями состояния фе�
то�плацентарной системы, поскольку дистрофичес�
кие изменения в ткани рубца, вероятно, оказывают
влияние на иннервацию матки и ее трофику. Вли�
яние наличия рубца на матке на перинатальные ис�
ходы изучено недостаточно, хотя ряд авторов отме�
чает увеличение частоты гестационных осложнений и
плацентарной дисфункции у этих беременных [1, 2].

Статья поступила в редакцию 22.03.2018 г.
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ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ 
И ИСХОДА БЕРЕМЕННОСТИ 
У ЖЕНЩИН С РУБЦОМ НА МАТКЕ

Проведен анализ течения и исхода беременности у 100 женщин с рубцом на матке после однократного кесарева сече�
ния в нижнем сегменте в сравнении с контрольной группой повторнородящих (100 женщин) с самопроизвольными
родами в анамнезе, подобранных для исследования по методу «копия�пара» (уравновешивающие признаки: возраст
матери, порядковый номер беременности и родов, особенности соматических заболеваний и акушерского анамнеза).
У женщин с рубцом на матке установлено увеличение удельного веса плацентарной дисфункции с гемодинамически�
ми нарушениями (49 % и 17 %; p < 0,0001), беременность чаще завершалась преждевременными родами (10 % и 2 %;
p = 0,037). У матерей с рубцом на матке количество новорожденных с задержкой внутриутробного развития в 4 раза
превышало показатель контрольной группы (12 % и 3 %; p = 0,032), возрастала частота рождения ребенка в состоя�
нии асфиксии (13 % и 2 %; p = 0,007). Установлено увеличение перинатального риска в 1,5 раза (RR = 1,54; 95% ДИ
1,14–2,08; p = 0,0046) при наличии рубца на матке после кесарева сечения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: беременность; рубец на матке; кесарево сечение; плацентарная дисфункция.
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Altai State Medical University,
Perinatal center (clinical) of the Altai Territory, Barnaul, Russia

DISTINCTIVE FEATURES OF PREGNANCY AND PERINATAL OUTCOMES 
AMONG WOMEN HAVING UTERINE SCAR

An analysis of pregnancy course and perinatal outcomes has been performed among 100 women having uterine scar after sin�
gle cesarean section in the lower uterine segment, comparing to the control group of women having a recurring pregnancy
(100 women) and spontaneous delivery in their anamnesis, chosen for the «copy�pair» research method (balancing features:
maternal age, pregnancy number and delivery number, peculiarities of somatic diseases, peculiarities of the obstetrical anam�
nesis). Women having uterine scar have shown the increase in proportion of the placental disfunction with hemodynamic ab�
normalities (49 % and 17 %; p < 0.0001), pregnancy resulted in premature delivery more often (10 % and 2 %; p = 0.037).
Women having uterine scar had newborns with prenatal development delayed 4 times more often comparing to the control
group (12 % and 3 %; p = 0.032), there was increase in rate of the newborns having an asphyxia (13 % and 2 %; p = 0.007).
1.5 times increase of perinatal risks rate was determined (RR = 1.54; 95% CI 1.14–2.08; p = 0.0046) for women having ute�
rine scar after cesarean section.

KEY WORDS: pregnancy; uterine scar; cesarean section; placental disfunction.
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Цель исследования – оценить течение беремен�
ности и состояние новорожденных у женщин с руб�
цом на матке.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Объектами исследования явились 100 женщин с
рубцом на матке после кесарева сечения и их ново�
рожденные (основная группа), а также контрольная
группа повторнородящих (n = 100) с самопроизволь�
ными родами в анамнезе и их новорожденные. Кон�
трольная группа подбиралась по методу «копия�пара».
Уравновешивающими признаками были: возраст мате�
ри, порядковый номер беременности и родов, особен�
ности соматических заболеваний и акушерского анам�
неза. Признаком различия исследуемой и контрольной
групп явился метод родоразрешения при предыду�
щей беременности. В исследование были включены
только случаи одноплодной беременности и с однок�
ратным кесаревым сечением в нижнем маточном сег�
менте в прошлом у женщин, не имеющих декомпен�
сированных соматических заболеваний, после чего для
каждого случая была подобрана пара.

Доминирующими показаниями к оперативному
родоразрешению при предшествующей беременности
были аномалии родовой деятельности (40 %), тазо�
вое предлежание плода (15 %), преэклампсия (11 %),
внутриутробная гипоксия плода (9 %) и преждевре�
менная отслойка нормально расположенной плацен�
ты (7 %). В плановом порядке были родоразрешены
29 % пациенток, в экстренном – 71 % женщин. Ин�
тергестационный интервал после первого кесарева се�
чения составил от одного года до 14 лет (в среднем –
4,9 ± 2,6 лет).

Все женщины были обследованы в полном объе�
ме согласно стандартам диспансеризации беременных
и родоразрешены в КГБУЗ Перинатальный центр
(клинический) Алтайского края в течение 2016�2017 гг.
Возраст женщин сравниваемых групп составил от 20
до 42 лет, большинство беременных находились в оп�
тимальном репродуктивном возрасте: от 20 до 25 лет –
9 %, 26�30 лет – 47 %, от 31 года до 35 лет – 25 %,

старше 35 лет – 19 %. Средний возраст беременных
с рубцом на матке составил 30,7 ± 4,7 лет, женщин
группы сравнения – 30,8 ± 3,9 лет (p = 0,746). Со�
циальный статус пациенток сравниваемых групп был
идентичным: женщин рабочей профессии было 44 %
и 56 % (p = 0,119), служащих – 27 % и 22 % (p =
0,511), домохозяек – 29 % и 24 % (p = 0,512).

Анализ соматической отягощенности показал, что
частота экстрагенитальных заболеваний в группах
сравнения соответствовала популяционным показа�
телям. Так, хронические инфекционно�воспалитель�
ные заболевания мочевыводящих путей регистриро�
вались с частотой 21 %, прегравидарное ожирение –
13 %, хроническая артериальная гипертензия – 6 %,
хронические инфекционно�воспалительные заболева�
ния ЛОР�органов и органов дыхания – 11 %, синдром
недифференцированной дисплазии соединительной
ткани выявлялся с частотой 15 %. Удельный вес со�
матически здоровых женщин в сравниваемых груп�
пах составил 16 %.

Статистическую обработку результатов проводи�
ли с использованием компьютерной программы Med�
Calc 9.1.0.1. Результаты работы представлены в ви�
де значений M (средняя арифметическая величина)
± σ (среднее квадратичное отклонение). Критичес�
кий уровень значимости при проверке статистических
гипотез принимали ≤ 0,05. Оценка риска развития
осложнений проводилась с использованием програм�
мы MedCalc 9.1.0.1 для Windows посредством четы�
рехпольных таблиц сопряженности. Эффект воздейс�
твия исследуемого фактора оценивался по величине
относительного риска (Relative risk, RR). Для демонс�
трации силы связи вычисляли 95% доверительный ин�
тервал (ДИ) для RR.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При анализе течения беременности отмечено, что
частота таких гестационных осложнений, как угро�
жающие аборты (34 % и 19 %; p = 0,025) и угрожа�
ющие преждевременные роды (30 % и 14 %; p = 0,011)
была выше в группе женщин с рубцом на матке. За�
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кономерно, что у женщин основной группы беремен�
ность значительно чаще завершалась преждевремен�
ными родами: роды в сроке до 37 недель произошли
у 10 женщин с рубцом на матке (10 %) и у 2 пациен�
ток контрольной группы (2 %; p = 0,037). Анемия
регистрировалась у 35 % женщин с рубцом на матке
и 25 % беременных контрольной группы (p = 0,165),
умеренная преэклампсия выявлена с идентичной час�
тотой (13 % и 15 %; p = 0,838).

Наиболее существенные различия были установ�
лены при оценке состояния фето�плацентарной сис�
темы по результатам допплерометрии во II и III три�
местрах беременности: плацентарная дисфункция с
гемодинамическими нарушениями в системе «мать�
плацента�плод» была выявлена у 49 % женщин ос�
новной группы и у 17 % беременных контрольной
группы (p < 0,0001). В обеих группах преобладали
нарушения маточно�плацентарного кровообращения
(44 % и 16 %; p < 0,0001). Кроме того, по результа�
там УЗИ у женщин с рубцом на матке чаще регис�
трировались задержка роста плода (7 % и 1 %; p =
0,071) и маловодие (12 % и 3 %; p = 0,032). Риск
развития плацентарной дисфункции при наличии руб�
ца на матке после кесарева сечения возрастал в 2 ра�
за (RR = 1,95; 95% ДИ 1,51–2,53; p < 0,0001).

Поскольку в настоящее время не существует дос�
таточно информативной модели оценки риска разры�
ва матки по рубцу с учетом клинических параметров,
закономерно, что большинство беременных с рубцом
на матке (84 %) были родоразрешены оперативным
путем, в том числе плановое (запланированное) кеса�
рево сечение выполнено у 70 женщин, экстренное –
у 14 пациенток. Через естественные родовые пути бы�
ли родоразрешены 16 женщин с рубцом на матке. В
группе сравнения операция кесарева сечения выпол�
нена у 5 % женщин, в том числе у 4 беременных –
в плановом порядке.

У 30 пациенток с рубцом на матке было начато
ведение родов через естественные родовые пути, од�
нако неосложненное течение родового акта имело мес�
то только у 16 рожениц, тогда как 14 женщинам было
выполнено экстренное кесарево сечение. Решающее
значение в выборе оперативного метода родоразре�
шения в экстренном порядке имели отклонения от
нормального течения родов: преждевременное изли�
тие вод и отсутствие спонтанной родовой деятельнос�
ти в течение 6 часов наблюдения (n = 7), аномалии
родовой деятельности (n = 5), интранатальный дис�
тресс плода (2 случая). Ни в одном из наблюдений
не были зарегистрированы клинические признаки не�
состоятельности рубца (локальная болезненность, кро�
вянистые выделения).

Все новорожденные матерей обеих групп родились
живыми, случаев перинатальной смертности в рамках
нашего исследования не было. Анализ состояния но�
ворожденных позволил установить, что антропомет�
рические показатели доношенных детей основной груп�
пы были ниже: средняя масса тела составила 3267,9 ±
377,1 г (в контрольной группе – 3605,9 ± 409,3 г;
p < 0,0001), средняя длина тела – 51,7 ± 2,0 см (в
контрольной группе – 53,0 ± 2,0 см; p < 0,0001). В

группе женщин с рубцом на матке количество ново�
рожденных с массой тела 4000 г и более составило
3 %, в контрольной группе – 9 % (p = 0,136). Задер�
жка внутриутробного развития по гипотрофическо�
му типу (оценивали по Г.М. Дементьевой и Е.В. Ко�
ротковой; 1981) регистрировалась в основной группе
в 4 раза чаще (12 % и 3 %; p = 0,032), в том числе
один новорожденный имел задержку внутриутроб�
ного развития II степени и один ребенок – III сте�
пени.

Оценка состояния новорожденных по шкале Ап�
гар на первой минуте после рождения показала, что
87 % детей основной группы и 98 % детей контроль�
ной группы имели удовлетворительное функциональ�
ное состояние и были оценены на 7�9 баллов. Оцен�
ку по шкале Апгар 6 баллов и менее имели 13 % де�
тей основной группы (в том числе один ребенок был
рожден в состоянии тяжелой асфиксии с оценкой
3 балла) и 2 % новорожденных контрольной группы
(p = 0,007). Таким образом, частота постнатальной
асфиксии была существенно выше у новорожденных
основной группы. Среднее значение оценки по шка�
ле Апгар в основной группе составило 7,05 ± 0,7 бал�
лов, в контрольной группе – 7,6 ± 0,6 баллов (p <
0,0001).

Закономерно, что у детей, рожденных женщина�
ми с рубцом на матке, в раннем неонатальном пе�
риоде значительно чаще регистрировались различные
заболевания (у 51 % детей), тогда как в группе срав�
нения 64 % новорожденных были здоровы (p = 0,045).
Доминирующей нозологической формой, определя�
ющей заболеваемость новорожденных основной груп�
пы, являлось гипоксически�ишемическое поражение
центральной нервной системы, которое регистрирова�
лось в 2,5 раза чаще, чем у детей, рожденных мате�
рями контрольной группы: у 31 % и у 12 % новорож�
денных, соответственно (p = 0,002). Респираторный
дистресс�синдром с дыхательной недостаточностью
I�II степени наблюдался у 14 % детей основной груп�
пы (в том числе у 5 доношенных новорожденных)
и у 2 % детей группы сравнения (p = 0,004). Кроме
того, у детей основной группы значительно чаще ре�
гистрировались морфофункциональная незрелость
(16 % и 3 %; p = 0,004) и неонатальная желтуха не�
уточненного генеза (24 % и 4 %; p = 0,0001). У 16 %
детей, рожденных женщинами с рубцом на матке, име�
ли место заболевания, потребовавшие перевода на вто�
рой этап лечения (в группе сравнения – 6 % детей;
p = 0,04).

Представленный анализ позволяет заключить, что
перинатальные исходы в группе женщин с рубцом на
матке были существенно хуже, чем в группе сравне�
ния. Вероятно, высокая частота неонатальных ослож�
нений явилась результатом плацентарной дисфункции
вследствие трофических изменений оперированной
матки, а также патологического течения беременности.
В рамках нашего исследования установлено достовер�
ное увеличение относительного риска неблагоприят�
ных перинатальных исходов у женщин с рубцом на
матке: перинатальный риск возрастал в 1,5 раза (RR =
1,54; 95% ДИ 1,14–2,08; p = 0,0046).
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Таким образом, при наличии рубца на матке воз�
растает риск задержки роста плода и рождения ре�
бенка в состоянии гипоксии, увеличивается частота
рождения детей с клиническими признаками морфо�
функциональной незрелости и имеет место снижение
адаптации новорожденных, что диктует необходи�
мость включения их в группу высокого риска по раз�
витию осложнений в неонатальном периоде.

Можно предположить, что имеющиеся изменения
иннервации и трофики при наличии рубца на матке
после кесарева сечения приводят к нарушению вза�
имодействия элементов хориона с тканью рубца на
ранних этапах гестации, что в дальнейшем неблагоп�
риятно сказывается на процессах формирования и
развития плаценты.

ВЫВОДЫ:

1. Наличие рубца на матке после кесарева сечения в
2 раза повышает риск плацентарной дисфункции
(RR = 1,95; 95% ДИ 1,51–2,53; p < 0,0001).

2. Перинатальный риск у женщин с рубцом на мат�
ке после кесарева сечения возрастает в 1,5 раза
(RR = 1,54; 95% ДИ 1,14–2,08; p = 0,0046).
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Килевидная деформация грудной клетки (КДГК)
представляет собой порок развития, проявля�
ющийся выпячиванием передней грудной стен�

ки разной формы и величины. Выступающая вперед
грудина и западающие по её краям ребра придают
характерную килевидную форму передней грудной
стенке. Выраженный косметический дефект у под�
ростков ведёт часто к изменениям в психике. КДГК
представляет собой порок развития, который, кроме
косметического дефекта, сопровождается и функци�
ональными нарушениями со стороны сердечно�сосу�
дистой и бронхо�легочной систем и часто сочетается
с синдромом Марфана.

Врождённые деформации грудной клетки носят
самый разнообразный характер. По данным боль�
шинства авторов, возникают вследствие наличия син�
дрома диспластических расстройств и прогрессируют
с ростом ребёнка. КДГК является второй по часто�
те после воронкообразной. Являясь сложной костной
патологией, характеризуется многообразием клини�
ческих проявлений. КДГК, по данным различных ав�
торов, составляет от 6 до 22 % от всех видов дефор�
маций грудной клетки [1�3].

Хирургическое лечение КДГК у детей является
одной из актуальных и сложных проблем в хирур�
гии детского возраста. В настоящее время существу�
ет множество методов торакопластики килевидной
КДГК у детей. Методы торакопластики с примене�
нием наружных фиксирующих конструкций сложны.
Конструкции громоздки, крайне неудобны для боль�
ных своими внешними устройствами, доставляют ему
массу социальных и бытовых неудобств, требуют пос�
тоянного контроля со стороны специалистов на всем
протяжении лечения. Эти методы лечения не нашли
широкого применения [4�6].

Среди других методов торакопластики для уст�
ранения деформации грудины производят резекцию
тела грудины, вплоть до тотальной, что очень травма�
тично, удлиняет время операции, увеличивает крово�
потерю, а в дальнейшем нарушает каркасность груди�
но�рёберного комплекса, при этом теряется защитная
функция грудины [7].

Совершенствование и широкое внедрение миниин�
вазивных и высокотехнологичных способов при хирур�
гическом лечении КДГК является шагом вперед в этом
направлении. Однако актуальными и нерешенными ос�
таются вопросы оптимальной тактики лечения больных
в отношении выбора способа самой торакопластики и
фиксаторов грудино�реберного комплекса [3, 6].

Цель работы – улучшить результаты хирургичес�
кого лечения КДГК у детей с использованием глад�
ких пластин из никелида титана.
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В статье изложены принципы и методы хирургического лечения детей с врождённой килевидной деформацией груд�
ной клетки. Приведены основные особенности техники и средства авторской методики оперативного вмешательства.
В работе проведен анализ результатов оперативного лечения 38 больных в зависимости от типа деформации и спо�
соба стабилизации корригированного сегмента.
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ПЛАСТИКА КИЛЕВИДНОЙ ДЕФОРМАЦИИИ ГРУДНОЙ КЛЕТКИ 
У ДЕТЕЙ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ИМПЛАНТОВ ИЗ НИКЕЛИДА ТИТАНА

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Клинические исследования основаны на анализе
результатов оперативного лечения КДГК на базе от�
деления ортопедии ОГАУЗ БСМП № 2 города Том�
ска. Оперированы 38 пациентов, из них 36 мальчи�
ков и 2 девочки в возрасте от 12 до 16 лет в период
с 1978 по 2018 годы.

В первую группу вошли 15 детей, оперирован�
ных в 1978�2003 гг., из которых 5 имели симметрич�
ную килевидную деформацию, 3 – асимметричную
правостороннюю деформацию, 2 – левостроннюю
сложную килевидно�воронкообразную деформацию.
В этой группе основные приёмы торакопластики со�
ответствовали методике Баирова и Кондрашина. У
6 детей фиксация мобилизованного грудинно�рёбер�
ного сегмента осуществлялась путем использования
наружного устройства в виде рамы на четырёх опор�
ных площадках. На нём фиксировались выведенные
через кожу тракционные нити прошитых сегментов
рёбер. У 4 пациентов этой группы для фиксации ис�
пользовались 2�3 спицы, проведенные через резеци�
рованные и мобилизованные участки грудины и рё�
бер.

Вторую группу составили 23 больных, опериро�
ванных с 2003 по 2018 гг. У всех детей была слож�
ная корпорокостальная деформация передней повер�
хности грудной клетки. У 13 пациентов была цен�
тральная – симметричная, килевидная грудино�рё�
берная деформация; у 10 – несимметричная – ле�
восторонняя или правосторонняя деформация с ро�
тацией грудины. Во второй группе, по мере накоп�
ления клинического материала, было выделено и из�
менено несколько важных моментов и этапов в опе�
ративной тактике:
1. Обнажение деформированного участка осущест�

влялось путём парастернального разреза и моби�
лизации кожно�мышечного лоскута.

2. При сложной деформации проводилась мобили�
зация мышечно�кожного лоскута единым блоком
с обеих сторон с обнажением основной части де�
формированного сегмента. Стернотомия проводи�
лась в зависимости от формы деформированной
грудины с учетом угла Льюиса: при пирамидаль�
ной форме на вершине выступа проводилась не�
полная поперечная стернотомия с удалением кли�
новидного фрагмента; при этом сохранялась зад�
няя кортикальная пластинка грудины. На вогну�
тых участках проводилось только сечение верхней
пластинки грудины. При остром «киле» грудину
рассекали не только поперечно, но и по оси, за�
тем убирали продольный клин из средней части
грудины. Эти приемы стернотомии давали воз�
можность ликвидировать мыс выступа, выпрямить
грудину и опустить до горизонтальной плоскос�
ти – после проведения сечения рёбер на боковых
склонах киля. После оптимальной коррекции час�
ти грудины сшивали лавсановыми швами, форми�
руя правильную её форму.

3. Большое внимание уделялось мобилизации и исп�
равлению деформированных рёбер. При пирами�
дальной форме деформации с наличием участков
западения и избыточной дуги на боковых учас�
тках «киля» проводили поперечное сечение рёбер
у наружного края впадины с удалением неболь�
шого клиновидного фрагмента. У парастернально�
го края проводили сечение ребра с последующим
удалением фрагментов разной величины. Размер
резецируемого участка (1�3 см) рассчитывали с
учётом величины избыточной дуги деформирован�
ного ребра и положения корригированной груди�
ны. Обязательно проводились 1�2 сечения рёбер�
ной дуги с обеих сторон у парастернального края
и в наиболее деформированном участке дуги. Иног�
да с клиновидной резекцией. Редкие швы лавса�
новыми нитями использовали только для транспо�
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ПЛАСТИКА КИЛЕВИДНОЙ ДЕФОРМАЦИИИ ГРУДНОЙ КЛЕТКИ 
У ДЕТЕЙ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ИМПЛАНТОВ ИЗ НИКЕЛИДА ТИТАНА

зиции и фиксации фрагментов рёбер на участках
резекции.
После оптимальной коррекции деформации для

стабильной фиксации мобилизованного грудино�рё�
берного сегмента использовали пластину из никели�
да титана соответственно нормальной поверхности
грудной клетки. Её укладывали поперёк грудины так,
что изогнутые концы опирались на костальные учас�
тки рёбер за пределами корригированной деформа�
ции. Фиксация пластины проводилась лавсановыми
нитями парастернально и по передним аксилярным
линиям к рёбрам. Заключительным этапом фикси�
ровали грудные мышцы, кожа ушивалась космети�
ческим швом с дренажными резиновыми полосками
по необходимости. При малейшем подозрении на пнев�
моторакс или гемоторакс сразу после операции про�
водилась рентгенография органов грудной клетки и,
при необходимости, контрольная плевральная пун�
кция.

В послеоперационном периоде пациенты 1�2 дня
пребывали в отделении интенсивной терапии. Про�
водилась ваго�симпатическая новокаиновая блокада.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ОБСУЖДЕНИЕ

В первой группе наблюдений во время сегментар�
ного сечения рёбер у 3�х детей было кровотечение
из повреждённых грудных и межрёберных артерий.
У 4�х детей интраоперационно был обнаружен пнев�
моторакс и гемоторакс, который ликвидирован гер�
метизацией и активной аспирацией воздуха и крови
после окончания операции. У 3�х детей в послеопе�
рационном периоде отмечался краевой некроз кожи
по линии швов вследствие широкой мобилизации кож�
но�подкожного лоскута.

Внешнее фиксирующее устройство было доволь�
но громоздко, ограничивало активность пациента; тре�
бовалось длительное соблюдение постельного режи�
ма. У 2�х детей отмечено ограниченное воспаление
в области отверстий выхода нитей. Наружное фик�
сирующее устройство снимали в конце пребывания
в стационаре, длительность которого составила в сред�
нем 44 дня.

Анализ результатов лечения детей первой груп�
пы показал, что эффективное устранение деформации
возможно только путем полноценной мобилизации
деформированного грудино�рёберного комплекса: про�
дольной и поперечной, частичной или обширной стер�
нотомии, рассечения или резекции рёбер с транспо�
зицией. Нерешённой задачей оставалась надёжная
фиксация грудино�рёберного комплекса после кор�
рекции на более длительный период.

Во второй группе (23 больных) интраоперацион�
но отмечены: пневмоторакс и гемоторакс (3), после
операции – поверхностное воспаление по линии швов
(2) с формированием лигатурного свища (1), которое
прошло после удаления шовного узла. Других ослож�
нений не было. Фиксирующие импланты (пластины
никелида титана) создали дополнительное коррек�
ционное усилие за счёт изоэластических свойств ма�
териала и одновременно обеспечили стабильную фик�
сацию корригированного участка грудной клетки на
весь период иммобилизации. Длительность стационар�
ного лечения составила в среднем 15 дней. Все паци�
енты в течение года после выписки каждые 3 месяца
подвергались контрольному обследованию. В отда�
лённом периоде после операции осложнений не бы�
ло. Удаление пластин проводилось через 3�3,5 года
через малый разрез (1�2 см) путем удаления конце�
вых швов, фиксирующих пластины и вытягивания
их через разрез. В отдалённые сроки, от 2 до 10 лет,
у 17 пациентов отмечены хорошие косметические ре�
зультаты; у 6 – удовлетворительные.

ВЫВОДЫ:

1. Применение имплантов (изоэластичных пластин
из никелида титана) при оперативной коррекции
КДГК у детей и подростков согласно предложен�
ной методике торакопластики наиболее предпоч�
тительно по сравнению с группой больных, опе�
рированных по методике Баирова и Кондраши�
на.

2. Благодаря биоинертности и изоэластическим свойс�
твам материала, имплантированные пластины не
провоцируют реакцию отторжения, обеспечивают
стабильную фиксацию вновь сформированного кар�
каса грудной клетки в течение 1�1,5 лет, до полной
консолидации и перестройки тканей.

3. В результате совершенствования хирургических
приёмов, а также использования пластин из ни�
келида титана, длительность стационарного лече�
ния пациентов с КДГК сократилась в 2�3 раза по
сравнению с больными, оперированными тради�
ционным способом, снизилось число послеопера�
ционных осложнений, улучшились клинические
и косметические результаты хирургического ле�
чения КДГК у детей и подростков.

Информация о финансировании 
и конфликте интересов
Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен�

циальных конфликтов интересов, связанных с пуб�
ликацией настоящей статьи.
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Рак шейки матки попал в десятку самых распрос�
траненных онкологических заболеваний и за�
нимает 5�е место. Ежегодно в мире выявляют

примерно 500000 новых случаев заболевания, из них
15000 в России. На долю этой болезни в среднем при�
ходится 4,4 % в развитых странах, 5,2 % в РФ и до
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Кемеровский государственный медицинский университет,

ГБУЗ КО «Клиническая поликлиника № 20»,
г. Кемерово, Россия

ПРИМЕНЕНИЕ ЖИДКОСТНОЙ ЦИТОЛОГИИ 
В РАННЕЙ ДИАГНОСТИКЕ РАКА ШЕЙКИ МАТКИ

Цель работы – изучить преимущества жидкостной цитологии в сравнении с ПАП�тестом в ранней диагностике рака
шейки матки.
Материалы и методы. 46 женщин репродуктивного возраста, обратившиеся в женскую консультацию вГБУЗ КО «Ке�
меровская городская клиническая поликлиника № 20» для планового осмотра, исследованные клиническим, лабора�
торным, статистическим методами.
Всем женщинам проведен цитологический скрининг путем как технологии ПАП�теста, так и жидкостной.
Результаты. Результаты цитологического скрининга путем ПАП�теста показали норму у 25 женщин (54,3 %); воспа�
лительный тип – у 18 (39,1 %). У 3 женщин забор материала был неадекватный.
Результаты цитологического скрининга путем жидкостной цитологии показали негативный результат у 22 женщин
(47,8 %); цитограмму в пределах нормы (воспалительный мазок) – у 18 (39,1 %); атипические клетки многослойного
плоского эпителия неясного значения – у 5 (10,9 %); низкую степень эпителиального плоскоклеточного поражения –
у 1 (2,2 %).
Чувствительность ПАП�теста составила 31,0 % и была значительно ниже, чем жидкостной цитологии– 74,0 %. Специ�
фичность ПАП�теста была выше и составила 86,0 %, в то время как жидкостной цитологии – 73,0 %. Прогностическая
ценность положительного результата ПАП�теста соответствовала жидкостной цитологии (соответственно, 85,0 % и
86,0 %). Прогностическая ценность отрицательного результата теста жидкостной цитологии оказалась выше, чем у ПАП�
теста (соответственно, 55,0 % и 33,0 %).
Заключение. Анализируя полученные результаты нами установлено, что жидкостная цитология позволяет с большей
точностью вероятности дать положительный результат у женщин, у которых болезнь действительно существует, и в
меньшей степени, у которые болезни нет. Вероятность наличия заболевания оба скрининга прогнозируют одинаково.
Прогноз вероятности отсутствия заболевания у женщин с отрицательным результатом выше при обследовании путем
жидкостной цитологии.
Метод цитологического исследования – жидкостная цитология шейки матки, позволяет получить наиболее точный ре�
зультат исследования клеток на наличие либо отсутствие патологии, высоко эффективен для выявления атипических
и раковых клеток.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: женщины репродуктивного возраста; жидкостная цитология; ПАП� тест.

Еlgina S.I., Zolotorevskaya O.S., Razumovа V.A., Kratovskiy A.Y.
Kemerovo State Medical University,
Clinical polyclinic № 20, Kemerovo, Russia

APPLICATION OF LIQUID7BASED CYTOLOGY IN DIAGNOSING CERVICAL PATHOLOGY

Objective – to study the advantages of liquid�based cytology in comparison with Pap�testin early diagnosis of cervical can�
cer.
Materialsandmethods: The clinical records of 46 women of reproductive age were analysed. The women had applied to an�
tenatal clinic in Clinical Policlinic N 20 for routine examination and were studied by clinical, laboratory, statistical methods.
All women underwent cytological screening both with a technology such as the PAP test and a liquid�based one.
Results: The results of cytological screening by the PAP�test showed: the normal findings in 25 women (54.3 %); inflamma�
tory type – in 18 (39.1 %). Three women had inadequate material sampling.
The results of cytological screening by liquid�based cytology showed: negative result – in 22 women (47.8 %); cytogram wit�
hin normal limits (smear showed inflammatory process) – in 18 women (39.1 %); atypical squamous cells of undetermined
significance – in 5 women (10.9 %); low degree of epithelial squamous lesions – in 1 woman (2,2 %).
The sensitivity of liquid�based cytology was 74.0 % while that of the Pap�test – 31.0 %.The specificity of liquid�based cyto�
logy(73.0 %) was lower than that of the PAP�test (86.0 %). The prognostic value of the positive result of the liquid�based
cytology test (86.0 %) was identical to the PAP�test (85.0 %) prognostic value. However, the prognostic value of the nega�
tive result of the liquid�based cytology test (55.0 %) was much higher than that of the PAP�test (33.0 %).
Conclusion: Analyzing the results received it can be concluded that the liquid�based cytology makes it more likely to give a
positive result in women who really have some disease, and to a lesser extent – in those who have no disease. Both screening
methods have similar capacity to predict a disease. However, the prognosis of the probability of none disease in women with
a negative result is higher with liquid�based cytology.
The method of cytological investigation – liquid cytology of the cervix – allows to obtain the most accurate result of the study
of cells for the presence or absence of pathology and is highly effective for the detection of atypical and cancer cells.

KEY WORDS: women of reproductive age; liquid cytology; PAP�test.
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15 % в развивающихся государствах [1�3]. В большинс�
тве случаев рак шейки матки возникает у женщин в
возрасте 50�60 лет, однако в последние десятилетия
статистика говорит о смещении нижней возрастной
границы этого вида рака до 37�40 лет [4, 5].

Заболеваемость и смертность от этой патологии
значительно снизились за последние годы благода�
ря внедрению современных и точных методов диаг�
ностики и массового скрининга женщин.

Ранняя диагностика неоплазий и рака шейки мат�
ки – важнейшее направление современной гинеко�
логии. Все диагностические методы и методики обс�
ледования шейки матки разрабатывались для ранней
и дифференциальной диагностики именно этого за�
болевания и его облигатного предрака [6�8]. Между�
народная федерация акушеров�гинекологов (FIGO)
рекомендует в качестве скрининга «онкоцитологию
(до 60 лет) + ВПЧ�тестирование (до 65 лет)» каждые
5 лет (2009) [9]. С 2015 года Общество гинеколо�
гов�онкологов (SGO) и Американское общество ко�
лоноскопии и цервикальной патологии (ASCCP) ре�
комендовали первичный ВПЧ�скрининг для женщин
в возрасте 25 лет и старше [10, 11].

Всемирная организация здравоохранения (2014)
рекомендует в качестве скрининга ВПЧ�тестирование,
цитологическое и визуальное обследование с исполь�
зованием уксусной кислоты хотя бы один раз для каж�
дой женщины в целевой возрастной группе 30�49 лет
[12].

В Российской Федерации обследование на ВПЧ
(контроль ПЦР отделяемого из цервикального кана�
ла на вирус папилломы человека) предусмотрено при�
казом Минздрава России от 1 ноября 2012 № 572н
«Об утверждении Порядка оказания медицинской по�
мощи по профилю «акушерство и гинекология» (за
исключением использования вспомогательных репро�
дуктивных технологий)» для женщин с выявленны�
ми доброкачественными заболеваниями шейки мат�
ки [13].

Однако исторически основным методом диагнос�
тики рака шейки матки является цитологическое исс�
ледование эксфолиативного материала с шейки мат�
ки, предложенное Папаниколау в сороковых годах
прошлого века (ПАП�тест).

Жидкостная цитология – альтернатива традици�
онному мазку, подразумевает размещение материа�
ла с шейки матки вместе со щеткой не на стекле, а в
транспортной жидкости, предупреждая утрату части
материала [14�16]. Дальнейшая работа с клеточной
суспензией происходит в лаборатории, и может быть
частично или полностью автоматизирована. Жидкос�
тная технология позволяет получить стандартизован�
ные цитологические образцы высокого качества, из�
бежать «загрязнения» препарата эритроцитами и вос�

палительными элементами, и распределить клетки
без нагромождения на небольшом участке диаметром
1,2 см в виде равномерного монослоя. Преимущес�
твом метода является уменьшение числа неадекват�
ных мазков примерно в 10 раз, сокращение времени,
необходимого для интерпретации мазка, возможность
использовать оставшуюся клеточную суспензию для
ВПЧ�тестирования и молекулярных тестов из того же
образца в случае сомнительных результатов мазков
[17�19].

В Кемеровской области, согласно приказу ДОЗН,
жидкостная цитологию применяется с 2016 года. В
2017 году вышли клинические рекомендации «Доб�
рокачественные и предраковые заболевания шейки
матки с позиции профилактики рака (протоколы ди�
агностики и ведения больных) (М., 2017), согласно
которым проведение скрининга на рак шейки матки
возможно как путем жидкостной цитологии, так и
технологией ПАП�теста [20].

В связи с актуальностью проблемы ранней диаг�
ностики рака шейки матки изучение применения жид�
костной цитологии представляет научный интерес.

Цель исследования – изучить преимущества жид�
костной цитологии в сравнении с ПАП�тестом в ран�
ней диагностике рака шейки матки.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось с информированного
согласия женщин на базе ГБУЗ КО «Клиническая
поликлиника № 20», г. Кемерово. Исследование одоб�
рено комитетом по этике и доказательности медицин�
ских исследований ФГБОУ ВО КемГМУ Минздра�
ва России и соответствовало этическим стандартам
биоэтического комитета, разработанным в соответс�
твии с Хельсинкской декларацией Всемирной ассо�
циации «Этические принципы проведения научных
медицинских исследований с участием человека» с
поправками 2013 г. и «Правилами клинической прак�
тики в Российской Федерации», утвержденными При�
казом Минздрава России от 19.06.2003 г. № 266.

Дизайн исследования: проспективное со смешан�
ной когортой (проспективная и ретроспективная).

Объектом явились 46 женщин репродуктивного
возраста, исследованные клинико�анамнестическим,
лабораторным и статистическими методами.

Критерии включения в исследование: женщины
репродуктивного возраста, территориально прикреп�
ленные к ГБУЗ КО «Клиническая поликлиника № 20»,
проживающие на территории Кемеровской области,
обратившиеся в женскую консультацию для плано�
вого гинекологического осмотра. Критерии исклю�
чения из исследования: девушки�подростки до 18 лет
включительно и женщины старше 47 лет, отсутствие
информированного согласия для участия в исследо�
вании.

Диагноз при обращении у женщин поставлен в
соответствии с международной классификацией бо�
лезней (МКБ 10). Всем женщинам выполнен цито�
логический скрининг путем как технологии ПАП��
теста, так и жидкостной.
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ПРИМЕНЕНИЕ ЖИДКОСТНОЙ ЦИТОЛОГИИ 
В РАННЕЙ ДИАГНОСТИКЕ РАКА ШЕЙКИ МАТКИ

В соответствии с клиническими рекомендациями
интерпретация ПАП�теста проведена в соответствии
с классами: класс 1 – норма, класс 2 – воспалитель�
ный тип; класс 3 – дискареоз; класс 4 – клетки по�
дозрительные на рак или карциному; класс 5 – рак.
Результаты жидкостной цитологии интерпретирова�
ны в соответствии с терминологической системой Бе�
тесда: 1 – негативный в отношении интраэпительно�
го поражения и злокачественности; 2 – цитограмма
в пределах нормы (воспалительный мазок); 3 – ати�
пические клетки многослойного плоского или желе�
зистого эпителия неясного значения (ASC�US, AGC);
4 – низкая степень эпителиального плоскоклеточно�
го поражения (L�SIL, легкая дисплазия, ВПЧ�инфек�
ция); 5 – высокая степень эпителиального плоскок�
леточного поражения (H�SIL, умеренная, тяжелая дис�
плазия) или атипические железистые клетки (NOS);
6 – плоскоклеточный рак (Squamous cell carcinoma)
или эндоцервикальная аденомакарцинома (AIS) [20].

Статистический анализ данных проводился с ис�
пользованием пакета прикладных программ Microsoft
Office Excel 2010 (лицензионное соглашение 74017�
640�0000106�57177) и Stat Soft Statistica 6.1 (лицен�
зионное соглашение BXXR006D092218FAN11). Пос�
ле получения результатов исследования для каждого
скрининга определены чувствительность, специфич�
ность и прогностическая ценность. Результаты иссле�
дования были обработаны с помощью программ Sta�
tistics Trial и Microsoft Excel.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст женщин составил 35 ± 2,3 лет.
При первичном обращении гинекологически здо�

ровыми были 6 женщин (13,0 %). Острый кольпит
диагностирован у 13 женщин (28,3 %); хронический
цервицит – у 24 (52,2 %); вторичное бесплодие труб�
ного генеза – у 6 (13,0 %); хронический аднексит –
у 4 (8,7 %); нарушение менструального цикла в ви�
де полименореи – у 3 (6,5 %); миома матки – у 2
(4,3 %); аденомиоз – у 2 (4,3 %); синдром поликис�
тозных яичников, киста яичника, пролапс гениталий –

по одному случаю (2,2 %). Ранее в анамнезе имели
эрозию шейки матки 10 женщин (43,5 %), двум из них
проведена диатермоконизация шейки матки. Обсле�
дование на вирус папилломы человека выявило на�
личие 16 типа у 6 женщин (25,0 %).

Результаты цитологического скрининга путем ПАП�
теста показали норму у 25 женщин (54,3 %), воспа�
лительный тип – у 18 (39,1 %). У 3 женщин забор
материала был неадекватный.

Результаты цитологического скрининга путем жид�
костной цитологии показали негативный результат у
22 женщин (47,8 %), цитограмму в пределах нормы
(воспалительный мазок) – у 18 (39,1 %), атипичес�
кие клетки многослойного плоского эпителия неясно�
го значения – у 5 (10,9 %), низкую степень эпители�
ального плоскоклеточного поражения – у 1 (2,2 %).

Чувствительность ПАП�теста составила 31,0 % и
была значительно ниже, чем жидкостной цитологии –
74,0 %. Специфичность ПАП�теста была выше и сос�
тавила 86,0 %, в то время как жидкостной цитоло�
гии – 73,0 %. Прогностическая ценность положитель�
ного результата ПАП�теста соответствовала жидкос�
тной цитологии (соответственно, 85,0 % и 86,0 %).
Прогностическая ценность отрицательного результа�
та теста жидкостной цитологии оказалась выше, чем
у ПАП�теста (соответственно, 55,0 % и 33,0 %).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Лабораторная диагностика относится к ключевым
методам скрининга поражений шейки матки. Цито�
логическое исследование мазков с экто� и из эндоцер�
викса с использованием различных методов окраски
исторически является первым и основным инструмен�
том скрининга. Применение жидкостной технологии
в автоматизированных системах позволяет улучшить
выявляемость патологии на этапе цервикальных эпи�
телиальных неоплазий, обеспечить персонифициро�
ванный учет женщин, облегчить организационные
трудности скрининга, так как ВПЧ�тестирование мо�
жет быть проведено без дополнительного визита па�
циенток.
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Анализируя полученные результаты нами уста�
новлено, что жидкостная цитология позволяет с боль�
шей точностью вероятности дать положительный ре�
зультат у женщин, у которых болезнь действительно
существует, и в меньшей степени, у которые болезни
нет. Вероятность наличия заболевания оба скринин�
га прогнозируют одинаково. Прогноз вероятности от�
сутствия заболевания у женщин с отрицательным ре�
зультатом выше при обследовании путем жидкостной
цитологии.

ВЫВОДЫ:

Таким образом, метод цитологического исследо�
вания – жидкостная цитология шейки матки – поз�
воляет получить наиболее точный результат иссле�

дования клеток на наличие либо отсутствие патоло�
гии, высоко эффективна для выявления атипических
и раковых клеток. Дополнительные преимущества
жидкостной цитологии: быстрое приготовление пре�
парата; продолжительный срок годности и хранения
материала; возможность приготовления нескольких
цитологических препаратов из полученного биома�
териала; применение стандартизированных методик
окрашивания.
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СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ

Острые респираторные вирусные инфекции
(ОРВИ) – группа инфекционных болезней
дыхательных путей, имеющих различную эти�

ологию, но сходные механизмы развития и клиничес�
кие характеристики [1].

ОРВИ – наиболее распространенное заболевание
во всем мире. На долю заболеваний респираторного
тракта приходится до 90 % всей инфекционной пато�
логии в детском возрасте. По данным разных источ�
ников, каждый человек болеет ОРВИ от 4 до 15 раз
в год. В среднем, дети от 0 до 5 лет переносят 6�8 эпи�
зодов в год. При посещении детского дошкольного
учреждения в первые 2 года заболеваемость ОРВИ
у детей выше на 10�15 %, чем у неорганизованных
детей. При этом, в школьном возрасте отмечается об�
ратная ситуация. Наиболее высокая заболеваемость
приходится на период с сентября по апрель [1, 2].

Согласно Международной классификации болез�
ней 10�го пересмотра, следует избегать формулиров�

ки диагноза «ОРВИ», а использовать термин «ост�
рый назофарингит», «острый ринит», «острый фарин�
гит», в зависимости от локализации поражения [2].

Самым частым (иногда единственным) симпто�
мом ОРВИ является ринит – воспаление слизистой
оболочки носа, сопровождающееся затруднением но�
сового дыхания, экссудацией из носовых ходов, чи�
ханием и зудом в результате воспаления и/или дис�
функции слизистой оболочки носа [3]. Обычно ринит
протекает в легкой степени, являясь несущественным
симптомом, но, в то же время, значительно ухудшая
качество жизни пациентов [4]. Клиническое течение
имеет этапный характер. В начале заболевания от�
мечается затрудненное носовое дыхания и ринорея,
возможно повышение температуры тела у ребенка.
Примерно на 5�7�й день экссудат становится густым,
слизисто�гнойным, улучшается дыхание через нос.
В среднем через 7�14 дней наступает выздоровление
[5].

Прежде чем перейти к лечению, следует остано�
виться на патофизиологии острого инфекционного
ринита. Слизистая полости носа представлена рес�
нитчатым эпителием, состоящим из одноименных кле�
ток с мерцательными ресничками и бокаловидных кле�
ток; собственной соединительно�тканной пластинкой
с большим количеством слизистых желез. Секрет бо�
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ДЕКОНГЕСТАНТЫ И ИХ ПОБОЧНЫЕ ДЕЙСТВИЯ 
В ЛЕЧЕНИИ ОСТРОГО РИНИТА У ДЕТЕЙ 
(КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР)

Назальные деконгестанты – эффективные и наиболее часто применяемые препараты при симптоматическом лечении
острого ринита у детей. Несмотря на новые подходы к терапии, современные клинические рекомендации по лечению
острых ринитов у детей, широкий выбор топических сосудосуживающих препаратов и их доступность создают усло�
вия для бесконтрольного применения данных медикаментозных средств и определяют актуальность проблемы воз�
никновения побочных эффектов. В статье приведен краткий обзор применения деконгестантов при остром рините в
практике педиатра, рассмотрены их побочные эффекты, описан клинический случай отравления нафтизином трехлет�
него ребенка. Особенностью данного случая явилось развитие жизнеугрожающего состояния у пациента. Авторами об�
ращается внимание на важность корректного назначения описываемых препаратов, тщательного разъяснения роди�
телям пациентов о побочных действиях сосудосуживающих препаратов, в том числе о развитии опасных для жизни
ребенка состояний.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: дегонгестанты; нафтизин; ринит; дети; побочные эффекты.
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DECONGESTANTS AND THEIR SIDE EFFECTS FOR TREATMENT 
OF ACUTE RHINITIS IN CHILDREN (CLINICAL EXAMPLE)

Nasal decongestants are effective and most commonly used medications for the symptomatic treatment of acute rhinitis in
children. Despite new approaches to therapy, modern clinical practice guideline for the treatment of acute rhinitis in children,
a wide selection of topical vasoconstrictive medications and their availability create conditions for uncontrolled use of these
medications and determine the relevance of the problem of side effects. The article gives a brief overview of the use of de�
congestants in acute rhinitis in pediatric practice, their side effects are examined, a clinical case of Naphthyzin poisoning of a
three�year�old child is described. A peculiarity of this case is the development of a life�threatening state in a patient. The aut�
hors draw attention to the importance of the correct prescribing of the described medications, a thorough explanation of the
parents’ side effects of vasoconstrictive medications, including the emergence of life�threatening conditions for the child.
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каловидных клеток и слизистых желез выделяется на
поверхность эпителия, способствует задержке микро�
организмов и частиц пыли, которые удаляются дви�
жением ресничек клеток мерцательного эпителия в
сторону глотки. Слизистая полости носа обильно вас�
куляризирована. Сосуды расположены непосредствен�
но под эпителием, что способствует согреванию воз�
духа [6].

При попадании вирусной инфекции на слизистую
оболочку носа запускается каскад воспалительных ре�
акций. Одной из первых таких реакций является ва�
зодилятация, что приводит к воспалительному отеку.
Вследствие повышения проницаемости стенки сосу�
дов происходит накопление хемокинов с активацией
Т�клеточного иммунитета и повышением Т�хелперов.
Нарушение нейротрофической регуляции приводит
к раздражению аксонов видиевого нерва, что, в свою
очередь, ведет к вазодилатации, гиперсекреции и чи�
ханию. Вследствие указанных выше воспалительных
реакций происходит повреждение реснитчатого эпи�
телия слизистой оболочки полости носа, угнетается
цилиарная активность, задерживается удаление сек�
рета с поверхности слизистой оболочки [7].

Основу лечения острого ринита у детей состав�
ляет элиминационно�ирригационная терапия (ЭИТ)
в виде изотонических и гипертонических солевых рас�
творов [2, 8, 9]. Проводимые исследования показа�
ли, что использование ЭИТ способствует нормали�
зации состояния слизистой оболочки полости носа и
восстановлению транспортной функции мерцатель�
ного эпителия за счет разжижения и удаления слизи,
нормализации ее выработки в бокаловидных клетках,
улучшения работы клеток мерцательного эпителия
слизистой оболочки носа. Солевые растворы способс�
твуют удалению патогенов со слизистой оболочки по�
лости носа. ЭИТ является эффективным и безопас�
ным методом лечения [2, 5, 8�11].

С целью восстановления носового дыхания и улуч�
шения качества жизни у детей применяются топи�
ческие деконгестанты в виде местнодействующих со�
судосуживающих препаратов, основным фармаколо�
гическим механизмом которых является стимулиру�
ющее действие на α�адренорецепторы. В результате
этого воздействия в слизистой оболочке полости носа
происходит вазоконстрикция и, следовательно, уст�
ранение симптомов воспаления и восстановление про�
ходимости носового дыхания. Назальные сосудосу�
живающие препараты классифицируются по воздейс�
твию на адренорецепторы, химической структуре и
продолжительности эффекта (табл.) [3, 12].

Применение сосудосуживающих препаратов вы�
зывает развитие ряда побочных эффектов: сухость
и жжение в полости носа, цилиотоксичность (замед�

ление биения ресничек мерцательного эпителия сли�
зистой оболочки полости носа), синдром «рикоше�
та», развитие медикаментозного ринита, атрофичес�
кого ринита, системный адренергический эффект.
Высокой цилиотоксичностью обладают нафазолин и
тетризолин, применение которых в детской практи�
ке не рекомендуется. Другие деконгестанты, хоть и
обладают минимальной цилиотоксичностью, содержат
в составе консерванты (бензалкония хлорид, моно�
гидрат лимонной кислоты, цитрат натрия), отрица�
тельно влияющие на мерцательный эпителий слизис�
той оболочки полости носа. Медикаментозный ринит
развивается при применении сосудосуживающих пре�
паратов свыше 7 дней вследствие нарушения вегета�
тивной регуляции сосудов и желез слизистой оболоч�
ки. Системный адренергический эффект отмечается
как при передозировке, так и при правильном режи�
ме применения и дозировании препарата; проявля�

Таблица
Классификация назальных 

сосудосуживающих препаратов
Table

Classification of nasal vasoconstrictive drugs
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Препарат
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Ксилометазолин

Нафазолин
Тетризолин
Трамазолин

Эпинефрин (адреналин)

Оксиметазолин
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Препарат
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Тетризолин

Ксилометазолин

Оксиметазолин

По воздействию на адренорецепторы

По длительности эффекта

По химической структуре
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ется тахикардией, повышением артериального давле�
ния, гипервозбудимостью.

Следует помнить, что у детей раннего возраста,
в связи с высокой проницаемостью гематоэнцефали�
ческого барьера, происходит стимуляция адренорецеп�
торов сосудодвигательного центра головного мозга,
уменьшается поток симпатических импульсов. Клини�
чески это проявляется вялостью, сонливостью, затор�
моженностью, спутанностью сознания, брадикардией,
снижением артериального давления, а при продол�
жении действия препарата – усиление симптомов с
нарушением сознания вплоть до комы [12, 13]. Осо�
бенно часто действие на центральную нервную систе�
му отмечается у нафазолина. Это объясняется высо�
кой резорбтивной способностью препарата, строением
флакона с невозможностью точного дозирования, ис�
пользование нафазолина у детей до 1 года, приме�
нение более концентрированного раствора, большей
кратностью применения ввиду короткой продолжи�
тельности действия препарата, его низкой стоимостью.
FDA рекомендует назальное применение нафазоли�
на у детей старше 12 лет в концентрации 0,05 %, у
детей с 6 до 12 лет – 0,025 %. В России имеющие�
ся растворы нафазолина составляют 0,05 % и 0,1 %
концентрации [14].

Учитывая вышеописанные побочные эффекты, в
педиатрической практике рекомендуются к исполь�
зованию препараты фенилэфрина, оксиметазолина и
ксилометазолина в соответствующих для возраста
ребенка дозировках. Назальные деконгестанты при�
меняются коротким курсом в течение 2�3 дней при
невозможности или сильном затруднении носового
дыхания [2]. По данным официальных инструкций,
длительность лечения составляет до 7 дней. В неко�
торых исследованиях было показано, что, например,
использование ксилометазолина у здоровых добро�
вольцев в течение 6 недель не приводит к нарушени�
ям слизистой оболочки носовой полости [12]. Приме�
нение топических деконгестантов у детей подвергается
дискуссиям в связи с наличием побочных явлений.
Так, Европейская и Американская ассоциации ото�
риноларингологов рекомендуют применение сосудо�
суживающих препаратов у детей после 12 лет в виде
разового использования при значительном затрудне�
нии носового дыхания [3, 8, 13].

В качестве примера нерационального использова�
ния деконгестантов приводим клинический случай:

Ребенок Дмитрий, 3�х лет, был направлен на при�
ем к кардиологу участковым педиатром с указанием
жалоб на выраженную сонливость, заторможенность,
брадикардию. Из анамнеза известно, что за 1,5 неде�
ли до обращения мальчик переносил ОРВИ: острый
ринофарингит. Родители к врачу не обращались, с

первого дня заболевания в лечении применяли наф�
тизин (0,05 %�раствор нафазолина нитрата) по 1�
2 капли в каждый носовой ход 3 раза в день (соглас�
но официальной инструкции). Сонливость у мальчика
появилась на 3�й день заболевания, что было расце�
нено родителями как проявление респираторной ин�
фекции, лечение нафтизином продолжалось. Через
неделю при плановом осмотре педиатром старшего
брата, врачом было обращено внимание и на патоло�
гическое состояние младшего ребенка: выраженная
сонливость, заторможенность, брадикардия до 70 уда�
ров в минуту. Мальчик был направлен на консуль�
тативный прием к детскому кардиоревматологу, на
котором была зафиксирована брадикардия: ЧСС –
70 уд/мин, снижение АД до 80/60 мм рт. ст. Пред�
полагая синдром слабости синусового узла, была ре�
комендована госпитализация в Институт неотлож�
ной и восстановительной хирургии им. В.К. Гусака
(ИНВХ), от которой родители отказались. Спустя
2 дня бригадой скорой помощи ребенок в тяжелом
состоянии был доставлен в отделение детской кар�
диологии и кардиохирургии ИНВХ.

Объективно: ребенок спит, при настойчивой по�
пытке разбудить – кратковременное пробуждение с
дальнейшим засыпанием. При пробуждении на отве�
ты отвечает с опозданием, невнятно. Кожные покро�
вы бледные, влажные на ощупь. Температура тела
36,0°С. Слизистая ротоглотки бледно�розовая, без
патологических включений. Дыхание через нос сво�
бодное. Перкуторно над легкими – ясный легочный
звук, аускультативно – везикулярное дыхание, ЧД –
24 в минуту. Границы относительной сердечной ту�
пости – в пределах возрастной нормы. При аускуль�
тации – деятельность сердца ритмичная, тоны уме�
ренно приглушены, ЧСС – 55�65 уд/мин, периоди�
чески – до 45 в минуту. Артериальное давление сни�
жено до 70/40 мм рт. ст. Живот при осмотре симмет�
ричен, пальпаторно мягкий, безболезненный, петли
кишечника обычных пальпаторных свойств. Печень
на 2 см ниже края реберной дуги по правой средне�
ключичной линии. Стул и мочеиспускание в норме.

Ребенок в срочном порядке был обследован. В
клиническом анализе крови: эр. – 4,05 Т/л, Нв –
126 г/л, ЦП – 0,8, Л. – 6,0 Г/л, с. – 43 %, п. – 1 %,
э. – 1 %, л. – 43 %, м. – 12 %, СОЭ – 4 мм/час;
Ht – 39, тромбоциты – 300 Г/л. Анализ крови би�
охимический: серомукоид – 0,14 у.е., титр АСЛО –
100 МЕ/мл, С�реактивный белок – 6 г/л, ревматоид�
ный фактор – 6 МЕ/мл, орозомукоид – 0,20 у.е., об�
щий белок – 60,8 г/л, остаточный азот – 1,4 ммоль/л,
мочевина – 3,15 ммоль/л, креатинин – 45,3 мкмоль/л,
натрий – 130,6 ммоль/л, калий – 4,01 ммоль/л,
кальций – 1,26 ммоль/л, хлор – 105,3 ммоль/л,
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глюкоза – 4,73 ммоль/л. Коагулограмма: ПТИ –
68 %, ПТВ – 20 сек, АЧТВ – 31 сек, МНО – 1,48,
фибриноген – 1,25 г/л. Клинический анализ мо�
чи: цвет – желтый, прозрачный, удельный вес – 1014,
белок, эритроциты, глюкоза не обнаружены, Л. – 2�
3 в п/зр, ацетон – отрицательный.

ЭКГ: ритм синусовый, нерегулярный, ЧСС – 45�
65 уд/мин, вольтаж не снижен, НБПНПГ. Рентген
ОГК: легочный рисунок усилен за счет сосудов; кор�
ни расширены; сердце нормальной конфигурации.
ЭхоКГ: размеры камер сердца, сократительная спо�
собность миокарда, гемодинамика в пределах нормы,
аберрантная хорда в полости левого желудочка.

На основании полученных данных был предполо�
жен диагноз: отравление нафтизином (Т 48.5 соглас�
но МКБ�10). Состояние ребенка расценено как тя�
желое, в связи с чем он был переведен в отделение
реанимации и интенсивной терапии. В условиях ре�
анимационного отделения проводилась инфузионная
терапия, выполнено внутривенное введение атропи�
на сульфата. На фоне проводимой терапии состоя�
ние мальчика улучшилось: стал активным, бодрым,
восстановились возрастные показатели ЧСС и АД.

В удовлетворительном состоянии ребенок выписан из
отделения.

Спустя 2 месяца при контрольном осмотре у дет�
ского кардиолога состояние и самочувствие мальчи�
ка удовлетворительные, показатели гемодинамики в
пределах нормы.

Таким образом, одно из главных мест в симпто�
матическом лечении острого ринита занимают топи�
ческие деконгестанты. Однако бесконтрольное при�
менение данной группы препаратов может приводить
к развитию осложнений, вплоть до жизнеугрожающих
состояний, требующих реанимационных мероприя�
тий. Практикующим врачам (педиатрам, врачам общей
практики – семейной медицины) следует убедительно
разъяснять родителям опасность самолечения «при�
вычными», кажущимися «безобидными» препаратами.
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ОРГАНИЗАЦИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

Всоответствии с принципами оказания пери�
натальной помощи, опубликованными ВОЗ
в 2001 году, медицинская помощь во время бе�

ременности должна быть районирована, носить уров�
невый характер, доступный при необходимости лю�
бой пациентке [1]. В этой связи, весьма актуальна
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РОЛЬ ПЕРИНАТАЛЬНОГО ЦЕНТРА 
В РЕГИОНАЛИЗАЦИИ ПЕРИНАТАЛЬНОЙ 
ПОМОЩИ ПРИ ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДАХ 
В ЯРОСЛАВСКОЙ ОБЛАСТИ

Цель – оценить роль Перинатального центра (ПЦ) в Ярославской области в процессе оказания перинатальной помо�
щи при преждевременных родах путем сравнения результатов работы службы родовспоможения региона за 5 лет до
ввода в эксплуатацию Перинатального центра (2006�2010) и в течение полных 5 лет его работы (2012�2016).
Материал и методы. Преждевременные роды и новорожденные недоношенные дети, родившиеся в течение 5 лет до
начала работы в Ярославской области Перинатального центра (с 2006 по 2010 годы) и в течение полных 5 лет его ра�
боты – с 2012 по 2016 гг.
Основные положения. После начала работы Перинатального центра доля преждевременных родов на 1 и 2 уровнях
снизилась в 2 раза, при этом на 3 уровне она достоверно выросла в 2,6 раза. С 2012 года до 2016 года доля преждев�
ременных родов до 33 недель в Перинатальном центре выросла с 45,3 % до 92,5 %. Перинатальная смертность при
преждевременных родах в акушерских стационарах 1 и 2 уровня за 5 лет работы Перинатального центра снизилась в
2 раза и выросла в 2,5 раза на 3 уровне, что позволило добиться ее общего снижения в регионе со 105,4 ‰ в 2006 го�
ду до 75,7 ‰ в 2016�м. За период работы Перинатального центра в 14 раз снизилась ранняя неонатальная смертность
(РНС) от респираторного дистресс�синдрома (РДС) и в 13 раз выросла от внутрижелудочкового кровоизлияния (ВЖК)
(р = 0,001 в обоих случаях). После ввода в эксплуатацию Перинатального центра дети с экстремально низкой массой
тела (ЭНМТ) стали рождаться на 3 уровне достоверно чаще, чем до периода его работы (93,7 % против 48,4 %; р =
0,001). Это отразилось на их выживаемости. В 2016 году по акушерским стационарам она составила 82,1 %.
Выводы. После ввода в работу Перинатального центра в Ярославской области полностью сформировалась треху�
ровневая система родовспоможения, позволившая обеспечить адекватное оказание помощи недоношенным детям,
обеспечить высокий уровень выживаемости новорожденных с ЭНМТ и существенное снижение младенческой смер�
тности.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: организация перинатальной помощи; перинатальный центр; преждевременные роды;
дети с экстремально низкой массой тела; перинатальная смертность.
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THE ROLE OF THE PERINATAL CENTER IN THE REGULATION OF PERINATAL CARE 
IN PREMATURITY PARTURITION THE YAROSLAVL REGION

Objective – to assess the role of Perinatal center in Yaroslavl region in process of providing perinatal care by comparing the
results of work in assisting with prematurity parturition of region 5 years before to base of the perinatal center and within
5 years of work ( 2012�2016).
Material and methods. Prematurity parturition and newborns preterm who were born within 5 years prior to the beginning
of work in Yaroslavl region of perinatal center (2006�2010) and during the full years of his work (2012�2016).
Main provisions. After work of perinatal center began proportion of premature births at levels 1 and 2 decreased by 2 times,
while at level 3 it significantly increased by 2.6 times.
From 2012 to 2016 proportion of premature birth up to 33 weeks in perinatal center increased from 45.3 % to 92.5 %. Peri�
natal mortality in premature births in obstetrical hospitals 1 and 2 levels for 5 years of work Perinatal center decreased by 2 ti�
mes and increased by 2.5 times at level 3, which allowed to achieve its overall decline in region from 105.4 % in 2006 to 75.4 %
in 2016. For the period of work of Perinatal center perinatal mortality from respiratory distress syndrome (RDS) decreased 14 ti�
mes and increased 13 times from Introwentricular hemorrhage (IVH).
After putting perinatal center into operation, children with extremely low body weight began to be born at level 3 more of�
ten than before period of work perinatal center this affected their P = 0.001 survival in 2016 it was 82.1 % in the obstetrical
hospitals.
Conclusion. After the Perinatal center were put into operation in Yaroslavl region, 3 level maternity support system was fully
developed which allowed to the provide adequate care for premature infants to ensure a high survival rate for newborns with
extremely low body weight and significant reduction infant mortality.

KEY WORDS: organization of perinatal care; Perinatal center; premature births; 
newborns with extremely low body weight; perinatal mortality.
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организация в территории акушерского стационара
перинатального центра, способного оказать качествен�
ную акушерскую и неонатологическую помощь при
преждевременном родоразрешении, в котором были
бы сосредоточены все современные перинатальные
технологии. Перинатальный центр должен гармонич�
но влиться в имеющуюся структуру перинатальной
службы или эту службу необходимо выстраивать вновь
так, чтобы обеспечить доступность высококвалифи�
цированной помощи в зависимости от потребности
пациента при условии рациональности затрат на ее
оказание.

Последовательная реорганизация акушерской и
перинатальной помощи, создание достаточного ко�
личества высокотехнологичных акушерских и нео�
натальных коек, совершенствование трехуровневой
системы оказания помощи беременным, роженицам,
родильницам и новорожденным являются обоснован�
ными и необходимыми мерами дальнейшего сниже�
ния материнской и младенческой смертности в стране.
С этой целью Правительством Российской Федера�
ции принята Программа развития перинатальных цен�
тров в Российской Федерации, предусматривающая
строительство в 2013�2016 годах 32 перинатальных
центров в 30 субъектах Российской Федерации [2].

В Российской Федерации в настоящее время фун�
кционируют уже 35 перинатальных центров. В бли�
жайшие годы их число будет доведено до 57. Их де�
ятельность в нашей стране привела к повышению
качества и доступности акушерской и неонатологичес�
кой помощи, что выразилось в существенном сниже�
нии показателей младенческой и материнской смер�
тности. Так, за пятилетний период, с 2012 года, когда
наша страна перешла на новые критерии регистра�
ции рождения, до 2016 года, показатель младенчес�
кой смертности в России снизился на 31 %.

В Ярославской области Перинатальный центр был
введен в эксплуатацию в июле 2011 года и за пери�
од его работы уровень младенческой смертности в
регионе снизился на 37 %. Такое значимое снижение
вряд ли можно объяснить столь быстрым ростом ква�
лификации акушеров�гинекологов и неонатологов,
хотя, безусловно, и это имело место. Прежде всего,
следует отметить выстраивание принципиально иной
организации оказания перинатальной помощи, веду�
щая роль в которой принадлежит Перинатальному
центру.

Цель данной работы – оценка роли Перинаталь�
ного центра в Ярославской области в процессе ока�
зания перинатальной помощи при преждевременных
родах путем сравнения результатов работы службы
родовспоможения региона за 5 лет до ввода в экс�
плуатацию Перинатального центра (2006�2010) и в
течение полных 5 лет его работы (2012�2016).

Для достижения данной цели были поставлены
следующие задачи:
1. Проанализировать структуру преждевременных

родов в стационарах различных уровней за ука�
занные периоды времени.

2. Оценить динамику перинатальной смертности при
преждевременных родах в стационарах различ�
ных уровней и в целом по региону в течение исс�
ледуемых временных периодов.

3. Проанализировать причины ранней неонатальной
смертности недоношенных детей в течение 5 лет
работы перинатального центра и сравнить их с
причинами аналогичной смертности за 5 лет до
начала его работы.

4. Оценить динамику выживаемости детей с экстре�
мально низкой массой тела (ЭНМТ) при рожде�
нии по уровням учреждений и в целом по реги�
ону до и после ввода в эксплуатацию перинаталь�
ного центра.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Материалом исследования были преждевремен�
ные роды и новорожденные недоношенные дети, ро�
дившиеся в течение 5 лет до начала работы в Ярос�
лавской области Перинатального центра (с 2006 по
2010 годы) и в течение полных 5 лет его работы –
с 2012 по 2016 гг.

В течение исследуемого промежутка времени в
Ярославской области произошло 8644 преждевремен�
ных родов, из которых 3819 (44,2 %) – в период с
2006 по 2010 годы и 4825 (55,8 %) – в период с 2012
по 2016 годы. Всего родилось 9488 недоношенных
детей, из которых 4169 (43,9 %) – в 2006�2010 го�
дах и 5319 (56,1 %) – в 2012�2016 годах.

Следует отметить, что до 2011 года акушерская
помощь в регионе оказывалась в 21 стационаре с ко�
личеством коек от 3 до 45 и количеством родов на
них от 24 до 2708. С 2006 года на базе Областного
родильного дома были развернуты койки реанима�
ции и интенсивной терапии для новорожденных. В
этой связи он рассматривался как акушерский стаци�
онар 3 уровня, куда направлялись пациентки с преж�
девременными родами из муниципальных районов
Ярославской области и, частично, из города Ярос�
лавля. При этом большинство жительниц областно�
го центра с преждевременными родами родоразреша�
лись в акушерских стационарах, ближайших к месту
их фактического пребывания.

С вводом в эксплуатацию Областного перинаталь�
ного центра в 2011 году была проведена реструкту�
ризация акушерской помощи в регионе, сокращены
маломощные акушерские отделения и разработаны
маршрутные листы, позволяющие жительницам му�
ниципальных районов рожать не только в Перина�
тальном центре, но и, при отсутствии у них значи�
мых факторов акушерского и перинатального риска,
в акушерских стационарах г. Ярославля. Таким об�
разом, с 2013 года в регионе осталось 10 акушерских
стационаров с количеством коек от 4 до 60 и ежегод�
ным количеством родов от 81 до 4592.
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Для статистической обработки полученных дан�
ных использовали пакет прикладных программ STA�
TISTICA 10 для параметрических и непараметричес�
ких критериев. Достоверными считались отличия при
р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Доля преждевременных родов в Ярославской об�
ласти с 2006 по 2016 годы находилась на уровне 5,5�
6,1 %. В связи с переходом нашей страны на новые
критерии регистрации рождении в 2012 году в Ярос�
лавском регионе доля их выросла не более чем на
0,6 %, при этом в Российской Федерации рост сос�
тавил более 2,5 %. Динамика доли преждевременных
родов в стационарах различных групп от общего их
количества в регионе за периоды 2006�2010 и 2012�
2016 приведена на рисунке 1.

Структура преждевременных родов после ввода
в эксплуатацию Перинатального центра претерпела
существенные изменения. На 1 и 2 уровнях их доля
снизилась в 2 раза в сравнении с предыдущим пя�
тилетием, при этом на 3 уровне она достоверно вы�
росла в 2,6 раза. По нашему мнению, важным фак�
тором качественной маршрутизации является доля
преждевременных родов до 33 недель в стационаре

3 уровня. С 2012 года доля их в Перинатальном цен�
тре выросла с 45,3 % до 92,5 %. При этом до 2010 го�
да частота преждевременных родов в сроке до 33 не�
дель в Областном родильном доме не превышала 26 %
от их общего количества по региону.

Факторами, повлиявшими на концентрацию преж�
девременных родов в Перинатальном центре, были
следующие. Во�первых, с 2013 года в Ярославской
области проводится скрининговая трансвагинальная
цервикометрия (СТВЦ) в сроки 18�21 неделя для оп�
ределения прогноза преждевременных родов. В слу�
чае укорочения шейки матки беременная берется под
более тщательное амбулаторное наблюдение или СТВЦ
в регионе в 2016 году составила 92,9 %. Во�вторых,
для транспортировки беременных с угрожающими
преждевременными родами в Перинатальный центр
стал применяться транспортный токолиз, в том чис�
ле безопасный, препаратами, входящими в ЖНВЛП.
В 2016 году из акушерских стационаров 1 и 2 груп�
пы в стационар 3 группы с применением токолитиков
были транспортированы 81 беременная. В третьих, в
Перинатальном центре начал функционировать спе�
циализированный прием по невынашиванию беремен�
ности, куда направляются пациентки с отягощенным
анамнезом. Это позволило правильно вести таких бе�
ременных с ранних сроков и своевременно направ�
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Рисунок 1
Доля преждевременных родов в стационарах различных групп 

от общего их количества в регионе за периоды 200672010 гг. и 201272016 гг.
Примечание: * � р = 0,01.

Figure 1
The proportion of premature births in hospitals of different groups 

from their total number in the region for the periods 200672010 and 201272016
Note: * � р = 0.01.
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лять на госпитализацию в стационар 3 уровня. В
2016 году на учет в кабинете взято 119 пациенток.
Полностью организационные мероприятия, проведен�
ные в Ярославском регионе после ввода в эксплуа�
тацию Перинатального центра, приведены в работе
Гурьева Д.Л. и соавт. [3].

Маршрутизация пациенток с преждевременными
родами позволила изменить показатель перинаталь�
ной смертности недоношенных детей. Здесь важно
подчеркнуть, что в связи с переходом Российской Фе�
дерации с 2012 года на новые критерии регистрации
рождений перинатальная смертность недоношенных
выросла в нашем регионе в 2 раза – с 54,1 ‰ в
2010 году до 109,9 ‰ в 2012�м. При этом, если оце�
нивать совокупный показатель перинатальной смер�
тности недоношенных за анализируемые временные
периоды, то с 2006 по 2010 годы он составил 58,3 ‰,
а с 2012 по 2016 – 87,6 ‰, при этом в 2016 году по�
казатель был 75,7 ‰, а в 2006�м – 105,4 ‰. При ана�
лизе перинатальной смертности при преждевременных
родах по уровням акушерских стационаров обраща�
ет на себя внимание ее двукратное, но при этом не�
достоверное, снижение на 1 и 2 уровне и 2,5�кратный
достоверный рост на 3 уровне (рис. 2).

Причины ранней неонатальной смертности (РНС)
недоношенных приведены в таблице. При анализе
причин РНС при преждевременных родах обраща�
ет на себя внимание достоверная разница по частоте

развития респираторного дистресс�синдрома (РДС),
который встречался чаще в период 2006�2010 гг. Вы�
сокая частота РДС в это время была обусловлена от�
сутствием сурфактанта в большинстве акушерских ста�
ционаров 2 уровня и во всех стационарах 1 уровня.
Кроме того, частота полного курса антенатальной про�
филактики кортикостероидами не превышала 60 %,
тогда как после 2012 года полноценный курс профи�
лактики СДР стал проводится в 82 % случаев. Так�
же, с 2012 года все акушерские стационары региона
обеспечены сурфактантом, который вводится сразу
после рождения недоношенного ребенка под контро�
лем неонатолога�реаниматолога реанимационно�кон�
сультативной бригады Перинатального центра.

Достоверное различие по частоте развития внут�
рижелудочковых кровоизлияний (ВЖК) между исс�
ледуемыми группами, по�нашему мнению, обусловле�
но увеличением числа детей с ЭНМТ при рождении
в период 2012�2016 гг. Подавляющее большинство их
рождалось на 3 уровне и не были перегоспитализи�
рованы, поэтому рост ВЖК в структуре РНС нельзя
объяснить их частым трансфером. Так, в 2016 году
от ВЖК в первые 7 дней умерли 5 новорожденных
с массой менее 750 г при рождении. Все они роди�
лись в Перинатальном центре, трое из них (60 %) –
путем операции большое кесарево сечение в связи с
тяжелой фето�плацентарной достаточностью, у двух
диагностирован геморрагический синдром на фоне
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Рисунок 2
Динамикаперинатальной смертности при преждевременных родах по уровням акушерских стационаров

Примечание: * � р = 0,01.
Figure 2

Dynamics of perinatal mortality in preterm labor by levels of obstetric hospitals
Note: * � р = 0.01.



преждевременной отслойки плаценты, диагностиро�
ванной в конце 1�го – начале 2�го периода родов.

Количество остальных причин РНС у недоношен�
ных детей достоверно не различалось между иссле�
дуемыми группами. Тенденция к увеличению числа
случаев гибели детей от врожденных пороков раз�
вития (ВПР) связана, прежде всего, с отказом жен�
щин от прерывания беременности при аномалиях пло�
да с неблагоприятным витальным прогнозом. При
этом все эти женщины были правильно маршрутизи�
рованы и родоразрешены на 3 уровне. Рост случаев
РНС от асфиксии, по�нашему мнению, обусловлен
увеличением удельного веса фето�плацентарной не�
достаточности и ее следствия – гипотрофии ново�
рожденных, которая является существенным факто�
ром риска анте�, интра� и постнатальной асфиксии.
Частота гипотрофии новорожденного в 2006�2010 гг
составила 8,9 %, а в 2012�2016 гг. – 11,3 % (рост на
21 %). Также следует отметить, что все случаи РНС
недоношенных от асфиксии в 2012�2016 гг. произош�
ли на 3 уровне, тогда как в 2006�2010 гг. РНС от ас�
фиксии зарегистрирована на 1 и 2 уровнях.

Снижение числа родовой травмы как причины
РНС связано с активным внедрением технологий бе�
режного родоразрешения при недоношенной беремен�
ности в регионе, прежде всего, извлечение ребенка во
время операции кесарева сечения в целом плодном
пузыре.

В целом увеличение абсолютного числа недоно�
шенных, умерших в раннем неонатальном периоде,
в 2012�2016 гг. в сравнении с 2006�2010 гг. связано
с переходом нашей страны в 2012 году на новые кри�
терии регистрации рождений и учет всех детей, ро�
дившихся с ЭНМТ.

Общеизвестно, что выживаемость детей с ЭНМТ
напрямую зависит от уровня акушерского стациона�
ра, где произошли роды. В этой связи крайне важно
обеспечить рождение таких детей в стационаре 3 уров�
ня. Так, до перехода на новые критерии регистра�
ции рождений (в 2006�2010 гг.) 1,9 % от всех детей
с массой до 1000 г родились в стационарах 1 уров�
ня, причем смертность у них была 100 %. В этот же
период времени 49,7 % детей до 1000 г родились в
стационарах 2 уровня и 48,4 % – в Областном ро�
дильном доме (3 уровень). В период 2012�2016 гг. де�
ти с массой тела до 1000 г в стационарах 1 уровня не

рождались, на 2 уровне родились всего 5,7 %, что
достоверно ниже, чем в предыдущий временной
интервал (р = 0,001), на 3 уровне – 93,7 %, что
достоверно выше, чем за период 2006�2010 гг. (р =
0,001). Выживаемость новорожденных с ЭНМТ
в акушерских стационарах 2 уровня в период 2006�
2010 гг. составила 70,4 %, 3 уровня – 69,7 %.
Выживаемость детей с ЭНМТ, родившихся на 2
уровне в период 2012�2016 гг. составила 65%, а
на 3�м – 67,8%. Сопоставимость показателя вы�
живаемости детей с ЭНМТ, родившихся на 2 и
3 уровнях в период 2006�2010 гг. и 2012�2016 гг.
связана, по�нашему мнению, с тем, что в структу�
ре этих детей, родившихся после 2012 года, 40 %
занимали дети с массой при рождении менее 750 г,

тогда как до 2010 года их было всего 25 %, что дос�
товерно ниже (р = 0,03). Следует отметить, что вы�
живаемость детей с ЭНМТ в Ярославской области
в 2016 году составила 82,1 %, причем все случаи ле�
тального исхода отмечены только на 3 уровне, где
родилось 98,5 % таких новорожденных. В целом по
ЦФО в 2016 году по выживаемости детей с ЭНМТ
наша область заняла третье ранговое место, уступив
только Белгородской и Тамбовской областям [4].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Обращаясь к зарубежному опыту организации ме�
дицинской помощи беременным и новорожденным,
следует отметить результаты исследования Dobrez D.
и соавт. [5], которые проследили динамику регио�
нализации перинатальной помощи в течение 10 лет
(1989�1998 гг.) в 4�х штатах США, укомплектован�
ных врачами. Основным критерием регионализации
в данном исследовании было количество детей, ро�
дившихся с массой менее 2500 г, в стационарах 1, 2
и 3 уровней. Целевая доля таких детей, которая дол�
жна рождаться на 3 уровне, по�мнению авторов, дол�
жна составить 90 %. По данным исследователей, из�
менения в маршрутизации удалось достигнуть только
у новорожденных с массой менее 1000 г и только в
2�х штатах. Доля рождений таких детей на 3 уровне
увеличилась в этих штатах с 60 % до 78 % и с 40 %
до 78 %, соответственно. В одном штате рождение 85 %
детей с массой при рождении менее 1000 г в клини�
ках 3 уровня уже было организовано к 1989 году.
А в одном штате доля детей с массой менее 1000 г,
рожденных на 3 уровне, снизилась к 1998 году до
45 %. Таким образом, несмотря на возможность ро�
доразрешения беременных в стационарах 3 уровня,
целевой уровень в 90 % рождений маловесных детей
на 3 уровне не достигнут. Причины этого следующие.
Во�первых, ряд клиник 2 уровня были хорошо уком�
плектованы подготовленными неонатологами, во�вто�
рых, пациентки со сверхранними преждевременны�
ми родами направлялись в акушерские стационары
2 уровня ввиду доступности перевода их детей после
рождения в близлежащие педиатрические госпитали,
которые имели в своей структуре отделения реани�
мации новорожденных. Таким образом, организация
стройной системы оказания перинатальной помощи

Таблица
Причины ранней неонатальной смертности недоношенных
Table
Causes of early neonatal mortality of prematurity
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РОЛЬ ПЕРИНАТАЛЬНОГО ЦЕНТРА В РЕГИОНАЛИЗАЦИИ ПЕРИНАТАЛЬНОЙ 
ПОМОЩИ ПРИ ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДАХ В ЯРОСЛАВСКОЙ ОБЛАСТИ

Причина

Респираторный дистресс�синдром (РДС)

Внутрижелудочковое кровоизлияние (ВЖК)

Врожденный порок развития (ВПР)

Родовая травма

Асфиксия

Пневмония

Гемолитическая болезнь

ВСЕГО

2006�2010

28

2

10

4

3

18

3

68

2012�2016

2

26

16

2

7

25

3

81

р

0,01

0,01

0,32

0,49

0,18

0,70

1,00
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является серьезной проблемой даже в развитых стра�
нах с высокими затратами на здравоохранение.

По�нашему мнению, наличие в регионе перина�
тального центра также не является единственным фак�
тором, определяющим успех маршрутизации при преж�
девременных родах, и, следовательно, работу треху�
ровневой системы перинатальной помощи. Для успеш�
ного ее функционирования требуется проведение до�
полнительных организационных мероприятий, таких
как обучение врачебных и сестринских кадров, раз�
работка маршрутных листов, выделение групп риска
по преждевременным родам, сосредоточение женщин,
угрожаемых по недонашиванию, под наблюдением в
перинатальном центре, проведение транспортного то�
колиза в соответствии с современными принципами.

В результате таких мероприятий в Ярославской
области в Областном перинатальном центре удалось
сосредоточить более 90 % преждевременных родов
до 33 недель. При этом в стационарах 1 группы они
перестали регистрироваться. Кроме того, важным кри�
терием качества маршрутизации в регионе можно счи�
тать долю живорождений в категории детей с ЭНМТ
на 3 уровне. После ввода в эксплуатацию Перинаталь�
ного центра она достигла 98,5 % от их общего коли�
чества по региону. В течение 5 лет его работы в Ярос�
лавской области отсутствовали случаи смертности
новорожденных с ЭНМТ в стационарах 1 группы,
достоверно снизилась она в стационарах 2 группы,
что позволило довести общую выживаемость ново�
рожденных с ЭНМТ в регионе до 82,1 %.

По�мнению Е.Н. Байбариной и соавт. (2014), в
регионах с низким уровнем младенческой смертнос�
ти более 70 % преждевременных родов происходят
в акушерских стационарах 3 группы, а доля преж�
девременных родов в стационарах 1 группы состав�
ляет менее 10 % [2]. Ярославская область полностью
соответствует этой концепции.

Кроме того, по�нашему мнению, критериями эф�
фективной маршрутизации при преждевременных ро�
дах в территории с функционирующим перинаталь�
ным центром должны быть:
� доля преждевременных родов до 33 полных не�

дель на 3 уровне более 90 %;
� доля живорождений в категории детей с ЭНМТ

в Перинатальном центре более 95 % от общего ко�
личества в регионе;

� ранняя неонатальная смертность недоношенных
на 2�м уровне более чем в 2 раза ниже, чем на
3�м;

� отсутствует смертность новорожденных с ЭНМТ
на 1 уровне.
Полное соблюдение данных критериев является

основной нашей задачей в будущем.
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