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Уважаемые читатели 
и авторы журнала! 

В ноябре 2002 года вышел из печати первый
номер журнала «Медицина в Кузбассе». Ученые�
медики, практические врачи, руководители здра�
воохранения Кемеровской области получили собс�
твенную трибуну, позволяющую направить усилия
медицинской общественности на решение важней�
ших научно�практических задач по внедрению но�
вых технологий, рост эффективности использования
ресурсов здравоохранения и, в целом, на повыше�
ние качества оказания медицинской помощи.

Считаю своим долгом выразить нашу искрен�
нюю благодарность Губернатору Кемеровской об�
ласти Аману Гумировичу Тулееву за активную под�
держку и помощь в реализации проекта. Не могу не
отметить доброжелательного отношения и участия
в становлении и развитии журнала руководителей
научных медицинских учреждений и работников ад�
министрации Кемеровской области, связанных по
роду своей деятельности со здравоохранением.

Конечно, хочу отметить важную роль руково�
дителей «Издательского дома «Медицина и прос�
вещение» А.А. Коваленко и Н.С. Черных, усилия
которых были неизменно направлены на развитие
и совершенствование нашего журнала.

За прошедшие десять лет журнал опубликовал
около 600 работ, большая часть которых представляет собой результаты оригинальных исследований. По�
мимо этого, журнал публиковал обзоры литературы, лекции, работы дискуссионного характера, матери�
алы по обмену опытом, случаи из практики, информационные и другие сообщения. Нужно отметить, что
редакционная коллегия не ограничивалась публикацией статей авторов из научных и медицинских лечеб�
ных учреждений Кемеровской области. Журнал знакомил читателей с материалами исследований, прис�
ланными из других городов: Омск, Москва, Барнаул, Чита, Красноярск, Томск, Иркутск и из�за рубежа.
Понятно, что часть работ (примерно 20 %) отклонялись по разным причинам: отрицательные отзывы ре�
цензентов, отказ авторов от доработки статей, их очень узкая направленность. В последнем случае авторам
давались рекомендации, и оказывалось содействие в опубликовании материалов в изданиях соответству�
ющего профиля.

В 2010 году решением Президиума ВАК журнал включен в перечень ведущих рецензируемых науч�
ных изданий, в которых должны быть опубликованы основные результаты диссертационных исследований
на соискание ученых степеней доктора и кандидата медицинских наук. Материалы журнала включены в
Реферативный журнал и Базы данных ВИНИТИ РАН и входят в Российский индекс научного цитиро�
вания (РИНЦ), имея неплохой импакт�фактор (ИФ РИНЦ – 0,243).

Десятилетие выхода в свет журнала «Медицина в Кузбассе» отмечается в наступающем 2013 году, в
дни празднования 70�летия образования Кемеровской области. Редакционная коллегия поздравляет сот�
рудников, авторов, рецензентов и всех читателей с этим важнейшим событием. Желаем всем крепкого
здоровья, новых творческих успехов и удач, благополучия и счастья в личной жизни.

Главный редактор,
д.м.н., профессор

А.Я. Евтушенко

ДЕСЯТЬ ЛЕТ ЖУРНАЛУ «МЕДИЦИНА В КУЗБАССЕ»
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Ганюков В.И., Бохан Н.С., Тарасов Р.С., Синьков М.А., 
Евтушенко С.А., Барбараш О.Л., Барбараш Л.С.

НИИ Комплексных проблем сердечно�сосудистых заболеваний СО РАМН,
г. Кемерово

СОКРАЩЕННАЯ ТЕРАПИЯ КЛОПИДОГРЕЛЕМ 
ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ СТЕНТОВ С БИОИНЖЕНЕРНЫМ 
ПОКРЫТИЕМ, КАК КОМПОНЕНТ ЭТАПНОГО ЛЕЧЕНИЯ 
БОЛЬНЫХ МУЛЬТИФОКАЛЬНЫМ АТЕРОСКЛЕРОЗОМ

Пациенты, нуждающиеся в срочной некоронар�
ной хирургии (СНХ) после выполнения чрес�
кожного коронарного вмешательства (ЧКВ)

со стентированием, представляют большие сложнос�
ти при выборе оптимальной стратегии ведения [1].
Вероятность периоперативного тромбоза стента, ин�
фаркта миокарда и смерти существенно возрастает
в случаях, когда с целью снижения риска кровоте�
чения двойная антитромбоцитарная терапия (ДАТТ)
досрочно отменяется [2]. Современные руководства
рекомендуют проводить ДАТТ в течение 30�45 дней
после имплантации голометаллического стента и 3�
12 месяцев после установки стента с лекарственным
покрытием [3].

Выбор типа стента является серьезной задачей у
пациентов при наличии противопоказаний к дли�
тельной ДАТТ при аллергии, нечувствительности,
некомплаентности или при необходимости в срочной
хирургической операции после ЧКВ. Известно, что
в случаях с быстро прогрессирующим онкологичес�
ким процессом, при мультифокальном атеросклеро�
зе с критической ишемией или у пациентов с анев�
ризмой сосудов с высоким риском разрыва, отсрочка
СНХ значительно ограничивает выживаемость [4�8].
При этом ИБС со значимым поражением коронар�
ного русла, в свою очередь, может лимитировать вы�
полнение СНХ. К сожалению, современные стратегии
выполнения ЧКВ предполагают обязательное назна�
чение ДАТТ на период от 30 дней до неопределен�
но длительного интервала времени, что непримени�
мо для обозначенной когорты больных.

Недавно были открыты, так называемые, цирку�
лирующие клетки�предшественники эндотелия (КПЭ),
положенные в основу новой концепции стентов с воз�

Ганюков В.И., Бохан Н.С., Тарасов Р.С., Синьков М.А., 
Евтушенко С.А., Барбараш О.Л., Барбараш Л.С.

НИИ Комплексных проблем сердечно�сосудистых заболеваний СО РАМН,
г. Кемерово

СОКРАЩЕННАЯ ТЕРАПИЯ КЛОПИДОГРЕЛЕМ 
ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ СТЕНТОВ С БИОИНЖЕНЕРНЫМ 
ПОКРЫТИЕМ, КАК КОМПОНЕНТ ЭТАПНОГО ЛЕЧЕНИЯ 
БОЛЬНЫХ МУЛЬТИФОКАЛЬНЫМ АТЕРОСКЛЕРОЗОМ

Проведено изучение безопасности и эффективности редуцированной до 14 дней двойной антитромбоцитарной тера�
пии (ДАТТ) в сравнении с ДАТТ, проводимой на протяжении 6 месяцев у пациентов после имплантации стентов, пок�
рытых клетками предшественниками эндотелиоцитов (КПЭ), а также возможность применения данной схемы в лече�
нии пациентов с мультифокальным атеросклерозом (МФА). На выборке из 96 пациентов с ишемической болезнью
сердца была показана возможность и безопасность сокращения сроков ДАТТ до 14 дней, что не сопровождалось повы�
шенным риском тромбоза стентов и возрастанием частоты неблагоприятных кардиоваскулярных событий, как на про�
тяжении госпитального периода, так и спустя 12 месяцев. Продемонстрирована эффективная схема хирургического ле�
чения периферического атеросклероза, реализуемая на протяжении 30 дней после ЧКВ благодаря возможности отмены
ДАТТ спустя 14 дней после имплантации стента с биоинженерным покрытием. Сделано заключение о том, что имплан�
тация биоинженерных стентов, покрытых КПЭ, дает возможность безопасного сокращения сроков ДАТТ до 14 дней, что
не сопровождается увеличением риска тромбоза стента и возрастанием частоты неблагоприятных кардиоваскулярных
событий. Данная схема может быть эффективно использована в лечении больных МФА, нуждающихся в срочной ре�
васкуляризации некоронарных сосудистых бассейнов.

Ключевые слова: мультифокальный атеросклероз; стент с биоинженерным покрытием; 
сокращенная терапия клопидогрелем.

Ganyukov V.I., Bokhan N.S., Tarasov R.S., Sinkov M.A., Evtushenko S.A., Barbarash O.L., Barbarash L.S.
State Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo

REDUCED CLOPIDOGREL THERAPY AS A COMPONENT OF TREATMENT OF PATIENTS 
WITH MULTIFOCAL ATHEROSCLEROSIS

The study of safety and efficacy of the reduced to 14 days dual antiplatelet therapy (DAPT) compared with DAPT held for
6 months in patients after implantation of stents coated with endothelial progenitor cells (EPC), as well as the possibility of
applying this scheme in the treatment of patients with multifocal atherosclerosis (MFA) was done. On a sample of 96 pati�
ents with coronary heart disease the possibility and safety of DAPT timing reduce to 14 days, not associated with increased
risk of stent thrombosis and increased frequency of adverse cardiovascular events, such as during hospital period and after
12 months, has been shown. The effectiveness of surgical treatment of peripheral atherosclerosis, implemented within 30 days
after PCI with the ability to cancel DAPT 14 days later after stent coated with EPC was demonstrated. Concluded that the imp�
lantation of bioengineered stents coated with EPC provide secure DAPT shortening to 14 days, that is not accompanied by inc�
reased risk of stent thrombosis and increased frequency of adverse cardiovascular events. This scheme can be used effecti�
vely in the treatment of patients with MFA, requiring urgent non�coronary revascularization.

Key words: multifocal atherosclerosis; coated bioengineered stent; reduced antiplatelet therapy with clopidogrel.
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можностью быстрой эндотелизации [9�11]. В техно�
логии производства этих стентов КПЭ секвестриро�
ваны на стратах, что имеет исключительное значение
в предотвращении тромбоза при досрочной отмене
ДАТТ. Речь идет о биоинженерных стентах «Geno�
us», которые могут иметь большое значение у паци�
ентов с ограничениями для длительного назначения
ДАТТ [12].

На базе НИИ КПССЗ СО РАМН было прове�
дено проспективное, рандомизированное исследова�
ние, направленное на изучение роли стентов, покры�
тых КПЭ, в краткосрочной ДАТТ, имеющей целью
выполнение СНХ спустя несколько дней после ЧКВ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Дизайн исследования. Проект был выполнен в со�
ответствии со стандартами надлежащей клинической
практики (Good Clinical Practice) и принципами Хель�
синкской Декларации. Протокол исследования был
одобрен Этическим комитетом Научно�исследователь�
ского института. Настоящее одноцентровое исследо�
вание включило 96 последовательных пациентов, ко�
торым в период времени с января 2010 г. по март
2011 г. было выполнено успешное ЧКВ с имплан�
тацией биоинженерных стентов «Genous». В проект
включались пациенты со стенокардией напряжения
или с острым коронарным синдромом (ОКС), под�
писавшие информированное согласие на участие в
исследовании. Критериями исключения являлись:
имплантация иных стентов, наличие кардиогенного
шока, поражение ствола левой коронарной артерии
≥ 50 %, тяжесть поражения коронарного русла по шка�
ле «SYNTAX» более 22 баллов (тяжелое стенозиро�
вание), участие в другом исследовании, сопутствую�
щие заболевания, лимитирующие ожидаемую продол�
жительность жизни, отказ от участия в исследовании,
а также невозможность наблюдения в отдаленном
периоде.

После включения в исследование все пациенты
получали стандартную ДАТТ, включающую ацетил�
салициловую кислоту (АСК) в дозе 75�100 мг/сутки
и клопидогрель 75 мг/сутки. На 14�й день проводи�
лась рандомизация больных в две группы, в зави�
симости от длительности назначения клопидогреля:
группа «Genous 14 дней» (n = 51) предусматрива�

ла отмену клопидогреля на 14 день после проведен�
ного ЧКВ, тогда как вторая группа пациентов «Ge�
nous 6 месяцев» (n = 45) продолжала прием клопи�
догреля в течение 6 месяцев. При необходимости
выполнения хирургической операции клопидогрель
отменялся не менее чем за 5 дней, тогда как отмена
ацетилсалициловой кислоты осуществлялась только
в случае высокого риска геморрагических осложне�
ний.

За время нахождения пациентов с клиникой ОКС
в стационаре было проведено скрининговое ультраз�
вуковое исследование ветвей дуги аорты и магис�
тральных артерий нижних конечностей, тогда как
больным со стабильной стенокардией данный вид обс�
ледования выполнялся на амбулаторном этапе перед
госпитализацией. У 30 больных (31,3 %) выявлены
облитерирующие поражения – стенозы внекарди�
альных артерий более 50 %.

Учитывая тот факт, что ряду пациентов с муль�
тифокальным атеросклерозом (МФА) группы «Ge�
nous 14 дней» был проведен запланированный второй
этап оперативного вмешательства в сроки до 30 дней
после ЧКВ, дополнительно были выделены 2 подгруп�
пы, куда вошли больные с поражением периферичес�
ких артерий и необходимостью проведения второго
этапа оперативного лечения, «Genous 14 дней + МФА»
(n = 18) и «Genous 6 месяцев + МФА» (n = 12).
Основным отличием ведения пациентов в этих груп�
пах являлось то, что в подгруппе «Genous 14 дней +
МФА» ранняя отмена клопидогреля позволила су�
щественным образом сократить временной интервал
перед хирургическим лечением периферического ате�
росклероза. В исследуемых подгруппах не было най�
дено достоверных различий по распространенности
некоронарного атеросклероза, по тяжести проявления
хронической церебральной ишемии (ХЦИ), а так�
же степени проявления хронической ишемии нижних
конечностей (ХИНК).

Процедура чрескожного коронарного вмешательс'
тва. ЧКВ с имплантацией коронарных стентов выпол�
нялось в соответствии с международными рекоменда�
циями [13]. Информированное согласие на участие
подписывалось перед началом процедуры. Под ус�
пешным ЧКВ понималось остаточный стеноз в стен�
тированном сегменте ≤ 20 %, с кровотоком по целе�
вой артерии не менее 3 градации по классификации
TIMI в отсутствии интраоперационной смерти, ин�
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фаркта миокарда (ИМ) или экстренного коронар�
ного шунтирования (КШ). Фармакологическая под�
держка ЧКВ включала назначение нагрузочной до�
зы АСК 250�500 мг и клопидогреля 300�600 мг, а
также гепарина внутривенно 70�100 МЕ/кг.

Цели и дефиниции. Целью данного исследования
было сравнить безопасность и эффективность сок�
ращенной до 14 дней ДАТТ со стандартной продол�
жительностью лечения 6 месяцев. На протяжении
12 месяцев наблюдения изучались частота смерти, ИМ,
острого нарушения мозгового кровообращения, пов�
торной реваскуляризации целевых и нецелевых ко�
ронарных артерий, тромбоза стента (по классифика�
ции ARC) [14], а также степень (функциональный
класс) ХИНК и ХЦИ у пациентов с МФА. Под прог�
рессированием или регрессом симптоматики ХИНК
и ХСМН понималось изменение степени (функци�
онального класса) ишемии более чем на одну града�
цию.

Сбор данных и мониторинг. Данные, касающи�
еся клинического статуса, сопутствующей патологии,
терапии и деталей ЧКВ, были собраны в единую ба�
зу. Конечные точки исследования и комплаентность
к терапии были получены на визите пациентов в
клинику спустя 30 дней, 6 и 12 месяцев после стен�
тирующей процедуры. В случае выполнения
реинтервенции или хирургической операции
база дополнялась соответствующими данны�
ми.

Статистический анализ. При статисти�
ческой обработке данных переменные были
представлены M ± σ. Для сравнения данных
между группами использовали критерий χ2.
Статистически значимыми считались значения
при p < 0,05. Результаты исследований обра�
ботаны при помощи пакета прикладных прог�
рамм Statistica for Windows 6.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Всего в исследование были включены
96 пациентов: 71 мужчина (74%) и 25 жен�
щин (26 %), средний возраст составил 60,1 ±
9,4 лет. 74 пациента (77,08 %) страдали ста�
бильной стенокардией напряжения II�III ФК,
тогда как 22 (22,9 %) имели клинику ОКС.

Группы пациентов были сопоставимы по клинико�
демографическим показателям и факторам риска
(табл. 1).

По ангиографическим параметрам значимых раз�
личий также не прослеживалось (табл. 2). Средний
диаметр сосуда в месте целевого стеноза составил
0,52 ± 0,46 мм, средний диаметр не пораженного
участка целевой ветви – 3,3 ± 0,4 мм, средняя про�
тяженность стеноза – 16,35 ± 8,1 мм. Подавляющее
число исследуемых (n = 94, 98 %) имели правый тип
кровотока. Средний диаметр имплантированных стен�
тов был 3,2 ± 0,38 мм, средняя длина – 20,1 ± 5,85 мм.
Средний остаточный стеноз – 2,03 ± 1,25 %. Сред�
нее значение тяжести стенозирования коронарного
русла по шкале «SYNTAX» составляло 8,51, что со�
ответствовало умеренной тяжести поражения.

Успех вмешательства в группе «Genous 14 дней»
и в группе «Genous 6 месяцев» отмечен на уровне
100 % (р = 0,89). Среднее количество стентов на 1 па�
циента составило 1,12 и 1,07, соответственно (р =
0,98). Непосредственно после ЧКВ в группах паци�
ентов не наблюдалось таких осложнений, как смерть,
инфаркт миокарда (ИМ) и необходимость в экстрен�
ном коронарном шунтировании (КШ). В одном слу�
чае (1,9 %) в группе «Genous 14 дней» произошел

Таблица 1
Сопоставление исследуемых групп по основному заболеванию,

сопутствующей патологии и факторам риска
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Показатели

Стабильная стенокардия II�III

Острый коронарный синдром

Постинфарктный кардиосклероз

Артериальная гипертензия

Сахарный диабет

Резидуальные явления ОНМК

Мультифокальный атеросклероз

ФВ ЛЖ

Курение

Гиперхолестеринемия

КШ в анамнезе

ЧКВ в анамнезе

абс.

42

9

27

49

12

2

18

28

31

3

6

%

82,4

17,6

52,9

96,1

23,5

3,9

35.3

54,9

60,8

5,9

11,8

Группа Genous 
14 дней (n = 51)

56,6 ± 9,8

абс.

32

13

23

45

6

4

12

19

33

1

7

%

71,2

28,8

53,3

100

13,3

8,8

26,7

42,2

73,3

2,2

15,5

Группа Genous 
6 месяцев (n = 45)

56,13 ± 11,2

p

0,75

0,43

0,94

0,99

0,42

0,60

0,65

0,81

0,58

0,68

0,73

0,86

Примечание: ФВ ЛЖ � фракция выброса левого желудочка.



интраоперационный тромбоз стента, не приведший
к ИМ и, по сути, не связанный с сокращенной схе�
мой ДАТТ.

В тридцатидневный срок после проведенного
ЧКВ таких неблагоприятных кардиоваскулярных
событий, как смерть, повторный ИМ, острое нару�
шение мозгового кровообращения (ОНМК), пов�
торная реваскуляризация целевого сосуда, не наб�
людалось ни в одной из групп. В группе пациентов
«Genous 14 дней» за данный период 14 пациентам
(27,5 %) был проведен второй запланированный
этап оперативного лечения: в одном случае (3,9 %)
на коронарном артериальном русле, в 13 случа�
ях (25,5 %) – на некоронарном. Таким образом,
обобщенный показатель неблагоприятных карди�
оваскулярных событий «МАСЕ» составил 1,9 %
против 0 в группе «Genous 14 дней» и «Genous
6 месяцев», соответственно (p > 0,05).

Сравнительный анализ отдаленных результа�
тов в срок до 12 месяцев в исследуемых группах
представлен в таблице 3. Несмотря на редуцирован�
ную до 14 дней схему двойной антитромбоцитарной
терапии в когорте пациентов «Genous 14 дней», за
12 месяцев не было получено достоверных различий
между исследуемыми группами ни по каждой конеч�
ной точке в отдельности, ни по объединенному по�
казателю МАСЕ.

Учитывая тот факт, что 14 пациентам с МФА
группы «Genous 14 дней» был проведен запланиро�
ванный второй этап оперативного вмешательства в
сроки до 30 дней после ЧКВ, дополнительно были
выделены 2 подгруппы, куда вошли пациенты с по�
ражением периферических артерий и необходимос�
тью проведения второго этапа оперативного лечения,
«Genous 14 дней + МФА» и «Genous 6 месяцев +
МФА».

В подгруппах «Genous 14 дней + МФА» и «Ge�
nous 6 месяцев + МФА» преобладали пациенты с
поражением одного сосудистого бассейна помимо сте�
нозов коронарного русла, 72,2 % и 82,4 %, соответс�
твенно (p > 0,05), тогда как поражение двух сосудис�
тых бассейнов в сочетании с коронарным атероскле�
розом встречалось в 27,8 % и 17,6 % случаев, соот�
ветственно (p > 0,05).

Подгруппа больных «Genous 14 дней + МФА»
характеризовалась наличием 6 пациентов (33,3 %)
с высокой градацией ХЦИ, тогда как в подгруппе
«Genous 6 месяцев + МФА» был лишь 1 пациент
(8,3 %) с III степенью ХЦИ (p > 0,05).

Боли в покое, обусловленные ХИНК, отмечались
у 3 больных (16,7 %) подгруппы «Genous 14 дней +
МФА», тогда как в подгруппе «Genous 6 месяцев +
МФА» такие пациенты отсутствовали (p > 0,05).

Через 6 месяцев наблюдения были получены зна�
чимые различия по частоте прогрессирования про�
явлений ХЦИ и ХИНК между подгруппами «Geno�
us 14 дней + МФА» и «Genous 6 месяцев + МФА»
(p = 0,03). Также было отмечено существенное пре�
имущество пациентов подгруппы «Genous 14 дней +
МФА» в сравнении с больными подгруппы «Geno�
us 6 месяцев + МФА» по частоте регресса проявле�

ний ХСМН и ХЦИ через 6 месяцев наблюдения (p =
0,04) (табл. 4).

Из 10 пациентов подгруппы «Genous 6 месяцев +
МФА», которым был запланирован второй этап, лишь
4 пациента (40 %) были планово госпитализирова�
ны. Это было обусловлено тем, что доступность вто�
рого этапа реваскуляризации, запланированного на
период, равный или превышающий 6 месяцев, бы�
ла значительно меньше в сравнении со схемой, поз�
воляющей выполнить его в более сжатые сроки на
фоне редуцированной ДАТТ.

ОБСУЖДЕНИЕ

Проведенное исследование показало, что имп�
лантация биоинженерных коронарных стентов, ха�
рактеризующихся быстрой эндотелизацией, являет�
ся безопасной и эффективной у больных, имеющих
показания к ЧКВ, в том числе и при МФА. На фо�
не применения данных устройств оказалось возмож�

Таблица 3
Сопоставление отдаленных (до 12 месяцев) 

результатов ЧКВ в исследуемых группах

Таблица 2
Сопоставление групп по количеству пораженных

коронарных сосудов и локализации поражения, абс. (%)
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Кол�во пораженных
артерий и локализация

поражения

1�KA

2�KA

3�KA

ПНА

ПКА

ОА

Genous
14 дней
(n = 51)

23 (45,1)

16 (31,4)

12 (23,5)

�

�

�

Genous 
6 мес.

(n = 45)

19 (42,2)

9 (20)

17 (37,8)

�

�

�

Пациенты

Genous
14 дней
(n = 54)

�

�

�

22 (40,7)

15 (27,8)

17 (31,5)

Genous 6
мес.

(n = 51)

�

�

�

21 (41,2)

18 (35,3)

12 (23,5)

Стенозы

р

0,99

0,45

0,37

0,88

0,69

0,63

Кол�во пораженных артерий

Локализация целевого поражения

Примечание: КА � коронарная артерия, ПНА � передняя нисходящая
артерия, ПКА � правая коронарная артерия, ОА � огибающая артерия.

Показатель

MACE*

Смерть

ОНМК

Нестабильная
стенокардия

ИМ

Повторная
реваскуляризация
целевого сосуда

КШ

Тромбоз стента

абс.

6

0

0

3

0

3

1

1

%

11,8

0

0

5,9

0

5,9

1,9

1,9

Genous 14 дней
(n = 51)

абс.

5

0

1

2

0

2

0

0

%

11,1

0

2,2

4,4

0

4,4

0

0

Genous 6 месяцев
(n = 45) р

0,82

�

0,96

0,87

0,87

0,94

0,94

Примечание: *MACE � обобщенный показатель неблагоприятных
событий объединяющий смерть, ОНМК, ИМ, повторную
реваскуляризацию целевого сосуда, КШ, тромбоз стента.
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СОКРАЩЕННАЯ ТЕРАПИЯ КЛОПИДОГРЕЛЕМ ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ СТЕНТОВ С БИОИНЖЕНЕРНЫМ 
ПОКРЫТИЕМ, КАК КОМПОНЕНТ ЭТАПНОГО ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ МУЛЬТИФОКАЛЬНЫМ АТЕРОСКЛЕРОЗОМ

ным использовать редуцированную до 14 дней схе�
му ДАТТ без возрастания частоты тромбоза стента
и объединенного показателя неблагоприятных карди�
оваскулярных событий в отдаленном периоде, что мо�
жет иметь особое значение в лечении больных МФА,
онкопатологией, аневризматической болезнью, тре�
бующих срочного хирургического лечения после ЧКВ
или при низкой комплаентности пациента к назна�
ченной терапии.

Биоинженерные стенты «Genous» показали мно�
гообещающие результаты в ранее проведенных исс�
ледованиях, касающихся изучения тромбогенности и
скорости эндотелизации данных устройств [15]. Сог�
ласно данным крупнейшего регистра, посвященно�
го указанной тематике e�Healing (Healthy Endothe�
lial Accelerated Lining Inhibits Neointimal Growth),
стенты «Genous» были признаны безопасными и эф�
фективными на фоне ДАТТ, проводимой в течение
1 месяца и более 1 месяца [15]. Эти позитивные ре�
зультаты позволили предположить возможность даль�
нейшего сокращения длительности ДАТТ у пациентов,
нуждающихся в срочной хирургии после ЧКВ [16].

Настоящее исследование имело целью изучить
безопасность и эффективность редуцированной до
14 дней ДАТТ в сравнении с ДАТТ, проводимой на
протяжении 6 месяцев, у пациентов после импланта�
ции стентов, покрытых КПЭ, что могло бы открыть
новые перспективы в лечении пациентов с МФА. На�
ми была показана возможность и безопасность сок�
ращения сроков ДАТТ до 14 дней, что не сопровож�
далось повышенным риском тромбоза стентов и воз�
растанием частоты неблагоприятных кардиоваску�
лярных событий, как на протяжении госпитального
периода, так и спустя 12 месяцев. Более того, была
продемонстрирована эффективная схема хирурги�
ческого лечения периферического атеросклероза, ре�
ализуемая на протяжении 30 дней после ЧКВ благо�
даря возможности отмены ДАТТ спустя 14 дней пос�
ле имплантации стента с биоинженерным покрытием.

Помимо значимого уменьшения степени ХИНК
и ХЦИ у пациентов на фоне применения данной схе�
мы, была показана большая доступность хирургии

в сравнении с пациентами, которым лечение пери�
ферического атеросклероза планировалось на более
поздние сроки в связи с необходимостью более дли�
тельной ДАТТ. Следует отметить, что такую схему
можно с легкостью перенести и на пациентов, нуж�
дающихся в любой другой хирургической операции
вскоре после ЧКВ, или имеющих высокий риск
кровотечения и/или низкую приверженность к те�
рапии.

Несмотря на то, что для пациентов с ОКС оп�
тимальной продолжительностью ДАТТ считается срок
12 месяцев, в проведенном исследовании была по�
казана возможность редуцированной до 14 дней схе�
мы ДАТТ и для этой категории больных. Однако,

с учетом небольшой выборки пациентов данной ко�
горты в группе «Genous 14 дней» (n = 9), этот воп�
рос требует дальнейшего изучения на больших вы�
борках больных.

Ограничения исследования

Проведенное исследование имело ряд ограниче�
ний, которые следует учитывать. Во�первых, не все
пациенты имели показания к срочной хирургии пос�
ле ЧКВ. Однако одной из глобальных задач проекта
было показать принципиальную возможность умень�
шения до 14 дней продолжительности ДАТТ, что и
было сделано. Кроме того, на ограниченной когор�
те пациентов была показана практическая реализа�
ция этапной реваскуляризации коронарного и неко�
ронарного бассейнов в кратчайшие сроки.

Во�вторых, организационные аспекты существу�
ющей системы здравоохранения наложили свои ог�
раничения в доступности реваскуляризации по по�
воду периферического атеросклероза у пациентов,
кому данное вмешательство было запланировано на
срок ≥ 6 месяцев после ЧКВ. Тем не менее, выпол�
нение этапной реваскуляризации коронарного и неко�
ронарного бассейнов на протяжении 30 дней после
ЧКВ ассоциировалось с большей доступностью хи�
рургии, что было возможным благодаря отмене ДАТТ
через 14 дней после стентирования.

В�третьих, безопасность и эффективность реду�
цированной схемы ДАТТ требует дальнейшего изу�
чения на когорте пациентов с ОКС.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У пациентов, которым показано ЧКВ, импланта�
ция биоинженерных стентов, покрытых КПЭ, дает
возможность безопасного сокращения сроков ДАТТ
до 14 дней, что не сопровождается увеличением рис�
ка тромбоза стента и возрастанием частоты неблагоп�
риятных кардиоваскулярных событий. Данная схе�
ма может быть эффективно использована в лечении
больных МФА, нуждающихся в срочной реваскуля�
ризации некоронарных сосудистых бассейнов.

Таблица 4
Сопоставление динамики проявлений МФА 
у пациентов подгрупп "Genous 14 дней + МФА" 
и "Genous 6 месяцев + МФА" через 6 месяцев после ЧКВ

Динамика 
проявления МФА

Прогрессирование
проявлений ХЦИ и ХИНК

Регрессирование
проявлений ХЦИ и ХИНК

абс.

0

11

P

0,03

0,04

%

0

61,1

Genous 14 дней 
+ МФА (n = 18)

абс.

6

0

%

50

0

Genous 6 мес. 
+ МФА (n = 12)

Примечание: ХЦИ � хроническая церебральная ишемия, 
ХИНК � хроническая ишемия нижних конечностей.
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НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ 
У ПАЦИЕНТОВ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА 
ПОСЛЕ КОРОНАРНОГО ШУНТИРОВАНИЯ

Целью исследования явился анализ госпитальной динамики показателей нейрофизиологического статуса у пациентов
с ишемической болезнью сердца (ИБС) и сопутствующим сахарным диабетом (СД) 2 типа, перенесших коронарное шун�
тирование в условиях искусственного кровообращения.
Обследованы 37 пациентов, из них 14 – с СД 2 типа. В предоперационном периоде у пациентов с СД 2 типа наблюда�
лись более низкие показатели внимания. На 7�10�е сутки после операции у всех пациентов параметры когнитивных фун�
кций снизились, в большей степени у больных с СД 2 типа. После КШ у пациентов с СД наблюдалась тенденция к боль�
шей мощности низкочастотных ритмов электроэнцефалограммы (ЭЭГ), по сравнению с группой без СД, что может
свидетельствовать о более выраженном ишемическом повреждении коры мозга под воздействием искусственного кро�
вообращения.
Таким образом, на госпитальном этапе пациенты с СД 2 типа, по сравнению с пациентами без СД, имеют более низ�
кие нейрофизиологические показатели, что позволяет отнести их к группе повышенного риска развития прогрессиро�
вания когнитивных нарушений.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца; сахарный диабет 2 типа; нейропсихологический статус; 
коронарное шунтирование.
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Коронарное шунтирование (КШ) является од�
ним из эффективных методов хирургического
лечения ишемической болезни сердца (ИБС),

улучшающим качество жизни пациентов. Для опре�
деленной категории пациентов увеличивается и про�
должительность жизни [1, 2]. Важными медико�со�
циальными аспектами ведения пациентов после КШ
являются восстановление высоких показателей ка�
чества жизни и возвращение к трудовой деятельнос�
ти. Однако в послеоперационном периоде у паци�
ентов могут развиться неврологические осложнения
[3]. На сегодняшний день установлено, что 2�4 % па�
циентов после КШ переносят ишемический инсульт,
а у 20�79 % развиваются когнитивные нарушения [4,
5]. Современные технологии в кардиохирургии поз�
волили значительно снизить частоту фатального и
грубого поражения головного мозга, однако по�преж�
нему остается проблема высокой частоты развития
когнитивных нарушений [6]. Эти нарушения могут
приводить к развитию деменции, нарушающей про�
фессиональную и социальную деятельность пациента
[7]. С этих позиций когнитивные нарушения явля�
ются не только медицинской, но и социальной проб�
лемой.

Среди наиболее важных факторов, влияющих на
развитие когнитивного дефицита у пациентов, пере�
несших КШ, можно выделить: продолжительное вре�
мя ИК и пережатия аорты, стенозы брахиоцефаль�
ных артерий, высокий класс хронической сердечной
недостаточности и стенокардии [2, 8], влияние анес�
тетиков и наркотических анальгетиков, используемых
во время операции [9], а также пожилой возраст [10].
Дополнительными факторами, влияющими на пос�
леоперационный когнитивный дефицит, являются СД
и его осложнения. Однако нарушения нейропсихо�
логического статуса зачастую наблюдаются у этих
больных еще до операции [11, 12].

В последние годы сочетание ИБС и СД 2 типа
неуклонно растет [13], при этом увеличивается и

группа больных СД, направляемых на КШ. На се�
годняшний день хорошо изучены взаимосвязь фак�
торов риска развития ИБС и СД 2 типа, общность
их патогенетических механизмов. Ранее проведенные
исследования показали, что наличие сопутствующе�
го СД 2 типа, наряду с увеличением возраста, муль�
тифокальным стенозирующим процессом и сниже�
нием фракции выброса левого желудочка до 40 % и
ниже, значительно увеличивают риск развития ише�
мического повреждения головного мозга у пациентов
через 6 месяцев после КШ [14, 15]. Однако в лите�
ратуре недостаточно данных о том, как наличие СД
2 типа влияет на нейропсихологический статус пери�
операционного периода при выполнении КШ.

Цель настоящей работы – оценка нейрофизио�
логических показателей у пациентов с СД 2 типа до
и после операции КШ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Пациенты. Протокол исследования был одобрен
этическим комитетом учреждения. Все пациенты да�
ли информированное добровольное согласие на учас�
тие в проспективном исследовании.

Критерии включения в исследование: наличие
информированного добровольного согласия на учас�
тие; возраст пациентов от 45 до 69 лет; мужской пол;
проведение КШ в условиях ИК; праворукость.

Критерии исключения из исследования: нали�
чие лакунарных очагов по результатам многосрезо�
вой спиральной компьютерной томографии головно�
го мозга в дооперационном периоде; хроническая
ишемия головного мозга (ХИГМ) III степени; ис�
ходная депрессивная симптоматика, выявленная по
шкале Бека (более 16 баллов); деменция (сумма бал�
лов по шкале Mini�Mental State Examination (MMSE)
менее 24 баллов); злокачественные нарушения рит�
ма и проводимости; хроническая сердечная недос�
таточность IIБ стадии и выше; сопутствующие за�
болевания (хроническая обструктивная болезнь лег�
ких; онкопатология); заболевания центральной нер�
вной системы; любые эпизоды нарушения мозгово�
го кровообращения; травмы головного мозга в анам�
незе.

НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ У ПАЦИЕНТОВ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА ПОСЛЕ КОРОНАРНОГО ШУНТИРОВАНИЯ

Mamontova A.S., Trubnikova O.A., Tarasova I.V., Barbarash O.L.
Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases,
Kemerovo State Medical Academy, Kemerovo

NEUROPHYSIOLOGICAL PARAMETERS IN PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS AFTER CORONARY
BYPASS GRAFTING

The aim of the study was to investigate hospital dynamics of neurophysiological status of patients with coronary artery dise�
ase and diabetes mellitus (DM) type 2 after coronary artery bypass grafting (CABG).
Total of 37 patients (14 – with DM type 2) were observed. In the preoperative period in DM type 2 patients lower attention
parameters were observed. On the 7�10th day after surgery cognitive function parameters decreased in all patients especially
in DM type 2 patients. After CABG patients with DM type 2 had the tendency to greater low�frequency power in the electro�
encephalogram (EEG) compared with patients without DM that may indicate more severe ischemic brain damage under car�
diopulmonary bypass.
Thus, DM type 2 patients had lower neuropsychological performance compared with patients without DM at clinical period,
that allows referring them to increased risk group of cognitive decline progression.
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coronary artery bypass grafting.
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В исследование включены 37 пациентов, которые
были разделены на 2 группы в зависимости от нали�
чия или отсутствия СД. В 1 группу вошли 14 паци�
ентов с СД 2 типа, во вторую группу – 23 пациента
без СД. Длительность СД составила 3,0 ± 1,4 года
(здесь и далее М ± σ). Группы пациентов до опера�
ции были сопоставимы по основным клинико�демог�
рафическим характеристикам и психоэмоциональному
статусу, уровню личностной тревожности по шкале
Спилбергера�Ханина (табл.). Стенозы в большинс�
тве случаев располагались в приустьевых и устье�
вых сегментах внутренних сонных артерий (ВСА).
Степень стенозирования ВСА не превышала 50 %.

Пациенты получали до и после операции базис�
ную и симптоматическую терапию, соответствующую
общим принципам лечения больных ИБС, хрони�
ческой сердечной недостаточности (ХСН) и артери�
альной гипертензии (Национальные рекомендации,

2009, 2008). В период до госпитализации пациенты
с СД 2 типа принимали различные сахароснижаю�
щие препараты: 4 человека (29 %) – бигуаниды, 8 че�
ловек (57 %) – препараты сульфанилмочевины в
комбинации с бигуанидами, 2 человека (14 %) – би�
гуаниды в комбинации с инсулинотерапией. Все па�
циенты с СД 2 типа были консультированы эндок�
ринологом. Компенсацию СД 2 типа оценивали по
уровню гликированного гемоглобина (СД считался
декомпенсированным при уровне HbA1c более 7,5 %,
согласно рекомендациям European Diabetes Policy Gro�
up, 2000). Средние значения гликированного гемог�
лобина составили 5,5 ± 1,3 %.

Все пациенты с СД 2 типа перед операцией бы�
ли переведены на подкожное введение инсулина (акт�
рапид HM) в расчете 0,3�0,5 ЕД на 1 кг массы боль�
ного. Инсулин вводили подкожно 3�5 раз в день.
Среднесуточная доза инсулина составила 26 ± 10,0 ЕД.
В случаях декомпенсации углеводного обмена в пре�
доперационном периоде проводилась коррекция гли�
кемии. Среднесуточные колебания гликемии перед
оперативным вмешательством на фоне инсулиноте�
рапии были от 5,5 до 9,2 ммоль/л.

В день операции утром оценивали уровень гли�
кемии. В зависимости от ее показателей, вводили от
1/3 до 1/2 утренней дозы инсулина и подключали
постоянное внутривенное введение 5% раствора глю�
козы (из расчета 5�6 г/ч). Во время операции про�
водили внутривенную инфузию 5%�го раствора глю�
козы и инсулина короткого действия. Корректировку
дозы инсулина, скорости введения, концентрации рас�
твора глюкозы проводили в зависимости от получа�
емых каждый час показателей гликемии. Средняя ско�
рость введения инсулина была равна 1�2 ЕД/ч.

В первые 1�2 дня после операции, пока пациент
не принимал пищу, продолжали внутривенное веде�
ние раствора 5%�ной глюкозы и инсулина коротко�
го действия с учетом уровня гликемии. После того, как
пациент начинал принимать пищу, вновь переходи�
ли на подкожное введение простого инсулина 3�5 раз
в сутки. Коррекцию инсулинотерапии проводили с
учетом уровня гликемии. Среднесуточные колебания
гликемии в раннем послеоперационном периоде сос�
тавили от 8,2 до 14,4 ммоль/л. Среднесуточная до�
за инсулина в послеоперационном периоде составила
26,0 ± 8,0 ЕД. При стабилизации общего состояния
на 3�6 дни после операции осуществлялся перевод
больных на инсулин пролонгированного действия
и/или пероральные сахароснижающие препараты.

Анестезия и перфузия проводились по стандар�
тной схеме: использовалась комбинированная эндот�

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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Показатели

Возраст, лет

Образование: 
среднее
высшее

Анамнез ИБС, лет

Стенокардия ФК:
II
III

ХСН ФК:
II
III

ФВ ЛЖ, %

ХИГМ:
I
II

Наличие стенозов ВСА

Длительность ИК, мин.

Шкала MMSE, баллы

Шкала Бека, баллы

Шкала Спилбергера�
Ханина, баллы

Пациенты 
с СД 2 типа

(n = 14)

57,1 ± 4,5

83 %
17 %

3,8 ± 3,6

30 %
70 %

64 %
36 %

54,8 ± 9,2

53 %
47 %

29 %

86,2 ± 33,6

28,0 ± 1,09

3,8 ± 3,5

42,8 ± 6,9

Пациенты без
СД

(n = 23)

56,2 ± 5,7

89 %
11 %

3,7 ± 4,0

58 %
42 %

78 %
22 %

55,8 ± 8,9

72 %
18 %

36 %

84,8 ± 34,5

26,0 ± 1,8

2,8 ± 2,1

42,0 ± 8,2

p

> 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

0,043

> 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

Примечание: ИБС � ишемическая болезнь сердца; ХСН � хроническая
сердечная недостаточность; ФВ ЛЖ � фракция выброса левого
желудочка; ХИГМ � хроническая ишемия головного мозга; ВСА �
внутренняя сонная артерия; ИК � искусственное кровообращение.

Таблица
Дооперационные клинико{анамнестические
характеристики пациентов
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рахеальная анестезия (диприван; фентанил; севоф�
люран). КШ у всех пациентов выполнено планово
в условиях нормотермии. Длительность ИК у паци�
ентов с СД 2 типа и без него (86,2 ± 33,6 и 84,8 ±
34,5 мин), пережатия аорты (50,3 ± 21,85 и 51,9 ±
20,22 мин) и количество наложенных шунтов (2,8 ±
0,2 и 2,7 ± 0,4), соответственно, достоверно не раз�
личались. Во время операции осуществлялся инва�
зивный контроль гемодинамики, эпизоды гипотонии
не регистрировались. Также проводился мониторинг
оксигенации коры головного мозга (rSO2) в режиме
реального времени на всех этапах. По данным цереб�
ральной оксиметрии (rSO2) гипоксия мозговой тка�
ни не наблюдалась.

Процедура выполнения нейрофизиологического
исследования. Всем пациентам проводилось скри�
нинговое нейропсихологическое исследование с по�
мощью стандартизованной шкалы MMSE, тестов ри�
сования часов и цифровой последовательности для
исключения деменции.

Нейропсихологическое тестирование пациентов
проводилось с помощью программного психофизи�
ологического комплекса «Status PF» за 3�5 дней до
операции и на 7�10�й дни после КШ. Тестирование
выполнялось в первой половине дня в хорошо про�
ветриваемом помещении. Продолжительность тести�
рования составляла не более 30 минут, чтобы свести
к минимуму воздействие утомления на когнитивные
функции. Внимание исследовали при помощи теста
Шульте�Горбова (оценивали объем внимания и дли�
тельность выполнения задания, а также количество
ошибок при выполнении теста). Также оценивали
объем кратковременной памяти – тест «запоминание
10 чисел» в зрительной модальности. Нейродинами�
ческие характеристики изучали с помощью теста «ра�
ботоспособность головного мозга» (РГМ), при этом
анализировали скорость реакции, количество ошибок
и пропущенных сигналов при выполнении задания.

Электроэнцефалографическое (ЭЭГ) исследова�
ние было проведено 8 пациентам с СД 2 типа и 15 па�
циентам без СД за 3�5 дней до КШ и через 7�10 дней
после операции. Причиной меньшего числа ЭЭГ�ре�
гистраций по сравнению с данными нейропсихоло�
гического тестирования послужил отказ части паци�
ентов от проведения исследования. В состоянии покоя
с закрытыми и открытыми глазами у пациентов обе�
их групп регистрировали ЭЭГ высокого разрешения
(62 канала; полоса пропускания 0,1�50,0 Гц), моно�
полярно, с помощью программы «Scan 4.5», много�
канального усилителя «Neuvo» и модифицированной
64�канальной шапочки со встроенными Ag/AgCl элек�

тродами. Референтный электрод располагался на
кончике носа, заземляющий – в центре лба. Под�
держивалось сопротивление < 20 kΩ. Для контро�
ля глазодвигательных артефактов регистрировались
вертикальная и горизонтальная электроокулограм�
мы. Проводилась визуальная инспекция глазодвига�
тельных, миографических и других артефактов. Бе�
зартефактные фрагменты ЭЭГ разделялись на эпохи
длиной 2 с и подвергались быстрому преобразова�
нию Фурье. Для каждого субъекта полученные зна�
чения мощности усреднялись в пределах дельта (0�
4 Гц), тета1 (4�6 Гц), тета2 (6�8 Гц), альфа1 (8�10 Гц),
альфа2 (10�13 Гц), бета1 (13�20 Гц), бета2 (20�30 Гц).
Были получены значения суммарной мощности ЭЭГ
в каждом из рассматриваемых частотных диапазо�
нов.

Статистический анализ. Статистическую обработ�
ку данных проводили с использованием программы
STATISTICA 6.0, Stat. Soft, Inc., 1984�2001. Был про�
веден анализ полученных данных на нормальность
распределения по критерию Колмогорова�Смирно�
ва. Распределение данных отличалось от нормаль�
ного, в связи с чем были использованы непарамет�
рические критерии Вилкоксона и Манна�Уитни для
выявления различий в исследуемых показателях.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При анализе показателей памяти по тесту «запо�
минание 10 чисел» до КШ различий между пациен�
тами с наличием и отсутствием сопутствующего СД
2 типа не обнаружено. Однако на 7�10�е сутки пос�
ле КШ пациенты с СД 2 типа продемонстрировали
меньшее количество запомненных чисел (p = 0,04)
по сравнению с пациентами без СД (рис. 1).

Анализ показателей внимания показал, что до опе�
рации пациенты с СД 2 типа при выполнении тес�
та Шульте�Горбова совершали большее количество
ошибок по сравнению с пациентами без СД. На 7�
10�е сутки после КШ различия были выявлены не
только по количеству совершаемых ошибок, но и по
времени, затраченному на выполнение теста. Так, па�
циенты с СД 2 типа тратили на 28 % больше вре�
мени (p = 0,047) и совершали большее количество
ошибок (на 48 %, p = 0,039) при выполнении тес�
та по сравнению с пациентами без СД. При этом
после операции пациенты без СД тратили меньше
времени на выполнение теста по сравнению с исход�
ными показателями (p = 0,028), в то время как у па�
циентов с СД этот показатель в послеоперационном
периоде не изменялся (рис. 2, рис. 3). Различий в

НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ У ПАЦИЕНТОВ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА ПОСЛЕ КОРОНАРНОГО ШУНТИРОВАНИЯ
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показателях, характеризующих объем внимания до
и после КШ между группами не выявлено.

До выполнения КШ межгрупповых различий в
показателях, характеризующих нейродинамику, не
выявлено. После КШ у пациентов с СД 2 типа ско�
рость выполнения задания в тесте РГМ увеличилась
на 5 % (с 445 ± 25,9 мс до 424 ± 20,3 мс), а у па�
циентов без СД – на 2 % (с 441 ± 13,0 мс до 437 ±
23,5 мс), (p = 0,049). У пациентов обеих групп на 7�
10�е сутки после операции наблюдались увеличение
количества ошибок и уменьшение количества пропу�
щенных сигналов. Однако количество ошибок при вы�
полнении теста увеличилось у пациентов с СД 2 типа
на 11 % (с 125 ± 22,5 до 140,8 ± 24,6), а у пациен�
тов без СД – только на 8 % (с 121,3 ± 13,0 до 133 ±
7,5) (p = 0,04), тогда как количество пропущенных
сигналов у пациентов без СД после КШ уменьши�
лось на 34 % (с 51,3 ± 6,4 до 34 ± 5,5), а у паци�
ентов с СД 2 типа – всего на 17 % (с 53,3 ± 11,4 до
44 ± 5,5) (p = 0,037) (рис. 4).

Исходные показатели ЭЭГ в группах не разли�
чались. После КШ у пациентов с СД 2 типа наблю�
далась тенденция к большей мощности дельта� и те�
та�ритмов по сравнению с группой без СД, однако эти
различия не имели статистической значимости вследс�
твие малого числа наблюдений.

Таким образом, до проведения оперативного вме�
шательства пациенты с СД отличались от пациентов
без СД только по показателям, характеризующим вни�
мание. Полученные результаты согласуются с данны�
ми литературы, где пациенты с СД 2 типа имели бо�
лее низкие показатели когнитивных функций по срав�
нению с пациентами без нарушения углеводного обме�
на. При этом расстройства нейропсихологического про�
филя у пациентов с СД 2 типа затрагивают нейроди�
намическую составляющую когнитивной деятельности,
выявляемую в тестах на внимание: скорость психомо�
торных реакций, способность к переключению [11].

Известно, что КШ в условиях ИК сопровожда�
ется рядом факторов, которые сами по себе способс�

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Рисунок 1
Периоперационная динамика показателей памяти («тест запоминания 10 чисел») 

у пациентов с КШ в зависимости от наличия СД

Рисунок 2
Периоперационная динамика длительности выполнения задания 

(«тест Шульте{Горбова») у пациентов, перенесших КШ
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твуют неблагоприятным когнитивным исходам пос�
ле операции [2, 8]. В нашей работе показано, что
как у пациентов с СД 2 типа, так и у пациентов без
СД после КШ наблюдалось ускорение сенсомотор�
ных реакций, увеличение количества ошибок и сни�
жение числа пропущенных сигналов. Однако у паци�
ентов с СД 2 типа процент увеличения числа ошибок
был больше, чем у пациентов без СД, а процент сни�
жения пропущенных сигналов меньше. Эти данные
свидетельствуют о том, что после КШ у пациентов
ухудшается контроль за выполнением задания, что
может быть проявлением когнитивных нарушений.
При этом степень нарушений когнитивных функций
у пациентов с СД 2 типа была больше, чем у паци�
ентов без СД.

Полученные результаты свидетельствуют о том,
что СД является дополнительным отягощающим фак�
тором, повышающим в послеоперационном периоде
КШ риск развития и прогрессирования когнитивных
нарушений. Так, на 7�10�е сутки после КШ разли�
чия между группами были выявлены по показателям

не только внимания, но также нейродинамики и па�
мяти. Ухудшение памяти на 7�10�е сутки после КШ
у пациентов с СД 2 типа, вероятно, носит вторичный
характер и, прежде всего, может быть связано со сни�
жением внимания и более выраженными процессами
дизрегуляции в коре головного мозга. Полученные в
нашей работе данные подтверждаются результатами
ЭЭГ�исследования, которые демонстрировали тенден�
цию к большей мощности низкочастотных ритмов у
пациентов с СД 2 типа по сравнению с группой без
СД, что может свидетельствовать о более выражен�
ном ишемическом повреждении коры мозга под воз�
действием ИК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Пациенты с СД 2 типа по сравнению с пациента�
ми без СД на госпитальном этапе КШ имеют более
низкие нейрофизиологические показатели. Это поз�
воляет выделить их в группу повышенного риска раз�
вития когнитивного дефицита после КШ.

НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ У ПАЦИЕНТОВ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА ПОСЛЕ КОРОНАРНОГО ШУНТИРОВАНИЯ

Рисунок 3
Количество ошибок, совершенных при выполнении «теста Шульте{Горбова» у пациентов, перенесших КШ

Рисунок 4
Процент изменений показателей в тесте РГМ у пациентов, перенесших КШ, по отношению к дооперационным
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Цель работы – дать сравнительный анализ влияния внутривенной, ингаляционной, эпидуральной анестезии и их ком�
бинаций на состояние клеточного звена иммунитета у онкологических больных.
Материалы и методы. Обследованы 274 больных со злокачественными новообразованиями органов желудочно�ки�
шечного тракта, подвергавшихся радикальным оперативным вмешательствам с использованием различных способов
анестезии (тотальная внутривенная, комбинированная ингаляционно�внутривенная и внутривенно�эпидуральная). Осу�
ществлено сравнение показателей клеточного звена иммунитета в зависимости от способа анестезии.
Результаты. Выявлено снижение показателей содержания иммунокомпетентных клеток во всех группах, наличие зави�
симости морфофункциональных показателей иммунитета от способа анестезии. Определены наименьшие отклонения
от показателей контроля при применении комбинированной внутривенно�эпидуральной анестезии.

Ключевые слова: анестезия; онкология; клеточный иммунитет.
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Состояние клеточного звена является основным
показателем противоопухолевого иммунитета
[1, 2]. Именно клеточные компоненты – Т�

лимфоциты, наиболее юные в филогенетическом пла�
не, обеспечивают распознавание и, главное, специфи�
ческую элиминацию опухолевых клеток.

Несмотря на неполную эффективность данной сис�
темы в элиминации опухолевых клеток, что опреде�
ляется развитием злокачественных новообразований
при отсутствии иммунодефицита [3], иммунная сис�
тема во многом определяет результативность проти�
воопухолевой терапии, так как полная элиминация
клеток новообразования из организма в подавляю�
щем числе случаев может быть осуществлена толь�
ко иммунной системой.

Имеется ряд оснований для формирования гипо�
тезы о том, что операционный стресс может оказы�
вать негативное влияние на состояние иммунной сис�
темы [4, 5]. В условиях наличия злокачественного
новообразования угнетение клеточного звена иммун�
ной системы может стать причиной сохранения и раз�
вития вторичных клонов опухолевых клеток.

Наличие выраженной ноцицептивной стимуляции
во время операции независимо от степени подавле�
ния сознания, поскольку данные механизмы реали�
зуются на более низких уровнях нервной системы.
Известно также, что стимуляция симпатического от�
дела вегетативной нервной системы, в первую оче�
редь болевая, определяет возможность снижения кле�
точного иммунного ответа [6].

Поэтому резонно предположить, что способы анес�
тезии, обеспечивающие максимальный антиноци�
цептивный эффект, будут способствовать предотвра�
щению стрессорного снижения морфофункциональ�
ных показателей клеточного звена иммунной систе�
мы.

Цель работы – дать сравнительный анализ вли�
яния внутривенной, ингаляционной, эпидуральной
анестезии и их комбинаций на состояние клеточно�
го звена иммунитета у онкологических больных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Работа выполнена на клинической базе Регио�
нального онкологического диспансера г. Семей с ис�
пользованием ресурсов клинической базы Алтайско�
го государственного медицинского университета. План
и протокол исследования были утверждены этичес�
ким комитетом (протокол № 13 от 20.01.2009 г.) Го�
сударственного медицинского университета г. Семей
и подтверждены этической комиссией Алтайского го�
сударственного медицинского университета.

Обследованы 274 пациента, подвергавшиеся ра�
дикальным оперативным вмешательствам, в том чис�
ле 187 мужчин и 87 женщин, в возрасте от 40 до
69 лет (средний возраст – 61,2 ± 3,3 года).

Критерии включения в исследование: возраст
40�69 полных лет; наличие клинически и морфоло�
гически верифицированного диагноза злокачествен�
ного новообразования; наличие информированного
согласия (в письменном виде) на участие в исследо�
вании и проведение наркоза разработанным спосо�
бом.

Критерии исключения из исследования: нали�
чие тяжелых сопутствующих соматических заболева�
ний в стадии декомпенсации, выраженной кахексии,
тяжелых степеней белковой недостаточности (мас�
сивный асцит, гидроторакс), хронических или острых
инфекционных заболеваний; отказ от участия в исс�
ледовании на любом этапе.

В исследование вошли пациенты с онкологичес�
кими заболеваниями, подлежащие хирургическому
лечению и требующие сопоставимых по объему опе�
ративных вмешательств на органах брюшной полос�
ти: рак желудка, рак поджелудочной железы и рак
толстой кишки (исключая терминальный отдел).

Все больные были распределены на 4 группы в
зависимости от проведенного анестезиологического
пособия: тотальная внутривенная анестезия (пропо�
фол) – 55 человек; комбинированная анестезия (изоф�
люран + пропофол) – 83 пациента; комбинированная
анестезия (севофлюран + пропофол) – 85 пациен�
тов; комбинированная внутривенно�эпидуральная анес�
тезия (пропофол + эпидуральная анестезия) – 51 боль�
ной. По форме опухоли, тяжести состояния в исходном
периоде, наличию сопутствующих заболеваний, анес�

СОСТОЯНИЕ КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУНИТЕТА У ОНКОЛОГИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ, 
ПОДВЕРГАВШИХСЯ ОПЕРАТИВНЫМ ВМЕШАТЕЛЬСТВАМ, В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ИНТРАОПЕРАЦИОННОЙ АНЕСТЕЗИИ
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THE CONDITION OF CELL IMMUNITY IN CANCER PATIENTS WITH SURGERY 
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Work purpose – to make comparative analysis of  intravenous, inhalation, epidural anesthesia methods and combined ones
influence on cellular immunity condition of oncological patients.
Materials and methods. 274 patients are surveyed with gastroenteric neoplasm exposed to radical operative interventions with
various anesthesia methods used (total intravenous, combined inhalation�intravenous and intravenous�epidural). Comparison
of cellular immunity indicators was carried out depending on anesthesia method.
Results. Decrease in indicators of immunocompetent cells content in all groups, existence of dependence of morpho�functi�
onal immunity indicators  upon anesthesia method used were revealed. The smallest deviations from control parameters we�
re defined at combined intravenous�epidural anesthesia method application.
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тезиологическому и операционному риску все груп�
пы обследованных были репрезентативны.

Осуществлено иммунотипирование следующих
форм иммуноцитов: CD3+ – зрелые Т�лимфоциты
(диагностикум Beckman Coulter, № А07746); CD3+
CD4+ – Т�хелперы (Beckman Coulter, № А07750);
CD3+CD8+ – Т�супрессоры и киллеры (Beckman
Coulter, № А07757); CD19+ – В�лимфоциты (Bec�
kman Coulter, № 6603859). Проведена реакция тор�
можения миграции лимфоцитов с фитогемагглюти�
нином.

Статистическая обработка. При анализе клини�
ческих данных использованы параметрические и не�
параметрические методы. Численные (непрерывные)
величины представлены в виде средних арифмети�
ческих значений и ошибки среднего (М ± m). Срав�
нение количественных признаков проводилось с по�
мощью критерия Стьюдента, для непрерывных пе�
ременных – парного критерия Стьюдента. Ограни�
чения использования параметрических методов вклю�
чали анализ распределения по критерию Колмогоро�
ва�Смирнова, а также критерий равенства диспер�
сий [7]. При несоблюдении граничных критериев
применимости параметрических методов использо�
ваны непараметрические методы анализа: в незави�
симых выборках – по критерию Манна�Уитни, в
динамике наблюдения – по критерию Вилкоксона
[7]. В ходе анализа наличие возможности примене�
ния параметрического критерия статистической зна�
чимости исключало дальнейшее использование не�
параметрических критериев. В качестве граничного
критерия статистической значимости для опроверже�
ния нулевой гипотезы принимали р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В таблице представлены данные, характеризую�
щие особенности исследованных иммунологических
показателей у больных в зависимости от способа инт�
раоперационной анестезии.

Даже показатель содержания общих лимфоцитов
в крови имел определенную зависимость от проведен�
ного анестезиологического пособия. Степень разли�
чий по нему у больных, оперированных под ТВВА,

с контролем составила 32,9 %, при ингаляционной
анестезии изофлюраном и севофлюраном показатель
был примерно равным – 20,5 % и 19,0 % и при ком�
бинированной анестезии оказался наименьшим –
12,4 % (p < 0,01; p < 0,05; p < 0,05; p < 0,05, со�
ответственно). При этом различия с группой ТВВА
во всех остальных также достигали степени статис�
тической значимости (p < 0,05).

Параллельно показателю числа лимфоцитов в
группах оперированных больных снижалось число
CD3+ лимфоцитов, хотя в процентном отношении
изменения данного параметра были, напротив, на�
именьшими у больных, анестезиологическое пособие
которых осуществлялось в виде ТВВА. Тем не ме�
нее, степень снижения абсолютного показателя сос�
тавила в среднем 26,9 %, 22,8 %, 23,4 % и 13,8 %
(p < 0,01; p < 0,05; p < 0,05 и p < 0,05). По отно�
сительному показателю статистически значимых раз�
личий с контролем не было.

Уменьшение числа Т�лимфоцитов у больных со
злокачественными новообразованиями органов ЖКТ,
оперированных и включенных в наше исследование,
происходило как за счет CD4+ клеток, так и за счет
CD8+ клеток.

В задачи нашего исследования вовсе не входила
подробная иммунологическая характеристика паци�
ентов с оценкой значимости того или иного парамет�
ра для формирования противоопухолевого иммуни�
тета. Тем не менее, следует отметить, что как CD4+
клетки (Т�хелперы), так и CD8+ лимфоциты, часть
из которых относят к клеткам противоопухолевого
иммунитета, являются важными компонентами, обес�
печивающими регуляцию и эффекторную активность
иммунной системы. Не следует думать, что резер�
вная мощность иммунной системы настолько высо�
ка, что в случае злокачественного новообразования
может, как считают многие авторы, основываясь на
закономерностях развития инфекционного процес�
са, обеспечить адекватный результат при существен�
ном снижении численности и функциональной актив�
ности клеточных элементов или других механизмов.

Наиболее выраженное снижение абсолютного чис�
ла как CD4+, так и CD8+ клеток было зарегистри�
ровано в группе ТВВА (на 28,1 % и 30,8 % относи�
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тельно среднего показателя контроля, p < 0,05 в
обоих случаях). Несколько менее выраженные раз�
личия характеризовали показатели содержания Т�
хелперов и клеток CD8+ при остальных способах
анестезии. Использование комбинированного спосо�
ба определило отсутствие статистически значимых
различий с контролем по концентрации CD4+ кле�
ток. Значительным было также снижение абсолютно�
го числа В�лимфоцитов, но только в группах ТВВА
и ингаляционной анестезии севофлюраном (на 37,5 %
и 29,2 %) к группе контроля. Эти особенности ока�
зались в целом сонаправлены с общей характерис�
тикой показателей клеточного звена в группе ТВВА
в определенной мере отличались от общих характерис�
тик динамики системы иммунитета при применении
ингаляционного наркоза севофлюраном. Отсутствие
соответствующих механизмов прямого угнетения В�
клеточного звена при анестезии галогенсодержащими
препаратами заставляет нас предположить в послед�
нем случае наличие скорее флюктуаций среднего зна�
чения, чем закономерности.

Отмечалось также статистически значимое сни�
жение содержания CD19+ лимфоцитов в крови.

Величина иммунорегуляторного индекса не име�
ла существенных изменений в зависимости от спо�
соба анестезии и отклонений от уровня контрольной
группы, что связано с одновременным и практически

параллельным снижением содержания в крови лим�
фоцитов всех кластеров дифференцировки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Данные анализа показателей клеточного звена
иммунной системы свидетельствовали о наличии су�
щественных различий, ассоциированных с методи�
кой проведенной анестезии. Наиболее высокие по�
казатели с наименьшим отклонением от уровня, оп�
ределенного у представителей контрольной группы,
были зарегистрированы у пациентов, получавших
комбинированную внутривенно�эпидуральную анес�
тезию.

Кроме того, прослеживались тенденции к отно�
сительному снижению степени угнетения иммунной
системы у больных, получавших ингаляционную анес�
тезию севофлюраном. Данная тенденция в общем кон�
тексте, как мы полагаем, соответствует степени эф�
фективности анестезии. Взаимосвязь между степенью
антиноцицептивной защиты и иммунной системой
может быть опосредована реакцией неспецифичес�
ких механизмов регуляции, в том числе вегетатив�
ной нервной системы, медиаторы которой, как из�
вестно, воздействуют на основные механизмы про�
лиферации и дифференцировки иммунокомпетен�
тных клеток.

СОСТОЯНИЕ КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУНИТЕТА У ОНКОЛОГИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ, 
ПОДВЕРГАВШИХСЯ ОПЕРАТИВНЫМ ВМЕШАТЕЛЬСТВАМ, В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ИНТРАОПЕРАЦИОННОЙ АНЕСТЕЗИИ

Показатель

Лимф. общ., ×109/л

CD3+, ×109/л

CD3+, %

CD4+, ×109/л

CD4+, %

CD8+, ×109/л

CD8+, %

CD19+, ×109/л

CD19+, %

ИРИ

ИТМЛ, %

Контрольная
группа
n = 40

2,10 ± 0,09

1,45 ± 0,06

69,0 ± 2,4

0,89 ± 0,05

42,4 ± 1,9

0,39 ± 0,02

18,6 ± 1,1

0,24 ± 0,02

11,4 ± 0,6

2,28 ± 0,13

27,5 ± 1,0

ТВВА
n = 55

1,41 ± 0,07

1,06 ± 0,05

75,2 ± 3,1

0,64 ± 0,04

45,4 ± 2,4

0,27 ± 0,02

19,1 ± 1,4

0,15 ± 0,02

10,6 ± 0,7

2,37 ± 0,16

52,8 ± 2,3

Р

0,006

0,007

0,124

0,023

0,171

0,029

0,072

0,035

0,47

0,51

0,009

Ингаляционная
анестезия

(изофлюран)
n = 83

1,67 ± 0,08

1,12 ± 0,05

67,1 ± 2,7

0,66 ± 0,04

39,5 ± 2,0

0,32 ± 0,02

19,2 ± 1,3

0,21 ± 0,02

12,6 ± 0,8

2,06 ± 0,13

43,6 ± 1,8

Р

0,035

0,031

0,280

0,024

0,079

0,033

0,406

0,255

0,281

0,170

0,006

Ингаляционная
анестезия

(севофлюран)
n = 85

1,70 ± 0,08

1,11 ± 0,05

65,3 ± 2,5

0,70 ± 0,04

41,2 ± 2,0

0,29 ± 0,02

17,1 ± 1,1

0,17 ± 0,02

10,0 ± 0,6

2,41 ± 0,15

44,0 ± 1,7

Р

0,027

0,031

0,080

0,017

0,235

0,030

0,192

0,041

0,087

0,220

0,003

Эпидуральная
анестезия

n = 51

1,84 ± 0,07

1,25 ± 0,04

67,9 ± 2,0

0,77 ± 0,04

41,8 ± 1,6

0,31 ± 0,01

16,8 ± 0,9

0,21 ± 0,02

11,4 ± 0,5

2,48 ± 0,12

39,5 ± 1,2

Р

0,033

0,041

0,425

0,077

0,350

0,048

0,253

0,192

0,944

0,516

0,008

Примечание: Р � различия показателя с контрольной группой.

Таблица
Особенности показателей клеточного звена иммунной системы 

в послеоперационном периоде в зависимости 
от способа интраоперационной анестезии
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ГЕНДЕРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ 
МУЛЬТИФОКАЛЬНОГО АТЕРОСКЛЕРОЗА 
У БОЛЬНЫХ С ИНФАРКТОМ МИОКАРДА 
С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST

Известно, что распространенность и выраженность мультифокального атеросклероза (МФА) может оказывать влия�
ние на формирование раннего и отдаленного исходов инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST). Гендер�
ные аспекты значимости МФА у больных ИМпST явились предметом изучения данной работы.
Материал и методы. Включены 529 пациентов с диагнозом ИМпST: 186 женщин (35,2 %) и 343 мужчины (64,8 %). Вы�
полнялась селективная коронароангиография в первые сутки заболевания. Цветное дуплексное сканирование неко�
ронарных артериальных бассейнов выполняли в период госпитализации с целью диагностики МФА. Для оценки от�
даленного прогноза больных выявлялось наличие «конечных точек» через 12 месяцев наблюдения: повторный ИМ,
острое нарушение мозгового кровообращения (ОНМК), нестабильная стенокардия (НС), декомпенсация хронической
сердечной недостаточности (ХСН), смертность, комбинированная конечная точка.
Результаты. Выявлена высокая (до 95 %) распространенность МФА у больных ИМпST, которая не зависит от пола
пациентов. Не выявлено гендерных различий тяжести коронарного атеросклероза, частоты проведения коронаро�
ангиографий и чрескожных коронарных вмешательств, особенностей терапевтического ведения. Через 12 месяцев
наблюдения не было выявлено гендерных различий в развитии повторных ИМ, ОНМК, НС, декомпенсации ХСН,
смертности. При оценке ККТ выявлено, что у женщин она регистрировалась чаще (42,4 % vs 27,34 %). Определе�
но, что ККТ развивалась чаще у женщин по сравнению с мужчинами во всех группах некоронарного атеросклероза
со стенозами до 50 %, то есть при наличии нестенозирующих бляшек некоронарных бассейнов, склонных к атерот�
ромбозу.
Выводы. При отсутствии гендерных различий в морфологии и распространенности МФА у больных ИМпST прогнос�
тическая значимость «гемодинамически незначимых» некоронарных стенозов в отношении развития неблагоприятных
сердечно�сосудистых событий у женщин выше, чем у мужчин.

Ключевые слова: инфаркт миокарда; мультифокальный атеросклероз; гендерные различия; прогноз.

Tavlueva E.V., Kashtalap V.V.
Research Institute of Complex Issues of Cardiovascular Diseases,
Kemerovo State Medical Academy, Kemerovo

GENDER DIFFERENCES OF POLYVASCULAR DISEASE IN PATIENTS 
WITH ST{SEGMENT ELEVATION MYOCARDIAL INFARCTION

Prevalence and severity of polyvascular disease (PolyVD) is known to implicate on early and long�term outcomes of ST�seg�
ment elevation myocardial infarction (STEMI). The article is focused on gender differences of PolyVD in STEMI patients.
Material and methods. 529 patients presenting with STEMI were consequently enrolled in the study: 186 women (35,2 %) and
343 male (64,8 %). Selective coronary angiography was performed within the first days of the disease. Color�flow duplex
scan of non�coronary vascular beds was performed during admission period to diagnose PolyVD. End�points for the follow�
ups were established after 12 months to evaluate the long�term prognosis in these patients group: recurrent MI, acute cereb�
rovascular disease (ACVD), unstable angina pectoris (UA), decompensation of chronic heart failure (CHF), mortality, a com�
posite end point.
Results. A high (95 %) prevalence of PolyVD was reported in STEMI patients without gender correlation. Moreover, no gen�
der differences in coronary atherosclerosis severity, frequency of coronary angiography and percutaneous coronary interven�
tions application, the therapeutic management were found No gender differences in the development of recurrent MI, ACVD,
UA, decompensation of CHF, mortality were detected after 12 months follow�ups. According to CEP evaluation, it was recor�
ded more frequently in women (42,4 % vs 27,34 %). CEP was reported to develop more frequently in women compared to
men in all groups of non�coronary atherosclerosis of 50% stenosis, i. e. in the presence of non�occlusive plaques in non�co�
ronary vascular beds prone to atherothrombosis. This finding is explained by atherogenesis peculiarities in women, which mec�
hanisms and intensity vary from those of men.
Conclusion. The prognostic value of hemodynamically insignificant non�coronary stenoses implicated in adverse cardiovascu�
lar events is high in women than in men considering the absence of gender differences of PolyVD morphology and incidence
in STEMI patients.

Key words: myocardial infarction; Polyvascular Disease; gender differences; prognosis.
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Атеросклероз – генерализованный процесс, в
который вовлекаются несколько сосудистых
бассейнов [1], протекающий с периодами ре�

миссий и обострений (атеротромбоз). С современных
позиций атеросклеротическое поражение двух и бо�
лее артериальных бассейнов, влияющее на тяжесть
заболевания, затрудняющее выбор адекватной ле�
чебной тактики и ставящее под сомнение оптимис�
тичность прогноза, определяется термином «мульти�
фокальный атеросклероз» (МФА) [2]. Традицион�
но используемый в литературе термин «гемодинами�
чески значимый стеноз» не имеет в настоящее время
четкого клинического определения, поскольку ослож�
нения, ассоциированные с атеросклеротическим по�
ражением, лишь отчасти обусловлены степенью сте�
нозирования и зависят от ряда других факторов,
включая гемодинамические, воспалительные, тром�
ботические, а также распространенность системно�
го атеросклеротического поражения [3].

Частота сочетанных поражений различных арте�
риальных бассейнов среди больных с ишемической
болезнью сердца (ИБС) может достигать 90 % [4].
По результатам ранее проведенных исследований, изо�
лированный коронарный атеросклероз у больных
инфарктом миокарда – скорее исключение и выяв�
ляется не более чем у 5 % пациентов. При этом, с
увеличением степени некоронарных стенозов у боль�
ных ИМ возрастают распространенность факторов
сердечно�сосудистого риска, тяжесть по шкале TIMI,
активность маркеров субклинического воспаления [4,
5]. Наличие даже незначимых стенозов некоронар�
ных артериальных бассейнов ухудшает течение и
прогноз ИМ [2].

Существуют гендерные особенности развития ИБС
и течения острого коронарного синдрома (ОКС). До�
казано, что женщины с ОКС старше, частота выяв�
ления сахарного диабета у них выше по сравнению
с мужчинами [6]. Однако в исследовании TIMI III
(Thrombolysis in Myocardial Infarction) показано,
что риск смерти у женщин выше только в том случае,
если не проводилась реперфузионная тромболити�
ческая терапия [7]. При сравнительной оценке эф�
фективности эндоваскулярной реперфузии при ин�
фаркте миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST)
продемонстрировано, что у женщин при большей гос�
питальной летальности чрезкожные коронарные вме�
шательства (ЧКВ) обеспечивают такие же, как у
мужчин, если не лучшие, отдаленные исходы [8].

Именно вследствие наличия противоречивых дан�
ных, позволяющих утверждать, что женский пол яв�
ляется дополнительным фактором риска у больных
с ОКС, ни одна из известных прогностических шкал
(TIMI, PAMI, CADILLAC, GRACE) не учитывает
гендерные особенности пациентов. Данный факт оп�
ределяет актуальность поиска новых факторов, оп�

ределяющих различия в течении ОКС у мужчин и
женщин.

Цель исследования – определить различия в час�
тоте выявления и клинико�прогностической значи�
мости мультифокального атеросклероза у пациентов
с инфарктом миокарда с подъемом сегмента ST в за�
висимости от пола.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включены последовательно посту�
пившие 529 пациентов с диагнозом ИМпST в МБУЗ
«Кемеровский кардиологический диспансер»: 186 жен�
щин (35,2 %) и 343 мужчины (64,8 %). Средний воз�
раст больных: 69,42 лет (от 44 до 92) у женщин и
60 лет (от 32 до 94) у мужчин (р = 0,0000). Все жен�
щины находились в менопаузе, из них у 25 (13,44 %)
менопауза имела ятрогенный характер.

Критерии включения: 1) установленный диагноз
ИМпST. Диагноз острого ИМпST устанавливался
согласно критериям ВНОК (2007) и европейского
общества кардиологов (2007); в исследование вклю�
чались пациенты, у которых начало симптомов бы�
ло не более чем за 24 часа до госпитализации; 2) от�
сутствие психических заболеваний в анамнезе; 3) при
наличии сопутствующих хронических заболеваний –
фаза ремиссии.

Критерии исключения: 1) наличие клинически
значимой сопутствующей патологии (хронической или
острой почечной, печеночной недостаточности, хро�
нической обструктивной болезни легких (ХОБЛ),
бактериальной или вирусной инфекции, аутоиммун�
ных заболеваний, заболеваний щитовидной железы,
надпочечников); 2) ОКС, возникший как осложне�
ние ЧКВ или операции коронарного шунтирования.

Исследование было выполнено в соответствии со
стандартами надлежащей клинической практики (Go�
od Clinical Practice) и принципами Хельсинкской
Декларации. Протокол исследования одобрен Объе�
диненным локальным этическим комитетом Кеме�
ровского кардиологического диспансера и Научно�
исследовательского института комплексных проблем
сердечно�сосудистых заболеваний СО РАМН. До
включения в исследование у всех участников было
получено письменное информированное согласие.
Пациентам выполнялась селективная КАГ в первые
сутки с момента госпитализации в рамках ОКС на
ангиографическом аппарате INNOVA 3100. Протя�
женность и диаметр пораженных сосудов измеряли
с помощью количественной компьютерной ангиогра�
фии на аппарате INNOVA 3100, после чего прини�
мали решение о целесообразности проведения тран�
слюминальной баллонной ангиопластики со стенти�
рованием, которая выполнялась при выявлении ге�
модинамически значимого стеноза более 65 % по ме�
тодике прямого стентирования.

В настоящем исследовании была использована
шкала Syntax как объективный критерий оценки тя�
жести поражения коронарного русла. Применение
данной шкалы позволяет определить идентичные по
тяжести поражения коронарного русла группы: уме�
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ренное поражение (< 22 баллов), тяжелое (22�32 бал�
ла) и крайне тяжелое (≥ 32 баллов) [9]. Цветное дуп�
лексное сканирование (ЦДС) экстракраниального
отдела брахиоцефальных артерий (БЦА) и артерий
нижних конечностей (АНК) (ультразвуковой диаг�
ностический комплекс ALOKA pro sound SSD�5500)
выполняли в период госпитализации с целью диаг�
ностики мультифокальности атеросклеротического
поражения. Для оценки степени сужения некоронар�
ных магистральных артерий измеряли степень сте�
нозирования в В�режиме и допплерографически –
по выраженности нарушений локальной гемодина�
мики в зоне стеноза.

Дизайн исследования предполагал создание групп
сравнения пациентов с ИМ, основанных на различ�
ной степени стенозов того или иного некоронарно�
го бассейна. Так, в первую группу вошли пациенты
без проявлений МФА, во вторую – больные с КИМ
≥ 1 мм или стенозами до 30 %, в третью – со сте�
нозами от 30 до 50 %, в четвёртую – 50 % и более.

Для оценки отдаленного прогноза больных пос�
ле ИМ выявлялось наличие у пациентов «конечных
точек» через 12 месяцев наблюдения. Получена ин�
формация о 381 пациенте (80,89 %), без учета умер�
ших на госпитальном этапе: 125 женщин (32,8 %) и
256 мужчин (67,2 %). Конечные точки: статус паци�
ента (жив /умер), повторный ИМ, острое наруше�
ние мозгового кровообращения (ОНМК), повторные
госпитализации по поводу нестабильной стенокар�
дии (НС), прогрессирования хронической сердеч�
ной недостаточности (ХСН), комбинированная ко�
нечная точка (ККТ).

Для оценки и анализа полученных данных при�
менялись показатели непараметрической статистики
при распределении, отличном от нормального. Про�
верка статистической гипотезы о нормальности рас�
пределения осуществлялась с использованием кри�
терия Шапиро�Уилка. Результаты, полученные в ходе
сопоставления групп сравнения, приведены в соот�
ветсвии с медианой, а также 25 % и 75 % перценти�
лями, наблюдаемыми для непрерывных переменных,
в процентах выражены категориальные переменные.
Использованы следующие методы статистического ана�
лиза: U�критерий Манна�Уитни или метод Колмо�
горова�Смирнова использованы с целью сравнения
двух независимых групп по количественному приз�
наку; критерий Фишера с двусторонней доверитель�
ной вероятностью и критерий Пирсона χ2 с поправ�
кой Йетса использован для анализа различия частот
в двух независимых группах; критерий Краскела�
Уоллиса использован для сравнения нескольких не�
зависимых групп. Все результаты были получены с
использованием программного обеспечения STATIS�
TICA для статистической обработки данных, версии
8.0.360.0 компании StatSoft, Inc (серийный номер

STA862D175437Q). Вероятность значения 0,05 или
менее считается статистически значимой.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

При оценке гендерных различий у больных с ОКС
выявлено, что женщины с ИМпST исходно старше
мужчин, разница в возрасте составляет в среднем
10 лет (у женщин – 69,42 лет (63; 77), у мужчин –
60 лет (51; 69), р = 0,0000). У женщин чаще встре�
чается СД 2 типа (у 63 женщин (33,87 %) и 37 муж�
чин (10,78 %), р = 0,0000) и повышенная масса тела
(у 147 женщин (79,03 %) и 210 мужчин (61,22 %), р =
0,0000), мужчины закономерно чаще курят (193 муж�
чины (56,26 %) и 15 женщин (8,06 %), р < 0,05).
Выявлены достоверные различия в частоте встреча�
емости АГ у женщин и мужчин (178 женщин (95,69 %)
и 293 мужчины (85,42 %), р = 0,019).

При сравнении женщин и мужчин, госпитализи�
рованных по поводу острого ИМпST, различий в тя�
жести течения ИМ по Killip III�IV не выявлено. При
рассмотрении группы пациентов с тяжестью течения
ИМ по Killip I�II выявлено, что пациенты с Killip
I преобладали среди мужчин, а с Killip II – среди
женщин. Так, в остром периоде ИМ проявления Kil�
lip I регистрировались у 119 женщин (63,96 %) и
271 мужчины (79 %) (р = 0,0002), Killip II – у 45
(24,13 %) и 44 (12,82 %) пациентов, соответственно
(р = 0,0008).

Выраженной систолической дисфункцией ЛЖ ха�
рактеризовались женщины и мужчины в равном про�
центе случаев: 44 женщины (23,61 %) и 70 мужчин
(20,42 %), р = 0,0976. Средний койко�день пребы�
вания в стационаре составил для женщин 15 дней (12;
20), для мужчин – 16 дней (13,20), р = 0,8769. Гос�
питальная летальность составила для женщин 13,41 %
(25 пациенток), для мужчин – 9,6 % (33 пациента),
р = 0,1794.

Из 343 мужчин и 186 женщин, госпитализиро�
ванных по поводу острого ИМпST, коронароанги�
ография в госпитальном периоде была выполнена
81 женщине (91 %) и 249 мужчинам (91,8 %), p =
0,2413. ЧКВ подверглись 71 женщина (79,71 %) и
188 мужчин (69,31 %), р = 0,3712. Однососудистое
поражение было выявлено у 20 женщин (32 %) и
58 мужчин (33,31 %), р = 0,9392. Поражение двух
сосудов наблюдалось у 15 женщин (24 %) и 37 муж�
чин (21,2 %), р = 0,8411; поражение трех сосудов –
в 27 (44 %) и 79 (45,56 %) случаях, соответственно,
р = 0,9457.

При сравнительном анализе КАГ у женщин и
мужчин по тяжести поражения коронарного русла
с использованием шкалы Syntax достоверных раз�
личий не выявлено. Средний балл тяжести коронар�
ного атеросклероза по шкале Syntax у женщин сос�
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тавил 15,13 (9,56; 19,23), у мужчин – 14,17 (8,01;
18,53) (р = 0,1542), то есть в обеих гендерных груп�
пах регистрировалось умеренное поражение коро�
нарного русла. Не было выявлено различий и по ди�
аметрам инфаркт�зависимых артерий, так, размер
целевого сосуда у женщин составил 2,90 мм (2,81;
3,0), у мужчин – 3,11 мм (3,00; 3,20), р = 0,0791.
При анализе коронарограмм в группе пациентов, под�
вергшихся ЧКВ, средний балл по шкале Syntax у жен�
щин и мужчин не различался – 15,21 (9,50; 19,53)
и 14,02 (8,01; 18,51), соответственно, р = 0,1229. В
группе пациентов без ЧКВ гендерных различий по
степени тяжести коронарного атеросклероза также
не было выявлено: 14,41 (9,54; 18,02) и 15,22 (8,05;
19,04), соответственно, р = 0,8753. Для оценки ген�
дерных различий распространенности МФА у боль�
ных ИМ определялась признаки некоронарного ате�
росклероза скрининговым ультразуковым методом.

Проявления МФА в той или иной степени встре�
чались у большинства больных ОКС с подъемом сег�
мента ST. При этом частота выявления МФА у жен�
щин (n = 135) и мужчин (n = 288) не различается –
95,51 % и 94,6 %, соответственно, р = 0,9108. Поло�
вина пациентов с ОКС характеризуется начальными
проявлениями некоронарного атеросклероза (НКА)
(утолщением КИМ или стенозами до 30 %), у жен�
щин и у мужчин различий в данной группе также
не выявлено: 42,9 % и 49,61 %, соответственно, р =
0,1934.

При распределении пациентов на группы в зави�
симости от наличия поражения артериальных бассей�
нов любой степени (утолщение КИМ или стенозы)
выявлено, что подавляющее большинство женщин и
мужчин имели признаки атеросклероза двух бассей�
нов в виде сочетания поражения КА с сонными арте�
риями: 42,21 % и 44 %, соответственно, р = 0,3576.
Только 1,7 % мужчин характеризовались поражени�
ем двух бассейнов в виде сочетания КА с поражени�
ем АНК, у женщин подобного сочетания не выявле�
но. В половине случаев выявлялось поражение всех
3�х бассейнов: у женщин 53,4 %, у мужчин 48,83 %,
р = 0,4512.

Таким образом, по результатам настоящего исс�
ледования гендерных различий по распространеннос�
ти атеросклеротического поражения некоронарных
артериальных бассейнов у больных ИМ выявлено
не было.

В последующем были проанализированы группы
в зависимости от количества пораженных бассейнов
со стенозами более 50 % – так называемые, «гемо�
динамически значимые» поражения. Выявлено, что
бифокальное поражение артериального бассейна (КА +
экстракраниальные артерии или АНК) встречается ча�
ще как у женщин, так и у мужчин (женщины 30,31 %,
мужчины 22,56 %, р = 0,0844), по сравнению с трех�

сосудистым (женщины 3,7 %, мужчины 4,82 %, р =
0,0945). Гендерных различий по распространённости
«гемодинамически значимого» некоронарного атерос�
клероза у больных ИМ также не выявлено.

Таким образом, частота выявления мультифокаль�
ного атеросклеротического поражения у пациентов
с ИМпST в настоящем исследовании крайне высо�
ка и не зависит от пола. Это отражает, вероятно,
отсутствие гендерных различий в интенсивности воз�
действия проатерогенных факторов на формирова�
ние системного атеросклеротического поражения у
больных ИБС. При оценке частоты выполнения экс�
тренной КАГ в зависимости от наличия МФА опре�
делено, что КАГ была применена у мужчин с МФА
достоверно чаще, чем у женщин, независимо от сте�
пени выраженности НКА. Так, в группе НКА со сте�
нозами до 30 % КАГ проведена у мужчин в 86,71 %
случаев, у женщин – в 63,73 % (р = 0,0000). При
некоронарных стенозах 30�49 % КАГ выполнена у
92 % мужчин и у 68 % женщин (р = 0,0000); при
НКА ? 50 % КАГ была применена у 68,32 % муж�
чин и 45,64 % женщин (р = 0,0010). Женщины, по
сравнению с мужчинами были старше во всех груп�
пах, независимо от степени выраженности некоронар�
ных стенозов.

Оценивая годовой прогноз ОКС выяснено, что
в развитии повторных ИМ в течение года после ин�
дексного события у женщин и мужчин различий не
выявлено. Как у женщин, так и у мужчин с одина�
ковой частотой регистрировались повторные госпи�
тализации по поводу декомпенсации СН, ОНМК,
нестабильной стенокардии и количество летальных
исходов. Однако, при оценке ККТ оказалось, что в
целом у женщин неблагоприятные события разви�
вались достоверно чаще. Так, ККТ у женщин сос�
тавила 42,4 % (53 случая), в то время как у мужчин
только 27,34 % (70 случаев), р = 0,0014. Выясни�
лось, что женщины с неблагоприятным прогнозом
отличались в анамнезе достоверно большим числом
ИМ; у них чаще регистрировалась клиника стено�
кардии, выявлялись стенозы коронарных артерий бо�
лее 50 % по данным КАГ в анамнезе, выполнялись
ранее ЧКВ, по сравнению с женщинами с благопри�
ятным прогнозом. В свою очередь, мужчины с неб�
лагоприятным прогнозом характеризовались стар�
шим возрастом, наличием в анамнезе перенесенного
ОНМК, более частым нарушением функции почек
и проявлениями застойной СН по сравнению с муж�
чинами с благоприятным прогнозом. Кроме того, у
мужчин с неблагоприятным прогнозом, как и у жен�
щин с неблагоприятным прогнозом, достоверно ча�
ще в анамнезе встречались ИМ и стенокардия, вы�
полнялись ранее ЧКВ, по сравнению с мужчинами
с благоприятным прогнозом. Гендерных различий вы�
явлено не было (табл.).
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Выявлено достоверно значимое повышение час�
тоты развития конечных точек у пациентов с мно�
гососудистым поражением КА. Так, при наличии
стенозов > 50 % только в одном коронарном сосу�
де (12 женщин, 50 мужчин) неблагоприятный исход
определён в 30,1 % и 32,3 % случаев, соответствен�
но, р = 0,7723. По мере увеличения числа поражен�
ных КА количество неблагоприятных событий дос�
товерно возрастает как у женщин, так и у мужчин.
При поражении в двух КА (8 женщин, 40 мужчин)
неблагоприятный исход зарегистрирован в 39,4 % и
43,8 % случаев, соответственно (р = 0,3109); в трёх
КА (25 женщин, 41 мужчина) – в 52,3 % и 48,4 %,
соответственно (р = 0,0923).

Таким образом, частота развития неблагоприят�
ного отдаленного исхода инфаркта миокарда повы�
шалась у пациентов с увеличением значимости неко�
ронарных стенозов. Гендерных различий в развитии
неблагоприятного прогноза по итогам 12�месячного
наблюдения у больных после перенесенного ИМ вы�
явлено не было. Кроме того, у мужчин с благопри�
ятным прогнозом процент пациентов, подвергшихся
КАГ и ЧКВ со стентированием, оказался значитель�
но больше (91 % и 68,7 %, соответственно), по срав�
нению с группой мужчин с неблагоприятным исходом
(68,5 % и 37,1 %, соответственно, р < 0,01). У боль�
шей части мужчин с благоприятным исходом выяв�
лялся I класс СН по Killip (87,7 %), в то время как у
мужчин с неблагоприятным прогнозом I класс СН по
Killip зарегистрирован только в 75,7 % (р = 0,0192).

Сравнение клинических показателей между жен�
щинами с благоприятным и неблагоприятным исхо�
дом выявило лишь тенденцию к большему процен�
ту женщин, подвергшихся КАГ и ЧКВ в группе с
благоприятным исходом (67,69 % и 47,69 %, соответс�
твенно), по сравнению с группой женщин с небла�
гоприятным исходом (56,6 % и 39,62 %, соответствен�
но). Возможно, наличие тенденции, а не достоверных
статистических данных, связано с недостаточным ко�
личеством наблюдений. Женщины с неблагоприят�
ным прогнозом характеризовались достоверно более
частым развитием рецидива ИМ в период госпита�
лизации, по сравнению с женщинами с благоприят�

ным прогнозом: 7,54 % и 0 %, соответственно (р =
0,0382). Также выявлено статистически значимое раз�
личие степени выраженности СН в группах женщин
с неблагоприятным и благоприятным исходом. Так,
у женщин с неблагоприятным исходом III класс СН
по Killip выявлялся в 15,09 % (8 случаев), в то вре�
мя как у женщин с благоприятным прогнозом III класс
СН по Killip зарегистрирован только в 4,61 % (3 слу�
чая), р = 0,0192.

Анализ проводимой амбулаторной терапии паци�
ентов не выявил достоверных различий между муж�
чинами и женщинами в группах благоприятного и
неблагоприятного прогноза заболевания.

При нарастании тяжести атеросклероза некоро�
нарных сосудистых бассейнов число неблагоприят�
ных событий и у женщин, и у мужчин закономер�
но возрастало (рис.). Выявлено, однако, что ККТ
развивалась достоверно чаще у женщин по сравне�
нию с мужчинами во всех группах проявления не�
коронарного атеросклероза со стенозами до 50 %. В
группе пациентов с гемодинамически значимым ате�
росклеротическим поражением некоронарных сосу�
дистых бассейнов данные различия отсутствовали.

ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам настоящего исследования опре�
делено, что у больных инфарктом миокарда с по�
дъемом сегмента ST определяется высокая (до 95 %)
распространенность различных форм мультифокаль�
ного атеросклероза, при этом данный факт не зави�
сит от пола пациентов, что определяет МФА в груп�
пу «универсальных» факторов сердечно�сосудистого
риска. В проведенных нами ранее исследованиях [1,
3] было показано, что с увеличением выраженнос�
ти МФА ухудшается как ранний, так и отдаленный
прогноз у больных с инфарктом миокарда с подъе�
мом сегмента ST. Мультифокальный атеросклероз –
это некий «клинический кластер», акцептирующий
действие других независимых факторов сердечно�со�
судистого риска (возраст, кардиоваскулярная пато�
логия, сахарный диабет, активность субклиническо�
го воспаления).

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Факторы риска

ККТ

Смерть

Повторный ИМ

Инсульт

НС

Декомпенсация ХСН

Жен.
(n = 8)

1

3 (37,5)

1 (12,5)

1 (12,5)

0 (0)

2 (25)

0 (0)

Муж.
(n = 9)

2

1 (11,1)

0 (0)

1 (11,1)

0 (0)

0 (0)

0 (0)

КИМ < 1 мм, 
нет стенозов

Жен.
(n = 40)

3

16 (40)

1 (2,5)

6 (15)

1 (2,5)

9 (22,5)

2 (5)

Муж.
(n = 115)

4

23 (20)

7 (6,1)

12 (10,4)

0 (0)

14 (12,2)

1 (0,9)

КИМ ≥ 1 мм, 
стенозы < 30 %

Жен.
(n = 16)

5

10 (62,5)

2 (12,5)

7 (43,8)

1 (6,25)

5 (31,3)

1 (6,3)

Муж.
(n = 42)

6

11 (26,2)

3 (7,1)

6 (14,3)

2 (4,8)

5 (11,9)

2 (4,8)

Стенозы 
30�49 %

Жен.
(n = 37)

7

18 (48,6)

7 (18,9)

11 (29,7)

1 (2,7)

6 (16,2)

1 (2,7)

Муж.
(n = 61)

8

27 (44,3)

7 (11,5)

12 (19,7)

2 (3,3)

13 (21,3)

4 (6,6)

Стенозы 
≥ 50%

Р

3�4 = 0,0121

5�6 = 0,0101

> 0,05

5�6 = 0,0162

�

> 0,05

�

Степень поражения магистральных артерий

Таблица
Частота встречаемости конечных точек и их структура у женщин и мужчин с ИМпST 

в зависимости от степени стеноза некоронарных артерий, n (%)
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В настоящее время активно обсуждается роль
мультифокального атеросклероза (МФА) в прогно�
зе больных ИМ. История изучения атеросклероза
и его клинических проявлений основана на исследо�
вании преимущественно мужского контингента боль�
ных. Традиционно считалось, что женщины подвер�
жены атеросклерозу в более старшем возрасте, чем
мужчины [10]. Этот факт может объясняться эстроген�
ным фоном женщин. Ранее Wenger N.K. и Collins Р.
[11] показали, что разница в возрасте у женщин и муж�
чин при развитии первичного ИМ составляет 10 лет.
Вместе с тем, известно, что женщины являются носи�
телями уникальных факторов сердечно�сосудистого
риска (менопауза) [12], которые являются причиной
увеличения частоты МФА у женщин с возрастом.
В одной из работ описываются одинаковые исходы
ОКС и мужчин и женщин, несмотря на больший воз�
раст женщин и большую частоту у них СД [6]. Ре�
зультаты настоящего исследования подтверждают эти
данные. Так, при большей частоте СД 2 типа у жен�
щин, вмешательства на коронарных артериях у них
осуществляются также эффективно, как и у мужчин
с ОКС.

По результатам настоящего исследования опре�
делено, что при большей клинической тяжести па�
циентов с ОКС женского пола (более старший воз�
раст, распространенность АГ, СД 2 типа, ожирения)
эндоваскулярная реваскуляризация и медикаментоз�
ное лечение проводятся им в том же объеме, что и

мужчинам, при этом не выявлено гендерных разли�
чий тяжести коронарного атеросклероза по шкале
Syntax. Исходя из этого, вполне понятными пред�
ставляются полученные ранее результаты исследо�
вания CRUSADE, показавшие, что прогноз у жен�
щин после перенесенного ИМ хуже, чем у мужчин
[13].

Одним из возможных объяснений этому может
быть большая распространенность МФА у женщин
с ОКС, обусловленная их более старшим возрастом
и большей коморбидностью. При этом в настоящее
время нет единого представления о частоте выявле�
ния многососудистых форм атеросклероза, что свя�
зано как с различными подходами к его диагностике,
так и с выбором для скрининга различных по нозо�
логии, демографическим и другим факторам риска
популяций. Дизайн настоящего исследования пред�
полагал скрининговое выявление признаков некоро�
нарного атеросклероза ультразвуковым методом у
пациентов с инфарктом миокарда с подъемом сег�
мента ST с последующим определением гендерных
различий распространенности МФА. Результаты исс�
ледования не подтверждают данных о большей рас�
пространенности мультифокального атеросклероза у
женщин с ИМ. Признаки мультифокального атерос�
клероза выявлены у большинства пациентов (95 %)
с ИМпST, вне зависимости от пола. Было выявлено,
что с увеличением степени некоронарного атероскле�
роза КАГ проводилась реже как у мужчин, так и у

ГЕНДЕРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ МУЛЬТИФОКАЛЬНОГО АТЕРОСКЛЕРОЗА 
У БОЛЬНЫХ С ИНФАРКТОМ МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST

Рисунок
Прогноз в зависимости от степени выраженности некоронарного атеросклероза 

в течение одного года после перенесенного ИМпST
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женщин. Данный факт предопределил меньший про�
цент выполнения ЧКВ у пациентов с гемодинами�
чески значимыми стенозами некоронарных сосудис�
тых бассейнов.

При оценке годового прогноза ИМ результата�
ми настоящего исследования не подтверждены какие�
либо гендерные различия в частоте встречаемости сум�
марной ККТ по итогам 12�месячного наблюдения.
Однако выявлено, что у женщин достоверно чаще, чем
у мужчин, развивались повторные коронарные собы�
тия (ИМ, НС, ОНМК) в группе пациентов со сте�
нозами НКА до 50 %. В группе больных со стено�
зами НКА более 50 % ККТ развивалась одинаково
часто и у мужчин, и у женщин.

По мнению некоторых авторов, утолщение КИМ
сопряжено с низким риском развития сердечно�со�
судистых событий; наличие атеросклеротических бля�
шек, не стенозирующих просвет магистральных ар�
терий – с умеренным риском; наличие атероскле�
ротических бляшек, стенозирующих просвет магис�
тральных артерий, – с высоким риском развития сер�
дечно�сосудистых катастроф [10]. Вышеназванная
точка зрения вполне подтверждается результатами
настоящего исследования, однако только для боль�
ных с ОКС – мужчин. Для женщин, перенесших
ИМпST, характерно развитие в течение 12�месячно�
го наблюдения повторных эпизодов атеротромбоза
на фоне «гемодинамически незначимых» стенозов не�
коронарных магистральных бассейнов, что подтвер�
ждает точку зрения, что у пациенток с ИБС более
интенсивно протекают процессы внутрисосудистого
воспаления, что обуславливает большее количество
у женщин «молодых» нестабильных атеросклероти�
ческих бляшек, склонных к атеротромбозу [4, 11].
Подобных закономерностей не найдено по резуль�
татам проведенного исследования у пациентов�муж�
чин, у которых большая частота ККТ встречается в
группе больных с НКА более 50 %.

Таким образом, в настоящем исследовании вы�
явлено, что у пациентов с гемодинамически незначи�
мыми стенозами периферических артерий (до 50 %)
именно женский пол характеризуется большей ве�
роятностью развития неблагоприятных событий в
течение года после перенесенного ИМпST. При уве�
личении степени стеноза некоронарных сосудистых
бассейнов гендерные различия в годовом прогнозе
нивелируются. Данный факт можно объяснить с по�
зиции особенностей развития атеросклеротического
процесса у женщин, чем и может объясняться более
неблагоприятный прогноз у женщин после ИМ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Выявление признаков МФА у пациентов с ин�
фарктом миокарда с подъемом сегмента ST не только
предопределяет увеличение частоты встречаемости
факторов сердечно�сосудистого риска, но и самосто�
ятельно является независимым предвестником раз�
вития острых атеротромботических событий с увели�
чением гемодинамической значимости некоронарных
стенозов независимо от пола пациента. Однако час�
тота развития конечных точек в течение года после
острого ИМ у женщин с МФА в группе поражения
некоронарных сосудистых бассейнов до 50 % зна�
чительно превосходит частоту развития неблагопри�
ятных событий у мужчин, что обусловлено, вероят�
но, гендерными особенностями атерогенеза. В связи
с этим необходимо, чтобы в клиническую практику
входило активное выявление и мониторирование по�
ражения некоронарных сосудистых бассейнов у паци�
ентов, перенесших инфаркт миокарда, для принятия
своевременного решения об использовании эффек�
тивных методов лечения и профилактики ишемичес�
ких событий, что особенно значимо у женщин с на�
личием гемодинамически незначимых некоронарных
стенозов.
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По некоторым оценкам, Россия входит в пя�
терку стран с развитой угледобывающей про�
мышленностью, постоянным наращиванием

объемов добычи угля, увеличением производитель�
ности труда шахтеров [1]. Тяжелые условия труда,
постоянное воздействие вредных производственных
факторов, таких как высокое содержание вредных
веществ во вдыхаемом воздухе, интенсивная физи�
ческая нагрузка, стресс, гипоксия, сопровождаются
высоким числом профессиональных и общесоматичес�
ких заболеваний в этой популяции. В связи с этим,
остается актуальной проблема изучения механизмов
развития патологических процессов, совершенство�
вания мониторинга состояния здоровья шахтеров�у�
гольщиков.

При постоянном воздействии на организм стрес�
совых факторов, таких как гипоксия, воспаление,

окислительный стресс, развивается нарушение гоме�
остаза эндотелиальной системы [2, 3]. В последнее
время медицинский научный мир все чаще сталки�
вается с таким понятием, как «эндотелиальная дис�
функция». Многочисленные исследования доказа�
ли, что эндотелий – это не пассивный барьер между
кровью и тканями, а активный орган, дисфункция
которого является обязательным компонентом пато�
генеза многих патологических процессов, в том чис�
ле сердечно�сосудистых заболеваний, включая атерос�
клероз, гипертонию, ишемическую болезнь сердца,
хроническую сердечную недостаточность, воспали�
тельной реакции, аутоимунного процесса, роста зло�
качественных опухолей [4, 5]. При возникновении
критических состояний у шахтеров с уже имеющей�
ся эндотелиальной дисфункцией происходит дезадап�
тивный ответ эндотелиальной системы на макро� и
микрососудистом уровне [6�8]. В связи с этим, изу�
чение состояния эндотелиальной системы представ�
ляет несомненный интерес.

Особую значимость представляет собой изучение
реакции эндотелиальной системы при интенсивных
физических нагрузках в условиях воздействия неб�

ГЕНДЕРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ МУЛЬТИФОКАЛЬНОГО АТЕРОСКЛЕРОЗА 
У БОЛЬНЫХ С ИНФАРКТОМ МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST
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ДИСФУНКЦИИ У ШАХТЕРОВ{ПОДЗЕМНИКОВ

Проведено исследование состояния эндотелиальной системы у шахтеров�угольщиков со стажем подземной работы от
1 года и более. Установлено, что у шахтеров�подземников имеются биохимические признаки дисфункции эндотелия,
проявляющиеся в резком изменении его активности на противоположную. Функциональные изменения появляются при
стаже от 1 года. С увеличением стажа подземных работ, помимо функциональной перестройки эндотелия, появляют�
ся признаки его структурного повреждения. Определена роль стажа подземных работ в развитии эндотелиальной дис�
функции.
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лагоприятных внешних факторов для понимания при�
роды долгосрочной адаптации к гипоксии на уровне
организма в целом, и механизмов течения критичес�
ких состояний у шахтеров�угольщиков. Немаловаж�
ным представляется исследование влияния продолжи�
тельности работы во вредных условиях на состояние
эндотелия, для более полного понятия о механизмах
формирования преморбидного фона.

Поэтому целью нашей работы явилось изучение
функционального состояния эндотелиальной систе�
мы шахтеров�угольщиков с различным стажем под�
земных работ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Объектом исследования эндотелиальной системы
стали работники угольной шахты, занятые на под�
земных горных работах, проходившие периодический
медицинский осмотр.

Дизайн исследования: эпидемиологическое исс�
ледование по типу сравнения с контролем.

Критерии включения в исследование: отсутствие
по данным профосмотра сердечно�сосудистой и дру�
гой соматической патологии; непрерывный подземный
стаж работы от одного года и более; профессии: гор�
норабочий очистного забоя, машинист горно�выемоч�
ных машин, машинист подземных установок, элек�
трослесарь, проходчик, горнорабочий подземный.

Критерии исключения из исследования: лица,
находящиеся на момент профосмотра на больничном
листе по какому�либо заболеванию; лица с установ�
ленным профзаболеванием.

В исследование включены 163 шахтера, ко�
торые были разделены на три группы в соот�
ветствии с продолжительностью стажа подзем�
ных работ. В первую стажевую группу вошли
61 шахтер в возрасте 19�49 лет со стажем ра�
боты от 1 до 9 лет. Во вторую группу вошли
54 шахтера в возрасте 28�54 лет со стажем под�
земной работы от 10 до 19 лет. Третью стаже�
вую группу составили 48 шахтеров в возрасте
41�59 лет, у которых стаж работы превышал
20 лет. Стажевое распределение и возрастные
характеристики групп представлены в таблице 1.
Также было произведено разделение на подгруп�
пы «до смены» и «после смены» для более деталь�

ного изучения немедленной реакции эндотелия на
воздействие внешних неблагоприятных факторов. Ха�
рактеристики подгрупп также представлены в таб�
лице 1.

Для исследования состояния эндотелиальной сис�
темы у 163 рабочих был проведен забор венозной кро�
ви на исследование содержания эндотелина и оксида
азота (NO), у 69 из них дополнительно оценивалось
содержание фактора Виллебранда (ФВ). Контроль�
ную группу составили 19 практически здоровых муж�
чин, не имеющих подземного стажа, у которых так�
же исследовалось содержание эндотелина, NO и ФВ
в венозной крови. Средний возраст – 35,5 ± 0,93 лет.

В сыворотке крови определяли содержание эн�
дотелина�1 (фмоль/мл), иммуноферментным мето�
дом. О продукции оксида азота (NO) судили по
суммарной концентрации конечных стабильных ме�
таболитов NO2� и NO3� (NOсумм.) с использовани�
ем комплекта оборудования для ИФА (ридер, вошер,
шейкер�инкубатор). Содержание фактора Виллеб�
ранда (%), оценивали с помощью ИФА тест�системы
«Technoclone» с использованием комплекта обору�
дования для ИФА (ридер, вошер, шейкер�инкуба�
тор).

На втором этапе полученные данные подверга�
лись статистической обработке. Все значения пред�
ставлены в виде Mе (QI�QIII) (медиана, первый и
третий квартили). Для проверки совпадения распре�
деления исследуемых количественных показателей с
нормальным в группах пользовались критерием сог�
ласия Колмогорова�Смирнова. Так как закон рас�
пределения исследуемых числовых показателей от�

Таблица 1
Распределение исследуемых по группам 

и возрастные характеристики групп
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Стаж, лет

Возраст, лет

Эндотелин, n 

NO, n

ФВ, n

Контрольная
группа

�

30,87 ± 0,41

20

20

20

до 
смены

36

35

17

после 
смены

25

27

10

I группа

1�9

28,05 ± 0,61

до 
смены

31

33

11

после 
смены

23

21

12

II группа

10�19

38,07 ± 0,64

до 
смены

26

21

11

после 
смены

22

22

8

III группа

20 и более

47,57 ± 0,65

Примечание: n � количество человек.
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личался от нормального, достоверность различий про�
веряли при помощи критерия Краскалла�Уоллиса (в
случае множественных независимых совокупностей),
различия считали значимыми при p < 0,05. Парное
межгрупповое сравнение показателей производилось
по U�критерию Манна�Уитни, при количестве групп
более 2 парное межгрупповое сравнение проводи�
лось по критерию Данна. Для анализа результатов
и графического представления использовалась сер�
тифицированная программа «Statistica 7.0».

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Для изучения влияния возраста на состояние эн�
дотелиальной системы было проведено сравнение
возрастной подгруппы 19�29 лет с 30�49 лет из числа
лиц I�й стажевой группы, а так же возрастной подгруп�
пы 28�39 лет с 40�54 года из числа лиц II�й стажевой
группы. В результате проведенных исследований не
выявлено значимой зависимости между содержани�
ем исследуемых маркеров и возрастом (табл. 2). Де�
ление III стажевой группы не проводилось, так как
возрастные характеристики (от 41 года до 59 лет) уже
предполагают наличие изменений в состоянии эндо�
телиальной системы.

Установлено что уровень эндотелина�1 превышал
значения контрольной группы в третьей стажевой
группе (р = 0,017). Также он был достоверно выше
в группах со стажем подземных работ более 10 лет в
сравнении с первой стажевой группой (табл. 3). Внут�
ри стажевых групп не выявлено достоверных разли�
чий по содержанию эндотелина�1 между подгруппа�
ми «до» и «после смены», хотя с увеличением стажа
подземных работ возрастали значения разброса по�

казателей. Отмечено, что содержание эндотелина�1 у
лиц, обследованных до смены, значимо повышалось
с увеличением стажа подземных работ (табл. 4).

Концентрация стабильных метаболитов NO оп�
ределялась ниже у всех обследованных шахтеров в
сравнении с контрольной группой (р = 0,000). По
таблице 2 видно прогрессивное снижение содержа�
ния NO во второй [13,7 мкмоль/л (10,8�15,4)] и тре�
тьей [12,95 мкмоль/л (10,5�16,07)] стажевых груп�
пах в сравнении с первой группой [14,29 мкмоль/л
(12,5�17,5)], р = 0,039 и р = 0,034, соответственно.
При анализе подгрупп «до» и «после смены» не вы�
явлено значимых различий содержания NO (табл. 4).
Показатели содержания метаболитов NO во всех ста�
жевых группах также имели значительный разброс.

Содержание фактора Виллебранда было досто�
верно выше во второй и третьей стажевых группах
в сравнении с первой (р = 0,018 и р = 0,025, соот�
ветственно). Также прослеживалась тенденция к даль�
нейшему росту показателя (табл. 3). При исследова�
нии содержания ФВ у лиц, обследованных до смены,
выявлено достоверное (р = 0,028) отличие между
первой [89,37 % (83,94�97,99)] и третьей [100,55 %
(95,43�106,68)] основными группами (табл. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ

Эндотелиальная дисфункция является ключевым
звеном в развитии широкого спектра патологичес�
ких процессов [4, 5]. Поэтому идентификация фун�
кционального состояния системы эндотелия, как име�
ющегося преморбидного фона шахтеров, необходима
для понимания особенностей течения патологических
процессов.

ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ 
ДИСФУНКЦИИ У ШАХТЕРОВ�ПОДЗЕМНИКОВ
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Возраст 19�29 лет

Возраст 30�49 лет

Возраст 28�39 лет

Возраст 40�54 лет

n

40

23

36

18

Me (QI�QIII)

0,33 (0,19�0,46)

0,28 (0,18�0,45)

0,38(0,23�0,69)

0,48 (0,29�0,69)

Эндотелин�1, фмоль/мл

n

44

24

35

19

Me (QI�QIII)

13,5 (11,15�16,96)

14,2 (12,71�18,33)

12,9 (10,8�16,07)

13,7(10,58�15,2)

NO, мкмоль/л

n

17

10

11

12

Me (QI�QIII)

92,8 (87,43�103,11)

87,6 (78,6�96,4)

95,4 (82,4�102,7)

96,43 (87,28�103,96)

Фактор Виллебранда, %

I стажевая группа

II стажевая группа

Таблица 2
Содержание эндотелина{1 (ЭТ{1), суммы стабильных метаболитов оксида азота (NO) 

и фактора Виллебранда (ФВ) в различных возрастных подгруппах у I и II стажевых групп



В ходе проведения исследования на�
ми выявлено, что у шахтеров�подзем�
ников имеются биохимические приз�
наки дисфункции эндотелия, проявля�
ющиеся ростом содержания эндотели�
на�1 (ЭТ�1), низким содержанием ста�
бильных метаболитов NO и ростом со�
держания ФВ. Также было выявлено
преимущественное влияние стажа под�
земных работ в сравнении с возрастом
на состояние эндотелиальной системы.

ЭТ�1 экспрессируется в основном в
клетках монослоя эндотелия артери�
ального русла. Обладает выраженным
инотропным, хронотропным эффекта�
ми, а также провоспалительными свойс�
твами, принимает участие в регулиро�
вании клеточной пролиферации и апоптоза [9]. Из�
вестно, что ЭТ�1 инициируют вазоактивные гормо�
ны, факторы роста, состояние гипоксии, напряжение
сдвига, создаваемое на поверхности эндотелия по�
током крови [9], липопротеиды низкой плотности,
активные формы кислорода, экзо� и эндотоксины.
Продукцию ЭТ�1 клетками эндотелия ингибируют
синтезируемые ими же оксид азота и его стабиль�
ные метаболиты по принципу обратной связи [9]. В
нашем исследовании значения ЭТ�1 у шахтеров�под�
земников достоверно превышали значения контроль�
ной группы только при стаже подземных работ бо�
лее 20 лет. Причиной этому может быть стимуля�
ция пролиферации эндотелия [3]. По данным ряда
авторов, изменение функции внешнего, возникающее
как адаптивный ответ на неблагоприятные условия
труда при продолжительном стаже подземных ра�
бот, приводит к хронической дыхательной гипоксии,
которая способствует усиленной пролиферации эн�
дотелия [10]. Эти процессы отражаются на секретор�
ной активности эндотелия. Повышение вязкости кро�
ви, как следствие возникающего функционального
эритроцитоза, также негативно воздействует на эндо�
телий, вызывая повышенную экспрессию ЭТ�1 [11].
Основываясь на выявленных межгрупповых разли�
чиях в содержании ЭТ�1, мы предполагаем, что при�
чиной повышения его содержания может быть умень�
шение пула циркулирующего NO, прогрессирующее
с увеличением подземного стажа. Одновременно про�
текающие физиологические возрастные процессы так�

же влияют на развитие эндотелиальной дисфункции
[12], но под воздействием особых производственных
условий её первые признаки появляются намного
раньше, уже при стаже подземных работ более 10 лет
(табл. 3).

При раздельном анализе подгрупп шахтеров от�
мечено, что до смены шахтеры третьей стажевой груп�
пы имеют более высокий уровень ЭТ�1 в сравнении
с первой (табл. 4). Это может свидетельствовать о
более грубой дисфункции эндотелия, обусловленной
уже его структурными изменениями.

Особенностью NO является короткий период жиз�
ни, по сути действие NO как вазодилятатора проис�
ходит в течение того времени, пока его синтезирует
и выделяет эндотелий [9]. Согласно нашим резуль�
татам, у шахтеров концентрация NO значительно
ниже, чем в контрольной группе обследованных. Од�
ним из механизмов снижения концентрации стабиль�
ных метаболитов оксида азота может быть связывание
его в эндотелиальных клетках (eNOS) и торможе�
ние экспрессии в условиях оксидантного стресса [13].
Согласно литературным данным, снижение концен�
трации свободно циркулирующего NO является следс�
твием нарушения регенеративной способности эндо�
телия, повреждение которого неизбежно происходит
под непрерывным воздействием совокупности экзо�
генных и эндогенных повреждающих агентов [2].
Второй механизм является наиболее вероятной при�
чиной выявленного снижения NO с увеличением про�
должительности работы в неблагоприятных условиях.

Таблица 4
Содержание эндотелина{1 (ЭТ{1), 

суммы стабильных метаболитов оксида азота (NO) 
и фактора Виллебранда (ФВ) у шахтеров в зависимости от смены
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n

20

63

51

46

Me (QI�QIII)

0,35 (0,27�0,47)

0,32 (0,18�0,45)

0,44 (0,27�0,78)*

0,47 (0,31�0,74)#,°

Эндотелин�1, фмоль/мл

n

20

62

54

43

Me (QI�QIII)

34 (31,4�38,5)

14,29 (12,5�17,5)°

13,7 (10,8�15,4)*,°

12,95 (10,5�16,07)#,°

NO, мкмоль/л

n

20

27

23

19

Me (QI�QIII)

98,0 (95,5�103,5)

88,75 (81,15�97,99)°

97,83 (90,93�102,95)*

99,77 (93,02�103,18)#

Фактор Виллебранда, %

Контрольная группа

I группа

II группа

III группа

Примечание: ° � статистическая значимость в различии показателей относительно контрольной группы; * � статистическая значимость
показателей между 1 и 2 стажевыми группами; # � статистическая значимость показателей между 1 и 3 стажевыми группами; 
n � количество человек.

Таблица 3
Содержание эндотелина{1 (ЭТ{1), суммы стабильных метаболитов 

оксида азота (NO) и фактора Виллебранда (ФВ) в различных стажевых группах

I группа

II группа

III группа

I группа

II группа

III группа

Эндотелин�1, фмоль/мл
Me (QI�QIII)

0,29 (0,17�0,41)

0,38 (0,21�0,61)

0,42 (0,23�0,66) #

0,32 (0,22�0,59)

0,44 (0,28�0,92)

0,41 (0,24�0,62)

NO, мкмоль/л
Me (QI�QIII)

14,2 (11,54�19,2)

13,7 (11,6�16,07)

12,9 (10,5�14,6)

14,29 (13,39�17,41)

13,7 (10,58�15,2)

13,62 (11,06�16,07)

Фактор Виллебранда, %
Me (QI�QIII)

89,37 (83,94�97,99)

97,91 (81,51�102,95)

100,55 (95,43�106,68) #

87,63 (79,48�96,20)

96,43 (88,87�103,29)

96,4 (85,03�100,77)

До смены

После смены

Примечание: # статистическая значимость показателей между 1 и 3 стажевыми
группами; n � количество человек.
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Общепризнанным маркером эндотелиальной дис�
функции является фактор Виллебранда (ВФ), кото�
рый был впервые использован в этом качестве B. Bo�
neu и соавт. (1975 г). ФВ синтезируется исключи�
тельно эндотелиальными клетками, и циркулирует
в плазме крови с примерным временем полураспада
18 часов. Синтез ФВ происходит с некоторым «из�
бытком», не выполняющий функциональной роли ФВ
накапливается во внутриклеточных органеллах эн�
дотелиальных клеток, откуда он может быть быстро
мобилизирован [14]. В нашем исследовании выяв�
лено достоверное повышение плазменного ФВ при
стаже работ более 20 лет. Это может быть призна�
ком запуска повреждения эндотелия атеросклероти�
ческим процессом, или специфическими агентами,
характерными для данных условий производства (тя�
желый физический труд, высокое содержание вред�
ных веществ во вдыхаемом воздухе, интермиттиру�
ющая гипоксия, вибрация и пр.). Так как в ходе
исследования не выявлено зависимости содержания
плазменного ФВ от возраста обследуемых шахтеров,
то наиболее вероятная трактовка этих данных зак�
лючается, скорее, во вредном влиянии именно про�
изводственных условий. Повышение ФВ у шахтеров
III группы, обследованных до смены, в сравнении с
I группой вероятнее обусловлено высвобождением его

из поврежденных клеток эндотелия, и является неб�
лагоприятным прогностическим признаком в отно�
шении развития серьезных сосудистых событий. Воз�
можно, увеличение ФВ является маркером систем�
ного воспалительного процесса, или маркером мес�
тного повреждения эндотелия, или просто маркером
степени субклинического атеросклероза. Некоторые
исследования также свидетельствуют о связи меж�
ду уровнем фактора Виллебранда и риском разви�
тия ишемической болезни сердца, но без обозначе�
ния причинно�следственных отношений [15].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Длительное воздействие неблагоприятных усло�
вий труда оказывает негативное влияние на состо�
яние эндотелиальной системы шахтеров�подземни�
ков. Постоянная стимуляция эндотелия стрессовыми
агентами приводит к усиленной экспрессии клетка�
ми гуморальных факторов, запуская сложный пато�
физиологический процесс, итогом которого является
эндотелиальная дисфункция. В то же время, возрас�
тные изменения, которые в норме также влияют на
функциональное состояние системы эндотелия, име�
ют второстепенную роль в развитии эндотелиальной
дисфункции у работающих шахтеров.

ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ 
ДИСФУНКЦИИ У ШАХТЕРОВ�ПОДЗЕМНИКОВ
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Паховые грыжи являются одними из самых
распространённых хирургических заболева�
ний в стационарах общехирургического про�

филя. На долю паховых грыж приходится 70�80 %
всех грыж передней брюшной стенки, которыми стра�
дают 6�7 % мужчин и 2,5 % женщин планеты, преи�
мущественно зрелого возраста [1�3]. На долю грыже�
сечения по поводу паховых грыж приходится 8�24 %
от всех хирургических вмешательств. Тенденция к
увеличению заболеваемости грыжами обусловлена

старением населения, имеющего хронические забо�
левания органов дыхания и кровообращения, пище�
варительной, эндокринной и мочевыделительной сис�
тем. Данные заболевания приводят к периодическому
повышению внутрибрюшного давления, что способс�
твует грыжеобразованию [4, 5].

Проблема «безрецидивного» способа операции па�
ховых грыж на сегодняшний день не решена. Про�
цент рецидива грыж остаётся стабильно высоким и
колеблется от 1,3 % до 42,5 % в зависимости от ви�
да, формы и сложности грыжи (при косых паховых
грыжах – от 1,3 % до 21 %, при прямых – от 11 % до
37 %, при сложных формах грыж достигает 42,5 %).
Основными причинами осложнений и неудовлетво�
рительных исходов лечения грыж являются диагнос�
тические, лечебно�тактические и технические ошиб�
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Предмет исследования – больные с паховыми грыжами II, IIIА, IIIB, IVA и IVB типов по классификации «Nyhus», в воз�
расте от 18 до 70 лет.
Цель исследования – изложение методики и оценка ближайших результатов предбрюшинного протезирования брюш�
ной стенки при паховых грыжах из полулунного параректального доступа.
Основную группу (105) составили больные, оперированные разработанным новым способом предбрюшинного про�
тезирования брюшной стенки из полулунного параректального доступа. В группу сравнения (135) вошли больные с па�
ховыми грыжами, оперированные способом Лихтенштейна. Группы сопоставимы по возрасту, полу, формам грыж. Ос�
новными отличиями предлагаемой методики является способ расположения и фиксации сетчатого протеза. Швами
фиксируется только нижний край эндопротеза, а фиксация верхнего края, расправленного под прямой мышцей, осу�
ществляется при сшивании передней стенки влагалища прямой мышцы. Разработанный метод предбрюшинного про�
тезирования брюшной стенки при паховых грыжах из полулунного параректального доступа технически прост, по вре�
мени исполнения не продолжительнее метода Лихтенштейна, не травматичен для семенного канатика; местные
осложнения в раннем послеоперационном периоде развиваются в 4,5 раза реже. Опыт предбрюшинного протезиро�
вания из полулунного параректального доступа доступен для внедрения в отделениях общей хирургии.

Ключевые слова: паховая грыжа; параректальный доступ; предбрюшинное протезирование.
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METHOD OF PROSTHETICS OF PREPERITONEAL ABDOMINAL WALL IN INGUINAL HERNIA 
THROUGH SEMILUNAR PARARECTAL ACCESS

The subject of the study – patients at the age of 18 to 70 years old with inguinal hernias of II, IIIA, IIIB, IVA and IVB types ac�
cording to Nyhus classification.
The aim of the study – methodology presentation and early results evaluation of prosthetics of preperitoneal abdominal wall
in inguinal hernia through semilunar pararectal access.
The study group (105) consisted of patients operated according to new methodology of preperitoneal prosthetics of abdomi�
nal wall through semilunar pararectal access. In the control group (135) patients with inguinal hernias operated according to
Liechtenstein were included. Groups were comparable with respect to age, gender, forms of hernia. The main differences bet�
ween the proposed methodology is a method for positioning and fixation of mesh prosthesis. Special seams fix only the lo�
wer edge of the prosthesis and fixation of the upper edge, straightened under the direct muscle, is carried out by cross�lin�
king of the front wall of the rectus sheath. The developed method of preperitoneal prosthetics of abdominal wall in inguinal
hernias through semilunar pararectal access is technically simple, the operation time is not longer compared with operation ti�
me according to Liechtenstein method, it is not traumatic for spermatic cord, local complications rate at early postoperative
period is 4.5 times less. Usage experience of preperitoneal prosthetics through semilunar pararectal access is available for ge�
neral surgery department application.

Key words: inguinal hernia; pararectal access; preperitoneal prosthesis.
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ки, выполнение оперативных вмешательств без уче�
та многообразия видов и форм паховых грыж. Ус�
тановить правильный диагноз не всегда возможно
как в дооперационном периоде, так и во время опе�
рации, что ведет к неадекватному выбору способа опе�
ративного вмешательства и, следовательно, к ухудше�
нию результатов лечения с возникновением истинных
и ложных рецидивов грыж [6�8].

Основным методом в лечении паховых грыж в
настоящее время является «ненатяжная» герниоп�
ластика с применением сетчатого протеза.

В Европе и России всё более популярной оста�
ётся герниопластика по Lichtenstein. Это объясня�
ется тем, что частота рецидивов после выше указан�
ных методик не превышает 2 %. Герниопластика по
Lichtenstein, наряду с простотой, доступностью и вы�
сокой надежностью, не лишена недостатков. Необ�
ходимость вскрытия пахового канала, манипуляции
на семенном канатике с возможной его травматиза�
цией, технические трудности при рецидивных грыжах,
ограниченность применения при ущемленных гры�
жах, невозможность закрытия зон образования бед�
ренных грыж диктуют необходимость поиска новых
методов лечения грыж паховой локализации [9�11].

Многие имеющиеся проблемы в лечении пахо�
вых грыж можно решить применением предбрюшин�
ных способов герниопластики. Предбрюшинный спо�
соб герниопластики даёт возможность высокого уда�
ления грыжевого мешка (у его основания) и ревизии
всех «слабых» мест пахово�бедренной области, пре�
дупреждает излишнюю травматизацию семенного ка�
натика и другие интраоперационные осложнения за
счет четкой визуализации грыжевого мешка и его со�
держимого. Положительными сторонами предбрю�
шинных доступов является использование на этапе
пластики глубоких апоневротичесикх структур пе�
редней брюшной стенки, а также возможность вы�
полнения адекватного оперативного вмешательства
без дополнительного разреза (лапаротомии) и расши�
рения доступа (герниолапаротомии) при ущемленных
грыжах [12, 13].

Сегодня известны различные модификации пред�
брюшинных способов герниопластики, из мини�дос�
тупов (Тарасов А.Л., 2001; Старченков С.Б., 2007;
Десяткин В.Б., 2011). Однако они имеют ограниче�
ния в использовании – ожирение, ущемлённые и ре�
цидивные грыжи, сочетание паховых и бедренных
грыж. Кроме того, фиксация протеза одним или дву�
мя швами может приводить к смещению его в ран�
нем послеоперационном периоде и рецидиву грыжи
[13, 14].

Среди доступов для предбрюшинной аутогерни�
опластики мы используем полулунный параректаль�
ный (Демидов Д.Г., 2003). Сообщений об опыте про�
тезирования пахового канала из этого доступа нет,

не проводилась и сравнительная оценка подобных
операций с операцией – «золотой стандарт» – про�
тезированием по Лихтенштейну. Изложенное опре�
делило направление данного исследования.

Цель исследования – изложение методики и оцен�
ка ближайших результатов предбрюшинного проте�
зирования брюшной стенки при паховых грыжах из
полулунного параректального доступа.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

За период с 2006 по 2011 гг. на базе хирурги�
ческих отделений НУЗ Отделенческая больница на
ст. Кемерово ОАО «РЖД», ЦРБ Кемеровского райо�
на и ГКБ № 2 прооперированы и прослежены всего
240 пациентов с паховыми грыжами.

Основную группу (105 пациентов) составили боль�
ные, оперированные предбрюшинным доступом. В
группу сравнения (135 пациентов) включены боль�
ные с паховыми грыжами, оперированными спосо�
бом Лихтенштейна (табл. 1).

Из таблицы следует, что группы больных впол�
не сопоставимы по возрасту, полу и видам грыж.
Оценка результатов проводилась клиническим ме�
тодом, методом анкетирования и заполнения карт
пациентов до� и после проведенной нами операции.
В диагностике послеоперационных осложнений, кро�
ме клинической оценки, использовали УЗ�исследо�
вание пахово�мошоночной области.

Методика проведения операции предбрюшинно�
го протезирования брюшной стенки при паховых гры�
жах из полулунного параректального доступа заклю�
чается в следующем. Под спинномозговой анестезией,
ЭТН или местной анестезией выполняют разрез ко�
жи и подкожной клетчатки полулунной формы в про�
екции наружного края прямой мышцы живота, на�
чиная на 1,5 см выше лонного бугорка и продолжая
вверх по намеченной линии длиной 6�8 см (рис.).

Таблица 1
Характеристика оперированных больных по возрасту,

полу и формам грыж, n (%)
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Возраст

Пол

Формы грыж
(по Nyhus)

18�30 лет
30�60 лет
60�70 лет

Мужчины
Женщины

Тип II
Тип III А
Тип III B
Тип IV A, B

Основная группа
(n = 105)

5 (4,8)
65 (61,9)
35 (33,3)

86 (81,9)
19 (18,1)

42 (40)
31 (29,5)
13 (12,4)
19 (18,1)

Группа сравнения
(n = 135)

7 (5,2)
80 (59,3)
48 (35,5)

108 (80)
27 (20)

51 (37,7)
38 (28,2)
20 (14,8)
26 (19,3)
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Вскрывают переднюю стенку влагалища прямой
мышцы живота, прямая мышца смещается медиаль�
но. Обнажают задний листок влагалища прямой мыш�
цы, представленный поперечной фасцией, который
рассекают. Брюшину вместе с предбрюшинной клет�
чаткой отслаивают от всей задней поверхности пахо�
вой области. При этом становятся видимыми лонная
кость, связка Купера, подвздошные сосуды, подвздош�
но�лонный тракт на всём протяжении и семенной ка�
натик. Проводится осмотр всей задней поверхности
паховой области и бедренного кольца, позволяющий
выявить все дефекты и слабые места этой зоны и ус�
тановить точный анатомический диагноз грыжи, что
особенно важно при сочетанных и комбинированных
грыжах, когда имеются несколько дефектов и гры�
жевых мешков. Это позволяет исключить ложные ре�
цидивы грыж и улучшить результаты операции.

При прямых паховых и бедренных грыжах гры�
жевой мешок не удаляется, а инвертируется в брюш�
ную полость при помощи кисетного шва, наложен�
ного на шейку мешка. Это значительно сокращает
время операции. Эти этапы операции ничем не от�
личаются от предложенной нами методики предбрю�
шинной герниопластики паховых и бедренных грыж
(Патент РФ № 2240050 от 20 ноября 2004 г.).

Основным отличием предлагаемой методики яв�
ляется способ расположения и фиксации сетчатого
протеза. Выкраивается сетчатый протез прямоуголь�
ной формы размером 8 Ч 12�14 см в зависимости от
длины пахового канала. Накладывают, но не завя�
зывают, 2�3 шва за лонную связку от лонного бу�

горка до подвздошных сосудов, нити берутся на за�
жимы. Потом накладывают 5�7 швов на подвздош�
но�лонный тракт, начиная с медиальной его части,
последовательно продвигаясь до глубокого пахового
кольца. При этом, для удобства и предупреждения
прошивания стенки подвздошных сосудов, наложе�
ние швов на подвздошно�лонный тракт проводят при
одновременном подтягивании за предыдущий шов.
Заканчивают этот этап операции наложением швов
на подвздошно�лонный тракт у медиального и лате�
рального краёв глубокого пахового кольца.

Нити, наложенные за лонную связку и подвздош�
но�лонный тракт, берутся на зажимы. Этими нитя�
ми последовательно прошивают сетчатый протез мат�
рацными швами таким образом, чтобы оставалась
свободной полоска сетки шириной 2,5�3,0 см ниже
линии наложения швов для образования клапана.
Нити завязывают, и нижний край протеза фиксиру�
ют к задней поверхности паховой области. Протез
расправляют под прямой мышцей.

Затем проводят сшивание верхнего и нижнего
краёв апоневроза передней стенки влагалища пря�
мой мышцы с одновременным прошиванием сетча�
того протеза каждым швом. Накладываются швы на
подкожную клетчатку и кожу.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Отличия данной методики от других способов гер�
ниопластики сетчатыми протезами:
1. Швами фиксируется только нижний край проте�

за, а фиксация верхнего края осуществляется при
сшивании передней стенки влагалища прямой
мышцы.

2. Не проводится выкраивание отверстия в проте�
зе для семенного канатика, как при пластике по
Лихтенштейну. Семенной канатик проходит че�
рез отверстие, сформированное подвздошно�лон�
ным трактом и подшитым к нему сетчатым проте�
зом, и прикрыт на протяжении 2,5�3 см клапаном
из свободной полоски протеза.

3. Наличие «клапана» из свободной полоски про�
теза, который препятствует внедрению брюшины
под протез и, следовательно, исключает возмож�
ность рецидива грыжи. При этом внутрибрюш�
ное давление из производящей силы, которая об�
разует грыжу, становится защитной, поскольку,
чем выше внутрибрюшное давление, тем сильнее
прижимается свободная полоска протеза к зад�
ней поверхности паховой области.
Продолжительность операций была практически

одинаковой в обеих группах: 43,5 ± 3,6 мин. в ос�
новной группе и 41,7 ± 4,1 мин. в группе сравнения.
Различие времени операции в основной группе и
группе сравнения является несущественным.
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Полулунный параректальный доступ
Примечание: 1 � полулунный параректальный доступ; 
2 � дистальная точка кожного разреза; 
3 � латеральный край прямой мышцы живота справа; 
4 � проксимальная точка кожного разреза.



В ближайшем послеоперационном периоде коли�
чество местных осложнений (в зоне вмешательства)
оказалось больше в группе сравнения – 8,8 %, в ос�
новной группе – 1,9 % (табл. 2).

Процесс выделения семенного канатика сопро�
вождается повреждением мелких кровеносных сосу�
дов и разрушением лимфатических коллекторов, что
создаёт условия для более выраженного воспалитель�
ного процесса в зоне расположения протеза у боль�
ных группы сравнения. По этой же причине у трёх
пациентов наблюдали отёк мошонки на стороне опе�
рации. Длительный болевой синдром паховой облас�
ти на стороне операции у одного пациента в группе
сравнения объясняется развитием неврита из за ме�

ханического воздействия на нервы паховой облас�
ти. Местных интраоперационных осложнений, как
и осложнений общего порядка, в послеоперационном
периоде не было ни в основной группе, ни в груп�
пе сравнения. Таким образом, местных осложнений
раннего послеоперационного периода в группе срав�
нения оказалось в 4,5 раза больше, чем в основной
группе больных.

Отдалённые результаты будут представлены в сле�
дующем сообщении.

ВЫВОДЫ:

1. Способ предбрюшинной герниопластики паховых
грыж сетчатым протезом с использованием по�
лулунного параректального доступа технически
прост, и его выполнение занимает не больше вре�
мени, по сравнению с герниопластикой по Лихтен�
штейну.

2. Процент местных осложнений при предбрюшин�
ной герниопластике из полулунного параректаль�
ного доступа в раннем послеоперационном пери�
оде в 4,5 раза меньше, чем при способе Лихтен�
штейна.

3. Данный способ предбрюшинной герниопластики
позволяет установить сетчатый протез на всю зад�
нюю поверхность пахово�бедренной области с фор�
мированием «клапанного механизма», препятству�
ющего рецидиву грыж.

Таблица 2
Ближайшие результаты операции
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Осложнение

Гематома подкожно � жировой клетчатки

Воспалительный инфильтрат

Воспалительный инфильтрат + серома

Нагноение послеоперационной раны + свищи

Длительный болевой синдром

Отёк мошонки

Всего осложнений

Основная
группа

(n = 105)

2

�

�

�

�

�

2 (1,9 %)

Группа
сравнения
(n = 135)

1

4

1

2

1

3

12 (8,8 %)
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ВКузбассе, как высокоразвитом промышленном
регионе, представлены все виды промышлен�
ного производства, воздействия факторов ко�

торых способны вызвать профессиональные заболе�
вания. При этом профессиональная заболеваемость
в Кемеровской области в целом остается одной из са�
мых высоких в России, и почти в 7�8 раз превышает
уровень по России. Она составляла в 2005 г. 10,8 слу�
чаев на 10 тыс. работников, по сравнению с 1,6 слу�
чаев по стране, но при этом в угольной отрасли этот
показатель составлял уже 56 случаев на 10 тыс. рабо�
тающих при среднеотраслевом показателе в 37,5 слу�
чаев.

В структуре профессиональной патологии пыле�
вые заболевания органов дыхания в 2005 г. отмече�
ны в 31,5 %, а 77,8 % профессиональных больных
приходится на угольную промышленность, в которой
в неблагоприятных условиях трудятся 67,9 % работ�
ников. Удельный вес профзаболеваний на предпри�
ятиях с подземной добычей угля составил 89,9 %,
на угольных разрезах – 9,3 %, на обогатительных
фабриках – 0,8 % (2006 г.).

В Кузбассе до 77,8 % случаев профессиональных
болезней приходится на угледобывающие предприя�
тия, на которых в наиболее неблагоприятных усло�
виях (III группа по санитарному состоянию) трудят�
ся до 67,9 % работников, занятых преимущественно
на подземных работах, при этом в структуре профес�
сиональной патологии 1�е место (31,5�42,1 %) занима�
ет пылевая патология органов дыхания. При этом в
Кемеровской области число профессиональных боль�
ных, впервые признанных инвалидами в 2002 г.,
составляло 0,4 на 10 тыс. человек населения, а в
2006 г. – 2,1.

Очевидно, что основная часть профессиональных
заболеваний маскируется в структуре общей заболе�
ваемости, в результате чего отмечается утяжеление
первично выявленной профпатологии и, соответствен�
но, растет инвалидизация больных с впервые выяв�
ленными профессиональными заболеваниями, а вы�
являемость случаев профессиональной патологии в
России остается крайне низкой, хотя растет числен�
ность работающих во вредных и опасных условиях
труда, и увеличивается их удельный вес среди тру�
доспособного населения. Поэтому патология органов
дыхания остается наиболее важной и весомой при�
чиной в развитии профессиональных заболеваний в
угольно�рудодобывающих регионах, связанная с дли�
тельным вдыханием угольно�породной пыли (так на�
зываемые «хронические пылевые бронхиты», пнев�
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мофиброз, эмфизема легких, пневмокониоз). Именно
она является основной причиной высокой профзабо�
леваемости в России, что подтверждается данными
статистического сборника «О состоянии професси�
ональной заболеваемости в Российской Федерации
в 2008 году» (М., 2010) [1], а также имеющимися
секционными и гистологическими экспертизами ра�
ботающих шахтеров, погибших от случайных причин,
ибо у них всегда обнаруживаются признаки не толь�
ко «хронического пылевого бронхита», но и пневмо�
фиброза, и пневмокониоза разной выраженности. По
данным Малашенко А.В. [2], в 70 % случаев они при�
жизненно не диагностируются.

Установлено, что воздействие угольно�породной
пыли на дыхательную систему шахтеров характери�
зуется развитием дистрофии, атрофии и склероза
практически всех структур бронхиальной стенки, вы�
являемых при фибробронхоскопии уже на стадии
«предбронхита». Эти бронхиальные изменения пос�
ле пылевого воздействия считаются первичными,
принципиально отличающимися от инфекционного
хронического бронхита [3, 4], о чем также свиде�
тельствуют патологоанатомические исследования и
морфологические данные секционных судебно�меди�
цинских экспертиз [2]. Однако многими авторами
подчеркивается ведущая роль инфекционного фак�
тора в развитии «пылевого бронхита» [5, 6].

В литературе имеется немного публикаций о пато�
морфологии легких на начальных стадиях пневмоко�
ниоза в клинике [2, 7�12]. Поэтому патоморфогенез
пневмокониоза в основном изучался в эксперименте,
но его результаты нередко бывает трудно экстраполи�
ровать на клинику. Ныне уже доказано, что длитель�
ное воздействие угольно�породной пыли приводит к
развитию незаметно накапливающихся патологичес�
ких изменений в легких, не имеющих в начале кли�
нических проявлений [13].

Учитывая, что после обычных проф� (мед�) ос�
мотров шахтеры чувствуют себя абсолютно здоро�
выми и не желают терять свой заработок, поэтому
затруднено раннее изучение гисто� и цитоморфоло�
гии бронхов на клиническом материале у людей,
подвергавшихся воздействию повышенной промыш�
ленной запыленности и ещё не имеющих клинически
манифестных и рентгенологических признаков брон�
холегочной патологии и пневмокониоза [4]. Неред�
ко они уже являются больными и недостаточно тру�
доспособными людьми, но даже после профосмотра
такие работники признаются здоровыми и продолжа�

ют работать в запыленной атмосфере, им не прово�
дятся профилактические мероприятия по сохранению
здоровья. Тогда как в клинике изучение пневмоко�
ниоза обычно начинается лишь со стадии его рен�
тгенологической манифестации, т.е. фактически уже
с финала кониотического процесса.

Актуальность проблемы пылевой патологии ор�
ганов дыхания определяется не только многочислен�
ностью болеющих и ежегодно заболевающих людей,
но и недостаточной разработанностью многих её ас�
пектов: продолжительности относительно безопасно�
го стажа работы в условиях запылённости и сроков
начала патологии; определения начальных призна�
ков развития патологии во всех структурах легких
доклинического и дорентгенологического характера
и мер её профилактики; установления клинических
вариантов пылевой патологии; соотношения хрони�
ческих пылевых бронхитов легких и пневмофибро�
зов – пневмокониозов; системных проявлений пнев�
мокониоза; времени развития лёгочной гипертонии
и трактовки её природы; критериев диагностики за�
болеваний лёгких пылевой этиологии и их осложне�
ний; определения своевременных мер технической и
медицинской профилактики данной системной легоч�
ной патологии. Понятно, что такое положение в оцен�
ке здоровья и трудоспособности работников угольной
и горнорудной промышленности является не толь�
ко важным экономическим фактором, но и серьёз�
ной медико�социальной проблемой. Поэтому поиск
способов ранней диагностики доклинической (дорен�
тгенологической) бронхолегочной пылевой патоло�
гии у шахтеров и других работников «пылевых» про�
фессий является актуальной задачей.

Цель исследования – изучить гистологические
и цитологические изменения бронхов у шахтеров и
выявить признаки атрофической бронхопатии, как
раннего признака развития пневмокониоза.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено гистологическое, морфометрическое и
цитологическое исследование бронхов, полученных
при 29 судебно�медицинских экспертизах группы
шахтеров, погибших одновременно во время рабо�
ты в шахте при техногенной катастрофе. Профессии
погибших относились к основным профессиям угле�
добывающей отрасли (проходчик, горнорабочий очис�
тного забоя, горнорабочий подземный, подземный
электрослесарь, машинист горновыемочных машин,
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мастер участка). Все они на профосмотрах были приз�
наны годными к работе и считались практически здо�
ровыми людьми согласно приказа № 90 от 14 марта
1996 года «О порядке проведения предварительных
и периодических медицинских осмотров и регламен�
тах допуска к профессии», и никто из них не обс�
ледовался на предмет профессиональной патологии
легких. Возраст погибших шахтеров был от 22 до
64 лет (39,3 ± 2,1), их вредный стаж равнялся 0,5�
30 лет (16,4 ± 2,0). Средние значения возраста и
стажа погибших шахтеров были на 15�10 лет мень�
ше аналогичных показателей 272 шахтеров с первич�
но диагностированным антракосиликозом и пылевым
бронхитом в городском центре профпатологии г. Но�
вокузнецка за 2004�2009 годы: 54,3 ± 0,4 лет и 27,6 ±
0,4 лет, соответственно.

Уровень запыленности угольно�породной пылью
на рабочих местах основных профессий на шахтах
Кузбасса, согласно обследованных в центре санитар�
но�гигиенических характеристик рабочих мест шах�
теров, превышало ПДК до нескольких десятков раз,
поэтому это относится к 3�му классу вредности 1�
4 степени (класс 3.1�3.4 согласно «Руководство по
гигиенической оценке факторов рабочей среды и тру�
дового процесса. Критерии и классификация усло�
вий труда. Руководство Р.2.2.2006�05.» – М., 2006)
[1].

Контролем служила группа из 12 судебно�меди�
цинских экспертиз мужчин в возрасте до 25 лет, по�
гибших при автодорожной катастрофе и без приз�
наков легочной патологии.

Для гистологического и морфометрического исс�
ледования использовались бронхи с наружным ди�
аметром до 500 µ (терминальные бронхиолы), от 500
до 1500 µ (внутридольковые бронхи), от 1500 до
3500 µ (дольковые бронхи), от 3500 до 5000 µ (доль�
ковые и частично субсегментарные бронхи) и свыше
5000 µ (субсегментарные и сегментарные бронхи).
Количество случаев исследованных бронхов (n) в
зависимости от их наружных диаметров, указанных
выше, в контроле было 10�41�12�18�53, а в группе
шахтеров – 5�10�30�17�23. В целом в контроле были
исследованы 85 образцов бронхов (средний диаметр –
4263 ± 323 µ), у шахтеров – 134 образца бронхов
(средний диаметр – 3712 ± 234 µ). Приготовление
образцов тканей для гистологического исследования
было стандартным. Гистологически бронхи исследо�
вались с помощью окраски гематоксилин�эозином,
пикрофуксином по Ван�Гизону, азаном по Гайден�
гайну, трехцветной окраской по Массону, окраской

по Вейгерту и Гомори, а также PAS�реакцией. Ци�
тологически изучались отпечатки с поверхности сли�
зистой оболочки бронхов, окрашенные по Папенгей�
му и гематоксилин�эозином.

Морфометрическое измерение прямо� и криволи�
нейных линейных размеров структур и их площа�
дей образцов бронхов проводилось на микроскопе
Nikon Eclipse E 200 c цифровой видеокамерой Ni�
kon digital sight�Fi 1 с использованием компьютер�
ной программы Bio Vision 4.0, определяющей линей�
ные размеры с точностью до 0,1 µ. Компьютерная
программа морфометрии позволяла по частичным
фрагментам и кривизне сегментарных отрезков брон�
хов или сосудов измерять не только размеры, но и
реконструировать их диаметры, а также определять
площади объектов, выделяемых вручную или спек�
трально. Линейные размеры в гистологических об�
разцах измерялись 5�20�кратно, в среднем – 10 раз,
в связи с чем количество измерений в десятки раз
превышало количество гистологических объектов. Из�
мерение площадей проводилось однократно. Морфо�
метрия проводилась в структурах без признаков ба�
ро�, термо� и травматических воздействий.

В бронхах измерялись: внутренний диаметр
(Двнтб); толщина эпителиального слоя (Тэпт); тол�
щина базальной мембраны (Тбмб); толщина собс�
твенной пластинки (Тспб); толщина слоя гладкомы�
шечных клеток (Тгмкб); толщина бронхиальных же�
лёз (Тбрж); толщина стенки (Тстб); толщина периб�
ронхиального склероза (Тпбс); площадь внутренне�
го просвета бронхов (Sвнтб); площадь эпителиаль�
ного слоя (Sэпт); длина стенки бронха, на которую
опиралась измеренная Sэпт (Lэпт); площадь бронхи�
альных желёз (Sбрж); площадь слоя гладкомышеч�
ных клеток (Sгмкб); площадь стенки бронха (Sстб).
Расчетно определялись: наружный диаметр бронхов
(Днржб) по формуле: Днржб = Двнтрб + 2 × Тстб;
степень обеспеченности эпителиального слоя бронхи�
альными железами (Sэпт/Sбрж) по формуле: Sэпт/
Sбрж = Sэпт : Sбрж; относительная плотность эпи�
телиального слоя стенки бронха, то есть площадь
слизистой, приходящаяся на 1 мм длины стенки брон�
ха непосредственно под эпителиальным слоем (Sэпт/
Lэпт), по формуле: Sэпт/Lэпт = Sэпт × 1000 : Lэпт
(как показатель степени складчатости слизистой обо�
лочки бронхов); относительная толщина стенки брон�
ха, так называемый индекс Керногана (ИКб), по
формуле: Икб = (2 × Тстб) : Днржб. Индекс Кер�
ногана позволял оценить изменение толщины стен�
ки бронхов, не связанное с изменением его калибра,
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и составлять определенное представление о степени
бронхообструктивности.

Статистическая обработка выполнялась с исполь�
зованием критерия t�Стьюдента для парных изме�
рений, а сравнение распределения частот случаев в
группах наблюдений – по величине χ2. Также вы�
полнялся корреляционный анализ.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Морфометрически различие частот случаев в ка�
либре бронхов между контролем и группой шахтеров
было статистически достоверным (χ2 = 30,67; d.f. =
4; p < 0,001) в связи с бульшей долей бронхов мень�
шего калибра в ГШ. Однако, как это будет видно
из результатов исследования, это различие не име�
ло принципиального значения. Количественные по�
казатели перечисленных морфологических структур
определялись в бронхах каждого калибра, но раз�
меры статьи позволяют привести только усреднен�
ные данные по каждой группе в целом (табл.).

При морфометрическом исследовании среднее зна�
чение площади эпителиального пласта, приходящей�
ся на 1 мм длины бронхиальной стенки, у шахте�
ров было снижено до 25507 ± 1299 µ2, по сравнению
с контролем (108479 ± 6753 µ2), что обусловлено раз�
вивающейся атрофией слизистой оболочки бронхов,
относительным преобладанием площади бронхиаль�
ных желез и перибронхиальным фиброзом, который
встречался только у шахтеров в молодом возрасте.
Иными словами, по результатам морфометрии струк�
тур бронхов можно констатировать, что основные из�
менения в бронхах у шахтеров заключаются в умень�
шении толщины эпителиального слоя и выраженности
его складчатости; развитии склероза в стенке брон�
ха в виде утолщения базальной мембраны и утол�
щении собственной пластинки стенки бронха, в ги�
пертрофии бронхиальных желез и гладкомышечных
клеток, а также в развитии перибронхиального скле�
роза. Эти процессы развивались на протяжении все�
го бронхиального дерева и по характеру изменений

соответствовали первично атрофической бронхопа�
тии (рис. 1).

У шахтеров в бронхах гистологически отмеча�
лось истончение и нарушение архитектоники эпите�
лиального пласта с неровным (как бы «атипичным»)
расположением клеток, разрыхлением и слущивани�
ем клеток, увеличением числа бокаловидных кле�
ток, очаговой пролиферацией базальных клеток и с
очаговой метаплазией их в многослойный плоский
эпителий, кистозным «перерождением» бронхиаль�
ных желез, локальной (диффузной и/или очаговой)
мононуклеарной инфильтрацией, атрофией клеток
мышечного слоя, деформацией просвета бронха и пе�
рибронхиальным склерозом.

В респираторной ткани легких у шахтеров име�
лись скопления угольной пыли, видимые в любом гис�
тологическом препарате при увеличении его в 20 раз,
хотя в контрольной группе скопления угольной пы�
ли не встречались. Диапазоны площадей скоплений
частиц пыли лежали между 188145�491099 µ2, состав�
ляя в среднем 158200 µ2, что при определении их ди�
аметра как сферических образований соответствова�
ло в среднем 0,3�0,4 мм. Естественно, что размеры
этих отложений находились за пределами разреша�
ющей способности не только визуальной рентгеног�
рафии органов грудной клетки, но и современных
методов лучевой диагностики.

При цитологическом исследовании в бронхиаль�
ных мазках�отпечатках у шахтеров, по сравнению с
нормой, достоверно уменьшается разнообразие кле�
точных элементов, усиливается дистрофия слущен�
ных клеток, появляется и возрастает число метап�
лазированных клеток эпителия, резко увеличивается
количество активно фагоцитирующих альвеолярных
макрофагов (АМ) и отсутствуют характерные для
хронического неспецифического бронхита нейтро�
фильные гранулоциты.

К наиболее частым проявлениям дистрофии кле�
ток бронхиального эпителия в мазках�отпечатках от�
носятся потеря ресничек и разрушение терминальной
полоски; неравномерность рисунка ядерного хрома�
тина от разреженного до грубо�сетчатого и тяжисто�
го рисунка в реснитчатых и бокаловидных клетках
и их вакуолизация; снижение интенсивности окра�
шивания, нечеткость контуров, вакуолизация и/или
полное разрушение цитоплазмы; появление «голых»
ядер и ядерных обломков. В ряде случаев цитоплаз�
ма клеток выглядит непрозрачной и неравномерно
окрашенной, а в ядрах отмечается нарушение струк�
туры хроматина в виде крупнопетлистой сети из по�
лиморфных грубых глыбок, с появлением пикноза,
рексиса и лизиса ядер. При выраженных дистрофи�
ческих изменениях клеток эпителия бронхов в маз�
ках�отпечатках появляются многочисленные крупные
«голые» ядра или ядра с узким нечетко контуриро�
ванным ободком цитоплазмы («рваная» цитоплазма
дистофически измененных клеток).

Цитологическим признаком плоскоклеточной ме�
таплазии в мазках�отпечатках (наряду с обычными
клетками бронхиального эпителия) является появ�
ление увеличенных клеток (крупнее базальной клет�

Таблица
Количество измерений и значения показателей структур
стенки бронхов в контроле и в группе шахтеров
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АТРОФИЧЕСКОЙ БРОНХОПАТИИ У ШАХТЕРОВ

Структуры
бронхов

Тэпт

Тбмб

Тспб

Тбрж

Sбрж

Тгмкб

Тстб

ИКб (%)

Тпбс

n

1382

856

769

647

647

1377

1405

1405

577

M ± m

34,05 ± 0,81

23,58 ± 0,45

107,7 ± 2,07

235,2 ± 7,22

0,412 ± 0,021

86,57 ± 2,22

193,4 ± 2,22

10,42 ± 0,36

51,48 ± 1,27

Группа шахтеров

n

841

687

699

570

570

820

850

850

M ± m

49,11 ± 0,67

9,19 ± 0,14

45,73 ± 1,01

145,8 ± 5,06

0,129 ± 0,01

42,41 ± 0,92

151,7 ± 0,92

7,12 ± 054

Контроль
t (p)

14,36 (< 0,001)

13,11 (< 0,001)

26,85 (< 0,001)

10,14 (< 0,001)

13,38 (< 0,001)

18,40 (< 0,001)

8,05 (< 0,001)

5,08 (< 0,001)

Количество измерений 
и значения показателя структур (µ)
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Рисунок 1
Гистологическая картина изменений стенки бронхов

Примечание: а � окраска азаном по Гейдейгану (ув. 40), диффузный склероз мышечного слоя бронха; 
б � окраска ван Гизон (ув. 100), резко утолщенная и склерозированная базальная мембрана бронха; 

в � окраска ван Гизон (ув. 40), склероз подслизистого и мышечного слое бронха; 
г � окраска гемотоксилин и эозином (ув. 20), выраженный перибронхиальный склероз.

аа бб

вв гг
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ки) округлой, овальной и полигональной формы; с
центрально расположенными ядрами, относительно
крупными, овальными и округлыми, с ровными кон�
турами и равномерным распределением мелкозер�
нистого хроматина, содержащими одиночные ядрыш�
ки, иногда укрупненные. Цитоплазма этих клеток
имеет четкие контуры, она полупрозрачная, базо�
фильная или оксифильная в зависимости от окрас�
ки (иногда с характерным «стекловидным» блеском,
интенсивно окрашенная, потерявшая «прозрачность»,
что указывает на ороговение), более обильная, чем
в базальных клетках [14]. В мазках�отпечатках ме�
таплазированные клетки эпителия бронхов распола�
гаются по одиночке или в виде скоплений, нередко
образуют однослойные пласты; часто в центре од�
ного клеточного скопления видны цилиндрические
клетки, а по краю скоплений располагаются группы
метаплазированных клеток с центрально располо�
женными ядрами, напоминающими плоский эпите�
лий, по мере их «созревания» отмечается увеличение
размера клеток и их уплощение [14].

Наиболее характерным в бронхиальных мазках�
отпечатках у шахтеров является обнаружение очень
большого числа АМ в виде клеток с несколькими
ядрами и обильной цитоплазмой, в разной степени
«загруженной» пылевыми и угольными частицами
(рис. 2). В световом микроскопе они выглядят бу�
ро�оранжево�черными «пятнами» типа «нафарширо�
ванной кляксы» с остатками нуклеолеммы («пыле�
вые макрофаги» или «кониофаги»). В цитоплазме
таких АМ, помимо черных и бурых зерен, также об�
наруживаются многочисленные мелкие округлые, неп�
розрачные и дымчато�серые частицы. Площади кони�
офагов колебались в контроле от 120,4 µ2 до 324,4 µ2,
составляя в среднем 171,1 µ2, а в группе шахтеров –
от 174,9 µ2 до 552,1 µ2, в среднем 374,6 µ2.

Следовательно, у шахтеров морфологические из�
менения бронхов заключаются в невоспалительном
уменьшении толщины эпителия и нарушении его ар�
хитектоники, гипертрофии бронхиальных желез и
атрофии гладкомышечных клеток, развитии бронхи�

ального и перибронхиального склероза, что соот�
ветствует первичной атрофической бронхопатии [15].
При этом обнаруженное при цитологическом иссле�
довании резкое увеличение количества, размеров и
«нагруженности» пылевыми частицами цитоплазмы
АМ («пылевых клеток» или «кониофагов») одноз�
начно свидетельствует об имеющемся пневмоконио�
тическом процессе, несмотря на отсутствие его кли�
нических проявлений.

Иными словами, исследование цитологического
материала мазков�отпечатков при бронхо�альвеоляр�
ном лаваже (БАЛ) шахтеров во время их профос�
мотров позволит выявлять ранние признаки разви�
вающейся бронхо�легочной патологии, и даст более
объективные критерии установления диагноза для
определения распространенного патологического про�
цесса по бронхиальному дереву с целью возможной
профилактики профессионального бронхосклероза
(пневмокониоза).

ВЫВОДЫ:

1. Ранним специфическим гистологическим проявле�
нием кониотического процесса является первичная
невоспалительная «атрофическая бронхопатия» в
виде атрофии слизистой оболочки и склеротичес�
ких изменений бронхов.

2. Ранним специфическим цитологическим призна�
ком атрофической бронхопатии и развивающего�
ся пневмокониотического процесса является по�
явление в бронхиальных мазках�отпечатках резко
повышенного количества «пылевых» макрофагов
(«кониофагов»).

3. Ранним прогностическим критерием установления
развивающегося профессионального пневмоконио�
тического процесса в доклинической стадии может
быть установление в бронхиальных мазках�отпе�
чатках, в том числе при БАЛ, количественных па�
раметров в оценке «кониофагов» и их «нагружен�
ности» пылевыми частицами, а также четкие гис�
тологические признаки атрофической бронхопатии.
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Рисунок 2
Цитологическая картина изменений слизистой бронхов

Примечание: а � окраска по Папенгеймеру (ув. 100), плоскоклеточная метаплазия слизистой бронха; 
б � окраска по Папенгеймеру (ув. 100), плоскоклеточная метаплазия, "созревание" эпителиальных клеточных генераций; 

в � окраска по Папенгеймеру (ув. 100), плоскоклеточная метаплазия с вакуолизацией эпителиальных клеток; 
г � окраска гематоксилин и эозином (ув. 20), макрофагальное воспаление.
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Одной из наиболее сложных в прогностичес�
ким и лечебном плане проблем постинтуба�
ционных осложнений длительной ИВЛ ос�

таются стенозы трахеи. Частота постинтубационных
осложнений длительной ИВЛ колеблется от 0,1 % до
90 % [1�3], а стенозы трахеи после длительной ин�
тубации диагностируются в среднем среди 4�6 % боль�

ных [4, 5]. Наиболее вероятной причиной возникно�
вения стенозов считается травма трахеи: на каждые
100 интубаций приходится от 20 до 50 повреждений
[6�8]. Вместе с тем, объяснить развитие стенозов тра�
хеи только травматическим фактором, даже в соче�
тании с фактором инфицирования, удается далеко
не во всех случаях [1, 4, 5]. Затратное лечение уже
развившихся стенозов трахеи, зачастую с условно
удовлетворительным результатом, обращает внима�
ние исследователей на прогнозирование возникнове�
ния стенозов трахеи, поиск и оценку прогностических
факторов риска постинтубационных стенозов [3, 5,
8]. Несмотря на стабильный интерес к стенозам тра�
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хирургии с постинтубационными стенозами трахеи, а также медицинские карты 132 больных, находившихся в отделе�
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составила 18 %. Не найдено корреляции между гнойными и язвенными трахеитами с частотой стенозов трахеи.
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хеи, проблемы сроков диагностики и прогностических
факторов риска постинтубационных стенозов трахеи
окончательно не решены.

Цель исследования – изучить частоту и структу�
ру постинтубационных осложнений длительной ИВЛ
с позиций обоснования некоторых прогностических
факторов риска стенозов трахеи.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В работу включены результаты ретроспективно�
го анализа результатов лечения 50 больных (40 муж�
чин, 10 женщин), находившихся на лечении в отде�
лении торакальной хирургии в 2007�2009 гг. по поводу
постинтубационных стенозов трахеи. Кроме того,
изучены результаты проспективного исследования,
проведенного среди 132 больных с черепно�мозговой
травмой и инсультами (69 мужчин, 63 женщины) в
отделении нейрореанимации за 2005�2007 гг., пере�
живших период длительной ИВЛ. Возраст пациен�
тов от 17 до 76 лет.

Учитывались пол, возраст, основной диагноз, уро�
вень сахара крови, сроки возникновения и харак�
тер постинтубационных изменений трахеи, а также
проводили измерение электрического сопротивления
слизистой оболочки трахеи. Импедансометрия про�
водилась с помощью оригинального зонда и оммет�
ра, погрешность измерения менее 1 %. Регистриро�
вали импеданс проксимальнее сужения, в месте
рубцового или воспалительного сужения, дисталь�
нее стеноза. Зонд вводился через инструменталь�
ный канал бронхоскопа и прижимался к слизис�
той оболочке в месте измерения.

При проспективном исследовании всем боль�
ным с прогнозируемой интубацией трахеи (ИВЛ)
более 4�х суток проводилась фибробронхоскопия.
Осмотр надскладочного пространства проводился
под местной анестезией раствором дикаина 1 % –
5,0 мл, осмотр трахеи и бронхов – через интуба�
ционную трубку или трахеостому. При незапол�
ненной манжете трубка подтягивалась для осмот�
ра места стояния манжеты. Визуально оценивали
количество и характер секрета ТБД, слизистую
оболочку трахеи, рельеф. Фибротрахеобронхос�
копию выполняли на 4�е, 6�е, 10�е сутки после ин�
тубации и перед экстубацией/деканюляцией и/или
перед наложением трахеостомы.

Статистическая обработка данных проведена с
использованием показателей вариационной статис�
тики программой Statistica 6.0. Для оценки дос�

товерности различий средних величин использовали
критерий Стьюдента для попарно связанных вари�
ант. В случаях, когда выборки не подлежали закону
нормального распределения, применялись непара�
метрические критерии Манна�Уитни и χ2. Критичес�
кий уровень значимости при проверке статистических
гипотез в данном исследовании принимался равным
0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При проведении проспективного анализа лечения
132 больных постинтубационные осложнения выяв�
лены у 91 человека (69 %). Сроки интубации/тра�
хеостомии составили от 3 суток до нескольких ме�
сяцев. Структура этих осложнений представлена в
таблице 1. Выявлены достоверные различия в об�
щей частоте осложнений в зависимости от пола (Z =
2,00000; p = 0,045500). Достоверное различие меж�
ду мужчинами и женщинами встретилось при руб�
цовых стенозах (p < 0,05). Чаще всего на 4�е и 6�е
сутки встречались эндобронхит 2 и 3 ст., фибрин�
ный трахеит, пролежни трахеи и голосовых связок,
грануляции и отёк надскладочного и подскладочно�
го пространства, пролежни и парез голосовых свя�
зок. Воспалительное сужение просвета встречалось
как на ранних сроках (4�е и 6�е сутки), так и в мо�
мент и после наложения трахеостомы, и после экс�

Таблица 1
Структура постинтубационных осложнений 

при проведении проспективного анализа
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Признак

Пролежень трахеи

Пролежень голосовых связок

Парез голосовых связок

Подскладочный пролежень

Гранулёма голосовых связок

Отёк надскладочного пространства

Эндобронхит 2 ст.

Эндобронхит 3 ст.

Фибринный трахеит

Воспалительный стеноз

Рубцовый стеноз

Патологии не выявлено

Итого:

абс.

7

1

1

1

1

2

9

10

6

11

8

12

69

%

10,0

1,0

1,0

1,0

1,0

3,0

14,0

15,0

9,0

16,0

12,0

17,0

100

Мужчины

абс.

3

4

0

0

0

2

8

8

4

4

1*

29*

63

%

5,0

6,0

�

�

�

3,0

13,0

13,0

6,0

6,0

2,0

46,0

100

Женщины

абс.

10

5

1

1

1

4

17

18

10

15

9

41

132

%

7,5

4,0

0,8

0,8

0,8

3,0

13,0

13,6

7,5

11,0

7,0

31,0

100

Всего

Примечание: * p < 0,05 между мужчинами и женщинами.



тубации. В более поздние сроки встречались рубцо�
вые стриктуры трахеи (от 10 суток до нескольких
месяцев).

При оценке корреляции частоты гнойного воспа�
ления с возникновением стенозов трахеи достовер�
ного подтверждения их связи нами не получено (р =
0,6). Также не выявлено связи между возникновени�
ем стенозов трахеи и длительностью ИВЛ и техникой
трахеостомии. Частота постинтубационных стенозов
составила 18 %. Достоверности различия в частоте
воспалительных стенозов среди мужчин и женщин
не выявлено, хотя имелось количественное преобла�
дание мужчин со стенозами трахеи.

Структура стенозов трахеи пациентов отделения
торакальной хирургии представлена в таблице 2.
Как видно из результатов ретроспективного анали�
за, чаще встречались воспалительные стенозы.

При обследовании 50 пациентов со стенозами тра�
хеи выявлены различия в показателях импедансо�
метрии в зависимости от степени зрелости стеноза.
Среди результатов импедансометрии супра� и инф�
растенотической локализации не выявлено достовер�
ной закономерности. При воспалительном сужении
у мужчин уровень импеданса на уровне стеноза сос�
тавил 103,3 ± 1,84 кОм и был достоверно выше, чем
у женщин – 48,25 ± 1,31 кОм (p < 0,01). При руб�
цовом сужении у мужчин уровень импеданса соста�
вил 42,88 ± 14,89 кОм и не имел достоверных от�
личий от женщин – 28 ± 0,08 кОм (p = 0,67). У
мужчин и у женщин уровень импеданса при вос�
палительных сужениях существенно превышал та�
ковой при рубцовом стенозе.

При ретроспективной оценке уровня гликемии
на момент интубации среди 50 пациентов со сте�
нозами трахеи выявлено повышение уровня саха�
ра крови в сравнении с аналогичными пациентами
проспективного исследования, не имевшими поз�
дних осложнений от ИВЛ. Уровень сахара у муж�
чин с постинтубационными стенозами составил
8,12 ± 0,89 ммоль/л, без осложнений – 4,84 ±
0,56 ммоль/л (р < 0,0001). Уровень сахара у жен�
щин с постинтубационными стенозами составил
7,45 ± 0,97 ммоль/л, без осложнений – 5,7 ±
1,06 ммоль/л (р = 0,036).

При проспективной оценке уровня гликемии
на момент интубации среди 91 пациента с ослож�
нениями ИВЛ выявлены различия в частоте сте�
нозов трахеи в зависимости от стресс�гиперглике�
мии (СГГ) (табл. 3). Анализ корреляции выявил

зависимость частоты осложнений в зависимости от
СГГ на момент интубации трахеи (χ2 = 25,847; чис�
ло степеней свободы 5; p = 0,0001). Как видно, на�
личие СГГ на момент интубации трахеи сопровож�
дается достоверным увеличением частоты осложнений
длительной ИВЛ, в том числе стенозов трахеи (чувс�
твительность – 95 %, специфичность – 67 %).

ОБСУЖДЕНИЕ

Истинная частота возникновения постинтубаци�
онных осложнений, в том числе отдалённых, т.е.
рубцовых стенозов, остаётся спорной и подлежит
дальнейшему изучению [1, 8�11]. Другой стороной
вопроса возникновения рубцовых стенозов трахеи
является определение факторов риска, которые свя�
заны с возникновением постинтубационных ослож�
нений. Известно, что возникновение гнойно�некро�

Таблица 3
Частота постинтубационных осложнений 

перед экстубацией/деканюляцией 
в зависимости от гипергликемии на момент 

интубации при проспективном исследовании
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Степень зрелости
стеноза

Воспалительный

Рубцовый

Итого:

абс.

25

16

41

%

61,0

39,0

100

Мужчины

абс.

8

1

9

%

89,0

11,0

100

Женщины

абс.

33

17

50

%

66,0

34,0

100

Всего

Таблица 2
Характеристика постинтубационных стенозов трахеи

при ретроспективном анализе

Признак

Эндобронхит 2�3 ст.

Отек надскладочного пространства

Пролежни голосовых складок

Пролежни трахеи

Фибринный трахеит

Воспалительный стеноз

Рубцовый стеноз

Осложнений не выявлено

Итого осложнений:

Итого больных:

абс.

0

1

1

3

12

13

8

2

38

40

%

�

2,5

2,5

7,5

30,0

32,5

20,0

5,0

95

100

СГГ есть

абс.

3

1

1

2

7

2*

1*

34*

17*

51

%

6,0

2,0

2,0

4,0

14,0

4,0

2,0

66,0

34,0

100

СГГ нет

абс.

3

2

2

5

19

15

9

36

55

91

%

3,0

2,0

2,0

6,0

21,0

17,0

10,0

40,0

60,0

100

Всего

Примечание: * р < 0,001 в строке.

На момент интубации
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тических трахеобронхитов приводит к развитию сте�
нозов трахеи [1, 5, 7, 11, 12]. Однако, по данным
Тришкина Д.В. [5], далеко не всегда язвенный тра�
хеит приводит к возникновению стенозов трахеи.

Среди осложнений ИВЛ, по нашим данным, час�
тота воспалительных изменений трахеобронхиально�
го дерева составила 84 % (46 из 55). Данные прос�
пективного анализа показали, что воспалительные
изменения трахеи встречаются чаще, чем у каждого
второго больного, подвергшегося длительной инту�
бации, но связи гнойного эндобронхита с возникно�
вением стенозов трахеи мы не выявили. Это может
указывать на то, что гнойное воспаление не являет�
ся столь значимым фактором и требует дополнитель�
ного рассмотрения данной проблемы. Несмотря на
меры профилактики, щадящие методы, технику и
ранние сроки наложения трахеостомы, частота воз�
никновения постинтубационных стенозов трахеи в
наших наблюдениях остаётся высокой – 18 %. Это
соответствует данным литературы: при длительных
исследованиях частоты рубцовых стриктур трахеи
не было выявлено значимых различий от метода тра�
хеостомии [6, 7, 10, 13]. Однако частота возникно�
вения стенозов колеблется в широком диапазоне и
составляет 0,2�25 % [1, 2, 9, 11, 12, 14].

По мнению многих авторов, наряду с такими не�
оспоримыми причинами в возникновении постинту�
бационных осложнений и стенозов, как отрицатель�
ное воздействие на слизистую трахеи перераздутой
манжеты интубационной трубки или трахеостомы,
важнейшую роль играет все же присоединение ин�
фекции, возникшей в результате аспирации, подтека�
ния содержимого ротоглотки, присоединения внут�
рибольничной инфекции, а также по причине недоб�
росовестного ухода за интубационными трубками или
трахеостомами медицинским персоналом [4, 5]. И
всё�таки, вопрос о значимых факторах риска стено�
зов трахеи остается открытым. Возможно, одним из
факторов риска может быть само основное заболе�
вание. В доступной литературе характеристика но�
зологических форм при выявленных стенозах тра�
хеи была представлена сочетанными травмами, пе�
ренесенными хирургическими вмешательствами, ин�
фекционными заболеваниями, ОНМК, инфарктом
миокарда, патологией в родах, диабетической комой
[6, 10].

Наши наблюдения выявили влияние гиперглике�
мии, независимо от ее природы, на частоту постинту�
бационных осложнений и развитие рубцовых измене�
ний в дальнейшем. В настоящее время достоверно не
установлены причины повышения уровня сахара кро�
ви у реанимационных больных, но доказано, что на
фоне СГГ увеличивается число послеоперационных

осложнений [3]. Публикуемые научные работы так�
же указывают на связь гипергликемии и развития
сепсиса [15]. Смертность у больных сахарным диа�
бетом в 3 раза превышает смертность у больных с
нормальным уровнем глюкозы крови, при СГГ смер�
тность увеличивается в 18 раз. Таких пациентов слож�
но дифференцировать, т.к. каждый третий страдаю�
щий диабетом не знает о наличии данной патологии
[3]. Наши наблюдения выявили достоверную связь
гипергликемии у мужчин, на момент поступления в
клинику и интервенции, с осложнением ранних пос�
тинтубационных изменений трахеи возникновением
рубцовых стенозов, и на момент инвазии у женщин.
Вероятнее всего, СГГ носит характер постстрессо�
вый, связать СГГ с латентным диабетом мало веро�
ятно – анализируемые больные были молоды и не
могли иметь столь высокую частоту латентного ди�
абета.

В наших исследованиях отмечено явное преоб�
ладание мужчин по частоте встречаемости осложне�
ний интубации и рано диагностированных рубцовых
стенозов трахеи (чувствительность – 93 %, специ�
фичность – 54 %). По�видимому, мужской пол может
являться фактором риска возникновения постинту�
бационных осложнений, что согласуется с данными
Кирасировой Е.А. и Лафуткиной Н.В [14]. Вместе
с тем, при оценке частоты возникновения воспали�
тельных стенозов в общей структуре осложнений мы
не выявили достоверных различий по признаку по�
ла. Импедансометрия также подтвердила сходные
изменения у мужчин и женщин при воспалительных
и рубцовых стриктурах.

ВЫВОДЫ:

1. Осложнения длительной ИВЛ встречаются в 60 %
случаев и представлены эндобронхитом 2�3 сте�
пени (3 %), отеком надскладочного пространства
(2 %), пролежнями голосовых складок (2 %),
пролежнями трахеи (6 %), фибринным трахеитом
(21 %), воспалительным стенозом трахеи (17 %),
рубцовым стенозом трахеи (10 %).

2. Наибольшей значимостью в плане прогноза раз�
вития постинтубационных осложнений обладают
на момент интубации трахеи фактор гиперглике�
мии, не связанной с сахарным диабетом (чувс�
твительность – 95 %, специфичность – 67 %), и
мужской пол (чувствительность – 93 %, специ�
фичность – 54 %). Иные факторы риска (время
ИВЛ, методы интубации, метод трахеостомии, на�
личие и выраженность гнойного трахеобронхита
и пневмонии) не показали значительного вклада
в развитие стенозов.
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Цель исследования – определить динамику содержания противоопухолевых компонентов клеточного иммунитета в
крови больных раком шейки матки на фоне сочетанной лучевой терапии.
Обследованы 41 больной раком шейки матки IIB и III ст., в том числе 21 – IIB, 20 – III ст. Средний возраст больных сос�
тавил 53,5 ± 2,0 года. Осуществлено определение содержания лимфоцитов, общих Т�лимфоцитов, натуральных кил�
леров (CD3�CD56+CD16+) и Т�киллеров (CD3+CD56+CD16+), а также проведение реакции миграции лимфоцитов.
Выявлено статистически значимое снижение исследованных показателей клеточного звена иммунной системы, как в
исходе, так и в динамике сочетанной лучевой терапии. Данные изменения оказались наиболее выраженными имен�
но по содержанию в крови клеточных компонентов противоопухолевого иммунитета – клеток�киллеров. Угнетение про�
тивоопухолевых компонентов иммунной системы снижает возможность окончательной элиминации или подавления
клеток новообразования после завершения специфического лечения. В результате, несмотря на уменьшение объема
новообразования в ходе лечения, возрастает риск рецидивов и развития отдаленных метастазов.

Ключевые слова: рак шейки матки; сочетанная лучевая терапия; клеточный иммунитет.
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ANTINEOPLASTIC COMPONENTS OF IMMUNE REACTIVITY IN PATIENTS WITH CERVICAL CANCER 
AND INFLUENCE OF RADIOTHERAPY

Research objective is to define dynamics of cellular immunity antineoplastic components content in patients with cervical can�
cer during combined radiotherapy.
The investigation of 41 patients with cervical cancer including 20 patients with IIB stage and 21 patients with III stage was carried
out. Average patients age was 53,5 ± 2,0 years old. Definition of lymphocytes, total T�lymphocytes, natural killers cells (N�kil�
lers) (CD3�CD56+CD16+) and T�killers (CD3+CD56+CD16+) amount and migration reaction of lymphocytes were carried out.
Statistically significant decrease in investigated indicators of cellular link of immune system was revealed both for resultant
and dynamic combined radiotherapy. These changes were pronounced for blood content of cellular components of antine�
oplastic immunity – killer cells. Depression of antineoplastic components of immune system reduces the possibility of elimi�
nation or suppression of neoplastic cells after specific treatment. As a result, despite tumor size reduction at treatment, re�
lapse risk and remote metastases development rate increases.

Key words: cervical cancer; combined radiotherapy; cell immunity.
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Убольных раком шейки матки IIB и III ст., ко�
торые составляют не менее половины в струк�
туре выявленных случаев данного злокачес�

твенного новообразования [1], основным методом
лечения является сочетанная лучевая терапия. Пос�
кольку данные формы опухолей обладают значитель�
ной чувствительностью, этот метод позволяет добить�
ся достоверного улучшения прогноза заболевания [2].

В то же время, сочетанная лучевая терапия при
раке шейки матки, как и вообще все формы и вари�
анты лучевой терапии в онкологической практике,
является высокоинвазивным вмешательством, ока�
зывающим неблагоприятное воздействие на состоя�
ние ряда органов и систем организма человека. К
числу наиболее частых и опасных осложнений луче�
вой терапии относится развитие иммунодефицитных
состояний [3].

В то же время, в клинике чаще всего учитывает�
ся только наличие лейкопении, в основном связанное
с уменьшением содержания в крови клеток грануло�
цитарного ряда. Данный подход является естествен�
ным, поскольку выраженная гранулоцитопения и
агранулоцитоз – состояния, непосредственно угро�
жающие жизни больного. Однако даже их устране�
ние путём, например, механического восстановления
содержания гранулоцитов в крови путем перелива�
ния лейкоцитарной массы, не снимает актуальности
вопроса формирующегося постлучевого иммунодефи�
цита [4].

Неблагоприятное действие ионизирующего излу�
чения (рентгеновские, гамма�лучи) реализуется так�
же на уровне лимфоцитарных клеток, неспецифи�
ческого фагоцитарного звена, механизмов регуляции
иммунного ответа [5, 6]. Их нарушение приводит к
снижению функциональных возможностей иммун�
ной системы и системы по борьбе не только с инфек�
циями, но и с опухолевым ростом. Поэтому оценка
иммунологических эффектов лучевой терапии и раз�
работка на этом основании методов коррекции яв�
ляется актуальным направлением в современной он�
кологии.

Цель исследования – определить динамику со�
держания противоопухолевых компонентов клеточ�
ного иммунитета в крови больных раком шейки мат�
ки на фоне сочетанной лучевой терапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Осуществлено обследование 41 больной раком шей�
ки матки IIB и III ст., в том числе 21 – IIB, 20 – III ст.
Средний возраст больных составил 53,5 ± 2,0 года.

Критерии включения больных в исследование:
наличие рака шейки матки IIB и III ст. при первич�

ном обследовании; возраст от 30 до 70 лет; осущест�
вление сочетанной лучевой терапии при раке шей�
ки матки; наличие информированного согласия па�
циенток на проведение комбинированного лечения;
дополнительные обследования; анонимное использо�
вание полученных данных в рамках научного иссле�
дования.

Критерии исключения: возраст менее 30 и более
70 полных лет; отсутствие информированного сог�
ласия пациентки или отказ от участия в исследова�
нии на любом этапе, кроме последнего (обработка
информации); проведение оперативного вмешательс�
тва у больных раком шейки матки; наличие тяжелых
соматических заболеваний (острые формы ИБС, не�
контролируемая артериальная гипертензия III ст.,
хроническая сердечная недостаточность II ФК и вы�
ше, бронхиальная астма, хронический обструктив�
ный бронхит и хроническая обструктивная болезнь
легких, сопровождающиеся хронической дыхатель�
ной недостаточностью II ФК и выше, хронический
гломерулонефрит, пиелонефрит, сопровождающиеся
хронической почечной недостаточностью, системная
красная волчанка, ревматоидный артрит и др.).

Основным методом специфической противоопухо�
левой терапии являлась сочетанная лучевая (СЛТ),
состоящая из дистанционной и внутриполостной гам�
ма�терапии. Дистанционную гамма�терапию в стати�
ческом или подвижном режиме проводили на область
первичной опухоли и зоны возможного параметраль�
ного и лимфогенного распространения опухоли, че�
редуя с сеансами внутриполостной гамма�терапии.
Суммарная очаговая доза в точке В от дистанцион�
ного облучения составила 40 Гр. Внутриполостное
облучение осуществлялось методом введения метро�
кольпостатов и радиоактивных источников низкой
активности до суммарной очаговой дозы 50�60 Гр в
точке А или источников высокой активности (после�
довательное автоматизированное введение на аппа�
рате «Агат�В» с фракционированием по 5 Гр – 10 се�
ансов).

Исследование показателей клеточного иммуните�
та, включающее определение лимфоцитов, общих Т�
лимфоцитов (Beckman Coulter, № А07746), натураль�
ных киллеров (CD3�CD56+CD16+, Beckman Coulter,
№ А07735) и Т�киллеров (CD3+CD56+CD16+, Bec�
kman Coulter, № А07415) на проточном цитометре,
а также проведение реакции миграции лимфоцитов с
определением индекса торможения миграции (ИТМЛ)
выполнено в исходе исследования и в ходе СЛТ, при
достижении суммарной поглощенной дозы при дис�
танционном облучении 20 Гр.

В качестве контрольной группы для определения
показателей иммунной системы обследованы 45 прак�
тически здоровых женщин, добровольцев, репрезен�
тативных больным основной группы по возрасту.

Сравнение количественных признаков проводи�
лось с помощью критерия Стьюдента, для непрерыв�
ных переменных – парного критерия Стьюдента.
Ограничения использования параметрических мето�
дов включали анализ распределения по критерию
Колмогорова�Смирнова, а также равенства диспер�
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сий. При несоблюдении граничных критериев при�
менимости параметрических методов использованы
непараметрические методы анализа – в независимых
выборках – по критерию Манна�Уитни, в динами�
ке наблюдения – по критерию Вилкоксона. В ходе
анализа наличие возможности применения парамет�
рического критерия статистической значимости иск�
лючало дальнейшее использование непараметричес�
ких критериев.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Данные, полученные при анализе показателей
клеточного звена иммунной системы у больных ра�
ком шейки матки IIB ст. на фоне проведения соче�
танной лучевой терапии, представлены в таблице 1.

Исходно статистически незначимое снижение чис�
ла лейкоцитов относительно показателей контроль�
ной группы в результате проведения СЛТ усугуби�
лось. Различия со средним показателем у здоровых
лиц достигли 39,6 % (р < 0,01).

Значимое уменьшение наблюдалось также по ко�
личеству лимфоцитов и абсолютному и относительно�
му содержанию CD3+ клеток. В сравнении с уровнем
до начала СЛТ, при её проведении число лимфоци�
тов уменьшилось на 21,7 % (р < 0,05), а различия
с контролем составили 19 % (р < 0,05). Исходно по�
вышенное число Т�лимфоцитов снизилось на 34,9 %
(р < 0,01), при этом в ходе лечения было ниже сред�
него показателя здоровых лиц на 25,5 % (р < 0,05).

Имелось значимое снижение абсолютного чис�
ла CD3�CD56+CD16+ клеток, степень его составила

35,3 % относительно контроля (р < 0,05). По относи�
тельному их содержанию динамики не наблюдалось.
Ещё более значительное уменьшение абсолютного со�
держания в сравнении с контролем было зарегис�
трировано в отношении CD3+CD56+CD16+ клеток.
Его степень составила 45,5 % (р < 0,05). По отно�
сительному числу лимфоцитов данного кластера диф�
ференцировки отмечалась тенденция к росту по срав�
нению с исходным показателем.

ИТМЛ, имевший значимое превышение над по�
казателем контрольной группы и при первичном обс�
ледовании, дополнительно увеличился (22,5 %). Сте�
пень его превышения достигла 40,4 % (р < 0,05).

Аналогичные данные для больных РШМ III ст.
в ходе СЛТ представлены в таблице 2.

На фоне СЛТ было зарегистрировано значимое
снижение содержания лейкоцитов в периферической
крови на 28,5 % (р < 0,05) относительно исходно�
го, при этом уровень данного показателя оказался ни�
же, чем в контрольной группе, на 43,5 % (р < 0,01).
Хотя лейкопения, зарегистрированная в большинс�
тве случаев при проведении лучевой терапии, была
связана в первую очередь со снижением абсолютно�
го содержания гранулоцитов в крови, она сопровож�
далась также развитием лимфопении. Абсолютное со�
держание лимфоцитов при проведении СЛТ было на
27,1 % ниже, чем в контроле (р < 0,05).

В аналогичной степени снижалось абсолютное
содержание Т�лимфоцитов, причём различия с кон�
трольной группой по этому показателю составили
29,7 % (р < 0,05), за счёт снижения среднего зна�
чения на 41,7 % от исходного (р < 0,01). Имелось
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У БОЛЬНЫХ РАКОМ ШЕЙКИ МАТКИ И ВЛИЯНИЕ НА НИХ ЛУЧЕВОЙ ТЕРАПИИ
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Показатель

Лейкоциты, ×109/л

Лимфоциты общ., ×109/л

CD3+, ×109/л

CD3+, %

CD3�CD56+CD16+, ×109/л

CD3�CD56+CD16+, %

CD3+CD56+CD16+, ×109/л

CD3+CD56+CD16+, %

ИТМЛ, %

Контрольная группа,
n = 45

6,51 ± 0,31

2,10 ± 0,09

1,45 ± 0,06

69,0 ± 2,4

0,17 ± 0,01

8,1 ± 0,5

0,11 ± 0,01

5,3 ± 0,4

27,5 ± 1,0

До начала СЛТ

5,92 ± 0,32

2,17 ± 0,11

1,66 ± 0,08

76,5 ± 3,1

0,14 ± 0,01

6,5 ± 0,5

0,07 ± 0,01

3,0 ± 0,2

31,5 ± 1,3

На фоне СЛТ

3,93 ± 0,23

1,70 ± 0,09

1,08 ± 0,05

63,5 ± 2,7

0,11 ± 0,01

6,5 ± 0,5

0,06 ± 0,01

3,5 ± 0,2

38,5 ± 1,7

P1

> 0,05

> 0,05

< 0,05

> 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,01

< 0,05

Р3

< 0,01

< 0,05

< 0,01

< 0,05

< 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

< 0,05

Р2

< 0,01

< 0,05

< 0,05

> 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,01

Больные РШМ II ст., n = 21

Примечание: Р1 � статистическая значимость различий больных с контролем до начала противоопухолевой терапии; 
Р2 � статистическая значимость различий с контролем на фоне проведения противоопухолевой терапии; 
Р3 � статистическая значимость различий показателей до начала и на фоне терапии, по методике Стьюдента, 
критерию χ2 Пирсона для независимых групп и критерию Вилкоксона для динамики показателя.

Таблица 1
Динамика показателей клеточного звена иммунитета у больных 

раком шейки матки IIВ ст. при проведении сочетанной лучевой терапии
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значимое уменьшение относительного содержания
CD 3+ клеток в сравнении с исходным (р < 0,01).

Абсолютное содержание в крови натуральных кил�
леров было резко снижено как относительно группы
здоровых лиц (на 52,9 %, р < 0,01), так и в срав�
нении с исходным (на 38,5 %, р < 0,05). Статисти�
чески значимые различия по процентному содержа�
нию данных клеток имелись только с контрольной
группой (на 35,8 %, р < 0,05).

Менее значительная динамика к снижению в срав�
нении с исходным обследованием была зарегистри�
рована по содержанию Т�киллеров, однако снижение
данного численного показателя оказалось наиболее
выраженным среди всех исследованных, составило
63,6 % в сравнении с контролем (р < 0,01). Про�
центное содержание клеток данного класса не име�
ло существенных различий с исходным, однако бы�
ло ниже контрольного на 52,8 % (р < 0,01).

Таким образом, осуществление специфической
противоопухолевой терапии (СЛТ) способствовало
усугублению ряда исходно имевшихся нарушений
со стороны клеточного звена иммунной системы у
больных раком шейки матки. Следует отметить, что
данные изменения и степень динамики показателей
у пациенток с III ст. злокачественного новообразо�
вания была более выраженной, чем при II ст.

Кроме того, данные нарушения коррелируют с пог�
лощенной дозой и, соответственно, с эффективностью
лучевой терапии рака шейки матки.

Следует отметить, что угнетение противоопухоле�
вых компонентов иммунной системы снижает возмож�
ность окончательной элиминации или подавления кле�
ток новообразования после завершения специфичес�
кого лечения. В результате, несмотря на уменьшение
объема новообразования в ходе лечения, возрастает
риск рецидивов и развития отдаленных метастазов.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Показатель

Лейкоциты, ×109/л

Лимфоциты общ., ×109/л

CD3+, ×109/л

CD3+, %

CD3�CD56+CD16+, ×109/л

CD3�CD56+CD16+, %

CD3+CD56+CD16+, ×109/л

CD3+CD56+CD16+, %

ИТМЛ, %

Контрольная группа,
n = 45

6,51 ± 0,31

2,10 ± 0,09

1,45 ± 0,06

69,0 ± 2,4

0,17 ± 0,01

8,1 ± 0,5

0,11 ± 0,01

5,3 ± 0,4

27,5 ± 1,0

До начала СЛТ

5,15 ± 0,35

2,26 ± 0,11

1,75 ± 0,08

77,4 ± 3,0

0,13 ± 0,01

5,8 ± 0,5

0,05 ± 0,01

2,6 ± 0,2

33,8 ± 1,3

На фоне СЛТ

3,68 ± 0,26

1,53 ± 0,10

1,02 ± 0,06

66,7 ± 3,4

0,08 ± 0,01

5,2 ± 0,4

0,04 ± 0,01

2,5 ± 0,1

46,9 ± 2,5

P1

< 0,05

> 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,05

< 0,01

< 0,01

< 0,05

Р3

< 0,05

< 0,05

< 0,01

< 0,05

< 0,05

> 0,05

> 0,05

> 0,05

< 0,05

Р2

< 0,01

< 0,05

< 0,05

> 0,05

< 0,01

< 0,05

< 0,01

< 0,01

< 0,01

Больные РШМ III ст., n = 20

Примечание: Р1 � статистическая значимость различий больных с контролем до начала противоопухолевой терапии; 
Р2 � статистическая значимость различий с контролем на фоне проведения противоопухолевой терапии; 
Р3 � статистическая значимость различий показателей до начала и на фоне терапии, по методике Стьюдента, 
критерию χ2 Пирсона для независимых групп и критерию Вилкоксона для динамики показателя.

Таблица 2
Динамика показателей клеточного звена иммунитета у больных 

раком шейки матки III ст. при проведении сочетанной лучевой терапии
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Угольная отрасль до настоящего времени оста�
ется одной из важнейших в промышленности
России, а Кузбасс является ведущим уголь�

ным регионом страны. В структуре профессиональ�
ной заболеваемости работников угледобывающей про�
мышленности болезни органов дыхания занимают
одно из первых мест. Наряду с таким способом сни�
жения профессиональной заболеваемости, как исклю�
чение неблагоприятного производственного фактора,
важное место занимает разработка методов ранней
диагностики профессиональных заболеваний, основан�
ная на изучении наследственной предрасположеннос�
ти к профессиональным болезням. Анализ ассоциаций
генетических маркеров с заболеваниями позволяет вы�
явить среди населения группы лиц повышенного рис�
ка к отдельным заболеваниям, а это дает возможность
разработки мер своевременной профилактики [1]. Это
направление является приоритетным в современной
медицине труда [2].

Цель работы – изучить связь биохимического и
молекулярно�генетического полиморфизма с пред�
расположенностью к антракосиликозу – професси�
ональному заболеванию органов дыхания у работни�
ков угледобывающих шахт Кузбасса.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В ходе работы были обследованы 307 работни�
ков угледобывающих предприятий Кузбасса, боль�
ных антракосиликозом (АС), и 69 человек – кон�
трольная группа горнорабочих, работающих в тех же
санитарно�гигиенических условиях, но не имеющих
профессиональной патологии. Все обследованные ли�
ца по национальной принадлежности – русские, воз�
раст – 40�59 лет. Проведенные исследования соответс�
твовали этическим стандартам биоэтического комитета,
с информированного согласия на участие в исследо�
вании, о чём имеется заключение экспертного сове�
та по биоэтике при НИИ КПГПЗ СО РАМН.

Материалом для исследования служили образцы
венозной крови и результаты клинических исследо�
ваний. Сывороточные маркёры – гаптоглобин HP
(аллели Нр1 и Нр2) и группоспецифический компо�
нент GC (аллели Gc1 и Gc2) определяли методом
электрофореза в полиакриламидном геле, эритроци�
тарные изоферменты – флуоресцентная эстераза EsD
(аллели EsD1 и EsD2), кислая фосфатаза AcP (ал�
лели AcPa, AcPb, AcPc) – определялись электрофо�
резом в крахмальном геле [3].

Изучался полиморфизм ДНК. Ген GSTT1 коди�
рует глутатион�S�трансферазу класса θ, которая ло�
кализована в эритроцитах и связана со II фазой би�
отрансформации ксенобиотиков. Ген GSTM1 кодирует
глутатион�S�трансферазу класса µ, которая локали�
зована в цитоплазме и также метаболизирует ксено�
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Изучено распределение биохимических маркёров генов HP, GC, EsD, AcP, полиморфизм нуль�аллелей ферментов би�
отрансформации – трансфераз GSTT1 (GST�θ1), GSTM1 (GST�µ1), а также полиморфизм VNTR4 гена NOS3 у больных ант�
ракосиликозом и у лиц, не имеющих этой профессиональной патологии. Показано, что заболеванию наиболее под�
вержены обладатели генотипов HP 1�1, GC 1�2, GC 2�2, EsD 1�2, AcP bb, а резистентны обладатели HP 2�2, GC 1�1. Es D
1�1, AcP aa, AcP bc. В старшей возрастной группе больных лиц (50�59 лет) в большинстве случаев частота генотипов
риска ниже, а частота генотипов резистентности выше, чем в более младшей возрастной группе (40�49 лет), что мо�
жет указывать на профессиональный отбор у работников угледобывающих предприятий.
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GENETIC RISK FACTORS OF ANTRAKOSILIKOSIS DEVELOPMENT IN WORKERS 
OF COAL{MINING ENTERPRISES IN KUZBASS
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higher, than in younger age group that can specify professional selection at workers of the coal�mining enterprises.
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биотики [4]. Из сопутствующих мультифакторных
заболеваний в ряде случаев встречалась артериаль�
ная гипертония, поэтому мы изучили полиморфизм
4�го интрона (аллели А/В) гена NOS3, который ко�
дирует эндотелийную синтазу оксида азота.

Выделение ДНК проводилось фенол�хлорофор�
мным методом [5]. Генотипирование для генов GSTT1,
GSTM1 и NOS3 проводили с помощью мультиплек�
сной полимеразной цепной реакции [6, 7]. Для ко�
доминантных генетических систем оценивали соот�
ветствие наблюдаемого распределения генотипов ожи�
даемому при равновесии Харди�Вайнберга [8]. Ста�
тистическую значимость различий в распределении
полиморфных вариантов между группами здоровых
и больных лиц оценивали по критерию χ2 с поправ�
кой Йетса на непрерывность. Об ассоциации разных
генотипов с заболеванием судили по величине OR
[9] при уровне значимости р ≤ 0,05. Вычисления
проводили с помощью пакета программ «STATISTI�
CA 6.0», а также по оригинальным программам. В
данной работе мы оценивали частоты генотипов и
фенотипов в двух возрастных группах больных лиц:
40�49 лет и 50�59 лет. Использовался доверительный
интервал (CL) – 95% (p ≤ 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Биохимические полиморфные системы

Анализ литературных данных указывает на не�
одинаковую функциональную активность продуктов
разных аллелей ряда генов. Для гаптоглобина это
неодинаковое сродство разных генотипов к Hb, фун�
кции антител продуктов НР 2�2 и НР 2�1 против не�
которых патогенных микроорганизмов, их большая
физиологическая устойчивость по сравнению с НР
1�1 [3]. Показана роль НР как белка «острой фа�
зы» при воспалительных заболеваниях. Для флуо�
ресцентной эстеразы EsD обнаружено, что функци�
ональная активность гена EsD1 на 60 % выше, чем
EsD2 [10]. Изучение группоспецифического компо�
нента – основного переносчика витамина D3 – по�
казало, что полиморфизм GC может быть одним из
факторов риска хронических обструктивных забо�
леваний лёгких [11].

Распределение генотипов НР, GC, EsD, AcP
(табл. 1) у больных и у здоровых лиц в большинс�
тве случаев соответствовало правилу Харди�Вайнбер�
га и было сходно с распределением генотипов и ге�
нов, изученных у русскоязычного населения Сибири

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ АНТРАКОСИЛИКОЗА 
У РАБОТНИКОВ УГЛЕДОБЫВАЮЩИХ ПРЕДПРИЯТИЙ КУЗБАССА
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[12]. Статистически значимые различия по значени�
ям χ2 и OR обнаружены между группами лиц, боль�
ных АС, и здоровых лиц по локусам GC, EsD и AcP.
Генотипами риска являются GC 1�2, GC 2�2, EsD
1�2, AcP bb, и, возможно, генотип НР 1�1 (OR = 2,02;
р = 0,061). Протективным действием обладают гено�
типы GC 1�1, EsD 1�1, АсР aa, AcP bc и, возможно,
НР 2�2 (OR = 0,57; р = 0,056).

В большинстве случаев у больных старшей воз�
растной группы (50�59 лет) частота генотипов риска
снижена по сравнению с лицами возраста 40�49 лет,
в ряде случаев различия статистически значимы. Это
может указывать на элиминацию обладателей этих
генотипов вследствие выбывания их с производства
по состоянию здоровья. Вероятно, наличие этих ге�
нотипов способствует более тяжёлому течению бо�
лезни. Частота протективных генотипов в старшей
возрастной группе выше, чем у работников 40�49 лет.

Возможно, это связано с более успешной адаптаци�
ей их обладателей к неблагоприятным факторам под�
земной добычи угля.

По системе АсР также наблюдалось соответствие
наблюдаемого и ожидаемого распределения геноти�
пов и в основной, и в контрольной группах. К гено�
типам риска относятся генотип АсР bb, его частота
(0,402) статистически значимо выше, чем в контро�
ле (0,1739). С другой стороны, в старшей возрастной
группе больных лиц частота АсР bb увеличена с 0,233
до 0,4431 (χ2 = 7,98; р = 3 × 10�6). Вероятно, нали�
чие этого генотипа обуславливает лишь повышенный
риск заболевания АС.

Молекулярно{генетический 
полиморфизм

Частота нуль�аллелей глутатионтрансфераз GSTT1
и GSTM1, генотипов VNTR гена NOS3 (табл. 2) в

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ АНТРАКОСИЛИКОЗА 
У РАБОТНИКОВ УГЛЕДОБЫВАЮЩИХ ПРЕДПРИЯТИЙ КУЗБАССА

Локус и генотип

НР 1�2

НР 1�2

НР 2�2

N

Частота аллеля Gc2

χ2 (d.f. = 1)

GC 1�1

GC 1�2

GC 2�2

N

Частота аллеля Gc1

χ2 (d.f. = 1)

EsD 1�1

EsD 1�2

EsD 2�2

N

Частота аллеля EsD1

χ2 (d.f. = 1)

AcP aa

AcP ab

AcP bb

AcP ac

AcP bc

AcP cc

N

Частота аллеля AcP a

Частота аллеля AcP b

Частота аллеля AcP c

χ2 (d.f. = 3)

40�49 лет

0,4000

0,4000

0,2000

60

0,4

1,67

0,2333

0,3333

0,4333

60

0,4000

5,6*

0,3167

0,5167

0.1666

60

0,5750

0,19

0,0500

0,2333

0,2333

0,1500

0,2667

0,0667

60

0,2417

0,4833

0,2750

0,29

50�59 лет

0,2470

0,4696

0,2834

247

0,5182

0,87

0,4856

0,4280

0,0864

243

0,6996

0,08

0,6290

0,3024

0,0686

248

0,7802

3,46

0,0447

0,3131

0,4431

0.0528

0,1300

0,0163

246

0,2276

0,6646

0,1078

1,15

Р1

0,0267

0,4082

0,2513

0,0007

0,2345

0,0000

0,0000

0,0028

0,0309

0,8605

0,2931

0,0047

0,0196

0,0159

0,0813

Все больные

0,2769

0,4560

0,2671

307

0,4951

2,37

0,4356

0,4093

0,1551

303

0,6403

3,77

0,5682

0,3442

0,0876

308

0,7403

3,39

0,0457

0,2974

0,4020

0,0719

0,1569

0,0261

306

0,2304

0,6291

0,1405

1,96

Контроль

0,1594

0,4493

0,3913

69

0,6159

0,18

0,6812

0,2754

0,0434

69

0,8188

0,36

0,7536

0,2029

0,0435

69

0,8551

2,26

0,1449

0,3044

0,1739

0,0435

0,2754

0,0579

69

0,3188

0,4638

0,2174

8,36**

OR

2,02

1,03

0,57

0,36

1,89

4,04

0,43

2,06

2,11

0,28

0,97

3,19

1,70

0,49

0,44

P2

0,0616

0,9744

0,0564

3*10�4

0,0541

0,0239

0,0067

0,0328

0,3272

0,0056

0,9749

0,0006

0,5567

0,0317

0,32379

Частота генотипа у больных лиц разного возраста

Примечание: N � объём выборки; χ2 � тест использован для оценки соответствия наблюдаемого распределения генотипов 
ожидаемому исходя из равновесия Харди�Вайнберга; d.f. � число степеней свободы; р1 � уровень значимости значения χ2

при сравнении различий в распределении генотипов между больными лицами младшей (40�49 лет) 
и старшей (50�59 лет) возрастных групп; р2 � уровень значимости значения χ2 при сравнении различий 
в распределении генотипов между больными лицами и контролем; OR � отношение шансов.

Таблица 1
Распределение генотипов и частот аллелей биохимических маркеров генов 

в группе больных антракосиликозом и в контроле
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основном соответствовали уже опубликованным дан�
ным по России [13, 14]. «Нуль�аллель» гена GSTT1
в гомозиготном состоянии обуславливает отсутствие
активности его продукта. Частота «нуль�аллеля» ге�
на GSTT1 у европеоидов достигает 38 % [4]. Отсутс�
твие активности GSTM1 может быть фактором риска
рака лёгких [15], атопической бронхиальной астмы
[13].

Ни по одному из указанных полиморфизмов не
было обнаружено статистически значимых различий
по частотам гено� и фенотипов между группой боль�
ных антракосиликозом и контролем. Возможно, это
связано с большим количеством генов, участвующих
в процессах детоксикации, с перекрывающейся субс�
тратной специфичностью. Определённое значение иг�
рает и тяжесть заболевания: обследованные нами ли�
ца относятся к работающему населению.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное исследование показало, что в разви�
тии профессионального антракосиликоза у шахтёров�
угольщиков определённую роль играют эндогенные
факторы, в частности, особенности генетического ста�
туса. Это было показано, по крайней мере, для 3�х
биохимических полиморфных систем из 4�х изучен�
ных. Эндогенными факторами риска развития ант�
ракосиликоза у шахтёров�угольщиков юга Кузбас�
са является наличие маркёров HP 1�1, GC 2�2, EsD
1�2, AcP bb. Эндогенными факторами резистентнос�
ти к развитию антракосиликоза является наличие мар�
кёров HP 2�2, GC 1�1. Es D 1�1, AcP aa, AcP bc.
Вероятно, есть смысл изучать сочетания генотипов
риска профессиональных заболеваний. Этот анализ
будет проведен в дальнейшем.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Локус и генотип

GSTT1 (+)

GSTT1 (�)

N

Частота аллеля (�)

GSTM1 (+)

GSTM1 (�)

N

Частота аллеля (�)

VNTR aa

VNTR ab

VNTR bb

N

Частота аллеля b

χ2 (d.f. = 1)

40�49 лет

0,8333

0,1667

6

0,4082

0,5

0,5

6

0,7071

0,0000

0,6667

0,3333

6

0,6667

1,5

50�59 лет

0,84

0,16

50

0,4

0,54

0,46

50

0,6782

0,0732

0,3171

0,6097

41

0,7683

0,49

Р1

0,5849

0,5849

0,8045

0,8045

0,8342

0,2264

0,4025

Все больные

0,8393

0,1607

56

0,4008

0,5357

0,4643

56

0,6814

0,0638

0,3617

0,5745

47

0,7553

0,03

Контроль

0,8929

0,1071

28

0,3273

0,4286

0,5714

28

0,7559

0,1071

0,2858

0,6071

28

0,75

1,59

OR

0,63

1,60

1,54

0,65

0,57

1,42

0,87

P2

0,7408

0,7408

0,4874

0,4874

0,8190

0,6730

0,9716

Частота генотипа у больных лиц разного возраста

Таблица 2
Распределение генотипов и частот аллелей молекулярно{генетических маркерам 

в группе больных антракосиликозом и в контроле
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Впоследние годы туберкулез стал характеризо�
ваться тенденцией к увеличению лекарствен�
но�устойчивых штаммов (ЛУ) возбудителя бо�

лезни к противотуберкулезным препаратам (ПТП)
[1, 2]. Так, среди впервые выявленных больных ту�
беркулёзом отмечается рост туберкулеза с множес�
твенной лекарственной устойчивостью (МЛУ ТБ) с
9,4 % до 15,8 % за период с 2006 по 2009 гг. Про�
исходит кумуляция штаммов МЛУ ТБ и среди бак�

териовыделителей, состоящих на учете в противоту�
беркулёзных диспансерах, у которых вторичная МЛУ
составила в 2000 году 11,5 %, в 2009 году – 26,5 %
[3, 4]. Наличие у больного туберкулёзом лёгких ле�
карственно�устойчивых микобактерий туберкулёза
имеет не только клиническое и эпидемиологическое,
но и большое экономическое значение, так как лече�
ние таких больных обходится намного дороже, чем
в случаях, когда микобактерия туберкулеза (МБТ)
чувствительна к противотуберкулёзным препаратам.

В настоящее время общепринятым подходом для
оценки ЛУ является деление штаммов МБТ на ре�
зистентные, полирезистентные/комбинированные
штаммы с МЛУ и широкой лекарственной устойчи�
востью (ШЛУ) [5]. Однако данная классификация

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ АНТРАКОСИЛИКОЗА 
У РАБОТНИКОВ УГЛЕДОБЫВАЮЩИХ ПРЕДПРИЯТИЙ КУЗБАССА

15. Izoensyme(s) of glutathione transferases (class mu) as a marker for susceptibility to lung cancer: a follow up study /J. Seidegard, R.W. Pero, M.M. Mar�

kowitz et al. //Carcinogenesis. – 1990. – V. 11. – P. 33�36.
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УСТОЙЧИВОСТИ МИКОБАКТЕРИИ ТУБЕРКУЛЕЗА

В исследование включены 5904 новых случаев и рецидивов туберкулеза органов дыхания, выявленных в 2005�2009 гг.
Предложен интегральный показатель лекарственной устойчивости (ЛУ), представляющий собой взвешенную балльную
оценку ЛУ. Для построения интегрального показателя введены четыре переменные, характеризующие наличие ЛУ к про�
тивотуберкулезным препаратам (ПТП), которые принимают значение, равное 0 в случае отсутствия ЛУ к препарату и 1
в случае ее наличия. Степень важности каждой переменной оценивалась с помощью шкалы Саати посредством запол�
нения матрицы парных сравнений. На основе полученных весовых коэффициентов для каждого препарата выстроены
модели ЛУ. Рассчитана комплексная оценка показателя ЛУ с помощью психофизической шкалы желательности Хар�
рингтона, что сделало возможным качественную интерпретацию значений интегрального показателя. Представлена ди�
намика интегрального показателя ЛУ в исследуемой когорте пациентов за период с 2005 г. по 2009 г. Среди впервые
выявленных больных диапазон колебания находился в пределах 0,1 ед., а в группе рецидивов интегральный показа�
тель имел более существенный прирост и увеличился более чем на 0,2 ед.
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DEVELOPMENT AND APPLICATION OF THE INTEGRAL INDICATOR FOR THE EVALUATION 
OF DRUG RESISTANCE OF TB MYCOBACTERIA

The study included 5904 new cases and relapses of respiratory tuberculosis detected in 2005�2009. An integral indicator of
drug resistance (DR) is suggested in the study; it represents a weighted score evaluation of DR. For making out the integral
indicator, four variables were introduced. They characterize the presence of drug resistance to anti�tuberculosis drugs (TBD)
and take a value of 0 in case of drug resistance absence and 1 in case of the presence of drug resistance. Importance level of
each variable was evaluated by Saati’s scale by means of filling in the matrix of paired comparisons. Based on the obtained
weighted coefficients for each drug the models of drug resistance were designed. A comprehensive evaluation of DR indica�
tor was calculated using Harrington function (desirability scale) that allowed quality interpretation of integral indicator valu�
es. The study showed dynamics of integral indicator of drug resistance in the group of patients under study for the period of
2005�2009. The fluctuation range in newly diagnosed cases was within 0,1 units, in relapse group integral indicator increased
significantly – by more than 0,2 units.
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не отражает полной картины всего спектра возмож�
ных комбинаций устойчивости к противотуберкулез�
ным препаратам основного ряда, таких как этамбутол
(Е) и стрептомицин (S). В связи с этим, возникает
необходимость разработки комплексного показате�
ля для измерения ЛУ. Такой показатель не может
представлять собой равнозначную оценку резистен�
тности всех ПТП (простую сумму баллов, равную ко�
личеству препаратов, к которым выявлена ЛУ), т.к.
они значительно различаются по силе воздействия
на МБТ. С другой стороны, в зависимости от груп�
пы пациентов, эмпирические режимы химиотерапии
различны. Так, согласно приказу № 109 МЗ РФ от
21.03.2003 г., если случай классифицируется как «ре�
цидив», то отсутствие, например, ЛУ к S может зна�
чительно влиять на эффективность лечения, т.к. он
входит в схему при Iiа режиме химиотерапии и от�
сутствует при I и III режимах терапии впервые вы�
явленных случаев. Следовательно, роль S в комплек�
сной оценке ЛУ у рецидивов должна быть выше, чем
у впервые выявленных пациентов. Поэтому наиболее
объективным методом оценки такого многокомпонен�
тного явления, как ЛУ, может служить применение
интегральной шкалы с заданными весовыми коэф�
фициентами для различных категорий больных ту�
беркулезом.

Цель исследования – разработка и применение
интегрального показателя оценки лекарственной ус�
тойчивости микобактерий туберкулеза.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Объектом исследования явились 5904 больных ту�
беркулезом органов дыхания, жители Кемеровской
области, взятые на диспансерный учет в 2005�2009 гг.
с впервые выявленными формами (n = 5178) и ре�
цидивом (n = 726). Критерием включения в иссле�
дование служило наличие бактериовыделения, оп�
ределяемого культуральными исследованиями, т.е.
данные пациенты составляют генеральную совокуп�
ность всех зарегистрированных случаев за указанный
период. Лекарственная устойчивость к основным про�
тивотуберкулезным препаратам определялась методом
абсолютных концентраций на плотных питательных
средах. Изучены данные о пациентах, содержащи�
еся в 089/у учетной форме и медицинских картах
лечения ТБ�01.

Для сравнения долей в группах применялся не�
параметрический многофункциональный критерий Фи�
шера (угловое преобразование Фишера). В работе
использована программа Microsoft Excel, интегри�
рованный пакет анализа статистических данных.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Проведен анализ распространённости лекарствен�
ной устойчивости к основным противотуберкулезным
препаратам у больных впервые выявленным тубер�
кулезом и рецидивом процесса. Данные, представлен�
ные в таблице 1, наглядно демонстрируют высокий
удельный вес ЛУ штаммов МБТ в популяции боль�
ных впервые выявленным и рецидивом туберкулез�
ного процесса. Наиболее высока доля резистентных
штаммов к S и изониазиду (H), особенно в группе
пациентов с рецидивом туберкулезного процесса.

МЛУ ТБ выявлена в 1346 случаях (22,8 %), при
этом лекарственная чувствительность (ЛЧ) к S сре�
ди МЛУ�штаммов обнаружена у 54 чел. (4 %), а ЛЧ
к Е – у 202 чел. (15 %). Резистентность МБТ к ри�
фампицину (R) выявлена в 1471 случаях (24,9 %) и
у 1346 чел (91,6 %) она сочеталась с устойчивостью
к Н.

Для комплексной оценки лекарственной резистен�
тности МБТ предлагается интегральный показатель,
представляющий собой взвешенную балльную оцен�
ку ЛУ. Для его построения введены четыре пере�
менные, характеризующие наличие (отсутствие) ЛУ
к противотуберкулезным препаратам, соответствен�
но, Х1 (R), Х2 (H), Х3 (S), Х4 (E). Данным пере�
менным дается значение, равное 0, в случае отсутс�
твия ЛУ к препарату и 1 в случае ее наличия. Для
оценки степени важности каждой переменной с по�
мощью шкалы Саати [6] заполнены матрицы парных
сравнений, обработка которых позволила получить
весовые коэффициенты для каждого препарата, и на
их основе построить модели ЛУ для больных с но�
выми случаями (1) и рецидивами (2):

ЛУНС = 0,52 × Х1 + 0,34 × Х2 
+ 0,05 × Х3 + 0,09 × Х4 (1),

ЛУР = 0,48 × Х1 + 0,29 × Х2 
+ 0,17 × Х3 + 0,06 × Х4 (2).

Как видно из данных, приведенных выше, наи�
более высокий удельный вес в интегральном пока�

Таблица 1
Лекарственная устойчивость к ПТП основного ряда
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зателе ЛУ имел R, как препарат с самой редкой ре�
зистентностью, вторым по значимости явился H. Век�
тор приоритетов изменялся в зависимости от класси�
фикации случая.

Пример 1.
Пациент К., 28 лет, новый случай, ЛУ к Н и

S (Х1 = 0, Х2 = 1, Х3 = 1, Х4 = 0).
Тогда значение интегрального показателя будет

равно:
ЛУНС = 0,52 × 0 + 0,34 × 1 
+ 0,05 × 1 + 0,09 × 0 = 0,39.

Пациент Л., 49 лет, новый случай, ЛУ к Н и
R (Х1 = 1, Х2 = 1, Х3 = 0, Х4 = 0).

Тогда значение интегрального показателя будет
равно:

ЛУНС = 0,52 × 1 + 0,34 × 1 
+ 0,05 × 0 + 0,09 × 0 = 0,86.

При сравнении результатов теста ЛУ у пациен�
тов К. и Л. с впервые выявленным туберкулезом вид�
но, что значение интегрального показателя резко
увеличивается при изменении спектра и появлении
резистентности к R. При этом вклад S в интеграль�
ный показатель ЛУ при новом случае туберкулеза
минимален, т.к. он крайне редко входит в схему эм�
пирической терапии для таких пациентов.

Пример 2.
Пациент А., 21 год, рецидив, ЛУ к Н и S (Х1

= 0, Х2 = 1, Х3 = 1, Х4 = 0).
Тогда значение интегрального показателя будет

равно:
ЛУР = 0,48 × 0 + 0,29 × 1 

+ 0,17 × 1 + 0,06 × 0 = 0,46.
Пациент М., 56 лет, рецидив, ЛУ к H и R (Х1

= 1, Х2 = 1, Х3 = 0, Х4 = 0).
Тогда значение интегрального показателя будет

равно:
ЛУР = 0,48 × 1 + 0,29 × 1 

+ 0,17 × 0 + 0,06 × 0 = 0,77.
В данном случае, оценивая подобные примеру 1

результаты тестов лекарственной устойчивости у па�
циентов с рецидивом туберкулезного процесса, по�
казано, как повышается значение S в интегральном
показателе, т.к. он входит в схему эмпирической те�
рапии рецидива туберкулеза. При сравнении значе�
ний интегрального показателя аналогичных тестов в
примерах 1 и 2 разница зависела от классификации
случая и, если у впервые выявленного пациента она
составила 0,47 ед., то при рецидиве – лишь 0,31 ед.

После того, как в исследуемых группах для каж�
дого больного была рассчитана комплексная оцен�
ка показателя ЛУ, с помощью психофизической шка�
лы желательности Харрингтона дана качественная
трактовка значений интегрального показателя. По�

добная функция применяется для перевода количес�
твенного значения показателя в оценку желательнос�
ти определенного состояния. В таблице 2 представле�
ны распределения значений интегрального показателя
ЛУ по интервалам шкалы Харрингтона в зависимос�
ти от классификации случаев. Данная таблица поз�
воляет осуществить перевод значения интегрального
показателя в лингвистическую шкалу, где, например,
интегральный показатель ЛУ, равный 0,39, соответс�
твует средней ЛУ, а 0,86 – очень высокой.

На рисунке представлена динамика интегрально�
го показателя ЛУ за период с 2005 по 2009 гг. На
данной диаграмме наглядно представлено кумуля�
тивное увеличение ЛУ за 5 лет. Причем, если среди
впервые выявленных больных диапазон колебания
находится в пределах 0,1 ед., то в группе рециди�
вов интегральный показатель имел более существен�
ный прирост и увеличился более чем на 0,2 ед.

Таким образом, в данном исследовании предло�
жен интегральный показатель, который, благодаря
заданным весовым коэффициентам, может служить
объективным критерием оценки такого многокомпо�
нентного явления, как ЛУ у различных категорий
больных туберкулезом.

ВЫВОДЫ:

1. Применение интегрального показателя, представ�
ляющего собой взвешенную балльную оценку, яв�
ляется объективным методом оценки такого мно�
гокомпонентного явления, как ЛУ МБТ, и может
быть предложен для характеристики ЛУ у различ�
ных категорий больных туберкулезом.

2. В Кемеровской области происходит кумулятив�
ное увеличение ЛУ среди впервые выявленных
больных туберкулезом (за период с 2005 по 2009 гг.
интегральный показатель ЛУ вырос с 0,256 до
0,294 ед.) и, в большей мере, среди рецидивов (за
тот же период с 0,366 до 0,543 ед.).

РАЗРАБОТКА И ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ИНТЕГРАЛЬНОГО ПОКАЗАТЕЛЯ 
ДЛЯ ОЦЕНКИ ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТИ МИКОБАКТЕРИИ ТУБЕРКУЛЕЗА
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Значение интегрального показателя ЛУ 

по интервалам шкалы Харрингтона
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3. Учитывая высокую распространенность лекарс�
твенно�устойчивых штаммов МБТ, особенно в
группе пациентов с рецидивами туберкулезного
процесса, необходимо использовать быстрые мо�
лекулярно�генетические методы диагностики ЛУ,

позволяющие в короткие сроки осуществлять пе�
ревод на адекватную этиотропную химиотерапию,
поскольку наличие вторичной ЛУ при рецидивах
не позволяет проводить эффективное лечение без
результата теста на ЛУ.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Рисунок
Динамика интегрального показателя ЛУ за период с 2005 г. по 2009 г.
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Дана гигиеническая оценка микробных загрязнений различных видов пищевых продуктов, производимых в Красно�
ярском крае, и факторов, их вызывающих. Выявлены основные виды нарушений санитарно�эпидемиологического ре�
жима на производствах продуктов питания. Определены связи и зависимости между удельным весом проб продуктов
питания, не отвечающих требованиям гигиенических норм по микробиологическим показателям, и уровнями заболе�
ваемости населения сальмонеллезом и дизентерией Зонне в 28 административных образованиях Красноярского края.
Установлены доли вкладов микробно контаминированных пищевых продуктов в уровни заболеваемости населения ост�
рыми кишечными инфекциями.

Ключевые слова: пищевые продукты; микробные загрязнения; острые кишечные инфекции.
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Микробная контаминация пищевых продук�
тов и ее влияние на инфекционную забо�
леваемость населения остается актуальной

гигиенической проблемой [1, 2]. При этом остаются
недостаточно изученными такие вопросы, как роль
технологических, санитарно�технических, организа�
ционных факторов, обуславливающих микробное заг�
рязнение продовольственного сырья и продуктов пи�
тания в современных социально�экономических ус�
ловиях, распространенность несоответствия гигиени�
ческим требованиям микробиологических показате�
лей (МП) основных видов продуктов питания, про�
изводимых в регионах России, связи и зависимос�
ти между качеством продуктов питания по МП и за�
болеваемостью населения острыми кишечными ин�
фекциями.

В связи с этим выполнены исследования, основ�
ными задачами которых являлись: гигиеническая оцен�
ка соответствия основных видов пищевых продуктов,
производимых в Красноярском крае, гигиеническим
нормам по МП; определение факторов, влияющих
на микробное загрязнение пищевых продуктов; ус�
тановление связей и зависимостей между МП про�
дуктов питания и уровнями алиментарно�ассоцииро�
ванных острых кишечных инфекций.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В работе использованы электронные базы дан�
ных социально�гигиенического мониторинга, прово�
димого в Красноярском крае, содержащие сведения
за 2007�2010 гг. о результатах лабораторных микро�
биологических анализов различных видов продовольс�
твенного сырья и продуктов питания; санитарно�эпи�
демиологическом обследовании производств продуктов
питания; заболеваемости населения острыми кишеч�
ными инфекциями в административных образовани�
ях; групповых случаях пищевых отравлений.

Из базы данных выбраны и рассмотрены: резуль�
таты 18150 микробиологических анализов; акты са�
нитарно�эпидемиологического обследования 516 объек�
тов по производству продуктов питания; данные об

удельном весе проб пищевых продуктов, не соответс�
твующих гигиеническим нормам по МП, и уровнях
заболеваемости населения дизентерией Зонне и саль�
монеллезом за 2008�2010 гг. в 28 муниципальных об�
разованиях, включая города и сельские районы; ин�
формация о 26 случаях групповых заболеваний ост�
рыми кишечными инфекциями, вызванными потреб�
лением продуктов питания.

Статистическая обработка материалов исследова�
ний выполнена методами параметрической и непара�
метрической статистики, корреляционно�регрессион�
ного и факторного анализов с использованием ком�
пьютерных программ пакета «Statistica 6,0».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Исследования показали, что различные МП пище�
вых продуктов, производимых в Красноярском крае,
в 0,3…21,2 % проб не отвечали требованиям гигиени�
ческих нормативов, заложенным в СанПиН 2.3.2.1078�
01 «Гигиенические требования безопасности и пище�
вой ценности пищевых продуктов» (табл. 1). Наи�
более часто микробное загрязнение отмечалось у мо�
лочных продуктов, мясных полуфабрикатов, рыбных
пресервов, тортов и пирожных. Среди МП, не соот�
ветствующих требованиям гигиенических норм, в по�
рядке уменьшения частоты доминировали КМАФАнМ,
дрожжи, плесени, БГКП. Контаминированность па�
тогенными сальмонеллами и S. aureus выявлялась в
единичных случаях. Более часто обнаружены высо�
кие уровни загрязненности: КМАФАнМ в рыбе коп�
ченой, мясных полуфабрикатах, молоке и мясе; БГКП
в молоке, кисломолочных продуктах и мясных полу�
фабрикатах; S. aureus в молочных продуктах; дрож�
жи в рыбных пресервах, рыбе копченой и сырах;
плесени в пресервах рыбных, сырах и кисломолоч�
ных продуктах.

Анализ актов проверки предприятий, производя�
щих продукты питания, показал, что на них значи�
тельно распространены нарушения санитарно�эпиде�
миологического режима (СЭР), прямо и косвенно
влияющие на МП выпускаемой продукции.

Из представленных в таблице 2 данных о раз�
личных видах нарушений СЭР следует, что распрос�
траненными являются недостатки в дезинфекции обо�
рудования и помещений, выявленные на 11,1…58,3 %
производств. Как следствие, положительные смывы
с оборудования на бактериальное загрязнение отме�
чались на 3,9…16,7 % объектов.

ВЛИЯНИЕ МИКРОБНЫХ ЗАГРЯЗНЕНИЙ ПИЩЕВЫХ ПРОДУКТОВ, ПРОИЗВОДИМЫХ 
В КРАСНОЯРСКОМ КРАЕ, НА ИНФЕКЦИОННУЮ ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ НАСЕЛЕНИЯ
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На МП продуктов питания
могут влиять отступления от
технологических регламентов
в части несоблюдения темпера�
турного и временного режимов,
изменения состава сырья, кото�
рые наблюдались на 8,9…36,8 %
предприятий.

Заслуживают внимания та�
кие нарушения СЭР, как от�
сутствие предсменного меди�
цинского осмотра работников,
непрохождение ими предвари�
тельного и периодических ме�
дицинских осмотров, лабора�
торных обследований на бакте�
рио�, гельминтоносительство,
а также обязательного гигие�
нического обучения, что выяв�
лялось на 15,8…57,9 % произ�
водств. Вследствие этого не иск�
лючалось участие работников
с медицинскими противопока�
заниями в производстве про�
дуктов питания.

Микробной контаминации
получаемых продуктов питания могут способствовать
неудовлетворительное содержание санитарно�быто�
вых помещений, отсутствие условий для соблюдения
личной гигиены, которые отмечались на значитель�
ном по удельному весу количестве предприятий.

С помощью факторного анализа установлено, что
доли вкладов в нарушения СЭР составляют: фак�
тора форма собственности предприятия – 28,3 %;
фактора вид предприятия – 21,5 %; фактора тип на�
селенного пункта, где расположено предприятие, –
7,3 %. Более часто нарушения санитарно�эпидеми�
ологического режима имелись на предприятиях с
формой собственности ООО, ЗАО, производствах
мясных и молочных продуктов, кондитерских изде�
лий, на объектах в сельской местности.

Изучение зависимостей между удельными веса�
ми проб производимых продуктов питания, не от�
вечающих требованиям гигиенических норм по МП,

и уровнями заболеваемости населения острыми ки�
шечными инфекциями (дизентерия Зонне, сальмонел�
лез) в 28 муниципальных образованиях Краснояр�
ского края в 2008�2010 гг. показало, что между ними
имелись прямые, средние по силе статистически дос�
товерные связи и зависимости, описываемые уравне�
ниями линейной регрессии (табл. 3).

Из уравнений линейной регрессии следует, что
при увеличении на 1 % проб продуктов питания, не
отвечающих требованиям гигиенических норм по МП,
могут возрастать уровни заболеваемости дизентерией
Зонне на 0,92 случая и сальмонеллезом на 2,23 слу�
чая на 100 тыс. населения в год. При этом популяци�
онные риски заболеваемости составляли: дизентери�
ей Зонне в городах 0,92…17,6 случаев и в сельских
районах 0,46…21 случаев на 100 тыс.; сальмонелле�
зом в городах 2,2…42,7 случая и в сельских районах
1,12…33,9 случая на 100 тыс.

Таблица 1
Удельный вес проб пищевых продуктов, 

не соответствующих гигиеническим нормативам 
по микробиологическим показателям в Красноярском крае
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Пищевые продукты

Хлебопродукты

Молоко

Кисломолочные продукты

Творог

Сыры

Мясо (говядина, свинина)

Колбасы вареные

Колбасы копченые

Мясные полуфабрикаты

Рыба копченая

Пресервы рыбные

Торты, пирожные

Вода бутилированная

Пиво

КМАФАнМ*

7,7

9,4

5,5

�

6,3

8,8

2,3

1,7

10,2

15,6

7,2

7,1

0,7

0

БГКП**

0

21,2

9,1

2,3

0,7

0,7

2,6

2,1

7,9

2,6

5,3

4,0

0,3

2,2

S. aureus

0

1,9

1,3

2,0

1,2

�

0

0

0

0

0

0

�

�

Патогенные
сальмонеллы

0

0

0

0

0

0,6

0

0

1,7

0

0

0

�

0

Дрожжи

�

�

12,2

5,9

13,8

�

�

�

�

16

19,8

5,2

�

0

Плесени

0

�

8,9

3,5

16,5

�

�

�

3,8

0

16,4

0

�

0

Пробы, не соответствующие гигиеническим нормам, %

Примечание: * КМАФАнМ � количество мезофильных аэробных и факультативно�анаэробных
микроорганизмов; ** БГКП � бактерии группы кишечных палочек.
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С учетом данных об уровнях острых кишечных
инфекций и удельном весе проб пищевых продук�
тов, не отвечающих требованиям гигиенических норм
по МП, в муниципальных образованиях, а также
популяционных относительных рисков установлено,
что доли вкладов алиментарного фактора достига�
ли в заболеваемость: дизентерией Зонне в городах
16,8…69,2 % и в сельских районах 29,5…54,2 %; саль�
монеллезом в городах 15…89,8 % и в сельских райо�
нах 41,3…88,2 %.

Анализ материалов о 26 случаях групповых забо�
леваний острыми кишечными инфекциями, непосредс�
твенно вызванных потреблением микробно контамини�
рованных продуктов питания, показал, что фактора�
ми передачи являлись молочные и мясные продукты,
овощи, яйца, кондитерские изделия. По нозологичес�
кой форме заболеваний доминировали сальмонеллез,
дизентерия Зонне, ОКИ неустановленной этиологии.

С учетом результатов исследований разработаны
методические рекомендации «Гигиеническая оценка
влияния пищевых продуктов, производимых в Крас�

ноярском крае, на заболеваемость населения», утвер�
жденные управлением Роспотребнадзора по Красно�
ярскому краю.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Основные виды пищевых продуктов, производи�
мых в Красноярском крае, в значительном процен�
те проб не соответствуют требованиям гигиеничес�
ких норм по микробиологическим показателям, что
обусловлено высокой распространенностью наруше�
ний санитарно�эпидемиологического режима на про�
изводствах, особенно мясных и молочных продуктов,
кондитерских изделий. Между микробной контами�
нацией производимых продуктов питания и заболе�
ваемостью населения дизентерией Зонне и сальмо�
неллезом в муниципальных образованиях имеются
прямые, средние по силе связи и зависимости, коли�
чественно определяющие доли вкладов алиментар�
ного фактора в заболеваемость населения острыми ки�
шечными инфекциями.
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ВЛИЯНИЕ МИКРОБНЫХ ЗАГРЯЗНЕНИЙ ПИЩЕВЫХ ПРОДУКТОВ, ПРОИЗВОДИМЫХ 
В КРАСНОЯРСКОМ КРАЕ, НА ИНФЕКЦИОННУЮ ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ НАСЕЛЕНИЯ

Независимая переменная (x)

Пробы продуктов питания, 
не отвечающие гигиеническим
нормам по микробиологическим
показателям, %

Зависимая переменная (y)

Уровень дизентерии Зонне,
случаи %ооо

Уровень сальмонеллеза, 
случаи %ооо

Уравнение линейной регрессии

y = 10,08 + 0,92x

y = 14,95 + 2,23x

Коэффициент корреляции

0,35

0,44

p

0,026

0,023

Таблица 3
Связи и зависимости между удельным весом проб продуктов питания, 

не отвечающих гигиеническим нормам по микробиологическим показателям, 
и заболеваемостью населения острыми кишечными инфекциями 

в муниципальных образованиях Красноярского края

Виды нарушений санитарно�
эпидемиологического режима

Недостатки в дезинфекции помещений

Недостатки в дезинфекции оборудования

Отступления от технологических регламентов

Неудовлетворительное содержание санитарно�
бытовых помещений

Отсутствие условий для соблюдения личной
гигиены

Недостатки в обеспечении средствами
индивидуальной защиты

Положительные смывы с оборудования на
бактериальное загрязнение

Отсутствие предсменного медицинского осмотра
персонала

Непрохождение периодических медицинских
осмотров персоналом

Отсутствие гигиенического обучения персонала

Отсутствие лабораторного микробиологического
производственного контроля

Отсутствие лабораторного обследования
работников на бактерио�, гельминтоносительство

Хлебобулочные
изделия

31,1

39,2

8,9

11,8

26,7

7,8

3,9

4,4

36,4

31,8

18,3

8,9

Кондитерских

41,7

58,3

33,3

33,3

41,7

10

16,7

25

41,7

16,7

30

11,1

Молочных

36,4

40,9

27,3

13,6

31,8

13,6

9,1

4,5

27,3

22,7

27,3

31,8

Мясных

52,6

42,1

36,8

28,6

31,6

14,3

0

0

57,9

26,3

26,3

15,8

Рыбных

22,2

11,1

11,1

8,4

26,5

30,8

0

25

53,4

44,6

0

0

Производства продуктов, %

Таблица 2
Распространенность нарушений 

санитарно{эпидемиологического режима на производствах 
основных видов продуктов питания в Красноярском крае
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Известно, что адаптация рассматривается как
системный процесс формирования домини�
рующей функциональной системы, обеспе�

чивающей на основе саморегуляции приспособление
к условиям существования [1�3]. Теория функцио�
нальных систем обосновывает нейрофизиологические
механизмы саморегуляции с использованием понятия
акцептора результатов действия. При этом саморе�
гуляция представляется только как общий принцип
мультипараметрического информационного взаимо�
действия систем или их структурных блоков, тогда
как она является интегративной динамической систе�
мой, которая не зависит от специфики деятельности,
обеспечивает адекватную изменчивость и пластич�
ность жизнедеятельности и организуется в индиви�
дуальный стиль [4�6].

Поэтому в особенностях стиля саморегуляции мо�
гут отражаться адаптационные возможности челове�
ка. Ранее мы предположили, что она является неким
биологически обусловленным, формально�динамичес�
ким свойством индивидуальности, и выделили её сти�

ли при информационном взаимодействии со средой
[7�9]. Однако эффективность адаптации также пред�
полагает и оптимальность необходимых энергетичес�
ких затрат, что проявляется в темпераменте человека.
Как относительно устойчивая, генетически детерми�
нированная психофизиологическая характеристика,
темперамент отражает реактивность нервной систе�
мы, обеспечивающую вариативность поведения в про�
цессе адаптации [10]. Акцентуация его черт тесно
связана с усилением биологических параметров ин�
дивидуальности, что может, за счет ограничения адап�
тивных резервов, предрасполагать к психосоматичес�
ким расстройствам.

Кроме того, высший уровень саморегуляции про�
является в сознательном контроле поведенческой ак�
тивности человека и включает моделирование усло�
вий деятельности, выдвижение, принятие и удержание
целей, программирование действий, контроль и оцен�
ку результатов, а также ряд регуляторно�личностных
свойств [5, 11]. В связи с этим, анализ проявлений
у разных стилей саморегуляции восприятия информа�
ции особенностей темперамента и взаимоотношений с
процессами произвольной регуляции поведения может
раскрыть их некоторые адаптационные возможности.

Цель данного исследования – изучение адапта�
ционного потенциала стилей саморегуляции воспри�
ятия информации человеком.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование выполнено в соответствии со ста�
тьями 5, 6 и 7 «Всеобщей декларации о биоэтике и
правах человека» с добровольным участием 224 че�
ловек (165 женщин и 59 мужчин) в возрасте от 18
до 26 лет (средний возраст 21 год), у которых отсутс�
твовали заболевания в фазе обострения или требу�
ющие постоянной медикаментозной терапии. У всех
участников эксперимента исследовали саморегуляцию
функциональных систем восприятия длительности
тона и пространственно�временных параметров эта�
лона, свойства темперамента. Из них у 210 человек
(154 женщин и 56 мужчин) определяли особеннос�
ти регуляции произвольной активности.

Саморегуляцию функциональных систем изуча�
ли с помощью компьютерных методик восприятия
и отмеривания длительности чистого тона (1 с, 700 Гц,
55 дБ) и пространственно�временных параметров эта�
лона (1 с, 10 см) [8]. Испытуемому предъявляли эта�
лон и после 4�х пробных тестов ставили задачу пос�
ледовательного его воспроизведения (по 50 раз) при
следующих условиях: без обратной связи или с внеш�
ней зрительной обратной связью (после каждого вы�
полнения на мониторе высвечивались направленность
и размер ошибки в 0,01 с). В последующем, без ведо�
ма испытуемого, обратная связь менялась на ложную:
эталон увеличивался на размер средней ошибки, что
создавало когнитивный конфликт, вызванный рас�
согласованием упроченного в памяти эталона с пре�
дъявляемой информацией об ошибке, и требовало пе�
рестройки деятельности.

При обработке результатов рассчитывали 17 вы�
деленных нами ранее показателей, где результат са�
морегуляции – средняя ошибка без учета знака (К1);
стиль: вариативность оценок (К2), тенденция к пе�
реоценке или недооценке (К3), средняя величина пе�
реоценок (К4) и недооценок (К5); обучаемость: прог�
ресс точности (К6) и стабилизации (К7) саморегуля�
ции, степень уменьшения вариативности оценок (К8),
отношение средних отклонений первых и последних
10�ти оценок по модулю (К9), относительная негэн�
тропия (К10); чувствительность к обратной связи:
степень повышения точности (К11) и стабильности
(К12) оценок; пластичность саморегуляции: гибкость
перепрограммирования деятельности (К13), соотно�
шение показателей гибкости при разных видах об�
ратной связи (К14), скорость достижения нового ре�
зультата (К15), степень изменения точности (К16) и
вариативности (К17) оценок [7].

Саморегуляцию без обратной связи оценивали
коэффициентами: К1�К5, К13, с истинной обратной
связью: К1�К14, а с ложной связью использовали все
показатели. Первичные данные с учетом полового
признака испытуемых через Z�показатель преобра�
зовывали в нормированные от 1 до 10 единицы —

стены. Все испытуемые были распределены на груп�
пы с высокими (1�3 стена) и низкими (8�10 стенов)
значениями величины средней ошибки (К1) в тес�
тах без обратной и с внешней обратной связью — со
стилями акцентуации точности саморегуляции воспри�
ятия информации (табл. 1). Также была выделена
контрольная группа испытуемых (СС) — без акцен�
туаций точности [9].

Психофизиологические характеристики индивиду�
альности исследовали с помощью теста акцентуаций
свойств темперамента (TACT) [12]. Тест представля�
ет собой опросник из 125 вопросов, составляющих
10 биполярных шкал. Девять из них оценивают свойс�
тва темперамента: 1. Гипертимность – дистимность;
2. Социальная активность – пассивность; 3. Энергич�
ность – пассивность; 4. Нейротизм – психовегетатив�
ная стабильность; 5. Сенситивность – реалистич�
ность; 6. Робость – социальная приспособленность;
7. Агрессивность – эмоциональная уравновешенность;
8. Эмоциональная лабильность – стабильность; 9. Ри�
гидность – гибкость. Десятая шкала — контрольная.
Результаты выражали в безразмерных сопостави�
мых единицах – стенах, рассчитываемых с учётом
полового признака.

Саморегуляцию произвольной активности изуча�
ли с помощью опросника «Стиль саморегуляции по�
ведения» (ССПМ), состоящего из 46 утверждений,
разделённых на шесть следующих шкал. 1. Плани�
рования (Пл) – особенности выдвижения и удержа�
ния целей, осознанного планирования деятельности.
2. Моделирования (М) – развитость представлений
и осознанность значимых условий деятельности, их
детализированность и адекватность. 3. Программи�
рования (Пр) – осознанность программирования
своих действий. 4. Оценки результатов (Ор) – раз�
витость и адекватность оценки себя и результатов
своей деятельности. 5. Гибкость (Г) – способность
перестраивать и корректировать систему саморегу�
ляции при изменении внешних и внутренних усло�
вий деятельности. 6. Самостоятельность (С) – раз�
витость регуляторной автономности. Первые четыре
шкалы отражают регуляторные процессы, пятая и шес�
тая – регуляторно�личностные свойства [13]. Кроме
того, все вопросы составляют единую шкалу «Общий
уровень саморегуляции» (ОУ), раскрывающую уро�
вень сформированности индивидуальной системы са�
морегуляции произвольной активности человека.

Достоверность полученных результатов опреде�
ляли с помощью t�критерия Стьюдента для незави�
симых выборок.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Установлено, что при восприятии и отмеривании
длительности тона средние значения свойств и ти�
пов темперамента не акцентуированы, как в контроль�
ной группе испытуемых, так и при разных стилях ак�

АДАПТАЦИОННЫЙ ПОТЕНЦИАЛ СТИЛЕЙ САМОРЕГУЛЯЦИИ 
ВОСПРИЯТИЯ ИНФОРМАЦИИ ЧЕЛОВЕКОМ
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центуации точности саморегуляции. При этом боль�
шинство стилей саморегуляции (СТ, ТС, НС, НТ,
ТН) не имеют достоверных различий в выраженнос�
ти свойств и типов темперамента. Однако стили ТТ,
НН, и СН имели отличия в свойствах, отражающих
эмоциональную реактивность. Так, стиль ТТ имеет
достоверно более высокий уровень социальной прис�
пособленности (М = 4,33, у = 1,74, при р < 0,05),
стиль НН – темпераментальной ригидности (М =
6,64, у = 2,66, при р < 0,05), стиль СН – нейротиз�
ма (М = 6,61, у = 2,33, при р < 0,01).

При сравнении испытуемых с разными стилями
точности саморегуляции восприятия пространствен�
но�временных параметров эталона с контрольной
группой значимых отличий по свойствам темперамен�
та, а также отдельных его акцентуаций, выявлено
не было, за исключением преобладания эмоциональ�
но�нестабильного типа темперамента у испытуемых
с неадаптивным стилем ТН (М = 8,0, у = 2,45, при
р < 0,05).

Полученные данные свидетельствуют, что стили
с низкой точностью восприятия информации при на�
личии внешней обратной связи (ТН, СН и НН) свя�
заны с астеническими эмоциями – нейротизмом, эмо�
циональной нестабильностью и ригидностью. Стиль
же с высокой точностью саморегуляции при разных
видах обратной связи (ТТ) взаимосвязан со стенич�

ными эмоциями, хорошей адаптированностью и прис�
пособленностью, проявляющейся и в социальной сфе�
ре. Поэтому можно полагать, что для стилей инфор�
мационного взаимодействия человека со средой ха�
рактерны связи с формально�динамическими пока�
зателями индивидуальности, в большей мере отра�
жающими темпераментальную реактивность. Полу�
ченные в работе результаты соответствуют данным
наших предыдущих работ о влиянии реактивности
на организацию и «подвижность» индивидуальных
особенностей саморегуляции восприятия, и подтвер�
ждают сделанные ранее предположения о различном
влиянии темпераментальных свойств на регуляцию
поведения [14, 15].

Сравнение испытуемых с различными стилями
саморегуляции восприятия длительности тона по по�
казателям произвольной саморегуляции показало, что
стили ТС, СТ, НН, НТ и ТН не имели достоверных
различий с контрольной группой (табл. 2).

При этом стиль ТТ имеет лишь достоверно бо�
лее высокий уровень личностной гибкости, стиль СН
отличается низкими показателями общего уровня са�
морегуляции, процессов моделирования, оценки ре�
зультатов и регуляторно�личностной гибкости, а стиль
НС характеризуется низким общим уровнем само�
регуляции, процессов программирования и оценки ре�
зультатов.
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Точные
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значение

Среднее
значение
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Неточные
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Среднее
значение
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значение
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стиля

ТТ

НН

ТН

НТ

ТС

НС

СТ

СН

СС

Точность по типу связи

Особенности саморегуляции

Используют смешанные стратегии деятельности, высокую чувствительность к обратной связи,
гибкость и обучаемость саморегуляции.

Ригидны, плохо используют свой опыт и внешнюю информацию, даже при высокой
чувствительности к ней.

Эффективно используют свой опыт, но, ориентируясь на внешнюю обратную связь, имеют очень
низкую чувствительность к ней, обучаемость, общую пластичность, и проявляют ригидность
саморегуляции.

Плохо используют свой опыт, но максимально эффективно используют высокую
чувствительность к внешней обратной связи, проявляя гибкость и выраженную общую
пластичность. 

Свойственны эффективность использования своего опыта и гибкость саморегуляции,
сохраняющиеся при введении внешней обратной связи даже при низкой чувствительности к ней
и обучаемости.

Плохо используют свой опыт и ригидны в саморегуляции, но высокая чувствительность к
внешней обратной связи и общая пластичность, даже при низкой обучаемости, улучшают
результативность.

Опираясь на свой опыт, проявляют только гибкость. При внешней обратной связи показывают
высокую чувствительность к ней, обучаемость и гибкость саморегуляции, что повышает
результативность.

Способны использовать внутренние обратные связи, но неустойчивы и ригидны в оценках.
Низкая чувствительность к внешней обратной связи, плохая обучаемость и ригидность
саморегуляции почти в два раза снижают точность. 

Отсутствует акцентуация точности и иных характеристик саморегуляции. 

Таблица 1
Стили акцентуации точности саморегуляции восприятия информации
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Сравнение показателей произвольной саморегу�
ляции у испытуемых с различными стилями само�
регуляции восприятия пространственно�временных
параметров показало, что только стили ТТ и НН име�
ют отличия от контрольной группы: при ТТ имеется
высокий уровень моделирования условий деятель�
ности (М = 6,60, у = 1,51, при р < 0,05), а при НН
выявляется достоверно большая способность к оце�
ниванию результатов (М = 6,41, у = 0,97, при р <
0,05).

Таким образом, стили с высокой точностью само�
регуляции (ТТ) характеризуются развитой способ�
ностью к учёту значимых условий деятельности и
гибкостью поведения, а с низкой – наоборот, нес�
пособностью учитывать условия деятельности, ригид�
ностью, низкими показателями программирования и
оценки результатов действия. В то же время, высо�
кая способность к оценке результатов при низкой
чувствительности к обратной связи и ригидности вос�
приятия (НН) не обеспечивает повышения точности
саморегуляции. Следовательно, выявленные взаимос�
вязи подтверждают имеющиеся данные о взаимном
влиянии разных уровней саморегуляции, взаимодейс�
твие между которыми происходит при формирова�
нии определённого стиля саморегуляции восприятия
[5, 6].

На основании полученных результатов можно зак�
лючить, что стили акцентуации точности восприятия
информации, интегрируя в себя некоторые свойства
темпераментальной реактивности и осознанной само�
регуляции, отражают адаптационный потенциал чело�
века. Поэтому наиболее адаптированными являются
испытуемые со стилем ТТ. При восприятии длитель�
ности тона им свойственна точность при разных ви�

дах обратной связи, смешанные стратегии деятель�
ности, гибкость саморегуляции, опора на прошлый
опыт при низкой чувствительности к обратной свя�
зи, высокая пластичность всех произвольных регу�
ляторных процессов, легкость изменений планов и
программ действий, адекватная оценка изменений
условий, результатов деятельности и их рассогласо�
вания с целью. Они имеют низкий уровень тревож�
ности, спокойны, решительны, смелы, быстро при�
нимают решения, уверены в себе, адекватно себя
оценивают, независимы, склонны к риску, что наибо�
лее удачно проявляется в социальной сфере, позво�
ляя отстаивать свои интересы. При восприятии прос�
транственно�временных параметров данный стиль
отличается способностью выделять значимые усло�
вия достижения целей, как в текущей ситуации, так
и в перспективном будущем, что проявляется в соот�
ветствии программ действий выработанным планам,
а результатов – целям.

Напротив, стиль НС является слабоадаптивным.
В нём хорошая обучаемость и высокая чувствитель�
ность к внешней обратной связи сочетаются с низки�
ми возможностями использования прошлого опыта,
отсутствием стремления к скорейшему получению
результата и с плохо сформированной потребностью
в осознанном регулировании поведения. При этом
проявляется неумение и нежелание продумывать свои
действия, высокая склонность действовать импуль�
сивно, не обращая внимания на ошибки, без внесе�
ния коррекций в программу действий.

Наименее адаптированы испытуемые с неэффек�
тивным при разных видах обратной связи стилем НН.
При восприятии длительности тона им свойственно
неумение использовать внутреннюю и внешнюю об�

АДАПТАЦИОННЫЙ ПОТЕНЦИАЛ СТИЛЕЙ САМОРЕГУЛЯЦИИ 
ВОСПРИЯТИЯ ИНФОРМАЦИИ ЧЕЛОВЕКОМ

Планирование

Моделирование

Программирование

Оценка результатов

Гибкость

Самостоятельность

Общий уровень

М

δ

М

δ

М

δ

М

δ

М

δ

М

δ

М

δ

Контроль
(n = 98)

5,24

2,31

5,76

1,84

6,19

1,58

5,78

1,56

6,46

1,79

5,53

1,91

29,85

4,97

СТ
(n = 19)

5,89

2,08

5,74

1,91

6,16

1,57

5,26

1,66

6,47

2,55

5,16

2,29

29,79

7,46

СН
(n = 17)

6,00

2,21

4,24***

1,71

5,65

1,84

4,06***

1,68

5,0**

1,87

5,06

2,25

25,53***

5,12

ТС
(n = 14)

5,14

1,03

5,00

1,57

6,50

1,16

5,36

0,93

6,79

1,93

5,00

2,45

28,86

2,98

ТТ
(n = 20)

5,50

2,12

6,05

1,50

6,25

1,71

5,20

1,67

7,35*

1,09

5,50

2,19

30,30

4,55

НН
(n = 10)

5,70

2,41

5,30

1,64

5,80

2,39

5,90

1,20

6,40

2,17

5,80

1,32

29,00

6,51

НТ
(n = 8)

5,75

2,76

4,63

1,69

6,88

0,83

5,25

1,58

5,38

2,56

5,25

2,49

27,13

6,24

ТН
(n = 4)

4,25

1,26

5,00

1,41

6,50

1,00

5,75

0,96

8,25

1,50

6,00

1,63

30,50

4,04

НС
(n = 20)

4,70

1,98

5,30

1,66

5,25**

1,74

5,0*

1,52

6,45

2,28

5,65

1,73

26,9**

4,62

Стили саморегуляцииХарактеристики
произвольной
саморегуляции

Примечание: ТТ � испытуемые с акцентуацией высокой точности при обоих видах обратной связи; НН � акцентуация неточности при обоих
видах обратной связи; НТ � неточные без обратной связи и точные при внешней обратной связи; ТН � точные без обратной связи и неточные
при внешней обратной связи; СТ � точные только с обратной связью; СН � неточные при наличии обратной связи; ТС � точные без обратной
связи; НС � неточные без обратной связи; * р < 0,05; ** р < 0,01; *** р < 0,001.

Таблица 2
Сравнение характеристик произвольной саморегуляции поведения контрольной группы 

и испытуемых с акцентуированными стилями саморегуляции восприятия длительности тона
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ратную связь при высокой чувствительности к ней,
тенденция к переоценкам, высокая ригидность само�
регуляции, неуверенность, стремление всё планиро�
вать, сложность переключения способов деятельнос�
ти, консерватизм, упрямство, педантичность, неумение
в быстро меняющейся обстановке адекватно реаги�
ровать, оценивать промежуточные результаты и кор�
ректировать своё поведение. При восприятии прос�
транственно�временных параметров данный стиль
отличается развитой и адекватной самооценкой, сфор�
мированными и устойчивыми критериями оценки ре�
зультатов, возможностью адекватно оценивать рас�
согласования результатов с целью, но неадекватным
использованием полученной обратной связи.

Стиль СН также является неадаптивным. Для не�
го характерна тенденция к переоценкам, ригидность
саморегуляции, умение использовать свой опыт, но
опора именно на внешнюю обратную связь, при очень
низкой к ней чувствительности, низкая потребность в
осознанном регулировании поведения. Люди с дан�
ным стилем зависимы от ситуации, неадекватно оце�
нивают условия деятельности, с трудом определяют
цель, имеют неустойчивые критерии успешности, сни�
женное внимание и некритичность к ошибкам, труд�
ности в оценке рассогласования результатов с целью
и производстве их корректировки. У них выражена
тревожность и психовегетативная лабильность, уси�
ливающаяся при действии истощающихся факторов,
и проявляющаяся в трудностях концентрации внима�
ния, общей слабости, потливости, неприятных ощу�
щениях в различных частях тела, отсутствии чувс�
тва отдыха после сна.

При восприятии пространственно�временных па�
раметров эталона люди с неадаптивным стилем ТН,
характеризующимся низкой чувствительностью к
внешней обратной связи, низким уровнем пластич�
ности и ригидностью саморегуляции, имеют избыточ�
ную реактивность и неустойчивость (лабильность)

эмоциональных состояний. Им свойственна повышен�
ная возбудимость вегетативной нервной системы, труд�
ности концентрации внимания, низкая самооценка,
тревожность, неуверенность, подозрительность, зас�
тревание на негативных переживаниях, несдержан�
ность, импульсивность, недостаток практичности и ре�
шительности, приверженность устоявшимся способам
деятельности, тщательность планирования своих пос�
тупков, неспособность адекватно реагировать на изме�
нения ситуации, выделять значимые условия деятель�
ности, оценить рассогласование результатов с целью.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Стили акцентуации точности восприятия инфор�
мации при разных видах обратной связи не только
отражают механизмы саморегуляции, но и тесно вза�
имосвязаны с психофизиологическими и энергетичес�
кими особенностями индивидуальности, регулятор�
но�личностными свойствами и произвольными регу�
ляторными процессами. В данных связях стилей са�
морегуляции отражаются адаптационные возможнос�
ти человека, что в определённой мере соответству�
ет положениям системной концепции эмоционально�
го стресса [3].

Наибольшие возможности адаптации проявляют�
ся у людей с высокой точностью восприятия при раз�
ных видах (внешней и внутренней) обратной связи –
стилем ТТ. Максимально неэффективно использую�
щие внешнюю обратную связь люди со стилями СН,
НН и ТН, имеют наименьший адаптационный потен�
циал. Данные выводы согласуются с представлени�
ями не только о многоуровневом обеспечении само�
регуляции, но и с системной концепцией адаптации
человека, согласно которой соподчинённые элемен�
ты разных уровней индивидуальности взаимно ком�
пенсируются и определяют индивидуальную страте�
гию адаптации [1, 6].
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Местная реактивность в настоящее время рас�
сматривается как неразрывная и соподчинен�
ная часть общего иммунитета, одна из сис�

тем гомеостаза организма, обеспечивающая его защиту
от чужеродных биологических агентов, собственных
клеток с измененной генетической информацией и
аутоантигенов [1, 2]. Отсутствие унифицированных
подходов к определению понятия «иммунологичес�
кая недостаточность», клинико�иммунологических
критериев для назначения и индивидуального под�
бора иммуномодуляторов с учетом клинических и
лабораторных проявлений в стоматологии, диктует
настоятельную необходимость определения показа�
ний и методических подходов к комплексной тера�
пии иммунокомпрометированных пациентов с неоп�
ластической патологией слизистой оболочки полости
рта [3, 4].

Цель исследования – клинико�иммунологичес�
кая оценка эффективности применения направлен�
ной иммунокоррекции в комплексном лечении лей�
коплакии с использованием предложенного критерия
эффективности диспансеризации лейкоплакии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Наблюдали 32 человека с лейкоплакией (К13.2).
Диагнозы были установлены по рекомендациям ВОЗ
(1995) в соответствии с МКБ�10, верифицированы
на основании патогномонических клинических про�
явлений заболевания, выявленных в результате ор�
ганизации клинической стоматологической диагнос�
тики по четырехуровневой методике ВОЗ (1980), с
использованием основных и дополнительных мето�
дов обследования [5, 6].

Клиническими и лабораторными объективными
тестами динамического наблюдения избраны: паро�
донтальный скрининг и регистрация PSR (Periodon�
tal Screening & Recording, ADA, 1992), количество
sIgA в ротовой жидкости, лейкоцитарный индекс ин�
токсикации (ЛИИ, Островский В.К., 1983), степень
иммунных нарушений (СИН) и вычисление пока�
зателя истинного иммунотропного эффекта лекарс�
твенного средства (Р) [7�9]. У пациентов визуаль�
но оценивали состояние СОПР, обращая внимание
на цвет, увлажненность, болезненную чувствитель�
ность, определяли локализацию очагов гиперкерато�
за, регистрировали их размеры с помощью измери�
тельного циркуля. Площадь (S) гиперкератотического
очага вычисляли по формуле: S = π/4 × (α1 × α2),
где α1 – продольный размер, а α2 – поперечный раз�
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мер в мм. Визуальное уточнение контуров участка
лейкоплакии осуществлялось с применением интра�
оральной камеры SoproLIFE на базе ОКСП г. Ке�
мерово c диагностической функцией, основанной на
эффекте лазерной флюоресценции.

Для определения региональной нормы реакции
обратимых и необратимых показателей обследованы
30 практически здоровых доноров�добровольцев без
признаков патологии пародонта и СОПР. Комплек�
сное лечение лейкоплакии включало санацию полос�
ти рта, профессиональную гигиену, устранение мес�
тных травматических факторов, «Имунофан» в/м
№ 5, прием внутрь масляного раствора витамина А
(3,44 % ретинола ацетат) по 6�8 капель 2 раза в день
(1 месяц) и витамина Е (30 % α�токоферол) по 3�
5 капель 3 раза в день (1 месяц), витамины группы
В (мильгамма по 2 мл в/м через день, № 5). В качес�
тве индивидуализированных групп сравнения были
использованы пациенты из групп наблюдения, ко�
торые при первичном обращении получали комплек�
сное лечение без компонента иммунокоррекции, что
сделало статистически более чистым сравнение резуль�
татов и дало возможность вычисления собственного
эффекта иммунокоррекции. Контрольные рубежные
наблюдения проводились до терапии, по окончании
полного курса и через полугодовой интервал.

Полученные в НИР данные адекватного количес�
тва наблюдений, с учетом актуальных требований до�

казательной медицины, обработаны на IBM�совмес�
тимом компьютере с использованием стандартного
набора программ Microsoft Office Excel 2003 (74017�
640�0000106�57177) и STATISTICA for Windows (вер�
сия 6,1, BXXR006B092218FAN11). Определяли сред�
невыборочные характеристики (M ± s). При сравне�
нии групп по количественным признакам использо�
вали критерий Манна�Уитни или Вилкоксона [10, 11].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Группа пациентов с лейкоплакией наблюдалась в
ходе двух курсов лечения. Во время вторичного кур�
са к комплексной терапии добавляли направленную
иммунокоррекцию имунофаном (№ 5, в/м), так как
у всех представителей выявлен вторичный иммуно�
дефицит (ВИД) первой СИН. Динамика клинико�ла�
бораторных показателей представлена в таблице.

Имунофан явился препаратом выбора в сложив�
шейся ситуации, так как, помимо иммунорегулиру�
ющего и детоксикационного действия, присутствует
способность препарата эффективно подавлять неоп�
ластическую пролиферацию эпителия. Динамичес�
кому рубежному контролю подлежали: СИН на ос�
новании иммунограммы II уровня, количественное
содержание в ротовой жидкости sIgA, оценка тка�
ней пародонта и нуждаемость в лечебно�профилак�
тических мероприятиях по индексу пародонтально�
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Критерии оценки

СИН

sIgA, мг/мл

PSR

S: Очаг не обнаружен

Уменьшение площади очага

Без видимых изменений площади

Увеличение площади очага

До лечения

1 СИН

0,19 ± 0,08
∆ρ = 0,00386

*ρ > 0,05

3,85 ± 0,17
∆ρ = 0,00921

*ρ > 0,05

�

�

�

�

После курса
лечения

1 СИН

0,32 ± 0,15
∆ρ = 0,01853
*ρ = 0,04117

2,18 ± 0,14
∆ρ = 0,00986
*ρ = 0,03078

�

17,9 ± 0,4 %

82,1 ± 0,3 %

�

Через 
6 месяцев

1СИН

0,25 ± 0,14
∆ρ = 0,007532
*ρ = 0,00842

2,23 ± 0,16
∆ρ = 0,00835
*ρ = 0,04182

�

�

76,2 ± 0,2 %

23,8 ± 0,4 %

Первый курс терапии (n = 32)

До лечения

1СИН

0,25 ± 0,14
∆ρ = 0,007532

*ρ > 0,05

2,23 ± 0,16
∆ρ = 0,00835

*ρ > 0,05

�

�

�

�

После курса
лечения

�

0,67 ± 0,11
∆ρ > 0,05

*ρ = 0,04117

0,72 ± 0,15
∆ρ = 0,02769
*ρ = 0,03078

�

62,1 ± 0,3 %

37,9 ± 0,5 %

�

Через 6
месяцев

1СИН � 3,2 ± 0,8%

0,63 ± 0,09
∆ρ > 0,05

*ρ = 0,00842

0,54 ± 0,16
∆ρ = 0,4106
*ρ = 0,04182

27,4 ± 0,2 %

66,8 ± 0,3 %

5,8 ± 0,4 %

�

Второй курс с иммунотерапией 
"Имунофан, в/м N 5" (n = 32)

Подгруппа № 5 (МКБ�10: К13.2), ВИД, первая СИН

Примечание: ∆ρ � статистическая значимость различий показателя с показателями массива здоровых лиц (критерий Манна�Уитни); 
*ρ � статистическая значимость различий показателей первого курса лечения и второго с применением иммунокоррекции 
для идентичных групп больных при разных лечебных мероприятиях (критерий Вилкоксона).

Таблица
Динамика клинико{иммунологических показателей в процессе терапии 

пациентов с лейкоплакией (К13.2) на фоне ВИД первой СИН (M ± s)
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го скрининга и регистрации (PSR), также матема�
тически оценивали площадь очага гиперкератоза (S).
Контроль СИН во время первого курса лечения не вы�
являл качественных изменений, где в течение всего
периода наблюдения сохранялась 1СИН. При вклю�
чении имунофана в схему комплексной терапии кон�
статированы существенные изменения в иммунном
статусе, вплоть до его нормализации на полгода. Из�
мерение СИН через 6 месяцев выявило рецидив ВИД
первой СИН только у 3,2 ± 0,8 % пациентов.

Количественное содержание в смешанной слюне
sIgA прямо отражает адекватность функционирова�
ния мукозального иммунитета. До начала терапев�
тических мероприятий первого курса лечения sIgA
обнаруживался в среднем 0,19 ± 0,08 мг/мл (∆p <
0,05; *p > 0,05), после завершения лечения 0,32 ±
015 мг/мл (∆p < 0,05; *p < 0,05), через 6 месяцев
0,25 ± 0,11 мг/мл (∆p < 0,05; *p < 0,05). Показа�
тели sIgA до лечения, после лечения и через полгу�
говодой интервал статистически значимо отличаются
от показателя группы сравнения (∆p < 0,05), значит
мукозальный иммунитет не имеет возможности в пол�
ной мере выполнять неспецифические защитные фун�
кции. Второй курс терапии дал возможность норма�
лизации количества sIgA в ротовой жидкости. После
лечения показатель составил 0,67 ± 0,11 мг/мл (∆p >
0,05; *p < 0,05), а через 6 месяцев 0,63 ± 0,09 мг/мл
(∆p > 0,05; *p < 0,05). Эти данные не имеют мате�
матически значимых отличий от показателя нормы
реакции (∆p > 0,05), т.е. на протяжении полугода
местный иммунитет функционирует без признаков
срыва адаптации на локальном уровне.

Пародонтальный скрининг и регистрация (PSR)
подтвердил, что у 100 % наблюдаемых пациентов с
лейкоплакией СОПР выявлены хронические воспа�
лительные заболевания тканей пародонтального ком�
плекса. На начальном этапе исследования PSR сос�
тавил 3,85 ± 0,17 (∆p < 0,05; *p > 0,05) и интер�
претировался как «Нуждаемость в расширенной кли�
нической диагностике и комплексном лечении». Пос�
ле первого курса терапии и через полгода интерпре�
тация PSR показала необходимость стоматологичес�
ких процедур в виде «гигиенических мероприятий» –
2,18 ± 0,14 (∆p < 0,05; *p < 0,05) и 2,23 ± 0,16 (∆p <

0,05; *p < 0,05), соответственно. Клинически более
благоприятная ситуация индекса PSR наблюдалась
сразу после второго курса лечения (0,72 ± 0,15; ∆p <
0,05; *p < 0,05) и через полугодовой интервал (0,54 ±
0,16; ∆p < 0,05; *p < 0,05), что свидетельствует об
адекватной реализации иммунотропных свойств иму�
нофана в отношении хронического воспалительного
процесса и гарантированное сохранение достигнутых
результатов терапии на 6 месяцев.

Уменьшение площади гиперкератоза (S), как важ�
ного критерия эффективности терапии лейкоплакии
СОПР, после первого курса обнаружено в 17,5 ± 0,4 %
наблюдений, а не изменившиеся параметры площа�
ди диагностированы у 82,1 ± 0,3 % пациентов. Через
6 месяцев размер участка гиперкератоза остался не�
изменным у 76,2 ± 0,2 % осмотренных, а у 23,6 ±
0,4 % пациентов произошло увеличение площади не�
опластического очага на СОПР. После второго кур�
са комплексного лечения лейкоплакии уменьшение
показателя площади зарегистрировано у 62,1 ± 0,3 %
представителей подгруппы № 5. Неизмененный раз�
мер определен в 36,9 ± 0,5 % случаев. Через пол�
года контроль данного показателя выявил исчезно�
вение гиперкератотического очага СОПР у 27,4 ±
0,2 % человек и уменьшение – у 66,8 ± 0,3 %. От�
сутствие видимых глазу изменений участков лейкоп�
лакии констатировано у 3,3 ± 0,4 % пациентов, при�
чем у них же через полгода иммунограмма вновь
показала признаки ВИД (1СИН – 3,2 ± 0,8 %).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Имунофан, обладая быстрой, средней и медлен�
ной фазами биологического действия, проявляет ре�
зультативность иммунокоррекции в комплексном ле�
чении лейкоплакии, как сразу после лечения, так и
в течение временного интервала до 6 месяцев. Собс�
твенный эффект иммунокоррекции (P) при сравне�
нии двух курсов лечения идентичных пациентов с
лейкоплакией на фоне первой СИН составил 68,3 %
(высокий эффект иммунокорреции заболевания). Та�
ким образом, очевиден факт благоприятного влияния
имунофана на эффективность комплексной терапии
лейкоплакии слизистой оболочки полости рта.
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Антропогенное загрязнение окружающей сре�
ды оказывает выраженное воздействие на фор�
мирование популяционного здоровья населе�

ния, особенно в связи с изменением социально�эко�
номических условий. Поэтому проблема неблагопри�
ятного влияния факторов окружающей среды на сос�
тояние здоровья с каждым годом приобретает все боль�
шую актуальность.

По данным экспертов ВОЗ, здоровье населения
или популяционное здоровье в среднем на 50�52 % за�
висит от экономической обеспеченности и образа жиз�
ни людей, на 20�22 % – от наследственных факторов,
на 7�12 % – от уровня медицинского обслуживания
и на 18�20% – от состояния окружающей среды [1].
Существуют и другие оценки, в которых влиянию ка�
чества среды отводится уже 40�50 % причин заболе�
ваний [2, 3]. Серьезные эколого�гигиенические проб�
лемы характерны и для Брянской области [4�6].

На семинаре, проведенном Министерством здра�
воохранения РФ совместно с ВОЗ в Туле в 1997 го�
ду, был выработан список индикаторов экологичес�
кого здоровья в России (болезней и состояний риска),
совместимый с перечнем, применяемым в европейской
географической информационной системе по эколо�
гическому здоровью (HEGIS). Одним из индикато�

ров заболеваемости были выделены болезни щитовид�
ной железы (ЩЖ). Ряд авторов также указывают на
то, что распространение патологии ЩЖ можно рас�
сматривать как маркер экологического благополучия
региона [7].

Аутоиммунный тиреоидит (АИТ) – распростра�
ненное заболевание щитовидной железы, генетичес�
ки обусловленное, реализующееся при воздействии
факторов окружающей среды.

Спустя несколько лет после Чернобыльской ка�
тастрофы в пораженных радиацией регионах России,
Украины, Польши стал наблюдаться резкий рост ау�
тоиммунных эндокринных заболеваний, в т.ч. ауто�
иммунным тиреоидитом, тиреотоксикозами, узловым
зобом, диабетом. Для Брянской области данная проб�
лема является актуальной в связи с радиоактивным
загрязнением территории в результате аварии на Чер�
нобыльской АЭС. Общая площадь загрязнения тер�
ритории составила 11363 км2 (32,6 % от всей терри�
тории области). В зоне загрязнения оказались 1335 на�
селенных пунктов с численностью жителей 484579 че�
ловек (33 % от общей численности населения облас�
ти). 42,2 % территории области, пострадавшей в ре�
зультате катастрофы, в зависимости от степени загряз�
нения относится к территориям со средней, высокой
и, в меньшей степени, очень высокой плотностью заг�
рязнения.

Цель исследования – анализ заболеваемости ау�
тоиммунным тиреоидитом в районах Брянской облас�
ти в зависимости от плотности радиоактивного заг�
рязнения.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведен анализ распространенности аутоиммун�
ного тиреоидита у жителей, проживающих в районах
Брянской области с различной степенью радиоактив�
ного загрязнения территорий за 11 лет (2000�2010 го�
ды). На территории Брянской области, население ко�
торой составляет 1292144 человек, по состоянию на
01.01.2011 г. зарегистрированы 9031 больных аутоим�
мунным тиреоидитом, что составляет 0,69 % от чис�
ленности населения в целом. За последние 10 лет за�
болеваемость АИТ увеличилась в 1,5 раза.

Согласно Постановлению Правительства Россий�
ской Федерации № 1582 от 18.12.1997 г. «Об утвер�
ждении перечня населенных пунктов, находящихся
в границах зон радиоактивного загрязнения вследс�
твие катастрофы на ЧАЭС», районы Брянской об�
ласти разделены на 4 зоны с различной плотностью
радиоактивного загрязнения (ПРЗ), в которые вхо�
дят 973 населенных пунктов, расположенных в 21 ра�
йоне области: зона проживания с льготным социаль�
но�экономическим статусом (137Cs 1�5 Ku/км2); зона
проживания с правом на отселение (137Cs 5�15 Ku/км2);
зона отселения (137Cs 15�40 Ku/км2); зона отчужде�
ния (137Cs свыше 40 Ku/км2). Степень радиоактив�
ного загрязнения 137Cs территорий населенных пун�

ктов 6 районов, не вошедшие в группу ранжирован�
ных территорий, составляет менее 1 Ku/км .

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Территория Брянской области состоит из 27 райо�
нов, степень техногенного загрязнения и показатели
заболеваемости на 1000 населения в районах облас�
ти различны.

Для оценки зависимости заболеваемости АИТ от
года была сделана проверка по параметрическому
критерию Фишера (F). Критерий однородности дис�
персий Fрасч = 0,44 (Fтабл = 2,14). Гипотеза о нор�
мальном законе не подтвердилась, поэтому применял�
ся непараметрический критерий Краскела�Уоллиса
(H). Анализировались различия средних значений за�
болеваемости АИТ по годам критерию Краскела�Уол�
лиса (H). Критерий однородности дисперсий Hрасч =
0,75 (Hтабл = 11,1).

В результате анализа с помощью параметричес�
кого и непараметрического методов статистически
значимая зависимость заболеваемости АИТ от года
не выявлена. Однако, как видно из рисунков 1 и 2,
среди населения Брянской области наблюдается тен�
денция к ежегодному росту заболеваемости АИТ. На
основании ранжирования территорий по степени ра�
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Рисунок 1
Динамика заболеваемости тиреоидной патологией взрослого населения
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диоактивного загрязнения был проведен однофактор�
ный дисперсионный анализ с целью выявления вли�
яния радиационного воздействия на заболеваемость
аутоиммунным тиреоидитом. Значимость различий
средних значений проводилась по дисперсионному
анализу (Fрасч = 56,5 при Fтабл = 2,64) и по непа�
раметрическому критерию Краскела�Уоллиса (Hрасч =
89,9 при Fтабл = 7,82). Анализ показал статистичес�
ки значимое различие показателей заболеваемости
населения, проживающего на радиоактивно�загряз�
ненных юго�западных территориях (ЮЗТ) и на ос�
тальной территории области (рис. 1 и 2).

На основании регрессионного анализа была вы�
ведена линейная зависимость между показателем заг�
рязнения и ростом заболеваемости аутоиммунным
тиреоидитом. Анализ показал, что риск развития ау�
тоиммунного тиреоидита пропорционален величине
радиоактивного загрязнения территорий.

ВЫВОДЫ:

1. Заболеваемость детского и взрослого населения,
проживающего в радиоактивно�загрязненных ра�
йонах Брянской области, статистически значимо
превышает заболеваемость населения, прожива�
ющего на остальной территории области.

2. На всех территориях области с 2000 до 2010 го�
да наблюдается тенденция к росту общей забо�
леваемости аутоиммунным тиреоидитом.

3. Проведенный анализ выявил статистически зна�
чимую зависимость (α = 0,05) роста уровня за�
болеваемости аутоиммунным тиреоидитом от уве�
личения плотности радиоактивного загрязнения.

4. Рост тиреоидной патологии среди жителей ЮЗТ
может быть обусловлен как скринингом, так и ре�
зультатом сочетанного воздействия радиоактив�
ного йода и йодного дефицита.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Рисунок 2
Динамика заболеваемости тиреоидной патологией детского населения
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Здоровье популяции во многом определяется сос�
тоянием здоровья работающего населения. Ра�
ботающие в угольной отрасли трудятся в ус�

ловиях высокой физической и эмоциональной нап�
ряжённости, что приводит к быстрому истощению нер�
вной системы, формированию профессиональной па�
тологии и выходу на инвалидность [1]. Улучшение
состояния здоровья трудящихся угледобывающей
отрасли по�прежнему остается одним из приоритет�
ных направлений здравоохранения Кемеровской об�
ласти.

Глубокую, многоаспектную характеристику важ�
ных составляющих здоровья человека в соответствии
с критериями ВОЗ позволяет получить оценка ка�
чества жизни (КЖ), связанного со здоровьем.

Цель работы – изучить качество жизни, связан�
ное со здоровьем и факторы, влияющие на состояние
здоровья трудящихся в угольной промышленности,
предложить рекомендации по его улучшению.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Для оценки КЖ использовался опросник SF�36,
наиболее часто использующийся при изучении КЖ
различных профессиональных, социальных групп на�
селения в странах с высоким уровнем развития ме�
дицины. Сбор данных осуществлялся методом ан�
кетирования�интервьюирования. Объем наблюдения
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(n = 600) являлся достаточным для получения ста�
тистически значимых результатов. Полученные циф�
ровые данные подвергнуты обработке на ПК с исполь�
зованием пакета прикладных программ STATISTICA
6.1. Характер распределения количественных приз�
наков оценивался с помощью критерия Шапиро�У�
илка. Данные представлены в формате медиана (Ме)
и процентили распределения (LQ; UQ). Для оцен�
ки статистической значимости различий показателей
использовался критерий Манна�Уитни. Взаимозави�
симость между психологическим и физическим ком�
понентами КЖ устанавливалась с помощью коэффи�
циента линейной корреляции Спирмена (ρху). Для
определения меры воздействия одного признака на
другой использовался коэффициент детерминации
(Dху). Качественные признаки представлены в ра�
боте в виде относительной частоты (%) ее 95% до�
верительного интервала [95% ДИ]. Доверительные
интервалы рассчитаны по методу Уилсона с поправ�
кой на непрерывность. Сравнение частот проводили,
используя критерий Пирсона χ2. Различия в сравни�
ваемых группах считались статистически значимы�
ми при р < 0,05. Для оценки вклада социально�ги�
гиенических факторов в формирование КЖ исполь�
зован факторный анализ (метод главных компонент).
Исходные данные являлись пригодными для прове�
дения факторного анализа (индекс КМО = 0,516;
тест Bartlett = 3245,3; сс. 561; р = 0,0001). Отноше�
ние шансов (ОШ) и 95% доверительные интервалы
к показателям ОШ рассчитывались с использовани�
ем программы WINPEPI.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Медиана уровня КЖ работающих в угледобыва�
ющей промышленности составляет 75 баллов (63;
87,8). Среднее суммарное значение психологическо�
го компонента (ПК) здоровья составило 76 баллов
(64,8; 85), что на 24 % ниже физического компонен�
та (ФК), оцененного в 100 баллов (76,3; 100; р =
0,001). Установлено, что ПК находится в прямой вза�
имозависимости с ФК КЖ (ρху = 0,60; р = 0,001).
В 36 случаях из 100 ухудшение ПК влечет за собой
ухудшение ФК (Dху = (ρху

2) 100 % = 36 %). При
анализе показателя физического функционирования
выявлено, что данный показатель у работающих в уг�
ледобывающей промышленности составляет 95 бал�
лов (80; 100; р = 0,001). Показатель ролевого фи�
зического функционирования равен 100 баллам (75;
100). Показатель общего здоровья составил 62 бал�

ла (50; 77). Анализ КЖ по шкале «жизнеспособ�
ность» показал следующие результаты: медиана сос�
тавила 65 баллов, интерквартильный размах – от 55
до 75 баллов. Показатель социального функциониро�
вания довольно низкий – 50 баллов (38; 50). При рас�
смотрении показателя по шкале «боль» значение ме�
дианы составило 84 балла (52; 100). Показатель роле�
вого эмоционального функционирования составляет
100 баллов (75; 100). При анализе показателя психи�
ческого здоровья выявлено, что психический статус в
исследуемой когорте составляет 68 баллов (56; 80).

Для углубленной оценки состояния здоровья исс�
ледуемая группа разделена на две подгруппы. В пер�
вую подгруппу вошли шахтеры, уровень КЖ кото�
рых ниже отметки 75�го процентиля (87,8 баллов).
Эти респонденты отнесены к группе с низким уров�
нем КЖ. Лица, чей уровень КЖ выше 87,8 баллов,
отнесены к группе с оптимальным уровнем КЖ. В
группах обследования изучались медико�социальные
аспекты: демографические данные, социально�быто�
вые, социально�трудовые факторы, заболеваемость
и травматизм.

По данным социологического исследования, в пер�
вой группе мужчины составили 85,1 % [80,5; 88,9],
во второй – 90,7 % [86,7; 93,6]. Состоят в браке
84,1 % [79,4; 88,0] и 77,5 % [72,3; 82,0] в первой и
второй группах, соответственно. В группе с низким
уровнем КЖ преобладают лица старшего возраста:
50�59 лет – 32,6 % [27,4; 38,3]; 40�49 лет – 29,6 %
[24,5; 35,2]; 30�39 лет – 22,5 % [18,0; 27,8]. В груп�
пе с оптимальным уровнем КЖ – преимуществен�
но лица молодого возраста: 20�29 лет – 32 % [26,8;
37,6]; 30�39 лет – 29,3 % [24,3; 34,9], р = 0,0001.
Аналогичная ситуация прослеживается и по стажу
работы: в первой группе 31,4 % [26,1; 37,1] прихо�
дится на стажевую группу 21�30 лет, и 31 год и бо�
лее – 24,9 % [20,1; 30,3]; во второй группе наиболь�
шая доля приходится на работающих со стажем до
5 лет – 20,7 % [16,4; 25,8], 6�10 лет – 19,8 % [15,5;
24,8], р = 0,0001.

В первой группе больше доля лиц с низким уров�
нем дохода. Доход менее 10 тыс. руб. у 21,2 % [16,7;
26,3], 10�15 тыс. у 17,8 % [13,7; 22,7], 16�20 тыс. у
26,9 % [22,0; 32,4] и 21�25 тыс. у 18,8 % [14,6; 23,8].
Во второй группе наибольшую долю составляют ли�
ца с высоким доходом: 16�20 тыс. – 26 % [21,3; 31,4]
и 21�25 тыс. – 25 % [20,3; 30,4], р = 0,007.

Распространенность курения наиболее высока в
первой группе, чем во второй – 69,3 % [63,7; 74,4]
и 55,7 % [49,9; 61,4], р = 0,0005.
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В первой группе 56,5 % [50,7; 62,2] респонден�
тов отметили у себя наличие хронических заболева�
ний, во второй – только 34,3 % [29,0; 40,0] (р =
0,00001). Указали, что имеют профессиональное за�
болевание 40,4 % [34,8; 46,2] и 20,4 % [16,1; 25,5]
респондентов в первой и второй группах, соответс�
твенно (р = 0,0001). Производственные травмы бы�
ли у 37,3 % [31,9; 43,1] и 14,2 % [10,6; 18,8] в пер�
вой и второй группах, соответственно (р = 0,0001).

Методом главных компонент установлено, что на
качество жизни трудящихся угледобывающих пред�
приятий влияют социально�гигиенические, медико�
демографические факторы и питание (суммарный
вклад – 64,2 %). Доля вклада названных факторов
составила 22,6 %, 22,2 % и 19,4 %, соответственно.

В качестве социально�гигиенических факторов
рассматривали уровень среднемесячного дохода, сос�
тояние в браке, наличие вредных привычек. У шах�
теров, имеющих среднемесячный доход менее 15 тыс.
рублей, качество жизни ниже, чем у тех работающих
в угольной промышленности, чей доход составляет
более 15 тыс. в месяц (ОШ = 1,23 [0,88; 1,71]). На
качество жизни влияет семейное положение респон�
дентов. Так, у разведенных и вдов (вдовцов) шан�
сы иметь низкий показатель КЖ в 1,57 раза выше,
чем у состоящих в браке (ОШ = 1,57 [0,95; 2,60]).
Вероятность ухудшения качества жизни у куриль�
щиков в 1,84 раза выше, чем у некурящих (ОШ =
1,84 [1,32; 2,58]). Употребление крепкого алкоголя
чаще одного раза в месяц в 1,08 раза увеличивает
шансы иметь низкий показатель качества жизни по
сравнению с теми, кто употребляет крепкий алкоголь
значительно реже (ОШ = 1,08 [0,76; 1,53]).

К медико�демографическим факторам отнесены:
пол, возраст, стаж, производственный травматизм,
наличие хронических заболеваний, в том числе про�
фессиональных. Шансы снижения показателя КЖ
в группе женщин в 1,7 раза выше, чем у мужчин

(ОШ = 1,7 [1; 2,94]). В возрасте 40 лет и более ве�
роятность снижения показателя КЖ выше 3,26 ра�
за (ОШ = 3,26 [2,34; 4,55]). Аналогичная тенденция
отмечается и с увеличением стажа работы в уголь�
ной промышленности. При стаже работы в угольной
промышленности более 20 лет вероятность ухудше�
ния качества жизни в 3,08 раза выше (ОШ = 3,08
[2,12; 4,48]). Качество жизни значительно ухудша�
ется при наличии хронических заболеваний, что под�
тверждается большинством исследований. При нали�
чии хронических неинфекционных заболеваний шансы
на снижение КЖ в 45,4 раз увеличиваются (ОШ =
45,4 [24,37; 84,73]), а при наличии профессиональ�
ных заболеваний вероятность иметь низкое качество
жизни увеличивается в 113,67 раза (ОШ = 113,67
[61,74; 209,28]). Производственные травмы увеличи�
вают вероятность снижения показателя КЖ в 2,32 ра�
за (ОШ = 2,32 [3,34; 1,61]).

В исследовании изучалась частота употребления в
пищу свежих фруктов и овощей, мяса и рыбы. Уста�
новлено, что употребление этих продуктов реже 1 ра�
за в неделю увеличивает шансы ухудшения показате�
ля КЖ в 1,77 [1,17; 2,67]; 1,87 [1,08; 3,24]; 1,82 [0,77;
4,33] и 1,16 [0,78; 1,71] раза, соответственно.

ВЫВОДЫ:

Изучение КЖ шахтеров Кузбасса позволяет отк�
рыть новые возможности для комплексной оценки
состояния здоровья, удовлетворенности различны�
ми сторонами жизни работающих в угледобывающей
промышленности и разработать программы по повы�
шению качества жизни и здоровья на региональном
уровне. С целью улучшения здоровья трудящихся
в угледобывающей отрасли необходимо обратить вни�
мание на улучшение социально�бытовой и социаль�
но трудовой сферы, на ограничение стажа работы во
вредных условиях труда.
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