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Сердечно�сосудистые заболевания (ССЗ) и, в
первую очередь, ишемическая болезнь сердца
(ИБС), остаются основной причиной смерти

населения России. В отличие от стран Европы, США,
Японии, где отмечается тенденция к снижению смер�
тности от инфаркта миокарда (ИМ), для Российской
Федерации в настоящее время этот показатель в 6�
8 раз выше [1]. Известно, что патогенез ИБС и ИМ
связан с хроническим воспалением и вовлечением в

патологический процесс как врожденных, так и адап�
тивных иммуновоспалительных реакций. Актуальным
на сегодняшний момент является изучение условий
активации клеточного звена иммунитета при реали�
зации воспалительных процессов. Особое внимание
уделяется рецепторному аппарату иммунокомпетен�
тных клеток. Наиболее перспективными для изучения
являются Toll�подобные рецепторы (Toll�like recep�
tors, TLRs). Имеются доказательства того, что нару�
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РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМОВ ГЕНОВ TLRS 
В РАЗВИТИИ ИНФАРКТА МИОКАРДА

В последние годы огромное внимание во всем мире уделяется изучению роли полиморфизмов генов рецепторов врож�
денного иммунитета в патогенезе сердечно�сосудистых заболеваний (ССЗ). Однако, данные о роли полиморфизмов
генов TLRs в реализации инфаркта миокарда (ИМ) малоизучены и противоречивы.
Предмет исследования. 8 полиморфных локусов генов TLR1 (rs5743551 и rs5743611), TLR2 (rs3804099 и rs5743708),
TLR4 (rs4986790 и rs4986791), TLR6 (rs3775073 и rs5743810).
Цель исследования – установить наличие ассоциаций между полиморфными вариантами генов TLRs у пациентов с
ишемической болезнью сердца (ИБС) и развитием ИМ.
Методы исследования. 291 пациент с ИБС, из них 223 имеют в анамнезе перенесенный ИМ. Изучены ассоциации 8 по>
лиморфных локусов 4 генов: TLR1 (rs5743551 и rs5743611), TLR2 (rs3804099 и rs5743708), TLR4 (rs4986790 и rs4986791),
TLR6 (rs3775073 и rs5743810).
Результаты. Мужчины, гомозиготные по генотипу TLR2 С/С полиморфизма rs3804099, имеют низкий риск развития
ИМ. Выявлена ассоциация гетерозиготного TLR6 T/C генотипа полиморфизма rs3775073 с повышенной вероятностью
развития ИМ у лиц моложе 55 лет. Не определено достоверных ассоциаций между гаплотипами, содержащими во�
семь минорных аллелей локусов rs5743551 и rs5743611 TLR1; rs3804099 и rs5743708 TLR2; rs4986790 и rs4986791 TLR4;
rs3775073 и rs5743810 TLR6, и повышением риска возникновения ИМ.
Выводы. Определены статистически значимые ассоциации между гомозиготным по минорному аллелю генотипом
(С/С) полиморфизма TLR2 rs3804099 и меньшим риском развития ИМ у мужчин, больных ИБС. Вероятность развития
ИМ в возрасте менее 55 лет возрастает при носительстве гетерозиготного генотипа T/C TLR6 полиморфизма rs3775073
у мужчин и у женщин.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца; инфаркт миокарда; TLRs; полиморфизм генов.

Golovkin A.S., Ponasenko A.V., Kutikhin A.G., Zhidkova I.I., Khutornaya M.V., Salakhov R.R., Barbarash O.L.
Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases,
Kemerovo State Medical Academy, Kemerovo

THE IMPACT OF POLYMORPHISMS WITHIN GENES ENCODING TOLL>LIKE RECEPTORS ON MYOCARDIAL 
INFARCTION RISK

In recent years, a number of research groups carried out investigations on the role of polymorphisms within genes encoding
innate immune receptors in cardiovascular diseases. However, there are contradictory results regarding the role of polymor�
phisms within genes encoding Toll�like receptors (TLRs) in myocardial infarction (MI).
Subject of the investigation: Eight polymorphisms within four genes encoding Toll�like receptors: TLR1 (rs5743551 and
rs5743611), TLR2 (rs3804099 and rs5743708), TLR4 (rs4986790 and rs4986791), TLR6 (rs3775073 and rs5743810).
Aim – to determine the clinical significance of polymorphisms within genes encoding Toll�like receptors in patients with myo�
cardial infarction.
Methods. We recruited 291 patients with coronary artery disease (CAD), and 223 of them had MI. We investigated 8 polymor�
phisms within 4 genes: TLR1 (rs5743551 and rs5743611), TLR2 (rs3804099 and rs5743708), TLR4 (rs4986790 and rs4986791),
and TLR6 (rs3775073 and rs5743810).
Results. We found that C/C genotype of rs3804099 polymorphism within TLR2 gene is significantly associated with reduced
myocardial infarction (MI) risk amongst males. However, T/C genotype of rs3775073 polymorphism within TLR6 gene is sig�
nificantly associated with increased MI risk amongst subjects under 55 years of age. There were no statistically significant as�
sociations for rs5743551 and rs5743611 polymorphisms within TLR1 gene, rs5743708 polymorphism within TLR2 gene,
rs4986790 and rs4986791 polymorphisms within TLR4 gene and rs5743810 polymorphism within TLR6 gene.
Conclusions. We determined statistically significant associations with MI risk for C/C genotype of rs3804099 polymorphism
within TLR2 gene and for T/C genotype of rs3775073 polymorphism within TLR6 gene.

Key words: coronary artery disease; myocardial infarction; toll�like receptors; gene polymorphisms; 
innate immune response.
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шение на уровне TLRs регуляции может способство�
вать развитию и прогрессированию многих воспали�
тельных заболеваний [2]. При этом в последние годы
появились единичные исследования, демонстрирую�
щие участие TLRs в патогенезе ССЗ. Показано, что
развитие ИМ сопровождается повышением уровня
циркулирующих маркеров иммунного воспаления:
фактора некроза опухоли α (TNFα), белка теплово�
го шока�70 (HPS70), фибриногена, которые являют�
ся эндогенными лигандами для TLRs, способными их
активировать [3]. Одновременно известно, что фун�
кциональная активность и уровень экспрессии TLRs
на поверхности клеток является генетически обуслов�
ленным, однако данные о роли полиморфизма генов
TLRs в реализации ИМ малоизучены и противоре�
чивы.

Цель исследования – установить наличие ассо�
циаций между полиморфными вариантами генов TLRs
у пациентов с ишемической болезнью сердца (ИБС)
и развитием ИМ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включены 291 пациент со стабиль�
ными проявлениями ИБС, проходивших подготовку
к операции шунтирования коронарных сосудов на
базе ФГБНУ «НИИ КПССЗ» г. Кемерово с 2011 по
2012 гг. Все участники исследования принадлежали
к одной этнической группе – русские. Решение о вклю�
чении больного в исследование осуществлялось пос�
ле подписания им информированного согласия. Про�
токол исследования одобрен локальным Этическим
комитетом Научно�исследовательского института.

Критериями включения в исследование были: на�
личие в анамнезе верифицированного диагноза ИБС;
принадлежность к русской национальности; прожи�
вание на территории Кемеровской области и наличие
подписанного информированного согласия на прове�
дение исследования. Критериями исключения явля�
лись: злокачественные новообразования в анамнезе,
сопутствующие аутоиммунные заболевания, острые
или обострение хронических инфекционных, а так�
же психические заболевания.

В исследование были включены 239 мужчин
(81,85 %) и 52 женщины (17,87 %), медиана возрас�
та 58 лет (54; 63), от 40 до 70 лет включительно.

Диагноз ИБС устанавливали на основании наци�
ональных клинических рекомендаций ВНОК (Все�
российского научного общества кардиологов) по ста�
бильной стенокардии (2008 г.), наличия ангинозных
болей в грудной клетке, данных анамнеза, а также ла�
бораторных и инструментальных методов обследова�
ния. Диагноз перенесенного ИМ устанавливался сог�

ласно критериям ВНОК [4]: на основании клиничес�
ких (синдром болей в грудной клетке, возникших в
покое, продолжительностью более 20 минут), элек�
трокардиографических, биохимических (повышение
уровней биохимических маркеров некроза миокарда
(сердечного тропонина Т и КК�МВ) в сыворотке кро�
ви) и данных анамнеза. Функциональный класс (ФК)
стенокардии устанавливался согласно классификации
Канадской ассоциации кардиологов (Campeau L.,
1976). ФК хронической сердечной недостаточности
(ХСН) установлен по классификации Нью�Йоркской
Ассоциации сердца (NYHA, 1964).

Группировка пациентов осуществлялась на осно�
вании анамнестических данных о перенесенном / от�
сутствии перенесенного ИМ. По данному показателю
в первую группу отнесены 68 пациентов, не имевших
в анамнезе ИМ. Анамнестические данные о перене�
сенном в прошлом ИМ имели 224 человека и они
составили вторую группу. В таблице 1 представлены
общие клинико�анамнестические характеристики обс�
ледованных пациентов по группам.

Для выбора полиморфизмов изучаемых генов ис�
пользовались базы данных NCBI dbSNP; SNPinfo
[5, 6]. Тремя основными критериями для выбора од�
нонуклеотидных полиморфизмов были: частота ми�
норного аллеля ≥ 5 % в русской популяции согласно
интерактивному справочнику HapMap; предполага�
емые или доказанные на молекулярном уровне фун�
кциональные последствия нуклеотидных замен; малое
количество или отсутствие исследований по опреде�
лению роли данных полиморфизмов в развитии ИМ.

Исследовали 8 аллельных вариантов 4 генов сис�
темы TLRs: TLR1 (rs5743551 и rs5743611), TLR2
(rs3804099 и rs5743708), TLR4 (rs4986790 и rs4986791),
TLR6 (rs3775073 и rs5743810). Анализ ассоциаций
проводился с учетом поправки на пол и возраст (мо�
ложе и старше 55 лет).

Геномную ДНК выделяли методом фенол�хлоро�
формной экстракции с протеиназой К по модифика�
ции Smith с соавторами из цельной венозной крови
[7]. Генотипирование проводили по технологии Taq�
man с использованием флуоресцентно�меченых зон�
дов. Концентрации и качественные характеристики
выделенной ДНК проверяли с использованием спек�
трофотометра NanoDrop�2000.

Математическая обработка количественных пока�
зателей проводилась с использованием статистичес�
кого пакета программы Statistica® for Windows 6.0.
Две независимые группы по признаку сравнивались
с помощью U�критерия Манна�Уитни. Анализ качес�
твенных данных (соответствие распределения аллелей
закону Харди�Вайнберга, частота генотипов и гапло�
типов, анализ ассоциаций) проведен при помощи ин�
терактивной программы SNPStats (Institut Catalа
d’Oncologia; Universidad Autуnoma de Barcelona, Ис�
пания).

Определяли распределение частот генотипов во
всех группах на соответствовие равновесию Харди�
Вайнберга (Hardy�Weinberg equilibrium, HWE) с кри�
тическим значением вероятности отвергнуть верную
нулевую гипотезу об отсутствии данного равновесия
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p ≥ 0,05. Расчет показателей отношения шансов (ОШ)
c 95%�ным доверительным интервалом (ДИ) для групп
и подгрупп проводился по всем пяти моделям наследс�
твенности (кодоминантной, доминантной, рецессив�
ной, овердоминантной и лог�аддитивной). Релеван�
тность моделей наследственности для каждого кон�
кретного полиморфизма оценивалась по информаци�
онному критерию Акаике (Akaike information crite�
rion, AIC), за наиболее релевантную модель прини�
малась та, для которой значение AIC было наимень�
шим. В качестве референсного принимался гомози�
готный генотип с большей частотой встречаемости в
исследуемой выборке. Критическое значение веро�
ятности отвергнуть верную нулевую гипотезу об от�
сутствии влияния полиморфизма на риск развития
заболевания принималось как p ≤ 0,05. Для предот�
вращения влияния эффекта множественных сравне�
ний использован критерий перестановок (permutati�
on test) [8].

РЕЗУЛЬТАТЫ

Данные, отражающие связь аллельных локусов
генов рецепторов врожденного иммунитета с риском
развития ИМ (с поправкой на пол и возраст) в зави�
симости от модели наследования, приведены в таб�
лице 2.

Анализ генных ассоциаций показал статистичес�
ки достоверную связь гетерозиготного (T/C) геноти�
па TLR6 в позиции g.33607 (rs3775073) с увеличени�
ем вероятности развития ИМ у лиц моложе 55 лет
по кодоминантной модели наследования (ОШ = 3,17,
95% ДИ = 1,08–9,27, p = 0,047), независимо от по�
ла (табл. 3).

Вариантный гомозиготный генотип по минорной
аллели TLR2 g.24216 T>C (rs3804099) был достовер�
но ассоциирован со снижением риска развития ИМ у
мужчин (ОШ = 0,27; 95% ДИ = 0,11–0,67, р = 0,011)
в соответствии с кодоминантной моделью наследо�
вания, независимо от возраста, тогда как у женщин
такой ассоциации определено не было (табл. 4).

Не определено наличия статистически достовер�
ных ассоциаций между развитием ИМ у пациентов
с ИБС (независимо от гендерно�возрастных характе�
ристик) и следующими полиморфизмами генов TLRs:
TLR1 (rs5743551, rs5743611), TLR2 (rs5743708), TLR4
(rs4986790, rs4986791), TLR6 (rs5743810) ни по од�
ной из рассматриваемых моделей наследования.

Достоверной ассоциативной связи между гаплоти�
пами, содержащими восемь минорных аллелей поли�
морфизмов rs5743551 и rs5743611 TLR1; rs3804099
и rs5743708 TLR2; rs4986790 и rs4986791 TLR4;
rs3775073 и rs5743810 TLR6, и повышением риска
возникновения ИМ также не выявлено.

ОБСУЖДЕНИЕ

Врожденный иммунитет обеспечивает специфичес�
кое распознавание патогенов с помощью ограничен�
ного числа генетически запрограммированных рецеп�
торов, воспринимающих «образы» патогенов (pattern
recognition receptors PRRs), взаимодействующих с
патогенассоциированными молекулярными «образа�
ми» (pathogen�associated molecular patterns PAMPs),
такими как РНК и ДНК вирусов и бактерий, липо�
полисахариды бактериальной стенки и др. [9].

Таблица 1
Клинико>анамнестические характеристики групп
пациентов в зависимости от наличия в анамнезе ИМ
Table 1
Clinicopathological features of patients 
depending on MI diagnosis
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Показатели

Женщины, n (%)

Мужчины, n (%)

Медиана возраста, лет

Медиана дебюта ИБС, возраст

Медиана длительности ИБС, лет

Медиана SYNTAX, балл

Медиана длительности АГ, лет

Стенокардия ФК I�II, n (%)

Стенокардия ФК III�IV, n (%)

ХСН ФК I�II, n (%)

ХСН ФК II�III, n (%)

С МФА, n (%)

С АГ, n (%)

С дислипидемией, n (%)

Курящие, n (%)

I группа,
n = 68 

(23,29 %)

21 (30,9)

47 (69,1)

59 (55; 63)

56,50 (50; 61)

2 (1; 6)

19 (13; 27)

8 (3,25; 15)

34 (50,0)

34 (50,0)

42 (61,8)

26 (38,2)

63 (92,6)

63 (92,6)

54 (79,4)

41 (60,3)

II группа,
n = 223

(76,63 %)

31 (13,9)

192 (86,1)

58 (53; 62)

53 (48; 58)

3 (1; 7)

20,50 (14; 27)

6 (2; 62)

119 (53,1)

104 (46,6)

167 (74,9)

56 (25,0)

190 (84,8)

199 (88,8)

172 (77,1)

154 (69,1)

р

0,042

0,085

0,005

0,196

0,094

0,316

0,628

0,033

0,097

0,365

0,705

0,171
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Модель
наследования

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

�

�

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

Генотип

T/T

C/T

C/C

T/T

C/T�C/C

T/T�C/T

C/C

T/T�C/C

C/T

C/C

C/G

G/G

C/C

C/G�G/G

C/C�C/G

G/G

C/C�G/G

C/G

G/G

A/G

T/T

C/T

C/C

T/T

C/T�C/C

T/T�C/T

C/C

T/T�C/C

C/T

I группа

46 (68,7%)

20 (29,9%)

1 (1,5%)

46 (68,7%)

21 (31,3%)

66 (98,5%)

1 (1,5%)

47 (70,2%)

20 (29,9%)

43 (63,2%)

21 (30,9%)

4 (5,9%)

43 (63,2%)

25 (36,8%)

64 (94,1%)

4 (5,9%)

47 (69,1%)

21 (30,9%)

64 (94,1%)

4 (5,9%)

23 (33,8%)

28 (41,2%)

17 (25%)

23 (33,8%)

45 (66,2%)

51 (75%)

17 (25%)

40 (58,8%)

28 (41,2%)

II группа

144 (64,6%)

71 (31,8%)

8 (3,6%)

144 (64,6%)

79 (35,4%)

215 (96,4%)

8 (3,6%)

152 (68,2%)

71 (31,8%)

129 (57,9%)

82 (36,8%)

12 (5,4%)

129 (57,9%)

94 (42,1%)

211 (94,6%)

12 (5,4%)

141 (63,2%)

82 (36,8%)

204 (91,5%)

19 (8,5%)

100 (44,8%)

90 (40,4%)

33 (14,8%)

100 (44,8%)

123 (55,2%)

190 (85,2%)

33 (14,8%)

133 (59,6%)

90 (40,4%)

ОШ (95%ДИ)

1,00

1,12 (0,61�2,07)

2,83 (0,34�23,89)

1,00

1,20 (0,66�2,19)

1,00

2,73 (0,33�22,83)

1,00

1,08 (0,59�1,99)

1,00

1,39 (0,75�2,55)

0,88 (0,26�2,96)

1,00

1,30 (0,73�2,31)

1,00

0,79 (0,24�2,60)

1,00

1,40 (0,77�2,55)

1,00

1,48 (0,48�4,60)

1,00

0,78 (0,41�1,46)

0,48 (0,22�1,03)

1,00

0,67 (0,37�1,19)

1,00

0,54 (0,27�1,08)

1,00

0,99 (0,56�1,74)

р

0,54

0,54

0,30

0,80

0,53

0,37

0,70

0,27

0,48

0,17

0,17

0,088

0,97

AIC

310,20

309

308,30

309,30

313,50

312

312,70

311,60

312,30

311,30

310,90

309,90

312,80

rs5743551 гена TLR1, n = 290

rs5743708 гена TLR2, n= 291

rs3804099 гена TLR2 , n= 291

rs5743611 гена TLR1, n = 291

Таблица 2
Связь аллельных локусов генов рецепторов врожденного иммунитета 

с риском развития ИМ (с поправкой на пол и возраст)
Table 2

Association of the polymorphisms within genes encoding Toll>like receptors with MI risk (adjusted by gender and by age)
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В патогенезе воспалительного процесса ключевая
роль отведена вариабельности ответа на воздействие
повреждающего фактора на уровне клетки. Реакция
клетки напрямую зависит от способности её рецеп�
торного аппарата распознавать агенты, несущие на
своей поверхности «сигнальные» молекулярные струк�
туры чужеродности (PAMPs). В настоящее время из�
вестно несколько семейств сигнальных PRRs, однако
наибольший интерес в изучении уделяется Toll�по�
добным рецепторам. На сегодняшний день известны
13 TLRs, из них у человека изучены 11. Большинство
TLRs экспрессируются как на поверхности иммуно�

компетентных клеток, так и на других типах клеток:
кардиомиоцитах, эндотелии сосудов и др. [10].

Доказано, что Toll�подобные рецепторы необхо�
димы для быстрого распознавания инфекционных
патогенов (бактерий, вирусов, грибов) посредством
экзогенных или эндогенных лигандов (таких как сво�
бодные жирные кислоты (СЖК), модифицированные
липопротеины низкой плотности (ЛПНП), фибри�
ноген) и с последующей активацией защитных меха�
низмов.

Активация TLRs экзогенными и/или эндогенны�
ми лигандами приводит к увеличению экспрессии со�

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Модель
наследования

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

Кодоминантная

Доминантная

Рецессивная

Сверхдоминантная

Генотип

A/A

A/G

G/G

A/A

A/G�G/G

A/A�A/G

G/G

A/A�G/G

A/G

C/C

C/T

T/T

C/C

C/T�T/T

C/C�C/T

T/T

C/C�T/T

T/T

T/C

C/C

T/T

T/C�C/C

T/T�T/C

C/C

T/T�C/C

T/C

G/G

A/G

A/A

G/G

A/G�A/A

G/G�A/G

A/A

G/G�A/A

A/G

I группа

59 (86,8%)

9 (13,2%)

0 (0%)

59 (86,8%)

9 (13,2%)

68 (100%)

0 (0%)

59 (86,8%)

9 (13,2%)

59 (86,8%)

9 (13,2%)

0 (0%)

59 (86,8%)

9 (13,2%)

68 (100%)

0 (0%)

59 (86,8%)

26 (38,2%)

31 (45,6%)

11 (16,2%)

26 (38,2%)

42 (61,8%)

57 (83,8%)

11 (16,2%)

37 (54,4%)

31 (45,6%)

23 (33,8%)

33 (48,5%)

12 (17,6%)

23 (33,8%)

45 (66,2%)

56 (82,3%)

12 (17,6%)

35 (51,5%)

33 (48,5%)

II группа

186 (83,4%)

35 (15,7%)

2 (0,9%)

186 (83,4%)

37 (16,6%)

221 (99,1%)

2 (0,9%)

188 (84,3%)

35 (15,7%)

184 (82,5%)

37 (16,6%)

2 (0,9%)

184 (82,5%)

39 (17,5%)

221 (99,10%)

2 (0,9%)

186 (83,4%)

65 (29,1%)

111 (49,8%)

47 (21,1%)

65 (29,1%)

158 (70,8%)

176 (78,9%)

47 (21,1%)

112 (50,2%)

111 (49,8%)

100 (44,8%)

95 (42,6%)

28 (12,6%)

100 (44,8%)

123 (55,2%)

195 (87,4%)

28 (12,6%)

128 (57,4%)

95 (42,6%)

ОШ (95%ДИ)

1,00

1,13 (0,51�2,54)

NA (0,00�NA)

1,00

1,27 (0,57�2,84)

1,00

NA (0,00�NA)

1,00

1,11 (0,50�2,49)

1,00

1,20 (0,54�2,68)

NA (0,00�NA)

1,00

1,34 (0,61�2,99)

1,00

NA (0,00�NA)

1,00

1,00

1,49 (0,80�2,77)

1,64 (0,73�3,70)

1,00

1,53 (0,85�2,74)

1,00

1,30 (0,62�2,72)

1,00

1,25 (0,71�2,19)

1,00

0,68 (0,36�1,25)

0,49 (0,21�1,13)

1,00

0,63 (0,35�1,12)

1,00

0,61 (0,28�1,30)

1,00

0,82 (0,47�1,43)

р

0,30

0,55

0,13

0,79

0,28

0,46

0,13

0,68

0,36

0,16

0,47

0,44

0,21

0,11

0,21

0,49

AIC

312,40

312,40

310,50

312,70

312,30

312,30

310,50

312,60

312,70

310,80

312,30

312,20

311,60

310,20

311,20

312,30

rs4986790 гена TLR4 , n= 291

rs3775073 гена TLR6 , n= 291

rs5743810 гена TLR6, n= 291

rs4986791 гена TLR4 , n= 291

Таблица 2 (продолжение)
Table 2 (continued)
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ответствующих рецепторов TLRs на поверхности кле�
ток и сопровождается увеличением продукции цито�
кинов, молекул клеточной адгезии (VCAM�1), бел�

ков острой фазы (С�реактивный белок (СРБ), фиб�
риноген), синтезу свободных форм кислорода, индук�
цией апоптоза и инактивацией инсулин�рецепторно�

РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМОВ ГЕНОВ TLRS 
В РАЗВИТИИ ИНФАРКТА МИОКАРДА

Таблица 3
Связь аллельных локусов генов рецепторов врожденного иммунитета 

с риском развития ИМ в различных возрастных группах (с поправкой на пол)
Table 3

Association of the polymorphisms within genes encoding Toll>like receptors 
with MI risk in different age groups (adjusted by gender)

Возраст

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Генотип

T/T

C/T

C/C

T/T

C/T

C/C

C/C

C/G

G/G

C/C

C/G

G/G

T/T

C/T

C/C

T/T

C/T

C/C

G/G

A/G

G/G

A/G

A/A

A/G

G/G

A/A

A/G

C/C

C/T

T/T

C/C

C/T

T/T

T/C

C/C

T/T

T/C

C/C

I группа

32 (69,57%)

13 (28,26%)

1 (2,17%)

14 (66,67%)

7 (33,33%)

�

25 (54,34%)

17 (36,96%)

4 (8,70%)

18 (81,81%)

4 (18,18)

�

16 (34,78%)

17 (36,96)

13 (28,26)

7 (31,82%)

11 (50,0%)

4 (18,18%)

43 (93,48%)

3 (6,52%)

21 (95,45%)

1 (4,55%)

40 (86,96%)

6 (13,04%)

�

19 (86,36%)

3 (13,64%)

40 (86,96%)

6 (13,04%)

�

19 (86,36%)

3 (13,64%)

14 (30,43%)

24 (52,18%)

8 (17,39%)

12 (54,55%)

7 (31,82%)

3 (13,63)

II группа

91 (65,95%)

42 (30,43%)

5 (3,62%)

53 (62,35%)

29 (34,12%)

3 (3,53%)

79 (57,25%)

52 (37,68%)

7 (5,07%)

50 (58,83%)

30 (35,29%)

5 (5,88%)

59 (42,75%)

60 (43,48%)

19 (13,77%)

41 (48,24%)

30 (35,29%)

14 (16,47%)

127 (92,03%)

11 (7,97%)

77 (90,59%)

8 (9,41%)

121 (87,68%)

15 (10,87%)

2 (1,45%)

65 (76,47%)

20 (23,53%)

120 (86,96%)

16 (11,59%)

2 (2,35%)

64 (75,29%)

21 (24,71%)

41 (29,71%)

70 (50,72%)

27 (19,57%)

24 (28,24%)

41 (48,23%)

20 (23,53%)

ОШ (95%ДИ)

1,00

1,11 (0,52�2,36)

2,03 (0,22�18,88)

1,00

1,17 (0,42�3,26)

�

1,00

0,95 (0,46�1,96)

0,51 (0,13�1,94)

1,00

2,81 (0,86�9,22)

�

1,00

1,09 (0,49�2,40)

0,49 (0,20�1,25)

1,00

0,42 (0,14�1,23)

0,53 (0,13�2,12)

1,00

1,24 (0,32�4,77)

1,00

2,24 (0,26�19,30)

1,00

0,79 (0,28�2,23)

�

1,00

1,92 (0,51�7,28)

1,00

0,85 (0,30�2,36)

�

1,00

2,04 (0,54�7,69)

1,00

0,92 (0,42�2,01)

1,06 (0,38�2,94)

1,00

3,17 (1,08>9,27)

3,43 (0,84�14,07)

р

�

0,73

0,61

�

0,86

�

�

0,93

0,38

�

0,10

�

�

0,91

0,07

�

0,16

0,46

�

0,75

�

0,47

�

0,71

�

�

0,32

�

0,82

�

�

0,27

�

0,99

0,78

�

0,047

0,09

rs5743551 гена TLR1, n = 290

rs3804099 гена TLR2, n= 291

rs5743611 гена TLR1, n = 291

rs5743708 гена TLR2, n= 291

rs4986790 гена TLR4, n= 291

rs3775073 гена TLR6, n= 291

rs4986791 гена TLR4, n= 291
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Возраст

Старше 55лет

Моложе 55 лет

Генотип

G/G

A/G

A/A

G/G

A/G

A/A

I группа

17 (36,96%)

26 (56,52%)

3 (6,52%)

6 (27,27%)

7 (31,82%)

9 (40,91%)

II группа

58 (42,03%)

60 (43,48%)

20 (14,49%)

42 (49,41%)

35 (41,18%)

8 (9,41%)

ОШ (95%ДИ)

1,00

0,66 (0,32�1,36)

1,98 (0,51�7,67)

1,00

0,72 (0,22�2,39)

0,11 (0,03�0,42)

р

�

0,28

0,32

�

0,58

0,001

rs5743810 гена TLR6, n= 291

Таблица 3 (продолжение)
Table 3 (continued)

Таблица 4
Связь аллельных локусов генов рецепторов врожденного иммунитета 

с риском развития ИМ у мужчин и женщин (с поправкой на возраст)
Table 4

Association of the polymorphisms within genes encoding Toll>like receptors 
with MI risk in males and females (adjusted by age)

Возраст

Женщины

Мужчины

Женщины

Мужчины

Женщины

Мужчины

Женщины

Мужчины

Женщины

Мужчины

Женщины

Мужчины

Генотип

T/T

C/T

C/C

T/T

C/T

C/C

C/C

C/G

G/G

C/C

C/G

G/G

T/T

C/T

C/C

T/T

C/T

C/C

G/G

A/G

G/G

A/G

A/A

A/G

G/G

A/A

A/G

C/C

C/T

T/T

C/C

C/T

I группа

15 (71,43%)

6 (28,57%)

�

31 (67,40%)

14 (30,43%)

1 (2,17%)

15 (71,43%)

5 (23,81%)

1 (4,76%)

28 (59,57%)

16 (34,04%)

3 (6,39%)

9 (42,86%)

7 (33,33%)

5 (23,81%)

14 (29,79%)

21 (44,68%)

12 (25,53%)

20 (95,24%)

1 (4,76%)

44 (93,62%)

3 (6,38%)

19 (90,48%)

2 (9,52%)

�

40 (85,11%)

7 (14,89%)

19 (90,48%)

2 (9,52%)

�

40 (85,11%)

7 (9,52%)

II группа

19 (61,29%)

10 (32,26%)

2 (6,45%)

125 (65,10%)

61 (31,77%)

6 (3,13%)

16 (51,62%)

14 (45,15%)

1 (3,23%)

113 (58,85%)

68 (35,42%)

11 (5,73%)

8 (25,81%)

15 (48,38%)

8 (25,81%)

92 (47,92%)

75 (39,06%)

25 (13,02%)

28 (90,32%)

3 (9,68%)

176 (91,67%)

16 (8,33%)

25 (80,65%)

4 (12,90%)

2 (6,45%)

161 (83,85%)

31 (16,15%)

25 (80,65%)

4 (12,90%)

2 (6,45%)

159 (82,81%)

33 (17,19%)

ОШ (95%ДИ)

1,00

1,18 (0,34�4,05)

�

1,00

1,11 (0,55�2,24)

1,58 (0,18�13,78)

1,00

3,00 (0,85�10,58)

0,92 (0,05�16,17)

1,00

1,08 (0,54�2,15)

0,84 (0,22�3,25)

1,00

2,82 (0,74�10,72)

2,30 (0,51�10,33)

1,00

0,52 (0,25�1,11)

0,27 (0,11>0,67)

1,00

2,08 (0,20�21,68)

1,00

1,32 (0,37�4,76)

1,00

1,45 (0,24�8,86)

�

1,00

1,06 (0,43�2,60)

1,00

1,45 (0,24�8,86)

�

1,00

1,14 (0,47�2,78)

р

�

0,66

�

�

0,83

0,71

�

0,13

0,96

�

0,74

0,89

�

0,19

0,43

�

0,11

0,011

�

0,52

�

0,66

�

0,65

�

�

0,83

�

0,65

�

�

0,71

rs5743551 гена TLR1, n = 290

rs3804099 гена TLR2, n= 291

rs5743611 гена TLR1, n = 291

rs5743708 гена TLR2, n= 291

rs4986790 гена TLR4, n= 291

rs4986791 гена TLR4, n= 291
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го субстрата. Благодаря этому, в сосудистой стенке
происходит инициация механизмов местного воспа�
лительного ответа (проникновение иммунных клеток
в очаг воспаления); активация системного острофа�
зового ответа; увеличение сосудистой проницаемос�
ти; изменение метаболизма липидов; усиление проли�
ферации гладкомышечных и эндотелиальных клеток;
окисление ЛПНП; неоангиогенез; усиление роста,
дифференцировки и продукции иммунных клеток;
реализация адаптивного иммунного ответа (Т�лим�
фоциты) и развитие инсулинрезистентности. Таким
образом, в сосудистой стенке на фоне дисфункции эн�
дотелия и воспаления создаются условия для форми�
рования атеросклеротической бляшки: происходит
поглощение избыточного количества липидов сосу�
дистой стенкой (поглощение макрофагами липидов);
осуществляется трансформация моноцитов в макро�
фаги и пенистые клетки; происходит ускоренный рост
бляшки с неоваскуляризацией; формируется тонкая
фиброзная покрышка с повышенным содержанием
воспалительных клеток; возможен разрыв бляшки и,
связанные с этим, сердечно�сосудистые события (прог�
рессирование ИБС, развитие ИМ) [11].

Установлено, что TLRs являются ключевыми ак�
тиваторами моноцитов и макрофагов. Усиление экс�
пресии TLRs приводит к лейкоцитарной инфильтра�
ции, трансформации макрофагов в пенистые клетки
и повреждению эндотелия. Увеличение циркулирую�
щих TLR2 или TLR4�положительных моноцитов наб�
людается при нестабильной стенокардии, остром ИМ.

Одновременно, ишемия миокарда является допол�
нительным стимулом для активации локального и
системного воспаления [12]. Так, например, в одном
из исследований [13] показано, что уровень экспрес�
сии TLR4 на моноцитах достоверно повышается у
больных с ИМ, начиная с 1�х суток заболевания по
сравнению с таковым у пациентов контрольной груп�
пы (p < 0,05). Oyama J.I. и его коллеги в 2004 году
[14] продемонстрировали данные, отражающие учас�
тие TLR4 в формировании зоны некроза при ИМ.
Так, авторами [14] было показано, что TLR4�дефи�

цитные мыши имели значительно меньшую зону нек�
роза при ИМ в более чем 50 % случаев после прохо�
дящей ишемии (1 ч окклюзии коронарной артерии и
24 ч реперфузии), по сравнению с мышами, не име�
еющими такого дефекта. Кроме того, у TLR4�дефи�
цитных мышей отмечалось снижение нейтрофильной
инфильтрации и сниженная продукция молекул вос�
паления (IL�6, TNFα). Таким образом, показано, что
блокирование TLR4 на моноцитах приводит к зна�
чительному снижению системного воспаления. У боль�
ных с ИМ с подъемом сегмента ST, повышенная экс�
прессия на моноцитах TLR4 является независимым
предиктором 30�дневных основных неблагоприятных
клинических исходов [15].

Межиндивидуальные различия в генах, кодиру�
ющих TLRs у одного вида, могут определять отличия
в характере течения воспалительного ответа и специ�
фических иммунных реакций при внедрении патоге�
нов, приводить как к снижению способности распоз�
навания соответствующих лигандов с менее выражен�
ной активацией иммунных клеток, так и наоборот [15].

На значение вклада вариабельности генов TLRs
в патогенез ИМ в разных популяциях указывают про�
тиворечивые данные, полученные рядом исследовате�
лей. Так, в одно из исследований Edfeldt К. с соавт.
(2004) [17] были включены 1213 пациентов, впервые
перенесшие ИМ, и 1561 пациент без ИМ, прожива�
ющих в Стокгольме. В результате было показано, что
мужчины, носители минорных аллелей полиморфиз�
мов rs4986790 (Asp299Gly) и rs4986791(Thr399Ile)
TLR4, имели повышенный риск развития ИМ (ОШ =
1,4; 95% ДИ = 1,0�1,9), однако для женщин такой
связи не было обнаружено. Также в 2004 г. эффект
аллели G полиморфизма Thr399Ile TLR4, в плане свя�
зи с увеличением риска ИМ, был подтвержден в исс�
ледовании Balistreri C.R. с соавт. для итальянской
популяции [18]. Но Morange P.E. с соавт. в том же
году [19] получили противоположные результаты
(ОШ = 1,94; 95% ДИ = 1,01–3,7) в популяции насе�
ления Франции и Северной Ирландии. Также Zee и
соавт. в 2005 г. [20] не выявили ассоциаций G алле�

РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМОВ ГЕНОВ TLRS 
В РАЗВИТИИ ИНФАРКТА МИОКАРДА

Таблица 4 (продолжение)
Table 4 (continued)

Возраст

Женщины

Мужчины

Женщины

Мужчины

Генотип

T/T

T/C

C/C

T/T

T/C

C/C

G/G

A/G

A/A

G/G

A/G

A/A

I группа

9 (42,86%)

10 (47,62%)

2 (9,52%)

17 (36,17%)

21 (44,68%)

9 (19,15%)

5 (23,81%)

13 (61,90%)

3 (14,29%)

18 (38,30%)

20 (42,55%)

9 (19,15%)

II группа

9 (29,03%)

15 (48,39%)

7 (22,58%)

56 (29,17%)

96 (50%)

40 (20,83%)

17 (54,84%)

11 (35,48%)

3 (9,68%)

83 (43,23%)

84 (43,75%)

25 (13,02%)

ОШ (95%ДИ)

1,00

1,61 (0,47�5,51)

3,53 (0,57�22,01)

1,00

1,45 (0,70�2,99)

1,33 (0,54�3,30)

1,00

0,26 (0,07�0,94)

0,28 (0,04�1,85)

1,00

0,93 (0,46�1,88)

0,59 (0,24�1,48)

р

�

0,52

0,18

�

0,37

0,52

�

0,033

0,20

�

0,79

0,28

rs3775073 гена TLR6, n = 291

rs5743810 гена TLR6, n = 291
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ли полиморфизма rs4986790 (Asp299Gly) TLR4 с рис�
ком ИМ в популяции США. В исследовании Koch W.
с соавт. (2006) [21], включающем 3657 пациентов с
ИМ и 1211 здоровых лиц (не имеющих ангиогра�
фически подтвержденного атеросклероза коронар�
ных артерий), относящихся к европеоидам, ассоци�
аций мутантных аллелей полиморфизмов Asp299Gly
и Thr399Ile TLR4 с риском развития ИМ обнаруже�
но не было. Также De Staercke С. с соавт. (2007) [22]
не обнаружили статистически значимой связи меж�
ду полиморфизмами Asp299Gly и Thr399Ile TLR4 и
рисками ИМ. Впервые роль полиморфных вариан�
тов Arg677Trp и Arg753Gln TLR2 при развитии ИМ
в итальянской популяции была оценена в исследова�
нии Balistreri C.R. с соавт. в 2008 году [23], однако
авторы не показали ни одной установленной ассоци�
ации. В то же время, Incalcaterra E. с соавт. [24] в
итальянской популяции наблюдали более низкую рас�
пространенность аллеля G полиморфизма Asp299Gly
TLR4 у больных с ИМ и определили его протективную
роль. В хорватском исследовании [25], включавшем
120 пациентов с ИМ и 120 человек контрольной груп�
пы, G аллель полиморфизма rs4986790 (Asp299Gly)
TLR4 не имел ассоциации с риском ИМ, а в отно�
шении минорного аллеля полиморфизма rs3804099
TLR2 выявлена его протективная роль по отноше�
нию к риску развития ИМ. Проведенный Yin Y.W.
c соавт. в 2014 году мета�анализ всех имеющихся на
тот момент исследований [26] показал, что аллель G
полиморфизма rs4986790 (Asp299Gly) TLR4 не име�
ет достоверных ассоциаций с риском развития ИМ.

Таким образом, накопленные знания по полимор�
физмам генов TLRs и их связи с ИМ имеют проти�
воречивый характер, наиболее изученными являют�
ся полиморфизмы TLR4: rs4986790 (Asp299Gly) и
rs4986791(Thr399Ile).

Нами ранее были опубликованы данные, пока�
зывающие, что носительство генотипа С/С полимор�
физма rs5743551 TLR1 ассоциировано со снижением
риска ИБС независимо от пола и возраста пациен�
тов в соответствии с рецессивной моделью наследо�
вания (ОШ = 0,41; 95% ДИ = 0,20–0,84; р = 0,017)
[27]; у пациентов, носителей G аллеля TLR4 rs4986790
(Asp299Gly), как в гомозиготном, так и в гетерозигот�
ном состоянии, риск возникновения атеросклеротичес�
кого поражения сосудов возрастает в 2 раза (ОШ =
2,05; 95% ДИ = 1,32–3,2; р = 0,001); гомозиготный
генотип по 421Lys полиморфизма TLR6 rs3775073 ас�
социирован со снижением риска развития атероскле�

роза на 40 % (ОШ = 0,64; 95% ДИ = 0,41–0,99; р =
0,048) [28].

В настоящем исследовании было установлено, что
гетерозиготный (T/C) генотип полиморфизма TLR6
rs3775073 был статистически значимо ассоциирован
с повышенной вероятностью развития ИМ у лиц мо�
ложе 55 лет в соответствии с кодоминантной моде�
лью наследования (ОШ = 3,17; 95% ДИ = 1,08�9,27;
p = 0,047), независимо от половой принадлежнос�
ти. Вариантный гомозиготный (С/С) генотип TLR2
rs3804099 был ассоциирован со снижением риска раз�
вития ИМ у мужчин в соответствии с кодоминантной
моделью наследования (ОШ = 0,27; 95% ДИ = 0,11�
0,67; р = 0,011). Полученные в представляемой рабо�
те данные согласуются с результатами исследования
Dzumhur A.С. соавт. (2012). В то же время, отсутс�
твие других статистически значимых ассоциаций по�
лиморфизмов TLR1 (rs5743551 и rs5743611), TLR2
(rs5743708), TLR4 (rs4986790 и rs4986791), TLR6
(rs5743810) и ИМ у пациентов с ИБС согласуется с
ранее опубликованными результатами исследований
таких авторов, как Zee R.Y. (2005), Koch W. (2006),
De Staercke С. (2007), Balistreri C.R. (2008), Dzum�
hur A. (2012), Yin Y.W. (2014).

При введении в анализ поправки на пол и возраст
статистически значимых различий выявлено так же
не было, наиболее вероятно, что это связано с недос�
таточным объемом выборки данного исследования.

Дополнительно, в настоящем исследовании впер�
вые был проведен комплексный анализ по гаплоти�
пам, содержащим восемь минорных аллелей вариа�
бельных участков генов TLRs: TLR1 rs5743551 и
rs5743611; TLR2 rs3804099 и rs5743708; TLR4 rs4986790
и rs4986791; TLR6 rs3775073 и rs5743810. Однако ста�
тистически значимых ассоциативных связей между
данными гаплотипами и повышением риска возник�
новения ИМ выявлено не было.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Определены статистически значимые ассоциации
между гомозиготным по минорному аллелю геноти�
пом (С/С) полиморфизма TLR2 rs3804099 и мень�
шим риском развития ИМ у мужчин, больных ИБС.
Однако для женщин такой ассоциации не выявлено.
Вероятность развития ИМ в возрасте менее 55 лет
возрастает при носительстве гетерозиготного геноти�
па T/C TLR6 полиморфизма rs3775073 у мужчин и
у женщин.
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Статья посвящена особенностям вегетативной регуляции системы кровообращения у больных ревматоидным артритом (РА).
Предмет исследования: больные РА и здоровые добровольцы.
Цель исследования – изучить вегетативную регуляцию системы кровообращения у больных РА по данным лазерной
допплеровской флоуметрии (ЛДФ).
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Актуальность ревматоидного артрита (РА) для
общественного здравоохранения обусловлена
высокой смертностью больных, прежде все�

го, обусловленной кардиоваскулярной патологией [1].
Сочетание классических факторов риска (оксидатив�
ный стресс на фоне хронического воспаления, атеро�
генная дислипидемия, симпатикотония) c факторами
риска, присущими исключительно РА (серопозитив�
ность по ревматоидному фактору), создает прочную
платформу кардиоваскулярного континуума при дан�
ном заболевании [2�5]. Поражение сосудистого рус�
ла у больных РА происходит на всех уровнях, вклю�
чая конечное звено – регионарную микроциркуляцию
и гемореологию [6, 7].

Перспективной с позиции понимания патогенеза
кардиоваскулярных катастроф при РА видится кон�
цепция нейрогуморальных факторов риска, в которой
главенствующую роль отводят абсолютному или отно�
сительному избытку катехоламинов у больных РА [8].

Рядом авторов при помощи оценки вариабельнос�
ти ритма сердца у больных РА показаны нарушения
нейро�вегетативного контроля деятельности сердца
(повышение влияния симпатического и/или сниже�
ние влияния парасимпатического отделов нервной
системы на сердечную деятельность) [9�11].

Таким образом, мониторирование вегетативной
дисфункции и состояния конечного звена гемодина�

мики является актуальным с целью выделения групп
риска по сосудистым осложнениям РА.

Ранее нами был предложен способ оценки веге�
тативной регуляции деятельности системы кровооб�
ращения с помощью лазерной допплеровской флоу�
метрии (ЛДФ) [12].

Цель исследования – оценить вегетативную ре�
гуляцию системы кровообращения у больных РА по
данным ЛДФ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включены две группы пациентов:
основная и контрольная. В основную группу вошли
лица женского пола, находившиеся на стационарном
лечении в Городском ревматологическом центре г. Бар�
наула с диагнозом РА (n = 75), длительностью забо�
левания более одного года, серопозитивные по ревма�
тоидному фактору и/или антителам к циклическому
цитруллинированному пептиду, II�III степенью актив�
ности и II�III рентенологической стадией. Средний
возраст составил 57,04 ± 5,24 лет. В группу сравне�
ния вошли лица женского пола, не имеющие по дан�
ным опроса, анамнеза и объективного осмотра клини�
ки суставных заболеваний (n = 85). Средний возраст
в данной группе составил 53,21 ± 2,11 года. Группы
статистически значимо не различались по возрасту (р >
0,05). Критериями исключения стали возраст старше
65 лет, наличие злокачественных опухолей, декомпен�
сация сопутствующей сердечно�сосудистой, бронхо�
легочной и эндокринной патологии, беременность.

Вегетативный статус системы кровообращения оце�
нивали при помощи ЛДФ на аппарате «ЛАКК�2» с

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Материалы и методы. В исследование включены две группы пациентов: больные РА (n = 75) и группа контроля (n = 85).
Все обследуемые были женского пола, средний возраст в двух группах статистически значимо не отличался (р > 0,05).
Регионарную микроциркуляцию кисти и вегетативную регуляцию системы кровообращения оценивали с помощью ЛДФ
на аппарате «ЛАКК�2» в коже пальмарной поверхности IV пальца кисти.
Результаты. По сравнению с группой контроля больные РА имеют статистически значимые вегетативные нарушения
регуляции кардиоваскулярной системы, проявляющиеся в повышении влияния симпатического звена автономной нер�
вной системы (р < 0,05).
Область применения. Амбулаторный и стационарный этапы ведения больных РА.
Выводы: Метод ЛДФ применим для изучения вегетативной регуляции системы кровообращения. В группе больных РА наб�
людается статистически значимая дисрегуляция деятельности кровообращения с преобладанием симпатикотонии (p < 0,05).

Ключевые слова: ревматоидный артрит; вегетативная регуляция кровообращения; 
лазерная допплеровская флоуметрия; микроциркуляция.
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VEGETATIVE DYSREGULATION OF THE CIRCULATORY SYSTEM IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS

Article concerns the peculiarities of autonomic regulation of the circulatory system in patients with rheumatoid arthritis (RA).
Research objective – explore the autonomic regulation of the circulatory system in patients with RA according to the laser
Doppler fluoumetry (LDF).
Materials and methods. The study included two groups of patients: patients with RA (n = 75) and control group (n = 85).
All respondents were female, the average age of the two groups were not significantly different (p > 0,05). Regional micro�
circulation of hand and autonomic regulation of the circulatory system was evaluated by LDF using the «LAKK�2» in the pal�
mar surface of the skin of IV�th finger thumb.
Results. Compared with the control group, RA patients have statistically significant autonomic dysregulation of the cardio�
vascular system – increase of influence of the sympathetic component of the autonomic nervous system (p < 0,05).
Their field of application. Inpatient and outpatient management of patients with stage RA.
Conclusions. The method is applicable to the study of LDF autonomic regulation of the circulatory system. In RA patients, a
statistically significant dysregulation of activity with circulatory sympathicotonia dominated (p < 0,05) is observed.
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соблюдением стандартных параметров исследования
для методики [13]. Исследования проводились в од�
но и то же время суток. Перед исследованием испы�
туемым было запрещено принимать пищу и напитки,
изменяющие состояние микроциркуляции (кофеин�
содержащие продукты в частности), курить. Микро�
циркуляцию оценивали в коже пальмарной повер�
хности IV пальца кисти (индикаторная зона «общей»
микроциркуляции). Исследования проводились при
одинаковой температуре окружающей среды от 20 до
25°С. В течение 15 минут перед исследованием ЛДФ
лица, включенные в исследование, находились в по�
ложении лежа на спине для психо�эмоциональной и
физической релаксации. ЛДФ�граммы регистриро�
вались в течение 10 минут в положении испытуемых
лежа на спине.

Для вычисления коэфициента вегетативной регу�
ляции кровообращения (КВР) подсчитывали число
сердечных сокращений за минуту и делили получен�
ное значение на параметры микроциркуляции по спе�
циальной формуле, позволяющей произвести града�
цию тонуса вегетативной регуляции кровообращения.
При значении КВР: 24,50�35,77 вегетативную регу�
ляцию оценивали как выраженную симпатикотонию;
19,50�24,49 – как легковыраженную симпатикото�
нию; 16,20�19,49 – как эйтонию; 12,50�16,19 – как
легкую ваготонию; 8,55–12,49 – как выраженную ва�
готонию. Вегетативную регуляцию деятельности сис�
темы кровообращения оценивали с помощью автор�
ской номограммы [14].

Статистическая обработка данных проводилась с
помощью пакета программ MS Excell 2003 и програм�
мы Statistica 6.0. Для проверки нормальности распре�
деления количественных показателей использовали
критерий Шапиро�Уилка. Так как выборка не соот�
ветствовала критериям нормального распределения,
для статистического расчета применялся непарамет�
рический метод Манна�Уитни: критический уровень
значимости при проверке статистических гипотез при�
нимался р < 0,05.

Локальным биоэтическим комитетом при Алтай�
ском государственном медицинском университете ра�
бота признана соответствующей стандартам Хельсинк�
ской декларации.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Среднее арифметическое КВР у обследованных
группы контроля равнялось 19,28 ± 6,22, что было
статистически значимо ниже по сравнению с группой
больных РА, у которых КВР составил 22,44 ± 4,18
(р = 0,004). Полученные данные свидетельствуют о
преобладании тонуса симпатической нервной систе�
мы у больных РА в регуляции деятельности кровооб�
ращения. При этом распределение по преобладанию
вегетативной регуляции кровообращения характери�
зовалось большей встречаемостью эйтонии (43 % обс�
ледованных) и легкой ваготонии (30 % обследованных)
в группе контроля. Полученные данные составили ста�
тистически значимую разницу (р = 0,0022) с группой
больных РА, в которой преобладала легковыражен�
ная симпатикотония (21 % больных). Эйтония так�
же регистрировалась у большей части обследованных
в группе РА (41 %), при этом частота ее встречае�
мости не составила статистически значимой разницы
по сравнению с группой контроля (р = 0,064).

Распределение градаций вегетативной регуляции
кровообращения показано в таблице.

Полученные нами результаты исследования не
противоречат данным литературы, но дополняют их.
Так, в ряде работ показано снижение вариабельнос�
ти ритма сердца у больных РА и реактивности пара�
симпатического отдела ВНС с развитием относитель�
ной гиперсимпатикотонии [9�11, 15]. При этом для
оценки вегетативной дисфункции системы кровообра�
щения использовался метод изучения вариабельнос�
ти ритма сердца. Недостатком данного метода явля�
ется невозможность оценить вклад «периферического
сердца» в модуляцию вегетативной регуляции сис�
темы кровообращения. С целью оценки сосудистого
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компонента в регуляции автономной нервной систе�
мой кардиоваскулярной деятельности предложено нес�
колько способов, в том числе с применением ЛДФ
на основании проведения пробы с задержкой дыха�

ния. При этом сосудосуживающий эффект свидетельс�
твует о снижении влияния симпатической нервной
системы [16]. Недостатками данного способа явля�
ется качественное, а не количественное, определение
преобладания вегетативного тонуса, опасность при�
менения у больных с брадикардией, сложность вы�
полнения пробы у лиц с хроническими обструктив�
ными болезнями легких.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложенный нами метод обладает высокой точ�
ностью и информативностью, простотой применения,
требует минимальных затрат по времени, неинвази�
вен. Метод ЛДФ применим для изучения вегетатив�
ной регуляции системы кровообращения. В группе
больных РА наблюдается статистически значимая дис�
регуляция деятельности кровообращения, проявляю�
щаяся в повышении влияния симпатического звена
автономной нервной системы (p < 0,05).

Таблица
Вегетативная регуляция кровообращения 
у больных ревматоидным артритом (РА) (%)
Table
Vegetative regulation of blood flow in patients 
with rheumatoid arthritis (RA) (%)
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Всвязи со значительным ростом заболеваемос�
ти острым панкреатитом в последние два де�
сятилетия наблюдается увеличение числа его

осложнений, в том числе псевдокист поджелудочной
железы [1]. По мнению многих авторов, именно псев�
докисты поджелудочной железы являются самым
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Предмет исследования. Обследованы 37 больных постнекротическими псевдокистами поджелудочной железы, воз�
никшими вследствие впервые перенесенного острого панкреатита тяжелой степени. Больные были разделены на три
группы в зависимости от сформированности и наличия/отсутствия гнойных осложнений псевдокисты.
Цель исследования – выявить иммунологические особенности пациентов с псевдокистами поджелудочной железы
в зависимости от сформированности псевдокисты, а также наличия/отсутствия инфекционных осложнений.
Методы исследования. Определение в сыворотке крови и содержимом постнекротической кисты поджелудочной же�
лезы содержания ФНО�α и секреторного иммуноглобулина А (sIgA), а содержание ИЛ�6, компонентов системы ком�
племента (С3 и С4) и иммуноглобулинов А, М, G – только в сыворотке крови.
Результаты. В ходе исследования было выявлено, что гиперстимуляция иммунокомпетентных клеток бактериальны�
ми продуктами и собственным тканевым детритом приводит к развитию вторичного иммунодефицита у пациентов с
несформированными псевдокистами поджелудочной железы.
Выводы. Иммунологические показатели крови больных острым панкреатитом зависят от завершенности воспалитель�
ного процесса в поджелудочной железе. Так, у пациентов со сформированными псевдокистами поджелудочной же�
лезы отмечались признаки завершенного иммунного ответа, наличие несформированных неосложненных псевдокист
характеризовалось признаками длительно текущего воспалительного процесса. У пациентов же с нагноившимися псев�
докистами поджелудочной железы наблюдались признаки, свидетельствующие о развитии вторичного иммунодефи�
цита, способствующего прогрессированию патологического процесса.

Ключевые слова: острый панкреатит; псевдокисты поджелудочной железы; 
фактор некроза опухоли
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IMMUNOLOGICAL FEATURES OF PATIENTS WITH DIFFERENT FORMS OF PANCREAS PSEUDOCYST

The subject of the study. 37 patients with postnecrotic pseudocyst arising firstly from severe acute pancreatitis were examined. The
patients were segmented into three groups according to pseudocyst formation and presence/absence of purulent complications.
The purpose of research – to identify immunological features of patients with pancreatic pseudocysts according to the pse�
udocyst formation and the presence/absence of infectious complications .
Methods. Determination in serum and contents of postnecrotic pancreatic pseudocyst content of TNF�α and secretory immu�
noglobulin A (sIgA), and contents of IL�6, components of the complement system (C3, C4 ) and immunoglobulin A, M, G –
only in blood serum.
Main results. While investigating it was found that hyperstimulation of immunocompetent cells by bacterial products and own
tissue detritus resulted to secondary immunodeficiency development in patients with unformed pancreas pseudocysts.
Conclusions. Immunological parameters of blood in patients with acute pancreatitis depend on the completeness of the inf�
lammatory process in pancreas. Thus in patients with pancreatic pseudocysts formed signs of complete immune response we�
re noted, presence of immature uncomplicated pseudocysts was characterized by signs of current long�term inflammation.
In patients with festering pseudocysts of pancreas signs indicating the development of secondary immunodeficiency, contri�
buting to the progression of the pathological process were observed.

Key words: acute pancreatitis; pancreas pseudocyst; tumor necrosis factor.
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частым местным осложнением острого панкреатита,
достигая при деструктивных формах 50�92 % [2, 3].
Общая летальность при данной патологии колеблется
от 12 % до 16 %, а хирургическая составляет 9�14 %
[4]. Подавляющее большинство случаев (70�80 %) име�
ет осложненное течение [3], летальность при которых
достигает 12 %, а при инфицировании псевдокист уве�
личивается до 41 %.

Постнекротические псевдокисты поджелудочной
железы представляют собой заключенные в соедини�
тельнотканную оболочку скопления жидкости, возник�
шие в результате деструкции ткани поджелудочной
железы воспалительного или травматического проис�
хождения [5]. Традиционно при поступлении у па�
циентов с псевдокистами поджелудочной железы при�
меняется выжидательная тактика, но именно в эти
сроки чаще всего и возникают опасные для жизни
больного осложнения в виде нагноения псевдокисты,
кровотечения из нее, нарушения целостности стенки
кисты, компрессии полых органов и непроходимос�
ти желудочно�кишечного тракта, портальной гипер�
тензии и т.д. [4].

Существует мнение, что формирование ложной
кисты поджелудочной железы представляет собой
асептическую форму секвестрации очагов некроза при
деструктивном панкреатите и является благоприят�
ным исходом у пациентов с крупноочаговым и/или
тотальным панкреонекрозом [5]. Однако большинс�
тво авторов считает, что образование панкреатической
кисты не является компенсаторным приспособлени�
ем организма, а представляет собой переход одного
патологического процесса в другой, в ряде случаев
не менее грозный, чем первый [4].

Количественные и качественные изменения иммун�
ной реактивности находятся в прямой зависимости
от глубины патоморфологических изменений в под�
желудочной железе и при остром деструктивном пан�
креатите определяются с первого дня заболевания
[8]. В литературе встречаются противоречивые дан�
ные о существовании и проявлениях панкреатогенно�
го иммунодефицита. Отмечается как снижение, так
и повышение содержания IgA, IgM, IgG [6]. Ряд ав�
торов отмечает у больных с деструктивным панкре�
атитом дисиммуноглобулинемию со снижением уров�
ня IgG, IgA и повышением содержания IgM [8, 9].
С этой позиции особый интерес представляет изуче�
ние некоторых параметров локального иммунитета,
а именно – в содержимом псевдокист поджелудоч�
ной железы.

Цель исследования – выявить иммунологические
особенности пациентов с псевдокистами поджелудоч�
ной железы в зависимости от сформированности псев�
докисты, а также наличия/отсутствия инфекционных
осложнений.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 47 человек, из них 28 мужчин и
19 женщин в возрасте от 21 до 53 лет (средний воз�
раст 33,1 ± 3,2 года). Длительность наблюдения сос�
тавила 5 лет. Основная группа исследуемых была
представлена 27 пациентами (16 мужчин и 11 жен�
щин) с диагнозом острый панкреатит тяжелой степе�
ни, который в ходе наблюдения эволюционировал до
псевдокист поджелудочной железы. Все пациенты бы�
ли разделены на три группы в зависимости от степе�
ни сформированности псевдокисты и наличия/отсутс�
твия микробной контаминации: группу I составили
11 пациентов с несформированными постнекротичес�
кими кистами поджелудочной железы, группу II –
12 пациентов со сформированными постнекротичес�
кими кистами поджелудочной железы, группу III –
4 пациента с инфицированными псевдокистами, ос�
ложненными нагноением.

Во всех группах диагноз острого панкреатита был
поставлен впервые при поступлении. Пациенты полу�
чали антибактериальную, обезболивающую и детокси�
кационную (плазмаферез и непрямое электрохимичес�
кое окисление крови с помощью натрия гипохлорита)
терапию. Друм пациентам группы I, трем пациентам
группы II и трем пациентам группы III были выпол�
нены «малые» дренирующие операции. За период наб�
людения в группе I было 2 летальных исхода, в груп�
пе III при явлениях нарастающей полиорганной не�
достаточности умерли 4 пациента, а в группе II ле�
тальных исходов не было.

В исследование были включены пациенты, у ко�
торых диагноз острого панкреатита на момент пос�
тупления был установлен на основании клинических
и лабораторных данных, результатов ультразвуко�
вого исследования, компьютерной томографии и ла�
пароскопии. Инфицированность некротических зон
и жидкостных парапанкреатических образований оце�
нивали по клинической картине и результатам бак�
териологических исследований содержимого псевдо�
кист. Тяжесть основного заболевания подтверждалась
наличием клинико�лабораторных критериев, рекомен�
дованных Санкт�Петербургским НИИ скорой помо�
щи им. И.И. Джанелидзе [10]. Критерии исключения:
возраст менее 18 и более 55 лет, наличие у пациента
на момент поступления хронического панкреатита,
злокачественного новообразования, беременности.

Все больные находились на лечении в отделени�
ях реанимации и интенсивной терапии, хирургии и
гнойной хирургии Городской клинической больни�
цы скорой медицинской помощи № 1 и Клиническо�
го медико�хирургического центра г. Омска в период
2009�2013 гг. Причинами, вызвавшими острый пан�
креатит, являлись желчнокаменная болезнь, злоу�
потребление алкоголем и нарушение диеты (табл. 1).
В исследование не включались пациенты с изначаль�
но имевшейся хронической сердечно�легочной пато�
логией в фазе декомпенсации, хроническими заболе�
ваниями почек, поджелудочной железы, желудочно�
кишечного тракта и печени, онкологической патоло�
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гией, сахарным диабетом и ожирением III�IV степени.
Оценку тяжести общего состояния больных прово�
дили на основании шкалы APACHE II (Acute Physi�
ology Age Chronic Health Evaluation – оценка воз�
раста, острых и хронических функциональных из�
менений). Тяжесть состояния по шкале APACHE II
в группе I составляла 23,1 ± 2,2 балла, в группе II –
24,0 ± 2,0 балла и в группе III – 25,1 ± 2,5 баллов
(р > 0,05).

Тяжесть состояния оценивали при поступлении
в стационар и через 24 часа от начала интенсивной
терапии, а также на 3�и и 5�е сутки. На 5�е сутки
госпитализации забирали биологический материал для
проведения лабораторных исследований: общекли�
нических, биохимических, иммунологических и бак�
териологических. Функциональное состояние имму�
нокомпетентных клеток оценивали по содержанию
фактора некроза опухоли α (ФНО�α) и секреторно�
го иммуноглобулина А (sIgA) как в сыворотке крови,
так и в содержимом постнекротической кисты подже�
лудочной железы. Уровень интерлейкина�6 (ИЛ�6),
компонентов комплемента (С3 и С4) и иммуноглобу�
линов А, М, G определяли только в сыворотке крови.
В целях обнаружения и идентификации микрофло�
ры в псевдокистах проводились посевы их содержи�
мого, полученного при пункции кисты (в момент вы�
полнения фиброэзофагогастродуоденоскопии) или при
интраоперационной аспирации. Факт наличия кон�
таминации подтверждали с помощью системы авто�
матизированного микробиологического посева.

В IV группу (группа сравнения) вошли 20 практи�
чески здоровых лиц, из них 12 мужчин в возрасте
31,4 ± 2,2 лет и 8 женщин в возрасте 32,3 ± 1,8 лет
без соматической патологии, являющихся непостоян�
ными и постоянными донорами крови. Забор крови
для исследования проводился непосредственно в день
ее исследования в условиях Городской станции пе�
реливания крови с соблюдением асептики и антисеп�
тики.

Проведенные исследования соответствовали эти�
ческим стандартам биоэтического комитета задейс�
твованных лечебно�профилактических учреждений,

разработанным в соответствии с Хельсинкской дек�
ларацией Всемирной ассоциации «Этические принци�
пы проведения научных медицинский исследований
с участием человека» с поправками 2000 г. и «Пра�
вилами клинической практики в Российской Феде�
рации», утвержденными Приказом Минздрава РФ от
19.06.2003 г. № 266. Все лица, участвующие в исс�
ледовании, добровольно подписали информированное
согласие на участие в исследовании. Отказ от подпи�

сания информированного согласия был так�
же критерием исключения из исследования.

Статистическую обработку данных про�
водили при помощи пакета прикладных прог�
рамм Excel (лицензия № 1e69b3ee�da97�u21f�
bed5�abcce247d64e) для Windows (лицензия
№ 00346�ОЕМ�8949714�96117) с использо�
ванием критерия Манна�Уитни для сравне�
ния различий независимых выборок, крите�
рий Стьюдента использовали для нормально
распределенных генеральных совокупностей.
Нормальность распределения генеральных
совокупностей определяли с помощью кри�
терия Koлмогорова�Смирнова. Проверку зна�
чимости связи между двумя категоризован�

ными переменными осуществляли с помощью χ2.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Содержание ФНО�α (табл. 2) в сыворотке кро�
ви у практически здоровых лиц колебалась от 1,48
до 5,43 пкг/мл (1,86 ± 0,07 пкг/мл), что соответс�
твовало литературным данным [11]. Концентрация
ФНО�α и ИЛ�6 у больных псевдокистами поджелудоч�
ной железы была значительно выше, чем в группе IV.
Среди пациентов со сформированными псевдокис�
тами поджелудочной железы отмечался минимальный
уровень ФНО�α: в 2,85 и в 63,9 раза меньше, чем в
группах I и III, соответственно, а максимальная его
концентрация выявлялась у пациентов с нагноивши�
мися псевдокистами поджелудочной железы – в сред�
нем в 43 раза больше, чем у остальных пациентов, и
в 103,3 раза больше, чем в группе сравнения.

Уровень ИЛ�6 и компонентов системы компле�
мента в сыворотке крови здоровых исследуемых так�
же соответствовал литературным данным. Достовер�
ных отличий между группой сравнения, группами I
и II не выявлено. В ходе наблюдения отмечалась
только тенденция к увеличению уровня ИЛ�6 по от�
ношению к группе сравнения на 18,9 % в группе I
и 3,7 % – в группе II. У больных с нагноившимися
псевдокистами поджелудочной железы уровень ИЛ�6
превосходил аналогичные показатели группы срав�
нения, группах I и II практически в 7 раз.

Достоверных отличий в содержании С3 в сыво�
ротке крови доноров и больных со сформированными
и осложненными нагноением псевдокистами поджелу�
дочной железы не отмечено. Данный показатель дос�

Таблица 1
Распределение пациентов с острым панкреатитом 
в зависимости от этиологии заболевания
Table 1
The distribution of patients with acute pancreatitis 
depending on the etiology of the disease
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Этиологический фактор

Желчнокаменная болезнь, абс. (%)

Злоупотребление алкоголем, абс. (%)

Нарушение диеты, абс. (%)

Всего:

Группа I

5 (45,5)

3 (27,3)

3 (27,3)

11

Группа II

6 (50,0)

3 (25,0)

3 (25,0)

12

Группа III

2 (50,0)

1 (25,0)

1 (25,0)

4

Всего

13 (48,2)

7 (25,9)

7 (25,9)

27

Примечание: достоверных отличий при сравнении всех групп не выявлено.
Note: significant difference when comparing all groups have been identified.



товерно увеличился только у пациентов с несфор�
мированными постнекротическими кистами поджелу�
дочной железы. Вероятнее всего, отсутствие динами�
ки изменения содержания С3 в группе II вызвано
высокой рецепторной активностью иммунокомпетен�
тных клеток непосредственно в очаге повреждения,
а также интенсивной и продолжительной стимуляци�
ей бактериями и их токсинами, что могло привести к
завершению острой фазы воспаления и нормализа�
ции показателя [12]. Понижение уровня C3 в сыво�
ротке крови у больных с нагноившимися псевдокис�
тами свидетельствовало об усиленном расходе этого
компонента комплемента и возможном развитии приз�
наков вторичного иммунодефицита.

В группе III наблюдалось значимое увеличение
уровня С4 по отношению к группе сравнения. Мини�
мальное значение концентрации С4 было отмечено
в группе II (составило 67,9 % от группы сравнения),
что также доказывает предположение о завершении
острой фазы воспалительного процесса в подже�
лудочной железе. Наиболее высокие значения со�
держания С4 наблюдались у больных с осложнен�
ными и несформированными постнекротическими
псевдокистами поджелудочной железы. Это свиде�
тельствует о классическом пути активации компле�
мента антителами, что подтверждается синхронным
повышением уровня IgA, IgM и IgG в сыворотке
крови больных псевдокистами поджелудочной же�
лезы (табл. 3).

Уровень сывороточных иммуноглобулинов A и
G у всех больных с постнекротическими кистами
поджелудочной железы оказался выше, чем в груп�
пе сравнения. Максимальное увеличение данных по�
казателей наблюдалось у пациентов со сформирован�
ными кистами поджелудочной железы – практически
в 2 раза больше, чем в группе сравнения, и в 1,5 ра�
за больше, чем в группах I и II. Вместе с тем, содер�

жание IgM у больных со сформированными и
осложненными псевдокистами было ниже, чем
в группе сравнения. Вероятнее всего, снижение
острофазовых иммуноглобулинов в группе III
связано с признаками истощения гуморально�
го и клеточного звеньев иммунитета. Снижение
же IgM у исследуемых группы II было вызва�
но завершением острой фазы воспаления, что
подтверждается и ранее указанным увеличени�
ем уровня IgG.

Нами выявлен ряд корреляционных связей
между исследуемыми показателями (табл. 4).
Наиболее выраженная прямая корреляционная
связь была выявлена между содержанием ФНО�
α и ИЛ�6, что также указывает на провоспали�
тельную направленность иммунитета больных
с нагноившимися псевдокистами поджелудоч�
ной железы. Значительной силы корреляцион�
ная связь наблюдалась у пациентов с несфор�
мированными псевдокистами поджелудочной же�

лезы в паре ФНОα и С3, что одновременно со сла�
бой корреляционной связью пары ФНОα и ИЛ�6 сви�
детельствовало о стихании агрессивности воспалитель�
ного процесса. Наличие обратной средней корреля�
ционной связи в паре IgМ и IgG свидетельствова�
ло о переходе превалирующего синтеза иммуноком�
петентных клеток с IgM на IgG, что, бесспорно, ука�
зывает на завершение воспалительного процесса в
организме.

Минимальное значение концентрации ФНОα и
секреторного IgA наблюдалось у пациентов со сфор�
мированными псевдокистами поджелудочной железы
(табл. 5), что указывает за снижение воспалитель�
ного процесса в поджелудочной железе. При иден�
тичном во второй группе уровне sIgА у пациентов с
нагноением псевдокисты поджелудочной железы от�
мечалось практически двукратное увеличение концен�

Таблица 3
Содержание сывороточных иммуноглобулинов 

у больных постнекротическими кистами 
поджелудочной железы (Me, LQ; HQ)

Table 3
The content of serum immunoglobulins in patients 

with pancreatic pseudocysts postnecrotic (Me, LQ; HQ)

Таблица 2
Содержание ИЛ>6, ФНО>αα, C3 и С4 компонентов
комплемента в сыворотке крови у больных 
с постнекротическими псевдокистами 
поджелудочной железы (M±σσ)
Table 2
The content of IL>6, TNF>αα, C3 and C4 complement 
components in the serum of patients with pancreatic 
pseudocysts postnecrotic (M ± σσ)
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Изучаемый
показатель

ФНО�α, пкг/мл

ИЛ�6, пкг/мл

C3,мг/дл

C4, мг/дл

Группа I 
(n = 11)

8,57 ± 0,33*

1,95 ± 0,07

116,0 ± 3,2*

41,11 ± 4,53*

Группа II
(n = 12)

3,01 ± 0,22#

1,70 ± 0,16

82,25 ± 3,55#

17,05 ± 2,26*#

Группа III
(n = 4)

192,2 ± 17,2*#^

12,02 ± 0,23*#^

77,15 ± 2,13#

51,02 ± 3,01*^

Группа IV
(n = 20)

1,86 ± 0,07

1,64 ± 0,12

81,01 ± 4,52

33,25 ± 0,58

Примечание: * p < 0,05 по отношению к группе IV; # p < 0,05 
по отношению к группе I; ^ p < 0,05 по отношению к группе II.
Note: * p < 0,05 in relation to group II; # p < 0,05 in relation 
to a group I; ^ p < 0,05 in relation to group II.

Изучаемый
показатель

IgA, г/л

IgM, г/л

IgG, г/л

Группа I 
(n = 11)

1,83*
(1,50; 2,13)

1,16*
(1,01; 1,32)

10,91*
(8,66; 11,30)

Группа II
(n = 12)

3,15*#
(2,68; 3,17)

0,56#
(0,42; 0,63)

14,77*#
(13,12; 15,23)

Группа III
(n = 4)

1,81*^
(1,66; 2,05)

0,58#
(0,44; 0,67)

9,03*^
(8,10; 10,12)

Группа IV
(n = 20)

0,91
(0,81; 1,02)

0,61
(0,53; 0,72)

7,72
(7,11; 8,13)

Примечание: * p < 0,05 по отношению к группе IV; # p < 0,05 
по отношению к группе I; ^ p < 0,05 по отношению к группе II.
Note: * p < 0,05 in relation to group IV; # p < 0,05 in relation 
to group I; ^ p < 0,05 in relation to group II.
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трации ФНО�α, что позволяет сделать заключение о
наличии, с одной стороны, агрессивного воспаления,
а с другой – признаков развивающегося вторично�
го иммунодефицита [11]. Известно, что главным ис�
точником ФНО�α являются тканевые макрофаги, ко�
торые продуцируют этот цитокин в ответ на прямое
раздражение микробными продуктами [13]. В то же
время, активация макрофагов под влиянием ФНОα
в очаге воспаления сопровождается выработкой ак�
тивных форм кислорода и усилением процессов ок�
сидации липидов и белков, направленных на деструк�
цию инфицирующих агентов, а также разрастания
очага вторичной альтерации [14].

Промежуточное положение заняли значения по�
казателей, характерных для первой группы. Увели�
чение уровня sIgA (практически в 3 раза по отно�
шению к группам I и II) в этой группе отмечалось с
одновременным увеличением концентрации ФНО�α.
Рост последнего по отношению к группе II составил
52,6 %, но при этом итоговый уровень его был на
41,2 % ниже, чем в группе III.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В процессе системного воспалительного ответа
организма, возникающего при остром деструктивном
панкреатите, происходит активация фагоцитирующих
клеток, полиморфноядерных лейкоцитов и усилен�

ная продукция провоспалительных цитокинов: ИЛ�6
и ФНО�α. Фагоцитирующие клетки резко увеличи�
вают потребление кислорода, в результате чего обра�
зуется супероксидный анионрадикал, генерирующий
такие токсические производные, как перекись водоро�
да, гидроксидрадикал и др. Таким образом, на фоне
развития окислительного стресса, циркуляции эндо�
токсических субстанций и провоспалительных цито�
кинов воспалительный очаг в поджелудочной желе�
зе приобретает новую патологическую форму в виде
формирования псевдокисты. Процесс существования
псевдокист большинство авторов предлагает разделять
на несформированные псевдокисты и сформирован�
ные [4]. Именно при несформированных псевдокис�
тах чаще развиваются осложнения в виде нагноения,
перфорации, воспалительно�дегенеративных измене�
ний со стороны органов, прилежащих к псевдокисте.
Проведенное нами исследование позволило выявить
местные и генерализованные иммунологические осо�
бенности в зависимости от уровня сформированнос�
ти псевдокисты. При недостаточности отграничения
воспалительного процесса рыхлой, несформирован�
ной стенкой псевдокисты, представляющей собой, по
сути, воспалительный инфильтрат, происходит гипер�
стимуляция иммунной системы, усиление процессов
системного воспалительного ответа, что способству�
ет истощению пула нейтрофильных лейкоцитов и раз�
витию нагноения и деструкции.

ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ БОЛЬНЫХ РАЗНЫМИ 
ФОРМАМИ ПСЕВДОКИСТ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Пары
сравнения

ФНО�α � С3

IgM � IgG

ФНО�α � ИЛ�6

Группа I 
(n = 11)

0,64
p < 0,01

0,22
p < 0,05

0,32
p < 0,05

Группа II
(n = 12)

0,09
p < 0,05

�51
p < 0,01

0,21
p < 0,05

Группа III
(n = 4)

�0,11
p < 0,05

�0,32
p < 0,05

0,83
p < 0,01

Таблица 4
Корреляционные связи 
между исследуемыми показателями
Table 4
Correlations between the studied parameters

Изучаемый
показатель

sIgA, мг/л

ФНО�α, пкг/мл

Группа I 
(n = 11)

2,11 ± 0,15

476,9 ± 43,9

Группа II
(n = 12)

0,81 ± 0,07#

312,6 ± 13,5#

Группа III
(n = 4)

0,81 ± 0,11#

811,2 ± 72,5#^

Примечание: # p < 0,05 по отношению к группе I; 
^ p < 0,05 по отношению к группе II.
Note: # p < 0,05 in relation to a group I; ^ p < 0,05 in relation to group II.

Таблица 5
Содержание sIgA и фактора некроза опухоли>αα

в содержимом кист исследуемых больных (M±σσ)
Table 5

Contents sIgA and tumor necrosis factor>αα contents
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Одним из методов снижения радиорезистентности злокачественных опухолей является гипертермия: нагревание опу�
холи до температуры 41�45°С. Сегодня в онкологической практике применяются различные методы нагрева тканей, каж�
дый из которых имеет свои достоинства и недостатки.
Целью исследования является оценка основных физических параметров разрабатываемого авторами метода локальной
контактной интраоперационной гипертермии на основе изготовления персонального тканезамещающего аппликатора.
Материалы и методы. Экспериментальные исследования возможности индукционного нагрева индивидуального тка�
незамещающего аппликатора, изготовленного на основе самополимеризующейся пластической массы, проведены с
использованием лабораторного инвертора собственной конструкции. Теоретические оценки тепловых и магнитных па�
раметров метода выполнены на основе решения классического уравнения теплопроводности.
Основные результаты. Для сферического аппликатора радиусом 1 см с наполнителем из стальных шариков диаметром
1 мм с массовой долей 50 %, получены следующие оценки: при частоте переменного магнитного поля 100 кГц и амп�
литуде 100 А/м удельная мощность тепла, выделяющегося в аппликаторе, 100 мВт/см3, градиент температуры вблизи
поверхности аппликатора (в среде с тепловыми параметрами воды) 0,5°С/мм, скорость нагрева 3°С/мин. Данные рас�
четов подтверждены экспериментально.
Выводы. Разработан персонифицированный метод контактной интраоперационной гипертермии, который может при�
меняться как самостоятельно, так и в сочетании с химиолучевой терапией. На основе теоретических и эксперименталь�
ных оценок доказана его эффективность. Проанализированы перспективы развития метода контактной интраопера�
ционной гипертермии.

Ключевые слова: интраоперационная контактная гипертермия; индукционный нагрев.
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Радиорезистентность обусловлена в значитель�
ной степени наличием в них гипоксических
клеток, находящихся большую часть времени

в S�фазе клеточного цикла. Для необратимого пов�
реждения популяции таких клеток необходимо под�
ведение высоких разовых очаговых и суммарных доз
при проведении лучевой или химиолучевой терапии.

Одним из методов, обеспечивающих радиосенси�
билизацию клеток опухоли, является гипертермия.
Метод основан на нагревании опухоли до температур
41�45°С. Цитотоксический эффект гипертермии осно�
ван на следующих принципах: инактивация процес�
са восстановления сублетальных повреждений клеток,
полученных под воздействием излучения [1]; окси�
генация гипоксических клеток [2]; прямое тепловое
воздействие на опухолевую ткань и, как следствие,
увеличение экспрессии опухолевых антигенов, спо�
собствующих распознаванию их иммунной системой
[3].

Гипертермия, как метод лечения злокачественных
новообразований, привела к созданию различных уст�
ройств для нагрева опухолей при условии сохранения
здоровых окружающих тканей. Сегодня в онколо�
гической практике применяются различные методы
нагрева тканей [4�6]. Наиболее широкое практичес�
кое применение получили методы локальной гипер�
термии за счет поглощения тканями организма элек�
тромагнитного излучения радиочастотного диапазона
(ВЧ, УВЧ, СВЧ).

Возможность достаточно точной фокусировки свер�
хвысокочастотного (СВЧ) излучения фазированны�

ми антеннами является основным преимуществом для
локальной гипертермии, однако ее использование ог�
раничено низкой проникающей способностью тканей
организма для СВЧ излучения. Кроме того, СВЧ из�
лучение относительно свободно проникает в ткани
с высоким электрическим сопротивлением (хрящи,
сухожилия, фасции, кости) и, поскольку отвод гене�
рируемого в них тепла затруднен из�за низкой объем�
ной скорости кровотока, эти ткани могут перегревать�
ся и повреждаться еще до того, как в опухоли будет
достигнута гипертермическая температура.

Высокочастотное (ВЧ) и ультравысокочастотное
(УВЧ) излучение характеризуются несколько боль�
шей проникающей способностью, но существенно мень�
шей возможностью локализации из�за большей длины
волны излучения. Еще одним недостатком использо�
вания излучения этих диапазонов является перегрев
подкожной жировой клетчатки, обладающей более вы�
соким электрическим сопротивлением, чем мышечные
ткани.

Известен метод локальной гипертермии для ле�
чения злокачественных опухолей, расположенных на
любой глубине внутри тела пациента, за счет имп�
лантирования в них ферромагнитных проводников,
служащих источниками тепла. Нагрев имплантатов
осуществляется токами Фуко с использованием пе�
ременных магнитных полей субмегагерцового диа�
пазона, слабо поглощаемых тканями организма [7].
Как правило, сложная форма опухоли не позволяет
прогреть ее данным методом равномерно по всему
объему. Из�за высокого градиента температур ткани,
непосредственно прилегающие к имплантатам, перег�
реваются, в то время как более удаленные ткани не
прогреваются до необходимой температуры. Кроме
того, возникает проблема вывода из организма ток�
сичных продуктов распада опухоли.

В последнее время получил развитие метод ги�
пертермии, реализуемый за счет индукционного наг�
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Vasil’chenko I.L., Osintsev A.M., Kolomiets S.A.
Regional Clinical Cancer Center,
Institute of Human Ecology of the Siberian Branch of the RAS,
Kemerovo Institute of Food Science and Technology, Kemerovo

METHOD OF PERSONALIZED CONTACT HYPERTHERMIA MALIGNANT TUMORS BASED ON INDUCTION 
HEATING OF AN APPLICATOR BY EDDY CURRENTS OF SUBMEGAHERTZ FREQUENCY BAND 
IN COMBINATION WITH CONTACT RADIATION THERAPY

One of the methods of decreasing radiation resistance of malignant tumors is hyperthermia, i.e. heating of a tumor to tem�
perature of 41�45°С. There are various methods used nowadays for tissue heating and each of them has its own advantages
and disadvantages.
Objective of the study is to assess the basic physical parameters of method of local contact intraoperative hyperthermia ba�
sed on creation of individual tissue�equivalent applicator developed by the authors.
Methods. Experimental studies of the possibility of induction heating of individual tissue�replacing applicator made of self�
curing plastic mass were carried out using laboratory inverter of our own design. Theoretical estimates of the thermal and mag�
netic parameters of the method are based on the solution of the classical equation of heat transfer.
Results. For a spherical applicator with radius of 1 cm filled with steel balls of 1 mm in diameter with a mass fraction of 50 %,
the following estimates were obtained. For the alternating magnetic field with frequency of 100 kHz and amplitude of 100 A/m
specific heat power generated in the applicator is 100 mW/cm3, temperature gradient near the applicator surface (in a medi�
um with the thermal parameters of water) is 0,5°C/mm and heating rate is 3°C/min. These calculations are confirmed expe�
rimentally.
Conclusions. Personalized method of contact intraoperative hyperthermia is developed, which can be used both alone and in
combination with chemoradiation therapy. Its effectiveness is proved by theoretical and experimental evaluations. The pros�
pects of further development of contact intraoperative hyperthermia method are analyzed.

Key words: intraoperative contact hyperthermia; induction heating.
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рева вводимых в опухоль суперпарамагнитных жид�
костей на основе субдоменных наночастиц (MFH) [8,
9]. Основными преимуществами данного метода яв�
ляются возможность, как и в предыдущем методе,
использования переменных магнитных полей субме�
гагерцового диапазона и возможность применения ма�
териалов с температурой Кюри, близкой к 43°С. К
недостаткам метода следует отнести неравномерное
распределение магнитных наночастиц в опухоли из�
за особенностей кровотока в опухоли, проблемы с
выведением магнитных наночастиц и продуктов рас�
пада опухоли из организма, а также сложность ре�
ализации источников переменного магнитного поля
амплитудой около 104 А/м.

Одним из перспективных методов лечения мес�
тнораспространенных злокачественных новообразо�
ваний, например, рака гортани и гортаноглотки, яв�
ляется метод интраоперационной лучевой терапии с
одномоментным изготовлением индивидуального тка�
неэквивалентного аппликатора и использования ап�
паратов с высокой мощностью дозы [10, 11].

Персональный аппликатор, учитывающий анато�
мические особенности пациента и особенности рас�
положения опухоли, изготавливается из самополиме�
ризующегося материала, который обладает высокой
биологической инертностью, в сочетании с очень низ�
кой способностью к поглощению электромагнитной
энергии. Для его нагрева предложено использовать
бесконтактный индукционный нагрев ферромагнит�
ных частиц, инкорпорированных в полимерную мат�
рицу [12, 13].

Основой предлагаемого способа является нагрев
полимерного тканеэквивалентного аппликатора за счет
поглощения ферромагнитными частицами энергии пе�
ременного магнитного поля частотой 50�150 кГц. Вы�
деление энергии происходит благодаря токам Фуко,
возникающим в равномерно распределенных в объе�
ме полимера ферромагнитных частицах. Электромаг�
нитное поле выбранного частотного диапазона очень
слабо поглощается биологическими тканями, поэто�
му их нежелательный разогрев пренебрежимо мал.
Нагреву подвергаются лишь аппликатор и ткани, не�
посредственно прилегающие к нему, чем обеспечива�
ется высокая локализация гипертермии.

Цель данного исследования – оценка основных
физических параметров разрабатываемого авторами
метода локальной контактной интраоперационной ги�
пертермии на основе изготовления персонального тка�
незамещающего аппликатора.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Материал для изготовления аппликатора двух�
компонентный: пластичный полимер и отвердитель.

Модификации, путем добавления мелкодисперсных
ферромагнитных частиц и тщательного перемешива�
ния, подвергается только пластичный полимер. С це�
лью дальнейшего применения в биотехнологических
и медицинских приложениях в качестве материала
для аппликатора нами была выбрана силиконовая сле�
почная масса Speedex putty, широко используемая в
стоматологической практике.

Получение тока высокой частоты для индукци�
онного нагрева осуществлялось с помощью лабора�
торного инвертора. Индукционный нагрев осущест�
влялся в частотном диапазоне 120 ± 60 кГц. С одной
стороны, достаточно мощное электромагнитное поле
такого диапазона легко получить на основе широко
распространенных электронных приборов. С другой
стороны, электромагнитные поля таких частот прак�
тически не поглощаются органическими веществами,
что позволяет избежать заметного разогрева окружа�
ющих аппликатор тканей.

Для исследования возможности индукционного
нагрева изготавливались образцы примерно сферичес�
кой формы одинакового размера. Диаметр образцов
был выбран одинаковым и равным 20 мм. В центре
образцов в процессе их изготовления формировалось
отверстие для введения термометра.

Для оценки тепловых параметров метода рассмат�
ривалась простая модель нагреваемого аппликатора,
представляющего собой шар радиуса R0 из полимер�
ного материала, в котором равномерно распределены
токопроводящие ферромагнитные сферические час�
тицы радиусом r0. Если аппликатор помещен в пе�
ременное магнитное поле, характеризующееся амп�
литудой напряженности H0 и циклической частотой
ω, то каждая частица становится источником тепла,
выделяющегося в ней за счет протекания токов Фу�
ко. При условии r0 << R0 и достаточно высокой плот�
ности токопроводящих ферромагнитных частиц мож�
но в первом приближении считать тепловыделяющие
источники равномерно и непрерывно распределенны�
ми по объему аппликатора.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Распределение температуры T вокруг аппликато�
ра можно приближенно описать классическим урав�
нением теплопроводности:

где ρ, c и κ – плотность, теплоемкость и теплопро�
водность среды; w – удельная мощность источников
тепла. В нашей модели, обладающей сферической сим�
метрией, можно выделить две области с различными
наборами постоянных теплофизических параметров:
ρ1, c1 и κ1 – внутри аппликатора и ρ2, c2 и κ2 – вне
его.
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Учитывая вид явной зависимости удельной мощ�
ности тепловых источников от координат: 

решение задачи (1) можно представить в виде:

Уравнение (1) для функций T1(r) и T2(r) удоб�
но представить в сферической системе координат:

где λ1 = κ1 / ρ1c1 и λ2 = κ2 / ρ2c2 – температуроп�
роводности в соответствующих областях, а θ1 = w1 /
ρ1c1 – скорость роста температуры за счет тепловых
источников.

Попытаемся найти аналитическое решение для ста�
ционарного предела уравнений (2). Если такое реше�
ние существует, то:

и

Сначала найдем решение однородного уравнения
(4). Простой заменой переменной T2(r) = τ2(r) / r
преобразуем его в уравнение с постоянными коэф�
фициентами: d2τ2(r) / dr2 = 0. Откуда:

Для решения уравнения (3) заметим, что, с фор�
мальной точки зрения, оно отличается от однород�
ного уравнения (4) лишь наличием правой части.
Поэтому его решением будет сумма общего решения
однородного уравнения: T1

(h)(r) = A1 / r + B1 и час�
тного решения неоднородного уравнения T1

(i)(r).
Простой подстановкой можно убедиться, что час�
тным решением уравнения (3) является, например,
функция T1

(i)(r) = –θ1 / 6λ1 × r2. Таким образом,

Значения постоянных A1, A2, B1, B2 могут быть
найдены из граничных условий, условия стационар�
ности потока тепла и условий сшивки на границе двух
областей.

Так как на достаточном удалении от аппликато�
ра (формально, при r→∞) температура определяет�
ся температурой окружающей среды T0, из (5) сле�
дует, что B2 = T0.

Условие стационарности потока требует, чтобы
выделяющееся в объеме аппликатора в единицу вре�
мени тепло за то же время переносилось через про�
извольное сферическое сечение на расстоянии r > R0.

То есть: 4/3 × πR0
3w1 = –4πr2κ2 × dT2(r) / dr. От�

куда: A2 = R1
3w1 / 3κ2.

Таким образом, в стационарном пределе распре�
деления температуры вокруг аппликатора:

Температура вблизи поверхности аппликатора сос�
тавляет, соответственно,

а градиент температуры вблизи поверхности аппли�
катора:

Или, с учетом (8):

Проведем элементарные оценки. Для достижения
гипертермического эффекта температура поверхнос�
ти аппликатора должна составлять, по меньшей мере,
43°С. Тогда при T0 = 37°С, w1 = 18κ2 / R0

2. При�
нимая теплопроводность тканей организма равной
теплопроводности воды κ2 = 0,6 Вт / (м × К) и раз�
меры аппликатора R0 = 1 см = 0,01 м, получим для
оценки удельную тепловую мощность, выделяемую
в аппликаторе, w1 ≈ 105 Вт / м3 = 0,1 Вт / см3. При
этом градиент температуры, согласно (9), составит при�
мерно 0,5°С/мм. Например, при температуре аппли�
катора 45°С граница гипертермического нагрева (41°С)
пройдет на расстоянии 8 мм от поверхности аппли�
катора. Это означает, что нагреву подвергаются лишь
ткани, непосредственно прилегающие к аппликатору.

Чтобы оценить амплитуду напряженности пере�
менного магнитного поля Hm, рассчитаем мощность
тепла, выделяющегося в стальных шариках. Как из�
вестно, для одного проводящего шара в переменном
магнитном поле тепло, выделяющееся за счет токов
Фуко в единицу времени, можно представить в виде
[13]:

w0(r0) ≈ γƒ2µ0
2µ2Hm

2r0
5 × F(r0),     (10)

где γ – проводимость материала шариков, µ – маг�
нитная проницаемость материала шариков, F(r0) –
функция, характеризующая изменение эффективнос�
ти тепловыделения из�за скин�эффекта. Для стали с
γ = 107 См / м и µ = 100 при ƒ = 100 кГц и r0 = 0,5 мм
значение функции F(r0) ≈ 0,5.

При ν = 0,5 в 1 см3 аппликатора содержится при�
мерно 800 шариков диаметром 1 мм. Если все они на�
ходятся в одинаковых условиях, то на один шарик
приходится мощность тепловыделения w0 = 0,1/800 =
1,25 × 10–4 Вт.

Тогда из формулы (11) получим следующее вы�
ражение для оценки амплитуды напряженности пе�
ременного магнитного поля:

МЕТОД ПЕРСОНАЛИЗИРОВАННОЙ КОНТАКТНОЙ ГИПЕРТЕРМИИ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ ОПУХОЛЕЙ НА ОСНОВЕ ИНДУКЦИОННОГО 
НАГРЕВА АППЛИКАТОРА ВИХРЕВЫМИ ТОКАМИ СУБМЕГАГЕРЦОВОГО ДИАПАЗОНА В СОЧЕТАНИИ С КОНТАКТНОЙ ЛУЧЕВОЙ ТЕРАПИЕЙ
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что примерно в 100 раз меньше, чем напряженности
переменных магнитных полей, применяемых в MFH.
Последний факт позволяет существенно упростить
оборудование для источников переменных полей.

Оценим характерное время нагрева аппликато�
ра. Как следует из первого уравнения системы (2),
если пренебречь теплопроводностью и считать, что
все выделяющееся тепло расходуется на нагрев апп�
ликатора, то скорость нарастания температуры бу�
дет характеризоваться функцией θ1, то есть: ∆t =
ρ1c1 / w1 × ∆T.

Пусть аппликатор представляет собой полимер�
ную основу, в которой равномерно распределены ма�
ленькие стальные шарики с массовой долей ν. Тогда
средняя плотность аппликатора ρ1 = ρsρp / ((1 – ν)ρs +
νρp), а его удельная теплоемкость c1 = (1 – ν)ρs + νρp,
где cp, cs и ρp, ρs – теплоемкости и плотности, соот�
ветственно, полимера и стали.

Принимая cp ≈ 1,5 × 103 Дж / (кг × К), cs ≈ 0,5 ×
103 Дж / (кг × К), и ρp ≈ 1,2 × 103 кг / м3, ρs ≈ 7,8 ×
103 кг / м3 и ν = 0,5, получим ρ1 ≈ 2 × 103 кг/м3,
с1 = 103 Дж / (кг × К). Тогда ∆t = 2 × 106 / 105 ×
6 = 120 с = 2 мин. Таким образом, нагрев аппли�
катора осуществляется за несколько минут даже с
учетом теплоотвода за счет теплопроводности.

Для иллюстрации на рисунке показаны резуль�
таты нагрева аппликатора, представляющего собой
шарик диаметром 2 см в воздушной катушке индук�
тора, представляющей собой 10 спиральных витков
диаметром 4 см и работающего на частоте ƒ = 100 кГц.
Как видно из рисунка, для нагрева аппликатора на
10°С действительно требуется менее 5 минут.

Таким образом, проведенные оценки подтвержда�
ют возможность проведения эффективной гипертер�
мии ложа удаленной опухоли методом локальной кон�
тактной интраоперационной гипертермии.

На наш взгляд, данный метод может позволить
существенно снизить риск рецидивов после хирур�
гического лечения местнораспространенных форм зло�
качественных опухолей. Этот метод может исполь�
зоваться как самостоятельно, так и в сочетании с
химио� и радиотерапией. В частности, он идеально
сочетается с методом интраоперационной контактной
лучевой терапии высокой мощности дозы.

Одним из преимуществ метода является возмож�
ность его дальнейшего развития. В частности, по�
верхность аппликатора может быть использована для
размещения лекарственных препаратов различного
назначения в слое биоразлагаемого полимера, так
как известно, что гипертермия улучшает их биодос�
тупность. В качестве нагревающего агента могут быть
использованы вещества с температурой Кюри около
45°С, что позволяет отказаться от контроля темпе�
ратуры аппликатора [14].

Еще одним направлением модификации может
стать использование в качестве аппликатора емкос�
ти с мягкими стенками, заполненной магнитной жид�
костью. Такой аппликатор легко принимает любую
сложную форму.

Методы совместного использования гипертермии
и радиотерапии также могут быть модифицированы.
В частности, в качестве источника излучения могут
быть использованы радиоактивные гранулы с корот�
ким периодом полураспада и заранее рассчитанной
мощностью дозы.

ВЫВОДЫ:

1. Разработан персонифицированный метод контак�
тной интраоперационной гипертермии, который
может применяться как самостоятельно, так и в
сочетании с химиолучевой терапией.

2. На основе теоретической оценки тепловых пара�
метров метода доказана его эффективность. В час�
тности, на основе формулы (9) можно сделать вы�
вод об уменьшении температурного градиента вбли�
зи поверхности аппликатора с увеличением его раз�
меров.

3. Экспериментально подтверждена возможность эф�
фективного нагрева аппликатора в условиях ла�
бораторной установки.

4. Проанализированы перспективы развития мето�
да контактной интраоперационной гипертермии.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Hm = 
w0(r0)

γƒ2µ0
2µ2Hm

2r0
5F(r0)

≈ 100 А/м,
Рисунок

Экспериментальные результаты по нагреву аппликатора
в катушке индуктора. Мощность нагрева > 20 Вт

Figure
Experimental results of the heating of the applicator 

in the inductor coil. Heating power is 20 W
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Предмет исследования. Резус принадлежность и группы крови по системе АВО, а также морфо�функциональные па�
раметры 447 студентов медицинской академии 18�21�летнего возраста.
Цель исследования – выявление связи между резус�принадлежностью и морфо�функциональными особенностями
испытуемых.
Методы исследования: оценка роста, массы тела, окружности талии, артериального давления, психофизиологичес�
ких параметров, успешности учёбы; статистический анализ.
Результаты. Резус�отрицательные студенты отличаются от резус�положительных по гендерному составу, группам кро�
ви, успешности учёбы и психометрическим параметрам.
Заключение. Проведенное исследование показало, что генетически обусловленная резус�принадлежность крови че�
ловека имеет гендерные различия, может сочетаться с особенностями группового распределения крови по системе АВО
и отражаться на морфо�функциональных параметрах организма. У юношей данные показатели имеют более выражен�
ную зависимость от резус�принадлежности крови, чем у девушек.
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XXIвек называют веком генетики в ме�
дицинской практике. В 90�х годах
прошлого столетия появилось мно�

го исследований о роли мутаций генов в развитии
сердечно�сосудистой патологии. В недавней статье
И.И. Дедова с соавт. [1] подчёркивается, в частнос�
ти, значительная роль полиморфизмов генов в обес�
печении реакции больного на лекарство.

Под влиянием неблагоприятных факторов внеш�
ней среды может снижаться уровень полиморфизма
наследственных белков, обеспечивающих устойчи�
вость организма при адаптивных реакциях. Вместе с
тем, эти реакции существенно определяются генети�
ческими факторами. На съезде физиологического об�
щества им. И.П. Павлова, прошедшем в 2013 году
в Волгограде, был поднят вопрос о физиологической
индивидуальности организма человека и необходи�
мости отказа от среднепопуляционных норм должных
величин, особенно в медицине и спорте [2].

В последние годы ведётся активный поиск гене�
тических маркеров, тесно ассоциированных с гена�
ми, предрасполагающими к развитию заболеваний.
Они не меняются в течение жизни, поэтому возмож�
на их ранняя оценка для формирования групп рис�
ка заболевания.

Эритроциты могут вовлекаться в патологический
процесс не только при гематологической патологии,
в них могут меняться структура и функции при раз�
личных заболеваниях. Маркерами такого рода могут
быть группы крови – филогенетически прослежива�
емый наследственный признак [3].

В США [4] при 20�летнем наблюдении около
90000 лиц выяснилось, в частности, что у людей с
I группой крови риск развития болезней сердца на�
именьший. У носителей II группы он больше на 6 %,
III – на 15 % и IV – на 23 %, что сочетается с уве�

личением уровня ряда факторов гемостаза, воспале�
ния и липопротеинов низкой плотности.

В работе, недавно проведенной в Пакистане [5],
наоборот, показано, что у лиц с группой крови А вы�
ше риск развития ишемической болезни сердца, чем
у представителей других групп.

В 1999�2004 гг. на нашей кафедре нормальной
физиологии был проведен анализ влияния групп кро�
ви на характер протекания ишемической болезни сер�
дца у 241 больного и выраженность её риска у 708 уча�
щихся колледжа и университета [6]. Оказалось, в
частности, что у 17�18�летних юношей и девушек груп�
пы крови ассоциируются с разными уровнями массы
тела, индекса Кетле, артериального давления, стрес�
среактивности, тревожности, статуса курения.

Существуют данные [7] о том, что рак поджелу�
дочной железы чаще всего развивается у лиц III груп�
пы и реже – I.

Очевидно, морфо�функциональные различия ор�
ганизма существуют и у людей с разной резус�при�
надлежностью. Так, отсутствие С�антигена системы
Резус в эритроцитах сочетается с бульшим развити�
ем у пациентов гемолиза после искусственного кро�
вообращения при операциях на сердце [8].

В последние годы появляются данные о связи ре�
зус�принадлежности человека с развитием заболева�
ний. В Курском медуниверситете [9] была выявле�
на связь II группы крови и наличия резус�фактора
с развитием хронического простатита, что ассоцииру�
ется со снижением прочности, деформируемости мем�
бран эритроцитов и их метаболической активности.

В исследованиях, проведенных во Франции и
Бразилии [10], показано, что у резус�отрицательных
женщин в 2 раза чаще развивается эндометриоз. Ку�
рение в 3 раза чаще ассоциируется с увеличением
числа вирусных и бактериальных заболеваний у ре�
зус�отрицательных, чем у резус�положительных.

Несмотря на активацию в XXI столетии исследо�
ваний взаимосвязи групповой и резус�принадлежнос�
ти крови с функциями организма и развитием пато�
логии, данные, касающиеся лиц юношеского возраста,
весьма ограничены. Это послужило основанием для
проведения настоящего исследования.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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Research subject. Data about Rhesus�factor, blood groups and morpho�functional parameters of 447 medical students of
18�21 years old.
Objective – elicitation of connections between Rhesus�factor and morpho�functional features of students.
Methods. Estimating of body height, weight, waist circumference, blood pressure, psychophysiological parameters, success
in studies; statistical analysis.
Results. Rhesus�negative students differ from Rhesus�positive students by gender factor, blood groups, psychometric para�
meters and success in studies.
Conclusions. The study showed that genetically RH�affiliation has gender differences, may combine with features of blood
group distribution of ABO and affect morpho�functional parameters of the body. In males these indicators have a more pro�
nounced dependence on RH�factor blood than in females.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В 2012�2014 гг. у 308 практически здоровых юно�
шей и девушек – студентов II курса медицинской ака�
демии в возрасте 18�21 года на основании сведений,
полученных их родителями в медицинских учреж�
дениях, проанализированы групповые (по системе
АВО) особенности крови и её резус�принадлежность.
Обследование проводилось неинвазивными методами
и соответствовало требованиям Хельсинкской декла�
рации Всемирной медицинской ассоциации об этичес�
ких принципах проведения медицинских исследова�
ний с участием людей в качестве субъектов (2008 г.)
Все студенты дали информированное согласие на учас�
тие в исследовании.

В утренние часы до 12.00 у испытуемых опреде�
ляли уровень артериального давления, размер талии,
рост, массу тела (МТ) и её индекс (ИМТ), соотно�
шение талии и роста, оценивали реактивную тревож�
ность по Ч. Спилбергеру и Ю. Ханину, привержен�
ность к курению и успешность учёбы (средний балл
последней экзаменационной сессии).

На начальном этапе статистической обработки по�
лученной информации для формирования баз данных
использовалась программа Microsoft Office Excel 2003
для работы с электронными таблицами (лицензион�
ное соглашение 74017�640�0000106�57177).

Для статистического анализа использовался па�
кет прикладных программ Statistica (версия 6.1, ли�
цензионное соглашение ВХХR006B09221FAN11). Ста�
тистическая обработка информации проводилась с
учётом характера полученных данных. Характер рас�
пределения переменных величин в рассматриваемых
совокупностях определялся с помощью критериев
Шапиро�Уилкса, Колмогорова�Смирнова. Исполь�
зовался непараметрический критерий Манна�Уит�
ни в связи с отсутствием нормального распреде�
ления групп. Проверка статистической значимости
различий между относительными частотами двух
или большего числа качественных признаков осу�
ществлялась при помощи критерия χ2. В случае
множественного сравнения принималась поправ�
ка Бонферрони. Разницу значений считали зна�
чимой при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Число резус�отрицательных лиц составило 20,78 %
от всех обследуемых студентов (р = 0,0001). По�ви�
димому, существуют и определённые географические,
а, возможно, и расовые особенности этого парамет�
ра. Так, в Индии [11] при недавнем обследовании
14725 человек было выявлено только 8,72 % резус�
отрицательных лиц. В работе же 2014 г. [12] среди
других 40 тысяч здоровых жителей этой страны наш�
ли лишь 5,4 % резус�отрицательных лиц. Данных о
гендерных особенностях этого параметра в литера�
туре мы не нашли.

В нашем исследовании установлено, что резус�
отрицательных юношей было больше, чем девушек
(соответственно, 26,73 % и 17,79 %; р = 0,069). Од�
нако значимых различий не выявлено.

Установлены различия по группам крови АВО
(табл. 1) у студентов с разной резус�принадлежнос�
тью.

При обследовании населения Индии [11] также
были обнаружены различия процентного распреде�
ления групп крови у резус�положительных и резус�
отрицательных лиц. Наши данные не полностью сов�
падают с полученными в этой работе, где была пред�
ставлена «формула» процентного распределения че�
тырёх групп крови в порядке его «убывания»: у ре�
зус�положительных – В>О>А>АВ, у резус�отрица�
тельных – О>В>А>АВ. В нашей выборке (табли�
ца) получены формулы для резус�положительных –
А>В>О >АВ, для резус�отрицательных – АВ>О>В>А.

Из морфометрических параметров организма резус�
отрицательных юношей (табл. 2) и девушек (табл. 3)
отмечалась тенденция к большим величинам таких по�

Таблица 1
Группы крови АВО (%) у студентов 
с разной резус>принадлежностью

Table 1
Blood group ABO (%) of students with different RH>accessory
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Резус�принадлежность

Резус�положительные студенты

Резус�отрицательные студенты

р

О(I)
(n = 97)

79,17

20,83

0.0001

А(II)
(n = 102)

86,14

13,86

0.0001

В(III)
(n = 67)

81,82

18,18

0.0001

АВ(IV)
(n = 42)

61,9

38,1

0.0001



казателей, как МТ, ИМТ, окружность талии, индекс
«талия/рост». Только у юношей наблюдались зна�
чимые различия в зависимости от резус�принадлеж�
ности крови по всем перечисленным выше показате�
лям (табл. 2). Так, у резус�отрицательных юношей
значимо выше шансы к увеличению массы тела и ин�
декса массы тела, окружности талии. Риск увели�
чения данных показателей у девушек, как с резус�
положительной кровью, так и с резус�отрицательной
кровью, практически одинаковый (табл. 3).

Многие функциональные параметры организма
у студентов с разной резус�принадлежностью не раз�
личались (табл. 4 и 5). Однако, успешность учёбы
(средний балл сессии) был значимо выше у резус�

отрицательных юношей (табл. 4), чем
у резус�положительных (соответствен�
но, 4,52 ± 0,60 и 3,87 ± 0,57 балла; p =
0,0001). Механизмы, формирующие раз�
личия успешности обучения в вузе, оче�
видно, связаны с психологическими фак�
торами: у резус�отрицательных юношей
выявлена тенденция к более высокой
тревожности (в среднем 40,45 ± 7,7 бал�
лов), чем у резус�положительных (37,2 ±
7,0 баллов). Однако значимых разли�
чий по уровню тревожности не установ�
лено. У юношей с резус�отрицательной
кровью по сравнению с резус�положи�
тельными значимо ниже риск повыше�
ния уровня диастолического артериаль�
ного давления (ДАД), а также в 2 раза
меньше риск никотиновой зависимос�
ти (р = 0,0001). У девушек (табл. 5)
значимых различий по функциональ�
ным показателям организма в зависи�
мости от резус�принадлежности крови
не установлено. Однако отмечена тен�
денция к более высокому риску нико�
тиновой зависимости (р = 0,641) и до�
ле признаков темперамента меланхоли�
ка у резус�отрицательных юношей.

Мы не встречали данных подобно�
го рода в литературе. Вместе с тем, в
соответствии с современной тенденци�
ей к индивидуальному подходу к оцен�
ке морфо�функциональных параметров

организма [12] необходимо более глубокое изучение
данной проблемы. Наша работа – лишь начальный
этап такого рода исследований, которые необходимо
продолжать, включая большее количество испытуе�
мых. В соответствии с рядом генетических факторов
эти данные могут способствовать формированию ин�
дивидуальных стратегий жизни, обеспечивающих под�
держание здоровья и достижение успехов в разно�
образных видах деятельности человека.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Обследование 308 студентов�медиков показало,
что их генетически обусловленная резус�принадлеж�

Таблица 2
Морфометрические различия студентов мужского пола 
с разной резус>принадлежностью (M ± σσ)
Table 2
Morphometrical differences between male students 
with different RH>accessory (M ± σσ)
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Резус�
принадлежность

Резус�положительные
студенты (n = 73)

Резус�отрицательные
студенты (n = 27)

ОШ

р

Масса
тела (кг)

73,29 
± 9,4

76,88 
± 14,7

2,43

0,020

Индекс массы
тела (кг/м?)

22,69 
± 2,7

24,41 
± 4,9

3,34

0,023

Рост
(см)

177,18 
± 6,3

177,63 
± 7,9

1,6

0,211

Размер
талии (см)

80,27 
± 7,0

85,46 
± 12,9

3,43

0,001

Соотношение
талия/рост

0,44 
± 0,04

0,49 
± 0,08

3,25

0,026

Примечание (здесь и далее): ОШ � отношение шансов.
Note (here and below): OSH � odds ratio.

Резус�
принадлежность

Резус�положительные
студенты (n = 171)

Резус�отрицательные
студенты (n = 37)

ОШ

р

Масса
тела (кг)

58,94 
± 10,8

60,90 
± 10,5

1,06

0,863

Индекс массы
тела (кг/м?)

20,96 
± 2,8

22,57 
± 3,9

1,72

0,183

Рост
(см)

166,65 
± 6,8

165,90 
± 4,9

1,91

0,046

Размер
талии (см)

70,79 
± 7,6

72,10 
± 8,3

1,19

0,544

Соотношение
талия/рост

0,42 
± 0,04

0,43 
± 0,04

1,56

0,271

Таблица 3
Морфометрические различия студентов женского пола 
с разной резус>принадлежностью (M ± σσ)
Table 3
Morphometrical differences between female students 
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ность имеет гендерные различия, может сочетаться
с особенностями группового распределения крови по
системе АВО и отражаться на морфо�функциональ�
ных параметрах организма. Однако у юношей данные

показатели имеют более выраженную зависимость от
резус�принадлежности крови, чем у девушек. Для по�
лучения новых данных такого рода необходимы про�
должение и расширение исследований.

РЕЗУС�ПРИНАДЛЕЖНОСТЬ И МОРФО�ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ 
ОСОБЕННОСТИ ОРГАНИЗМА ЛИЦ ЮНОШЕСКОГО ВОЗРАСТА

Резус�принадлежность

Резус�положительные студенты (n = 73)

Резус�отрицательные студенты (n = 27)

ОШ

р

САД (мм рт. ст.)

126,59 ± 13,97

121,54 ± 12,86

1,18

0,686

ДАД (мм рт. ст.)

89,47 ± 10,8

66,71 ± 8,5

161,74

0,0001

Успеваемость

3,87 ± 0,57

4,52 ± 0,6

1,11

0,754

Тревожность (баллы)

37,2 ± 7,0

40,45 ± 7,7

1,66

0,327

Таблица 4
Функциональные различия студентов мужского пола с разной резус>принадлежностью (M ± σσ)

Table 4

Примечание (здесь и далее): САД � систолическое артериальное давление; ДАД � диастолическое артериальное давление.
Note (here and below): SBP � systolic blood pressure; DBP � diastolic blood pressure.

Резус�принадлежность

Резус�положительные студенты (n = 171)

Резус�отрицательные студенты (n = 37)

ОШ

р

САД (мм рт. ст.)

120,1 ± 15,3

118,7 ± 14,1

1,19

0,599

ДАД (мм рт. ст.)

72,0 ± 6,8

70,9 ± 7,3

1,15

0,615

Успеваемость

4,13 ± 0,5

4,1 ± 0,6

1,36

0,298

Тревожность (баллы)

42,39 ± 7,9

42,37 ± 0,6

1,33

0,532

Таблица 5
Функциональные различия студентов женского пола с разной резус>принадлежностью (M ± σσ)

Table 5
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Инфекция мочевыводящих путей (ИМВП) за�
нимает второе место по распространённости
у детского и взрослого населения. Самой час�

то встречающейся формой ИМВП является неослож�
нённый бактериальный цистит [1, 2]. В группу риска
по заболеванию входят женщины в период активной
половой жизни, в постменопаузе, мужчины старше
60 лет и девочки допубертатного возраста [3, 4]. Ле�
чение острого цистита рекомендовано проводить ам�
булаторно при его неосложнённой форме без реци�
дивирования, благоприятном преморбидном фоне и
отсутствии сопутствующей патологии [5, 6]. В этом
случае терапия носит традиционно эмпирический эти�
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ВЛИЯНИЕ СИНТЕТИЧЕСКИХ ГЛЮКОКОРТИКОИДОВ 
НА СЛИЗИСТУЮ МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ 
(ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ)

Цель исследования – повысить эффективность лечения острого цистита.
Материалы и методы. Проведены 2 серии экспериментального исследования на 120 беспородных белых половозре�
лых крысах самках массой 200�250 г. В первой серии эксперимента 20 крысам проводилось внутрипузырное введе�
ние триамцинолона. Группу сравнения составили 20 крыс, которым внутрипузырно вводили 0,9 % раствор натрия хло�
рида. Контрольную группу составили 20 интактных крыс. На первом этапе второй серии эксперимента всем крысам
моделировали бактериальное воспаление мочевого пузыря. В группу исследования вошли 20 крыс, которым прово�
дилось лечение, заключающееся в ежедневном внутрипузырном введении триамцинолона. В группе сравнения 20 кры�
сам внутримышечно вводился антибиотик цефтриаксон. Контрольную группу составили 20 крыс с моделью цистита без
лечения.
Результаты. В гистологических препаратах мочевого пузыря всех крыс из первой серии эксперимента признаков вос�
паления, дистрофических, фиброзных изменений не выявлено. Во второй серии эксперимента объёмная плотность со�
судов у крыс группы исследования на 7 сутки больше, чем в группах контроля и сравнения (p < 0,05), что свидетельс�
твует об активном неоваскулогенезе. Выявлено значительное уменьшение объёмной плотности отёка у животных группы
исследования на 5, 7, 10 сутки эксперимента при сопоставлении с группами контроля (p < 0,001) и сравнения (p < 0,05).
К 10 суткам лечения триамцинолоном по данным объёмной плотности отёка животные статистически не отличались от
интактных животных (p > 0,05). На 7 и 10 сутки лечения триамцинолоном отмечается значительное уменьшение плот�
ности клеточного инфильтрата относительно группы контроля (p < 0,05).
Заключение. Полученные экспериментальные данные доказывают безопасность внутрипузырного введения триам�
цинолона и его терапевтическую эффективность при воспалении слизистой мочевого пузыря.

Ключевые слова: острый цистит; лечение; триамцинолон; глюкокортикоиды; 
экспериментальное исследование

Shikunova Y.V.
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EFFECT OF SYNTHETIC GLUCOCORTICOIDS ON THE MUCOSA OF THE BLADDER (EXPERIMENTAL RESEARCH)

The purpose of the research is to increase treatment efficiency of acute cystitis.
Material and methods. The two sets of experiments were done on 120 outbred white reproductive female rats, 200�250 g
in size. During the first set of the experiment 20 rats underwent intravesical instillation of triamcinolone. Experimental group
consisted of 20 rats that underwent intravesical instillation of 0,9 % NaCl solution. Control group consisted of 20 intact rats.
During the first phase of the second set of experiments all the rats undewent modeling of the inflammation of mucin of uro�
cyst. Research group consisted of 20 rats that were treated on the daily basis with intravesical instillation of the triamcinolo�
ne. 20 rats of experimental group were treated with intramuscular ceftriaxone introduction. Control group consisted of 20 rats
infected with cystitis that did not undergo any treatment.
Results. There were no inflammation signs or dystrophic, fibrous changes observed in the histologic specimen of urocyst of
all the rats from the first set of experiments. In the second set of experiment vascular density of bladder wall in rats of the re�
search group was higher on the 7 day than in control and comparison groups (p < 0,05), indicating the active neovasculoge�
nesis. Sufficient swelling enchasing mass reduction was observed in rats of the research group on the 5th, 7th, 10th day of ex�
periment in the comparison with control groups (p<0,001) and experimental groups (p < 0,05). After 10 days of triamcinolone
treatment there were no statistical differences between these animals and intact animals by enchasing mass of the swelling
(p > 0,05). Infiltrating cells density of the main group after 7 and 10 days was obviously lower than in the control group (p <
0,05).
Summary. Gained data proves safety of intravesical triamcialon injection and its therapeutic effectiveness in case of the inf�
lammation of mucin of urocyst.

Key words: acute cystitis; treatment; triamcinolone; glucocorticoids; experimental research.
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отропный характер. Наиболее частым возбудителем
первичного дебютного неосложнённого цистита яв�
ляется E. coli в виде моноинфекции, данная тенден�
ция ещё более характерна для педиатрической прак�
тики [7�9].

В арсенале у врачей более 400 антибактериальных
препаратов, которые могут быть использованы для
лечения острого цистита [5, 10�13], но недостатки сис�
темной антибиотикотерапии, такие как токсичность,
непереносимость, побочные явления и аллергические
реакции, ограничение применения в детском возрас�
те, развитие резистентных штаммов микроорганиз�
мов, преодолеть затруднительно. Очевидно, что, при�
меняя только уросептические и антибактериальные
препараты, невозможно адекватно бороться с воспа�
лительными изменениями в слизистой мочевого пу�
зыря и компенсировать вред, нанесённый патогенны�
ми штаммами микроорганизмов.

В лечении острого цистита необходимо особое вни�
мание уделять местному воздействию непосредствен�
но на слизистую мочевого пузыря, подвергшуюся вли�
янию триггера как во время персистирования, так и
после элиминации последнего. Указанная выше ши�
рокая распространённость, факт частого рецидиви�
рования острого цистита (около 50 % всех случаев)
и переход в хроническую форму данного заболева�
ния (в 10�25 % случаев) [1�3] обуславливает акту�
альность поиска новых способов лечения.

Цель исследования – повысить эффективность
лечения острого цистита.

Задачи исследования:
1. Экспериментально доказать безопасность внутри�

пузырного введения триамцинолона.
2. Оценить терапевтическое воздействие триамци�

нолона на воспалённую стенку мочевого пузыря
крыс в эксперименте.

3. Сравнить эффективность стандартной антибиоти�
котерапии и применения внутрипузырных инстил�
ляций триамцинолона при моделировании остро�
го цистита.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведены 2 серии экспериментального исследо�
вания на 120 беспородных белых половозрелых кры�
сах самках массой 200�250 г.

В первой серии эксперимента в группу исследо�
вания вошли 20 крыс, которым проводилось ежед�
невное в течение 10 суток внутрипузырное введение
0,3 мл триамцинолона в разведении 1 : 1 с 0,9 % рас�
твором натрия хлорида. Группу сравнения состави�
ли 20 крыс, которым ежедневно в течение 10 суток
эксперимента внутрипузырно вводили интактный 0,9 %
раствор натрия хлорида объёмом 0,3 мл. Контроль�
ную группу составили 20 интактных крыс, которым
никакие вмешательства не осуществлялись.

На первом этапе второй серии эксперимента всем
крысам моделировали бактериальное воспаление мо�
чевого пузыря путём трёхкратных ежедневных инс�
тилляций 0,3 мл штамма Escherichia coli в концен�
трации 10 × 6 КОЕ/мл. На 3�и сутки наблюдалось
развитие картины цистита. Животные были разде�
лены на 3 группы. В группу исследования (1) вошли
20 крыс, которым проводилось лечение, заключаю�
щееся в ежедневном введении триамцинолона объё�
мом 0,3 мл в разведении 1 : 1 с 0,9 % раствором
натрия хлорида. В группе сравнения (2) 20 крысам
лечение осуществлялось по традиционной методике,
заключающейся в антибиотикотерапии. Эмпиричес�
ки был выбран цефалоспорин III поколения цефтри�
аксон, обладающий сильным бактерицидным дейс�
твием против Escherichia coli. Цефтриаксон вводился
ежедневно внутримышечно в дозировке 50 мг/кг/сут.
Лечение в обеих группах проводилось в течение 10 су�
ток. Контрольную группу (3) составили 20 крыс с мо�
делью цистита без лечения.

В обеих сериях эксперимента внутрипузырное вве�
дение веществ осуществлялось путём инстилляции
мочевого пузыря через наружный мочеиспускатель�
ный канал с помощью внутривенного полихлорвини�
лового катетера. Предварительно мочевой пузырь
опорожнялся, длительность персистенции веществ в
мочевом пузыре составляла не менее 30 мин. Все ма�
нипуляции с животными проводили под наркозом,
который осуществляли посредством внутримышеч�
ной инъекции препарата Золетил 100 в дозировке
10 мг/кг. После инстилляций крысы находились в
наркозе не менее 30 мин, в результате чего осущест�
влялся контроль за отсутствием мочеиспусканий, что
свидетельствовало о пролонгированном внутрипузыр�
ном нахождении вводимых жидкостей. Всем крысам
осуществлялся забор крови из десны в объёме 1 мл
в специальные пробирки с гепарином на 1, 3, 5, 7
и 10 сутки эксперимента. Общий анализ крови про�
водили на специализированном ветеринарном гема�
тологическом анализаторе PCE�90 VET «High tec�
hnology».

Выводили из эксперимента крыс на 3, 5, 7 и
10 сутки посредством CO2�асфиксии в специальной
камере. Все манипуляции с животными проводились
в соответствии с Правилами проведения работ с ис�
пользованием экспериментальных животных (прило�
жение к приказу МЗ СССР от 12.08.1977 г. № 755)
и Федеральным законом РФ «О защите животных
от жестокого обращения» от 01.01.1997 г.

Из анатомического препарата мочевого пузыря
вырезали кусочки объёмом около 0,7 см3, с сохране�
нием всех слоев исследуемого органа. Гистологические
препараты фиксировали, обезвоживали и заливали в
парафин. Срезы толщиной 5�7 мкм изготавливали
на ротационном микротоме Accu�Cut®SRM™200. Гис�
тологические препараты окрашивали гематоксилином
и эозином и изучали с использованием бинокулярно�
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го светового микроскопа. При обзорной световой мик�
роскопии оценивали воспалительные, дистрофические
и фиброзные процессы в стенке мочевого пузыря.

Сравнительный анализ данных проводился мето�
дом описательной статистики с использованием не�
параметрического критерия Манна�Уитни�Уилкок�
сона, в расчётах использовались М – выборочное
среднее, m – ошибка среднего, σ – стандартное квад�
ратичное отклонение, р – достигнутый уровень зна�
чимости. Обработка результатов проводилась с помо�
щью компьютерных программ IBM SPSS Statistics 21
и Microsoft Office Excel 2007.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В гистологических препаратах мочевого пузыря
всех крыс из первой серии эксперимента признаков
воспаления, дистрофических, фиброзных изменений
или каких�либо других патологических процессов не
выявлено. Стенка мочевого пузыря крыс из группы
исследования на всех сутках воздействия триамцино�
лоном имела типичный вид и не отличалась по стро�
ению от групп сравнения и контроля (рис. 1). Мак�
роскопически мочевые пузыри крыс, которым вво�
дился триамцинолон, не отличались от группы кон�
троля. Кровотечения при проведении инстилляций,
гнойных осложнений не возникло, летальных исхо�
дов не было.

В гистологических препаратах мочевого пузыря
крыс на 3�и сутки во всех группах второй серии экс�
перимента выявлена схожая морфологическая кар�
тина (рис. 2). На поверхности эпителия обнаружи�
ваются скопления микроорганизмов в форме вытя�
нутых палочек, которые нередко формируют агрега�
ты, окрашивающиеся в ярко синий цвет (Escherichia
coli). В некоторых участках эпителиального пласта
прикрепление колоний микроорганизмов к его по�
верхности сопровождается альтерацией и десквама�
цией последнего. В слизистой оболочке выявлялись
умеренные межэпителиальные и внутриэпителиаль�
ные отеки, определялись признаки экссудации. Пол�
нокровие сосудов микроциркуляторного русла соп�
ровождалось выраженным расширением венул, уве�
личением размера и набуханием эндотелиоцитов в них.
В некоторых сосудах подслизистой оболочки опре�
делялись признаки плазмостаза, а также краевое сто�
яние лейкоцитов. В подслизистой оболочке мочево�
го пузыря выявлен экссудат и единичные полимор�
фноядерные лейкоциты, локализованные как субэ�
пителиально, так и периваскулярно. Коллагеновые
волокна собственной пластинки слизистой оболочки
и подслизистой основы мочевого пузыря набухшие,
разволокнены. Между ними определяются макрофа�
ги, лимфоциты и фибробласты. Мышечная оболочка
мочевого пузыря с умеренными признаками отека.
Адвентициальная оболочка с большим количеством
кровеносных сосудов.

На 5�е сутки в стенке мочевого пузыря гистоло�
гическая картина не отличалась от исследуемой на
3�и сутки эксперимента, однако в гистологических
препаратах групп исследования (1) кишечная палоч�
ка уже не определяется, в отличие от групп сравне�
ния (2), где E. coli сохранялась до 7 суток, и контро�
ля (3), где самопроизвольной элиминации микроба
не происходило вплоть до 10�х суток эксперимента.
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Рисунок 1
Гистологический препарат мочевого пузыря крысы 

на 7 сутки после воздействия триамцинолона. 
Окр. гематоксилином>эозином

Figure 1
Histological preparation of the bladder rats 

on day 7 after exposure to triamcinolone. 
Col. the hematoxylin>eosin

Рисунок 2
Гистологический препарат мочевого пузыря крысы 

на 3 сутки после моделирования воспаления. 
Окр. гематоксилином>эозином

Figure 2
Histological preparation of the urinary bladder rats 

at 3 days after modeling inflammation. 
Col. the hematoxylin>eosin
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На 7�е сутки лечения триамцинолоном в стенке
мочевого пузыря межэпителиальный и субэпители�
альный отек практически отсутствует. В собственной
пластинке слизистой и подслизистой основе практи�
чески исчезают признаки реологических расстройств,
полиморфноклеточный инфильтрат сохраняет диф�
фузный характер, но плотность его уменьшается. Мы�
шечная оболочка без признаков отека.

На 10�е сутки в гистологических препаратах груп�
пы исследования (1), по сравнению с предыдущими
сроками эксперимента, в слизистой и подслизистой
оболочках мочевого пузыря происходит регенерация
эпителия, а также нормализуются сосудистые и кле�
точные реакции (рис. 3, 4, 5).

ОБСУЖДЕНИЕ

При сравнительном анализе таких показателей,
как объёмная плотность эпителия, соединительной и
мышечной ткани, отёка, сосудов, плотность клеточ�
ного инфильтрата, статистически достоверной раз�
ницы в первой серии эксперимента между группой
исследования и группами сравнения и контроля не
выявлено (р > 0,05). Изменений со стороны обще�
го анализа крови, соматического статуса крыс групп
исследования также не выявлено. В ходе экспери�
мента негативных воздействий на нормальную сли�
зистую мочевого пузыря крыс, побочных явлений и
системного воздействия при внутрипузырном спосо�
бе введения триамцинолона не выявлено.

В гистологических препаратах группы исследо�
вания (1) второй серии эксперимента, в которой осу�
ществлялось введение триамцинолона, на 3�и сутки
клеточные и сосудистые реакции соответствуют те�
чению воспалительного процесса. На 5�е сутки умень�
шается объем внутриклеточного и субэпителиально�
го отека, что обусловлено мощным антиэкссудативным
эффектом глюкокортикоидов, проявляющимся в вазо�
констрикторном действии, снижении проницаемости
сосудистой стенки, стабилизации клеточных мембран.
На 7�е сутки внутрипузырного введения триамцино�
лона в стенке мочевого пузыря практически полнос�
тью нормализуются сосудистые реакции, что подтвер�
ждает ожидаемый положительный эффект триамци�
нолона на микроциркуляторное русло при его мес�
тном применении. Важно отметить, что у этой груп�
пы животных субэпителиально появляется новая со�
единительная ткань с большим количеством крове�
носных сосудов. Данные сосуды, преимущественно
капиллярного типа, локализуются в собственной плас�
тинке слизистой оболочки мочевого пузыря. Клеточ�
ный инфильтрат остается диффузным, но он менее
выражен, то есть, снижается его плотность, что свя�
зано с местным иммунорегулирующим действием три�
амцинолона, угнетающим активность клеток лимфо�
идного ряда, ограничивая миграцию лейкоцитов в
область воспаления. В клетках промежуточного и
поверхностного слоя переходного эпителия мочево�
го пузыря дистрофические изменения уменьшаются,
но еще остаются. В гистологических препаратах на
10�е сутки в стенке мочевого пузыря полностью нор�

мализуются сосудистые реакции, формируется гра�
нуляционная ткань с большим количеством крове�
носных сосудов. Объёмная плотность эпителия, со�
единительной и мышечной ткани при воздействии на
воспалённую слизистую мочевого пузыря триамци�
нолона не отличаются от группы сравнения (p > 0,05).
Объёмная плотность сосудов стенки мочевого пузы�
ря у крыс группы исследования на 7�е сутки боль�
ше, чем в группах контроля и сравнения (p < 0,05),
что свидетельствует об активном неоваскулогенезе.
Выявлено значительное уменьшение объёмной плот�
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Рисунок 3
Гистологический препарат мочевого пузыря крысы 

на 10 сутки после лечения триамцинолоном. 
Окр. гематоксилином>эозином

Figure 3
Histological preparation of the urinary bladder in rats 

at 10 days after treatment with triamcinolone. 
Col. the hematoxylin>eosin

Рисунок 4
Гистологический препарат мочевого пузыря крысы 

на 10 сутки после лечения антибиотиком. 
Окр. гематоксилином>эозином

Figure 4
Histological preparation of the urinary bladder in rats 

at 10 days after treatment with antibiotics.
Col. the hematoxylin>eosin
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ности отёка у животных группы исследования на 5,
7, 10 сутки эксперимента при сопоставлении с груп�
пами контроля (p < 0,001) и сравнения (p < 0,05).
К 10�м суткам лечения триамцинолоном по данным

объёмной плотности отёка животные статистически
не отличались от интактных животных (p > 0,05). На
7�е и 10�е сутки лечения триамцинолоном отмечается
значительное уменьшение плотности клеточного ин�
фильтрата относительно группы контроля (p < 0,05).
В общем анализе крови в первые 3 суток исследова�
ния уровень лейкоцитоза соответствует течению вос�
палительного процесса во всех группах животных вто�
рой серии эксперимента. Важно отметить, что в груп�
пе исследования лейкоцитоз снижается и статистичес�
ки становится не отличим от нормы (p > 0,05) на 5�е
сутки лечения, а в группе сравнения статистически
значимое снижение уровня лейкоцитоза относитель�
но начала воспалительного процесса происходит лишь
к 7�м суткам лечения, а нормализация данного пока�
зателя не происходит даже к 10�м суткам лечения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полученные экспериментальные данные доказы�
вают абсолютную безопасность внутрипузырного вве�
дения триамцинолона, его терапевтическую эффек�
тивность при воспалении слизистой мочевого пузыря
и превосходство над стандартной системной антиби�
отикотерапией. Особенности местного действия три�
амцинолона выражаются в раннем купировании как
клеточных проявлений воспаления, так и местной со�
судистой реакции, с более быстрым развитием грану�
ляционной ткани.
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Рисунок 5
Гистологический препарат мочевого пузыря крысы 
на 10 сутки моделирования воспаления без лечения. 
Окр. гематоксилином>эозином.
Figure 5
Histological preparation of the urinary bladder in rats 
at 10 day simulation inflammation without treatment. 
Col. the hematoxylin>eosin
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Изучение особенностей строения органов че�
ловека в динамике пренатального развития
является важным научным направлением в

морфологии. Согласно статистических данных, на

1000 новорожденных приходится от 40 до 50 детей
с врожденными и наследственными заболеваниями
мочевыводящей системы [1, 2]. К порокам развития
пузырно�уретрального сегмента, которые нуждают�
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Исследование проведено на 10 трупах новорожденных (4 – женского пола, 6 – мужского). Определены гистологичес�
кие признаки мочепузырного треугольника. Прослежено становление оболочек пузырно�уретрального сегмента у но�
ворожденных женского и мужского пола. Установлены варианты строения внутреннего сфинктера мочеиспускатель�
ного канала и особенности ангиоархитектоники стенки пузырно�уретрального сегмента.
Предмет исследования (наблюдения). Микроанатомия пузырно�уретрального сегмента у новорожденных.
Цель исследования – изучить становление тканевых слоев пузырно�уретрального сегмента в динамике раннего не�
онатального периода.
Методы исследования. Антропометрия – для определения возраста исследуемых обьектов; иньекция артериальных
сосудов с последующим препарированием под контролем микроскопа для изучения особенностей кровоснабжения пу�
зырно�уретрального сегмента; гистологический – для изучения особенностей строения пузырно�уретрального сегмен�
та; метод 3�D реконструкции – для изучения пространственого строения пузырно�уретрального сегмента.
Основные результаты. Определены характерные анатомические и гистологические признаки пузырно�уретрально�
го сегмента у новорожденных, гистоструктурная организация и хронологическая последовательность его топографо�
анатомических взаимоотношений со смежными органами и структурами таза в динамике раннего неонатального пе�
риода, установлены особенности соотношения сосудов и мышечных волокон в стенке пузырно�уретрального сегмента.
Область применения. Полученные данные про анатомию и гистоструктурную организацию стенки пузырно�уретраль�
ного сегмента могут быть морфологической базой для диагностики врожденных пороков пузырно�уретрального сег�
мента, хирургической корекции врожденной патологии пузырно�уретрального сегмента у детей раннего возраста.
Выводы. Новые обьективные данные по анатомии пузырно�уретрального сегмента у новорожденных дополняют сов�
ременные представления про возрастную анатомию и изменения в строении органов мочевыводящей системы.

Ключевые слова: пузырно�уретральный сегмент; новорожденные; микроанатомия.
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HISTOARCHITECTONICS OF THE VESICOURETHRAL SEGMENT IN NEWBORNS

The examination is conducted on 10 dead newborns (4 – female, 6 – male). Histological signs of the vesicourethral triangle
are detected. The development of the vesicourethral segment membranes in female and male newborns is observed. The va�
riants of the structure of the internal urethral sphincter and peculiarities of angioarchitectonics of the vesicourethral segment
wall are found.
Objective. To study formation of the tissue layers of the vesicourethral segment in dynamics of early neonatal period.
Methods. Anthropometria – to detect the age of the objects examined; injection of the arterial vessels with further dissecti�
on under microscopic control to study peculiarities of blood supply of the vesicourethral segment; histological – to study pe�
culiarities of the vesicourethral segment wall; 3�D reconstruction method – to study spatial structure of the vesicourethral seg�
ment.
Results. Characteristic anatomical and histological signs of the vesicourethral segment in newborns, histostructural organiza�
tion and chronological order of its topographic�anatomical interrelations with adjacent organs and pelvic structures in dyna�
mics of early neonatal period are detected, peculiarities of interrelations of the vessels and muscular structures of the vesico�
urethral segment are found.
Conclusions. New objective data on anatomy of the vesicourethral segment of newborns supplement modern conception abo�
ut age anatomy and changes in the structure of organs of the urinary system.

Key words: vesicourethral segment; newborns; microanatomy.
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ся в оперативной коррекции в раннем неонатальном
периоде, относят пороки дистальной части мочевого
пузыря, треугольника Льето, шейки мочевого пузы�
ря, проксимальной части уретры до уровня внешнего
сфинктера мочеиспускательного канала, что предоп�
ределено анатомической и физиологической особен�
ностями [3, 4]. Изучение строения пузырно�уретраль�
ного сегмента на микроскопическом уровне [5] имеет
весомое значение для перинатологии и детской хи�
рургии, как анатомическая основа для обоснования
сроков и механизмов возниковения вариантов и врож�
денных пороков мочевыводящей системы, разработ�
ки методов их профилактики и хирургической кор�
рекции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование проведено на 10 трупах (4 – жен�
ского пола, 6 – мужского) новорожденных на базе
Черновицкого областного патологоанатомического бю�
ро во время плановых вскрытий. Использован ком�
плекс методов морфологического исследования: ант�
ропометрия, инъекция сосудов, микропрепарирование,
микроскопия гистологических срезов, трехмерное ком�
пьютерное реконструирование, статистический ана�
лиз. Возраст объектов определяли по сведенным таб�
лицам Б.М. Петтена [6], Б.П. Хватова и Ю.Н. Ша�
повалова [7]. Инъекцию кровеносных сосудов вы�
полняли с целью последующего препарирования и
макромикроскопического исследования.

Для визуализации артериальной системы исполь�
зовали рентгенконтрастную смесь: свинцовый сурик –
30 частей, глицерин – 50 частей, спирт этиловый 96° –
20 частей, для визуализации венозной системы – смесь
синего цвета: барий сернокислый – 9 частей, гелевое
синее чернило – 1 часть, теплый водный раствор же�
латина – 90 частей. Материал для гистологического
исследования фиксировали в забуференном нейтраль�
ном формалине в течение 8�10 суток. Фрагменты
тканей (пузырно�уретрального сегмента с сосудами)
промывали проточной водой в течение 1�2 суток. Для
предотвращения отека соединительной ткани препа�
раты также помещали на одни сутки в 5 % раствор
сернокислого натрия. Обезвоживание препаратов осу�
ществляли путем проведения их через батарею спир�
тов возрастающей концентрации (от 30° до абсолют�
ного спирта включительно). Заливали препараты па�
рафином. Как промежуточную среду между абсолют�
ным спиртом и парафином использовали ксилол. Из
парафиновых блоков изготавливали гистологические
срезы толщиной 10 мкм. Срезы изготавливали с по�
мощью санного микротома в одной из трех взаимо�
перпендикулярных плоскостей, что давало возмож�
ность в пространстве изучать строение отдельных
структур и их взаиморасположение. С помощью соз�
данного нами программно�аппаратного комплекса по�
верхность парафинового блока после каждого сре�
за фотографировалась, а из цифровых фотоизобра�
жений создавались 3d�реконструкции для визуали�
зации и морфометрии изучаемых структур. Перед

проведением через батарею этиловых спиртов пре�
параты тотально окрашивали борным кармином, а
после изготовления гистологических срезов их док�
рашивали на предметных стеклах гематоксилином и
эозином. После фиксации препаратов в канадском
бальзаме их изучали под микроскопом.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Нами установлено, что слизистая оболочка моче�
вого пузыря представлена переходным эпителием. На
внутренней поверхности лежат крупные многоядер�
ные покровные клетки куполообразной формы, в глу�
бине расположены базальные клетки цилиндричес�
кой формы, а между ними – промежуточные клетки.
Покровные клетки покрыты кутикулой, а в точках
их соприкосновения определяется сетка замыкающих
пластинок.

Собственная пластинка слизистой оболочки обра�
зована рыхлой волокнистой соединительной тканью.
На уровне шейки мочевого пузыря определяются мно�
жество гемокапилляров и одиночные лимфатические
узелки собственной пластинки слизистой оболочки,
которые отграничены от переходного эпителия чет�
ко выраженной базальной мембраной.

Мышечная оболочка мочевого пузыря у новорож�
денных хорошо развита. Четко визуализируются внеш�
ний продольный, внутренний продольный и цирку�
лярный слои. Циркулярный и внешний продольный

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Рисунок 1
Микроскопическое строение треугольника 

мочевого пузыря новорожденного мужского пола.
Поперечный срез. Микропрепарат. Окрашивание

гематоксилином и эозином. О. ××8, окуляр ××7
1 � стенка мочевого пузыря; 2 � складка слизистой оболочки;

3 � отверстия мочеточников; 4 � внутреннее отверстие
мочеиспускательного канала; 5 � поперечные мышечные

волокна.
Figure 1

Microscopic structure triangle of the bladder newborn 
of the male. Frontal section. Hematoxylin and eosin 

staining. Lens: ××8; ocular: ××7
1 � bladders wall; 2 � fold mucosa; 3 � ureters holes; 

4 � urethras hole; 5 � muscle fibers.
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слои преобладают по толщине над внутренним про�
дольным. Внешний продольный слой состоит из пе�
редних и задних гладкомышечных пучков. Задние
продольные пучки длиннее и по толщине преоблада�
ют над передними, на уровне шейки мочевого пузы�
ря передние пучки утолщаются, часть из них вплета�
ется в переднюю стенку мочеиспускательного канала,
образуя переднюю арку.

У новорожденных мужского пола задние про�
дольные пучки вплетаются в строму простаты, у но�
ворожденных женского пола – в переднюю стенку
влагалища.

На уровне циркулярного слоя между отверстия�
ми мочеточников и внутренним отверстием мочеис�
пускательного канала расположен «глубокий» тре�
угольник мочевого пузыря. Он состоит из плотно
скомпонованных поперечных мышечных волокон и
соединительной ткани (рис. 1). В пределах верхуш�
ки «поверхностного» треугольника перед внутренним
отверстием мочеиспускательного канала определяет�

ся продольная складка – язычок мочевого пузыря,
который представляет собой кавернозоподобное об�
разование, направленное в просвет мочеиспускатель�
ного канала.

У новорожденных отмечается изменчивость стро�
ения и формы внутреннего сфинктера мочеиспуска�
тельного канала. У двух новорожденных (20 %) внут�
ренний сфинктер мочеиспускательного канала состоит
из передней петли, образованной передними пучка�
ми гладких миоцитов внешнего продольного слоя и
из поперечных пучков гладких миоцитов внутрен�
него продольного слоя в пределах треугольника пу�
зыря (рис. 2).

Выявлено, что у 4�х новорожденных (40 %) внут�
ренний сфинктер мочеспускательного канала обра�
зован двумя мышечными петлями. Петли образова�
ны передними и задними пучками гладких миоцитов
внешнегопродольного слоя, и в виде полуколец оги�
бают спереди и сзади внутреннее отверстие мочеиспус�
кательного канала. Передняя петля толще, задняя –
тоньше. У 3�х новорожденных (30 %) внутренний
сфинктер мочеспускательного канала представлен зам�
кнутым кольцом циркулярного слоя мышечной обо�

ГИСТОАРХИТЕКТОНИКА СТЕНКИ ПУЗЫРНО�
УРЕТРАЛЬНОГО СЕГМЕНТА У НОВОРОЖДЕННЫХ

Рисунок 2
Микроскопическое строение внутреннего сфинктера

мочеспускательного канала новорожденной 
женского пола. Поперечный срез. Микропрепарат.

Окрашивание гематоксилином и эозином. О. ××8, ок. ××7
1 � передние пучки гладких миоцитов внешнего

продольного слоя; 2 � миоциты «глубокого» треугольника
мочевого пузыря; 3 � просвет пузырно�уретрального

сегмента; 4 � стенка влагалища.
Figure 2

Microscopic structure of the urethras internal sphincter
newborns of the male. Hematoxylin and eosin staining.

Lens: x8; ocular: ××7
1 � smooth muscle cells of the external longitudinal layer; 

2 � muscle cells of the deep triangle bladder; 3 � vesicourethral
segment; 4 � vaginals wall.

Рисунок 3
Пузырно>уретральный сегмент новорожденной

женского пола. Микропрепарат. Окрашивание
гематоксилином и эозином. О. ××8, ок. ××7

1 � утолщение циркулярного слоя мышечной оболочки.
Figure 3

Vesicourethral segment of the newborn of the female.
Hematoxylin and eosin staining. Lens: ××8; ocular: ××7

1 � circular muscle layer.
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лочки, а также передней петлей, образованной пе�
редними пучками внешнего продольного слоя. У од�
ного новорожденного (10 %) внутренний сфинктер
мочеиспускательного канала определяется в виде зам�
кнутого кольца циркулярного слоя оболочки, утол�
щенного в переднебоковых отделах (рис. 3).

В стенке пузырно�уретрального сегмента просле�
живаются особенности строения кровеносных сосу�
дов, которые могут принимать активное участие в
сфинктерной функции. Сосудистая сеть начинается
с сосудов мочевого пузыря (нижнее мочепузырное
сплетение) и продолжается в сосуды шейки мочево�

го пузыря и мочеиспускательного канала (уретраль�
ные артерии). Оба сплетения сообщаются между со�
бой анастомозами (рис. 4).

Прослеживается скопление в соединительной тка�
ни подслизистой основы и мышечной оболочки пу�
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Рисунок 4
Строение шейки мочевого пузыря новорожденного

мужского пола. Микропрепарат. Окрашивание
гематоксилином и эозином. Артерии заполнены

контрастной смесью на основе свинцового сурика. 
Об. ××8, ок. ××7

1 � просвет мочеиспускательного канала; 2 � внутренний
продольный слой мышечной оболочки; 3 � циркулярный

слой мышечной оболочки; 4 � внешний продольный слой
мышечной оболочки; 5 � строма простаты; 6 � адвентиция; 

7 � сосудистые сплетения внутреннего сфинктера
мочеиспускательного канала.

Figure 4
The structure of the bladder neck of the newborn (male).

Hematoxylin and eosin staining. Lens: ××8; ocular: ××7
1 � urethra; 2 � the internal longitudinal muscle layer of the shell;

3 � circular muscle layer; 4 � the external longitudinal layer 
of muscle membrane; 5 � prostate; 6 � adven.; 7 � vasculars 

of the urethras internal sphincter.

Рисунок 5
Компьютерная трехмерная реконструкция органов 

и сосудов таза новорожденного мужского пола. 
Вид сзади. Зб. ××5

1 � мочевой пузырь; 2 � простата; 3 � мочеиспускательный
канал; 4 � уретральная артерия; 5 � семенные пузырьки; 

6 � семявыносные протоки; 7 � прямая кишка; 
8 � мочепузырное сплетение; 9 � прямокишковое сплетение;

10 � простатическое сплетение.
Figure 5

3>D reconstruction of the organs and vessels 
the pelvic of the newborn male

1 � bladder; 2 � prostate; 3 � urethra; 4 � the vessel of the 
urethra; 5 � seminal vesicles; 6 � seminal ducts; 7 � rectum; 

8 � bladders veins; 9 � rectums; 10 � prostates veins.
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зырно�уретрального сегмента значительного количес�
тва венозных сосудов большого диаметра, которые
расположены близко друг к другу и по строению на�
поминают кавернозные тела. Наполнение кровью ка�
вернозных образований способно изменять гидрав�
лическое давление на стенку сегмента, влияя на её
мышечный тонус. Следовательно, сфинктерная фун�
кция пузырно�уретрального сегмента осуществляется
такими компонентами: гидравлическим жомом кавер�
нозных образований и сокращением гладкой муску�
латуры. По нашему мнению, ведущая роль принад�
лежит сосудистому компоненту, благодаря чему пу�
зырно�уретральный сегмент приобретает важное фун�
кциональное значение в уродинамике.

Данные компьютерной реконструкции пузырно�
уретрального сегмента у новорожденных (рис. 5) наг�
лядно демонстрируют и подтверждают наличие густой
сетки анастомозов между мочепузырным, прямоки�
шечным и простатическим сосудистыми сплетения�
ми.

ВЫВОДЫ:

1. У новорожденных отмечается изменчивость стро�
ения и формы внутреннего сфинктера мочеиспус�
кательного канала, которая проявляется различным
положением и соотношением мышечных волокон.

2. У 40 % новорожденных внутренний сфинктер мо�
чеиспускательного канала образован двумя мы�
шечными петлями: передними и задними пучка�
ми гладких миоцитов внешнего продольного слоя,
которые в виде полуколец огибают спереди и сза�
ди внутреннее отверстие мочеиспускательного ка�
нала.

3. В соединительной ткани подслизистой основы и
мышечной оболочке сегмента определяется боль�
шое количество сосудов крупного калибра, кото�
рые располагаются близко друг к другу и напо�
минают по строению кавернозные тела, поэтому
можно предположить их активное участие в сфин�
ктерной функции.

ГИСТОАРХИТЕКТОНИКА СТЕНКИ ПУЗЫРНО�
УРЕТРАЛЬНОГО СЕГМЕНТА У НОВОРОЖДЕННЫХ
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Предмет исследования. Пациенты с язвенными гастродуоденальными кровотечениями.
Цель исследования – оценить динамику уровня серотонина сыворотки крови у больных с кровоточащей гастродуо�
денальной язвой для прогнозирования течения заболевания.
Методы исследования. Проведено клинико�эндоскопическое исследование с спектрофлуориметрическим опреде�
лением уровня серотонина сыворотки крови и иммуногистохимическим исследованием активности индуцибельной NO�
синтазы периульцерозной зоны у 143 пациентов.
Основные результаты. Наибольшее повышение уровня исследуемого показателя наблюдается у больных с кровото�
чащей язвой желудка с 0,04 ± 0,15 мкмоль/л до 7,87 ± 1,23 мкмоль/л (p < 0,05). Эти изменения коррелируют с уве�



41T. 14 № 1 2015

Лечение язвенных кровотечений из верхних от�
делов желудочно�кишечного тракта остаётся
важной медико�социальной проблемой совре�

менного здравоохранения. Прогнозирование течения
заболевания, выбор метода лечебной тактики, при�
менение современных методов местного эндоскопи�
ческого гемостаза и эндоскопического мониторинга
нуждаются во всестороннем исследовании состояния
слизистой оболочки гастродуоденальной зоны [1]. Но
клиническая ценность этих данных невысока в от�
рыве от характеристики функционального состояния
пищеварительной системы. Гастродуоденальный от�
дел пищеварительной системы, по данным отечествен�
ных и зарубежных авторов, является мощным эндок�
ринным органом, который влияет на деятельность
всего желудочно�кишечного тракта – «мотор пище�
варительной системы». В гастродуоденальной облас�
ти продуцируется целый ряд гормонов – гастрин,
гистамин, вазоактивный интестинальный полипептид
(ВИП), мотилин, холецистокинин, субстанция Р, со�
матостатин и много других. Серотонин – гормон, ко�
торый продуцируется эндокринными клетками гастро�
дуоднальной зоны непосредственно, путем влияния

на серотониновые рецепторы клеток, и опосредован�
но, стимулируя синтез других гормонов желудочно�
кишечного тракта, влияет на его функциональное
состояние [2]. Нами проведено исследование дина�
мики серотонина сыворотки крови больных с крово�
точащей гастродуоденальной язвой.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено комплексное исследование 143 боль�
ных с кровоточащей язвой желудка и двенадцати�
перстной кишки (ДПК), которые находились на ле�
чении в центре желудочно�кишечных кровотечений
Днепропетровского клинического объединения скорой
медицинской помощи Днепропетровского областно�
го совета. В группе больных с кровоточащей язвой
желудка женщин и мужчин было поровну, средний
возраст женщин составил 64 ± 2,63 года, мужчин –
68,33 ± 3,27 лет. В группе больных с кровоточащей
язвой дуоденальной язвой преобладали мужчины –
66,7 % случаев. Средний возраст пациентов этой груп�
пы был значительно ниже: мужчин – 40,5 ± 0,92 лет,
женщин – 46,1 ± 2,71 лет. В группе больных с ком�
бинированной язвой желудка и ДПК мужчин не бы�
ло, средний возраст пациенток этой группы составил
80,3 ± 5,7 лет.

Всем больным при поступлении в стационар про�
водили эзофагогастродуоденоскопическое исследова�
ние (ЭГДС) для установления источника кровотече�

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

личением степени кровопотери, явлениями нестабильного местного гемостаза, высоким уровнем активности индуци�
бельной NO�синтазы слизистой оболочки периульцерозной зоны. Полученные данные позволяют спрогнозировать ха�
рактер течения патологического процесса и усовершенствовать лечебную программу.
Область их применения. Абдоминальная хирургия, эндоскопия.
Выводы:
1. Наибольший прирост уровня серотонина сыворотки крови на третьи сутки пребывания больного в стационаре от�
мечен в группе больных с кровоточащей язвой желудка с 0,04 ± 0,15 мкмоль/л до 7,87 ± 1,23 мкмоль/л (p < 0,01).
2. Выраженный рост уровня серотонина сыворотки крови во всех группах пациентов наблюдается при значительной
степени кровопотери, нестабильном местном гемостазе, выраженной активности i�NOS периульцерозной зоны и её об�
семенении Streptococcus β�haemoliticus с 3,4 ± 0,01 мкмоль/л до 10,42 ± 1,08 мкмоль/л (p < 0,01).
3. Данные динамики уровня серотонина сыворотки крови больных с кровоточащей гастродуоденальной язвой позво�
ляют прогнозировать течение патологического процесса и усовершенствовать лечебную программу.

Ключевые слова: язва желудка и двенадцатиперстной кишки; гастродуоденальное кровотечение.

Тrofimov N.V.
Dnepropetrovsk Medical Academy, Dnepropetrovsk, Ukraine

DYNAMICS OF SERUM SEROTONIN LEVEL IN PATIENTS WITH GASTRODUODENAL ULCER BLEEDING

Objective. Research dynamics of serum serotonin level in patients with gastroduodenal ulcer bleeding for prognosis of a cur�
rent of disease course.
Methods. Clinical and endoscopic investigation with spectrofluorimetric research of serum serotonin level and special immu�
nohistochemical research inducible NO�synthase in periulcerouse zone in 143 patients were carried out.
Results. Higherst serum serotonin level increase is observed in patients with gastric ulcer bleeding with 0,04 ± 0,15 mmol/l
to 7,87 ± 1,23 mmol/l (p < 0,01). These changes correlate with the increase of hemorrhage’s degree, unstable local haemos�
tasis, high i�NOS activity level in periulcerous area.
Conclusions.
1. The greatest increase of serum serotonin level on the third days of patient’s stay in hospital is most expressed in the group
of patients with stomach ulcer bleeding with 0,04 ± 0,15 mmol/l to 7,87 ± 1,23 mmol/l (p < 0,01).
2. The expressed growth of serum serotonin level in all groups of patients is observed at significant blood loss, unstable local
hemostasis, expressed inducible NO�synthesis activity of periulcerouse zone and its semination by Streptococcus β�haemoli�
ticus with 3,4 ± 0,01 mmol/l to 10,42 ± 1,08 mmol/l (p < 0,01).
3. The data of dynamics of serum serotonin level in patients with gastroduodenal ulcer bleeding allows to predict pathologi�
cal process course and to improve the medical program.

Key words: gastric and duodenum ulcer; gastroduodenal bleeding.
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ния, его локализации, величины, состояния местного
эндоскопического гемостаза по классификации For�
rest и проведения мероприятий местного эндоскопи�
ческого гемостаза при активном кровотечении или
профилактики возникновения его рецидива при нес�
табильном местном эндоскопическом гемостазе. На
третьи сутки проводилась контрольная ЭГДС со взя�
тием биопсии слизистой оболочки желудка и ДПК.
Взятие биопсии проводилось по общепринятым крите�
риям – с определением степени (воспаление), стадии
(атрофии), активности индуцибельной NO�синтазы
(i�NOS) периульцерозного участка по стандартным
методикам и микробиологического исследования [3].

При поступлении больного в стационар и на тре�
тьи сутки пребывания проводилось взятие крови для
специального исследования уровня серотонина. Оп�
ределение уровня серотонина сыворотки крови про�
водилось на жидкостном хромато�масспектрометре
LCMS�2010EV, измерение проводили на диодно�мат�
ричном детекторе (SPD�M20A) и спектрофлуоримет�
рическом детекторе (RF�10Axl) [4].

Статистическую обработку материала проводили
с помощью стандартных компьютерных программ
(Statistica 6.0. for Windows) [5].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При анализе распределения больных по степени
кровопотери во всех группах наблюдается большой
процент случаев со значительной степенью кровопо�
тери – в группе больных с кровоточащей язвой же�
лудка эта величина составляет 75 %, а в группе боль�
ных с кровоточащей язвой ДПК – 66,7 % случаев.
При анализе эндоскопических показателей установ�
лено, что активное кровотечение и картина нестабиль�
ного местного эндоскопического гемостаза (свежий
сгусток, тромбированный сосуд) преобладают в груп�
пе больных с кровоточащей язвой желудка и состав�
ляют 75 % случаев, вместе с тем, в группе больных
кровоточащей язвой ДПК часть этих случаев соста�
вила 33,3 % наблюдений.

При анализе динамики уровня серотонина сыво�
ротки крови во всех трех группах пациентов наблю�
дается значительное общее его повышение на третьи
сутки с 0,03 до 5,58 мкмоль/л. При анализе дина�
мики уровня серотонина по группам наибольшее его
приращение наблюдается в группе больных с крово�
точащей язвой желудка – с 0,04 ± 0,15 мкмоль/л до
7,87 ± 1,23 мкмоль/л (p < 0,05). Приведенные дан�
ные можно представить в виде таблицы 1.

Проведен анализ динамики уровня серотонина сы�
воротки крови в зависимости от степени кровопоте�
ри. Наблюдается рост исследуемого показателя с уве�
личением кровопотери у больных всех групп, но на�
иболее он выражен в группе больных с кровоточащей
язвой желудка – с 0,031 ± 0,01 мкмоль/л до 45,3 ±
3,8 мкмоль/л при большой кровопотере (p < 0,01).

В группе больных с кровоточащей язвой ДПК и ком�
бинированой язвой желудка и ДПК также наблюда�
ется рост уровня серотонина с увеличением степени
кровопотери, хотя не такое значительное, как в груп�
пе больных с кровоточащей язвой желудка – с 0,37 ±
0,05 мкмоль/л до 0,53 ± 0,07 мкмоль/л при средней
кровопотере (p < 0,05) и с 0,01 ± 0,003 мкмоль/л
до 0,1 ± 0,08 мкмоль/л при массивной кровопоте�
ре (p < 0,05). Этот факт можно объяснить тем, что
при кровопотере серотонин, путем стимуляции спе�
цифических серотониновых рецепторов гепатоцитов,
усиливает синтез факторов свертывания крови. Так�
же при массивной кровопотере происходит выделе�
ние значительного объема крови в просвет желудоч�
но�кишечного тракта. Это стимулирует значительный
синтез серотонина, который приводит к усилению мо�
торики желудочно�кишечного тракта с целью скорей�
шей эвакуации крови из просвета пищеварительной
трубки.

Проведен анализ динамики уровня серотонина сы�
воротки крови в зависимости от состояния местного
эндоскопического гемостаза. Наибольшее прираще�
ние исследуемого показателя наблюдается в обеих
группах при нестабильном местном гемостазе с вы�
соким риском возникновения рецидивного кровоте�
чения (в зоне дефекта наблюдается тромбированный
сосуд), а наименьшее – в случаях отсутствия приз�
наков кровотечения (дефект покрыт фибрином). В
группе больных с кровоточащей язвой желудка эти
показатели наиболее значительные и составляют 0,35 ±
0,02 мкмоль/л при поступлении больного в стацио�
нар и 8,65 ± 2,3 мкмоль/л на третьи сутки лечения
(p < 0,01). Приведенные данные можно представить
в виде таблицы 2. Серотонин активно участвует в про�
цессах гемостаза – повышает функциональную ак�
тивность тромбоцитов, способность их к агрегации
и образованию тромбов. Выделение серотонина по�
раженными тканями является одним из механизмов
локального гемостаза. Поэтому, в случаях нестабиль�
ного местного гемостаза с высоким риском возникно�
вения рецидивного кровотечения происходит значи�
тельное усиление синтеза серотонина с целью создания
надежного тромба в пораженном сосуде. Вместе с тем,
увеличение синтеза серотонина приводит к усилению

ДИНАМИКА УРОВНЯ СЕРОТОНИНА СЫВОРОТКИ КРОВИ БОЛЬНЫХ 
КРОВОТОЧАЩЕЙ ЯЗВОЙ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ

Сведения об авторах:

ТРОФИМОВ Николай Владимирович, канд. мед. наук, доцент, кафедра общей хирургии, ГУ ДМА МЗ Украины, г. Днепропетровск, Ук�

раина.

І сутки

ІІІ сутки

Достоверность (p)

Язва желудка

0,04 ± 0,15

7,87 ± 1,23

< 0,01

Язва ДПК

0,16 ± 0,03

0,83 ± 0,1

< 0,05

Язва желудка
и ДПК

0,24 ± 0,01

0,69 ± 0,04

< 0,05

Примечание: ДПК � двенадцатиперстная кишка.
Note: duodenum � duodenal intestine.

Таблица 1
Динамика уровня серотонина 
сыворотки крови (мкмоль/л)

Table 1
Dynamic of blood serum serotonin's level (mkmol/l)
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секреторной активности париетальных клеток желез
желудка и снижению pH желудочного сока, негатив�
но влияет на стабилизацию сгустка в тромбирован�
ных сосудах.

Нами проведен анализ динамики уровня серото�
нина сыворотки крови в зависимости от характера
микробиологического пейзажа периульцерозной зо�
ны. Установлено, что наибольший прирост уровня
серотонина наблюдается в случаях обсеменения пе�
риульцерозного участка условнопатогенной и пато�
генной микрофлорой с доминированием Streptococ�
cus β�haemoliticus с 0,34 ± 0,01 мкмоль/л до 10,42 ±
1,08 мкмоль/л (p < 0,05), Prouteus vulgaris с 0,03 ±
0,05 мкмоль/л до 0,18 ± 0,06 мкмоль/л (p < 0,05)
и Klebsiella pneumoniae с 0,034 ± 0,03 мкмоль/л до
0,04 ± 0,05 мкмоль/л (p < 0,05). В случаях обсеме�
нения периульцерозного участка сапрофитной фло�
рой или при отсутствии культивации колоний значи�
тельной динамики не наблюдалось. Это объясняется
тем, что серотонин играет роль ростового фактора для
многих видов сапрофитных микроорганизмов. При
вытеснении сапрофитной флоры патогенными мик�
роорганизмами происходит усиление синтеза серо�
тонина для «выравнивания» микробиологического
пейзажа и создания условий для доминирования сим�
биотической микрофлоры.

Проведен анализ динамики уровня серотонина сы�
воротки крови в зависимости от активности i�NOS
периульцерозной области. Установлено, что в слу�
чаях выраженной активности i�NOS у больных всех
групп наблюдается рост уровня серотонина. Наибо�
лее показательно это возрастание в группе больных
с кровоточащей язвой желудка. В случаях умеренной
активности i�NOS наблюдается рост уровня серото�
нина с 0,05 ± 0,03 мкмоль/л до 22,67 ± 5,12 мкмоль/л
(p < 0,01), а случаях выраженной активности уро�
вень серотонина возрастает с 0,03 ± 0,01 мкмоль/л
при поступлении в стационар до 0,5 ± 0,07 мкмоль/л
(p < 0,05) на третьи сутки лечения. В группе больных
с кровоточащей язвой ДПК эта динамика также прос�
леживается, но не так выражена, как в предыдущей
группе. При незначительной активности i�NOS пери�
ульцерозного участка наблюдается рост уровня серото�
нина с 0,03 ± 0,007 мкмоль/л до 0,04 ± 0,003 мкмоль/л
(p < 0,05), при умеренной активности – с 0,007 ±

0,001 мкмоль/л до 0,05 ± 0,003 мкмоль/л (p < 0,05),
при выраженной активности – с 0,003 ± 0,001 мкмоль/л
до 0,07 ± 0,02 мкмоль/л (p < 0,05). Это можно объяс�
нить тем, что серотонин принимает участие в акти�
вации процессов воспаления и аллергии. Он усили�
вает проницаемость сосудов, повышает хемотаксис
и миграцию лейкоцитов к очагу поражения, стиму�
лирует дегрануляцию тучных клеток и высвобожде�
ние других медиаторов воспаления, которое приво�
дит, в свою очередь, к нежелательному увеличению
кровенаполнения периульцерознго участка.

Нами проведен анализ зависимости динамики уров�
ня серотонина сыворотки крови от активности вос�
палительно�атрофических процессов слизистой обо�
лочки гастродуоденальной зоны. Наблюдается почти
линейное возрастание уровня исследуемого показа�
теля при увеличении степени (воспаление) и стадии
(атрофии) слизистой оболочки. Так, при II степени
наблюдается динамика уровня серотонина с 0,04 ±
0,02 мкмоль/л до 0,03 ± 0,2 мкмоль/л (p < 0,05), при
III степени – с 0,05 мкмоль/л до 0,06 ± 0,006 мкмоль/л
(p < 0,05) и при IV степени происходит рост с 0,03 ±
0,001 мкмоль/л до 6,7 ± 1,2 мкмоль/л (p < 0,01) на
третьи сутки.

Действие серотонина и его влияние на функции
организма, несмотря на прогресс науки, остается еще
недостаточно исследованным. В своей работе мы по�
казали часть многогранной функции серотонина при
кровоточащей гастродуоденальной язве. Проведенный
анализ динамики серотонина позволяет оценить фун�
кциональное состояние не только желудочно�кишечно�
го тракта, но и других систем организма (коагуляци�
онная и антикоагуляционная, иммунная), что может
иметь значение для прогнозирования течения забо�
левания и усовершенствования лечебной программы.

ВЫВОДЫ:

1. Наибольший прирост уровня серотонина сыворот�
ки крови на третьи сутки пребывания больного в
стационаре отмечен в группе больных с кровото�
чащей язвой желудка – с 0,04 ± 0,15 мкмоль/л
до 7,87 ± 1,23 мкмоль/л (p < 0,01).

2. Выраженный рост уровня серотонина сыворотки
крови во всех группах пациентов наблюдается при

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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І сутки

ІІІ сутки

Достоверность (p)

Активное
кровотечение

0,04 ± 0,004

0,3 ± 0,002

< 0,01

Тромбированный
сосуд

0,04 ± 0,02

8,6 ± 1,5

< 0,01

Свежий 
сгусток

0,02 ± 0,01

1,7 ± 0,02

< 0,01

Ретрактный 
сгусток

0,3 ± 0,02

0,07 ± 0,01

> 0,05

Дефект 
под фибрином

0,04 ± 0,01

0,05 ± 0,01

> 0,05

Таблица 2
Динамика уровня серотонина сыворотки крови (мкмоль/л) в группе больных 

с кровоточащей язвой желудка при различных видах местного эндоскопического гемостаза
Table 2

Dynamic of blood serum serotonin's level (mkmol/l) in group of patients 
with stomach bleeding ulcer with the other types local endoscopic hemostasis 
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значительной степени кровопотери, нестабильном
местном гемостазе, выраженной активности i�NOS
периульцерозной зоны и её обсеменении Strepto�
coccus β�haemoliticus – с 3,4 ± 0,01 мкмоль/л до
10,42 ± 1,08 мкмоль/л (p < 0,01).

3. Данные динамики уровня серотонина сыворотки
крови больных с кровоточащей гастродуоденаль�
ной язвой позволяют прогнозировать течение па�
тологического процесса и усовершенствовать ле�
чебную программу.
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Предмет исследования (наблюдения). Слюна (ротовая жидкость) представляет собой среду, которая является важ�
нейшим фактором поддержания гомеостаза органов и тканей полости рта.
Цель исследования – выявить зависимость между активностью кариозного процесса и физико�химическими свойс�
твами ротовой жидкости у жителей г. Кемерово.
Методы исследования. Обследованы 212 лиц 18�40 лет европеоидной этнической принадлежности, проживающих в
г. Кемерово, I группы здоровья. Определяли: скорость саливации, вязкость слюны, поверхностное натяжение слюны,
содержание кальция и фосфора в слюне.
Основные результаты. Лица с высоким уровнем кариесрезистентности (контрольная группа) имеют высокие пока�
затели содержания кальция и неорганических фосфатов в слюне, и скорость саливации по сравнению с лицами с низ�
ким уровнем кариесрезистентности, а также более низкие показатели вязкости слюны.
Область их применения. Исследование физико�химических свойств слюны может явиться частью методики донозо�
логической диагностики характера течения кариеса зубов.
Выводы. Выявлено, что уровень кариесрезистентности характеризуется определёнными физическими и химически�
ми показателями ротовой жидкости. Свойства ротовой жидкости у лиц с крайними уровнями кариесрезистентности
статистически значимо различаются по показателям вязкости, скорости саливации, содержания общего кальция и не�
органического фосфора.

Ключевые слова: свойства слюны; ротовая жидкость; уровни кариесрезистентности; скорость саливации;
вязкость слюны; поверхностное натяжение слюны.

Razmakhnina E.M., Kiseleva E.A.
Kemerovo State Medical Academy, Kemerovo

CHARECTERISTICS OF CARIES RESISTANCE LEVELS DEPENDING 
ON THE PROPERTIES OF ORAL LIQUID IN RESIDENTS OF KEMEROVO

The saliva (oral liquid) is medium that an is important factor for maintenance of homeostasis of organs and tissues of oral ca�
vity.
Objective – to reveal a dependence between levels of caries resistance and physical and chemical properties of oral liquid in
inhabitants of Kemerovo.
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Кариес зубов остаётся актуальной проблемой
терапевтической стоматологии, так как его
распространённость и интенсивность во мно�

гих регионах России не имеет тенденции к снижению
[1]. Методы профилактики разработаны достаточно
хорошо, имеется большое количество препаратов, ме�
тодов, подходов, но это касается всей популяции, в
то время как этиологические и патогенетические осо�
бенности развития патологического процесса у каж�
дого индивидуума различны [2]. В литературе прак�
тически не имеется сведений об особенностях про�
филактики, лечения кариеса зубов в связи с имею�
щейся кариесрезистентностью полости рта у жителей
г. Кемерово, которая в свою очередь напрямую за�
висит от состояния тканей и органов полости рта, в
том числе и от состояния ротовой жидкости и её фи�
зико�химических свойств [3].

Слюна (ротовая жидкость) представляет собой
среду, в которой на протяжении всей жизни нахо�
дятся все органы полости рта, и которая является важ�
нейшим фактором поддержания гомеостаза в ней [4,
5]. Существуют три аспекта проблемы участия слю�
ны и слюны желёз в процессе минерализации, деми�
нерализации и деминерализации эмали зубов, в под�
держании гомеостаза минеральных компонентов в
ней:
1) минерализующая функция слюны, благодаря ко�

торой осуществляется минерализация зубов, соз�
ревание эмали после прорезывания, поддержива�
ется оптимальный состав эмали, происходит его
восстановление после повреждения и болезней [2];

2) защитная функция, заключающаяся в ограждении
органов полости рта от вредного воздействия фак�
торов внешней среды;

3) очищающая роль слюны, состоящая в постоянном
механическом и химическом очищении полости рта
от остатков пищи, микрофлоры, детрита и др. [6].
На слюноотделение влияют очень многие факто�

ры, в связи с чем оно очень лабильно и ранимо. Сни�
жение уровня секреции слюны является неблагоп�
риятным фактором, так как уменьшение тока слюны
приводит к ухудшению механического и химическо�

го очищения полости рта. Самоочищение полости рта
ухудшается также при увеличении вязкости слюны
[5].

Минерализующей функции слюны принадлежит
основная роль в патогенезе кариеса зубов. Эта фун�
кция во многом зависит от насыщенности слюны каль�
цием и фосфатами. Слюна служит основным путём
поступления кальция и фосфора в эмаль зуба. Из�
вестно, что слюна способна проявлять минерализу�
ющие свойства, если минерализующие компоненты
(кальций и фосфор) находятся в пересыщенном сос�
тоянии. Величины интенсивности кариеса зубов на�
ходятся в отрицательной корреляционной взаимос�
вязи с показателями минерального обмена ротовой
жидкости, такими как общий кальций и неоргани�
ческие фосфаты [3, 7].

Изменение биохимии слюны занимает важное мес�
то в патогенезе кариеса. В свою очередь, химический
состав слюны зависит от множества общих и местных
факторов: социальных, климатогеографических, эко�
логических и др. Доказано изменение физико�хими�
ческих и структурных свойств ротовой жидкости от
уровня здоровья индивидуума, состояния его иммун�
ной и эндокринной систем, состояния желудочно�ки�
шечного тракта, перенесенных и сопутствующих за�
болеваний, питания [6, 8�10].

Но, несмотря на достаточно хорошо изученные
механизмы патогенеза кариеса зубов, особенности его
течения у лиц при различной кариесрезистентности
и выделение факторов, его обуславливающих, оста�
ются недостаточно исследованными. Составление прог�
раммы индивидуальной профилактики кариеса зубов
на основе прогнозирования неблагоприятных фак�
торов риска (состав и свойства смешанной слюны)
может способствовать снижению интенсивности и рас�
пространенности данной патологии [2].

Цель исследования – выявить зависимость меж�
ду активностью кариозного процесса и физико�хи�
мическими свойствами ротовой жидкости у жителей
г. Кемерово.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Выполнение настоящего исследования одобрено
этическим комитетом Кемеровской государственной
медицинской академии и осуществлялось в соответс�
твии с положениями Конституции Российской Фе�
дерации, Хельсинкской декларацией Всемирной ас�

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Methods. 212 persons of 18�40 years old, europid race, living in Kemerovo, belonging to first group of health were exami�
ned. We defined: salivation rate, viscosity of saliva, surface tension of the saliva, calcium and phosphorus content in saliva.
Results. Persons with high level of caries resistance (control group) have high calcium content and nonorganic phosphates le�
vel in saliva and salivation rate in comparison with persons who have low level of caries resistance and lower saliva viscosity
rate.
Conclusion. It was revealed that caries resistance level is characterized by definite physical and chemical indicators of oral li�
quid. Properties of oral liquid in persons with extreme levels of caries resistance statistically significantly differ from indica�
tors of viscosity, salivation rate, content of common calcium and nonorganic phosphorus.
Research of physical and chemical properties of saliva may be a part of the methodology of preclinical diagnosis of dental ca�
ries course.

Key words: saliva properties; oral liquid; level of caries resistance; salivation rate; viscosity of saliva; 
surface tension of saliva.
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социации врачей «Рекомендации для врачей, зани�
мающихся биомедицинскими исследованиями с учас�
тием людей». Стоматологическое обследование было
проведено среди 212 лиц в возрасте от 18 до 40 лет
европеоидной этнической принадлежности, прожи�
вающих в г. Кемерово, I группы здоровья. Сформи�
рованные группы были сопоставимы по полу и основ�
ной выборочной характеристике – интенсивности ка�
риеса, что сделало правомерным их противопостав�
ление в ходе последующего анализа. Изучение уров�
ня интенсивности кариеса осуществлялось путем оп�
ределения индекса КПУ (суммы кариозных, плом�
бированных и удаленных зубов), с последующей его
оценкой. Контрольная и опытная группы формиро�
вались с контрастным значением изучаемого приз�
нака – лица со здоровыми зубами КПУ = 0 (I груп�
па, n = 102) и индивидуумы, имеющие очень высо�
кое значение КПУ ≥ 13 (II группа, n = 110).

Слюну забирали утром, натощак, в пробирки по�
лиэтиленовые объёмом 5 мл. Скорость саливации оп�
ределялась по формуле: СС = V / tv, где СС – ско�
рость саливации, V – объём выделившейся слюны
в мл, tv – время сбора слюны в минутах. Вязкость
слюны определяли по упрощённому методу опреде�
ления вязкости слюны по методике Т.Л. Рединовой,
1986. Поверхностное натяжение слюны измеряли по
методике определения поверхностноактивных свойств
слюны Т.Л. Рединовой, 1989. Для определения содер�
жания кальция и фосфора в ротовой жидкости ис�
пользован фотометрический метод с применением ре�
агента – о�крезолфталеинкомплексона.

Полученные в работе данные, с учетом актуаль�
ных требований доказательной медицины, обработа�
ны на IBM�совместимом компью�
тере с использованием стандар�
тного набора программ STATIS�
TICA for Windows (версия 6.0,
Statsoft Inc., AXXR009E747530
FAN25). Для сравнения показа�
телей использовался критерий
Манна�Уитни. Выборочные па�
раметры имеют следующие обоз�
начения: М – среднее, m – ошиб�
ка среднего, n – объём анализи�
руемой подгруппы, р – достиг�
нутый уровень значимости. Кри�
тическое значение уровня значи�
мости принималось равным 5 %.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При сравнении свойств ротовой жидкости в груп�
пе лиц с КПУ = 0 мы получили следующие резуль�
таты: скорость саливации – 0,58 ± 0,04 мл/мин, вяз�
кость слюны – 1,22 ± 0,02 отн.ед., сила поверхнос�
тного натяжения слюны – 52,45 ± 0,03 мн/м. По�
казатель содержания общего кальция в ротовой жид�
кости у пациентов этой группы 2,34 ± 0,30 ммоль/л,
содержание фосфора общего неорганического – 5,86 ±
0,20 ммоль/л.

В группе лиц с КПУ ≥ 13 показатель скорости
саливации составил 0,32 ± 0,07 мл/мин, что почти
в 2 раза ниже соответствующего показателя в груп�
пе с КПУ = 0 (0,58 мл/мин). Вязкость слюны у лиц
группы с КПУ ≥ 13 была в 3 раза выше показателя
отличной группы (1,22 отн. ед.) и составила 3,68 ±
0,05 отн.ед. Значения силы поверхностного натяже�
ния слюны отличались незначительно в обеих груп�
пах (58,83 ± 0,35 мн/м – группа лиц с КПУ ≥ 13
и 52,45 ± 0,03 мн/м – группа с КПУ = 0). Показа�
тель содержания общего кальция в ротовой жидкос�
ти лиц группы с КПУ ≥ 13 – 1,36 ± 0,20 ммоль/л,
что почти в 2 раза ниже соответствующего показате�
ля группы с КПУ = 0 (2,34 ммоль/л). Содержание
фосфора общего неорганического в группе с КПУ ≥
13 (3,56 ± 0,12 ммоль/л) ниже, чем в группе с КПУ =
0 (5,86 ммоль/л).

С помощью критерия Манна�Уитни сравнивались
средние уровни показателей в группах лиц с КПУ =
0 и КПУ ≥ 13. Результаты критерия Манна�Уитни
представлены в таблице. При исследовании показа�
телей ротовой жидкости среди групп мужского и жен�

Таблица
Сравнение средних уровней показателя в группах 

пациентов с КПУ = 0 и КПУ ≥≥ 13 (М ± m)
Table

Comparison of the average levels of index in groups 
of patients with KPU = 0 and KPU ≥≥ 13 (М ± m)
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Показатель

Скорость саливации (мл/мин)

Вязкость слюны (отн. ед.)

Ф в слюне (ммоль/л)

Са в слюне (моль/л)

Сила поверхностного
натяжения слюны (мн/м)

Пациенты с КПУ = 0

0,585 ± 0,04368

1,226 ± 0,02932

5,86433 ± 0,20999

2,34200 ± 0,30140

52,456 ± 0,03416

Пациенты с КПУ ≥ 13

0,328 ± 0,070316

3,684 ± 0,052170

3,56919 ± 0,124886

1,36471 ± 0,202164

58,832 ± 0,35475

Уровень значимости
различий (p)

0,00682

0,0000001

0,00273

0,02659

0,16598
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ского пола, принадлежащих к группам пациентов с
КПУ = 0 и КПУ ≥ 13, статистически значимых раз�
личий не выявлено.

Статистически значимые отличия между двумя
группами определяются по показателям: скорость са�
ливации (р ≤ 0,05), вязкость слюны (р ≤ 0,05), содер�
жание общего кальция (р ≤ 0,05), содержание неор�
ганических фосфатов в слюне (р ≤ 0,05).

ВЫВОДЫ И ПРАКТИЧЕСКИЕ 
РЕКОМЕНДАЦИИ:

1. Выявлено, что уровень кариесрезистентности ха�
рактеризуется определенными физическими и хи�
мическими показателями ротовой жидкости.

2. Свойства ротовой жидкости у лиц с крайними уров�
нями кариесрезистентности статистически значи�

мо различаются по показателям вязкости, скорос�
ти саливации, содержания общего кальция и не�
органического фосфора.

3. У лиц с высоким уровнем кариесрезистентности
показатели скорости саливации, содержания об�
щего кальция и неорганического фосфора в ро�
товой жидкости выше, чем у лиц с низким уров�
нем кариесрезистентности, а показатель вязкости
выше.
Таким образом, можно предположить, что физи�

ко�химические свойства слюны могут служить опре�
деленной характеристикой гомеостаза полости рта,
которая обеспечивает устойчивость органов полости
рта к кариозному процессу.

Исследование физико�химических свойств слюны
может явиться частью методики донозологической ди�
агностики характера течения кариеса зубов.
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Возникновение и развитие воспалительных за�
болеваний пародонта у молодёжи является ак�
туальной проблемой пародонтологии и требует

от специалистов разработки новых методов, которые бы
давали возможность своевременной диагностики [1].

Воспалительные изменения в тканях пародонта
без своевременного вмешательства, в дальнейшем,
приведут к более тяжелым процессам в тканях па�

родонта, являясь причиной преждевременной поте�
ри зубов [2, 3].

Открытым остается вопрос реакции эпителиоци�
тов слизистой оболочки полости рта на наличие оча�
га пародонтальной инфекции.

Координирующая функция эпителия в реакциях
механизмов неспецифического и специфического им�
мунитета дает возможность взаимодействия и коо�
перации эпителиоцитов с «профессиональными» ин�
дукторами, эффекторами воспаления и иммунитета.
Это связано с тем, что, находясь под воздействием
бактериальной агрессии микробных факторов, эпи�
телиоциты слизистой оболочки способны менять свой
функциональный статус, включаясь в формирование
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В статье приведены результаты цитологического исследования буккального эпителия лиц молодого возраста больных
генерализованным пародонтитом.
Цель исследования – определить влияние очага пародонтальной инфекции на качественный и количественный сос�
тав буккальных эпителиоцитов.
Методы исследования. Цитологическое исследование материала проводили путем забора буккального эпителия, с
последующим окрашиванием по Гимзе�Романовскому, с дальнейшим микроскопическим и морфологическим анали�
зом с учетом процентного соотношения различных форм эпителиоцитов в норме.
Основные результаты. Количественный и качественный клеточный состав цитограмм обусловлен наличием воспа�
лительно�дистрофического процесса в тканях пародонта. Цифровые данные достоверно отличаются от стереотипно�
го процентного соотношения многослойного плоского эпителия щеки в норме.
Область применения результатов. Наличие видоизмененных клеток указывает возможные дальнейшие направле�
ния патоморфологических изменений слизистой оболочки полости рта при генерализованном пародонтите. Приведен�
ный клеточный состав дает возможность определения дальнейших путей трансформации воспалительного процесса
слизистой оболочки полости рта инициированного длительно существующим очагом пародонтальной инфекции.
Выводы. В качестве показателей патологического смещения в характеристике цитограмм буккального эпителия у лиц
обследованного контингента выступают клетки с признаками раздражения, дистрофии и некробиотических измене�
ний. При этом цитоморфологическая характеристика клеточного состава, за счет наличия большого количества сегмен�
тоядерных лейкоцитов различного функционального состояния, соответствует картине хронического катарального вос�
паления.

Ключевые слова: буккальный эпителий; десна; клеточный состав; пародонтит; цитограммы.
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INFLUENCE OF PERIODONTAL INFECTION FOCUS ON QUALITATIVE 
AND QUANTITATIVE COMPOSITION OF BUCCAL EPITHELIAL CELLS

The results of cytology pf buccal epithelium in young adult patients with generalized periodontitis.
Objective. To determine the influence of the source of periodontal infection on the qualitative and quantitative composition
of the buccal epithelial cells.
Methods. Cytological study of material was carried out by the fence buccal epithelium sampling followed by staining by Ro�
manovsky�Giemsa method, with further microscopic morphological analysis and taking into account the normal percentage
ratio of various forms of epithelial cells.
Results. Qualitative and quantitative cellular composition of cytograms is due to the presence of inflammatory�degenerative
process in periodontal tissues. Digital data are significantly different from the stereotypical percentage of stratified squamo�
us epithelium of the cheeks.
Conclusion. As indicators of pathological bias in characteristics of cytograms of buccal epithelium in examined patients ser�
ve cells with signs of irritation, dystrophy and necrobiotic changes. At the same time cytomorphological characteristics of cel�
lular composition due to the presence of large number of segmental leukocytes of different functional states corresponds to
chronic catarrh process.

Key words: buccal epithelium; gums; cellular composition; periodontitis; cytograms.
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порочных кругов, инициирующих хроническую па�
тологию в организме [4, 5,].

Целью данного исследования является опреде�
ление влияния очага пародонтальной инфекции на
качественный и количественный состав буккальных
эпителиоцитов у больних генерализованным пародон�
титом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Материалом для исследования являлся буккаль�
ный эпителий, забранный у 55 больных генерали�
зованным пародонтитом. Длительность заболевания
составляла 3�5 лет. Эпителий забирался шпателем с
последующим переносом на предметное стекло и вы�
сушиванием при открытом доступе воздуха в тече�
ние 3�5 минут. Окраску материала проводили по Гим�
зе�Романовскому, с последующим микроскопическим
и морфологическим анализом с учетом процентного
соотношения различных форм эпителиоцитов в норме.

Статистические методы исследования выполнены
в отделе статистических исследований ГВУЗ «Терно�
польский государственный медицинский университет
им. И.Я. Горбачевского». Параметрические методы
применяли для показателей, распределение которых
отвечало требованиям нормальности. Для оценки ха�
рактера распределения определялись коэффициент
асимметрии и эксцесс. Проверку нормальности про�
водили по тесту асимметрии Шапиро�Уилка. Досто�
верность различий полученных результатов для раз�
личных групп определялась с помощью t�критерия
Стьюдента. Различия считали достоверными при об�
щепринятой в медико�биологических исследованиях
вероятности ошибки p < 0,05. Вероятность ошибки
оценивали по таблицам Стьюдента с учетом размера
экспериментальных групп. В случаях, когда закон
распределения статистически достоверно отличался
от нормального, рассчитывали непараметрический
критерий (U) Манна�Уитни как непараметрический
аналог t�критерия Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При микроскопическом изучении цитограм опре�
делено наличие парабазальных, промежуточных и по�
верхностных эпителиоцитов. Парабазальные клетки
единичные, по строению стереотипны данному типу
клеток дифферона эпителиоцитов. В части промежу�
точных эпителиоцитов определяется цитоспецифичес�
кая перестройка.

Cреди промежуточных клеток визуализируются
эпителиоциты с проявлениями некробиоза. Они умень�
шены в размерах за счет уменьшения объема цитоп�
лазмы, по сравнению с стереотипными промежуточ�
ными эпителиоцитами, ядра частично или полностью
лизированные, иногда оптически светлые с рассеян�
ными комочками хроматина. Цитоплазма пенообраз�

ной структуры. Особенностью цитограмм является
наличие большого количества сегментоядерных лей�
коцитов, среди которых определяются лизированные,
сконцентрированные по периферии эпителиальных
скоплений. По нашему мнению, появление данных
клеток является следствием повреждающего эффек�
та буккального эпителия, который сопровождается
выраженной альтерацией клеточных элементов и за�
кономерно сопровождает наличие очага хрониоинфек�
ции и хрониоинтоксикации в тканях пародонта.

Часть поверхностных эпителиоцитов по цитоло�
гической организации аналогична данному типу кле�
ток в норме. Однако определяются единичные клетки
с фрагментированными ядрами. Контуры их непра�
вильные, без четкой пространственной ориентации.
Цитоплазма гомогенная, с многочисленными узурами
и инвагинациями.

Довольно часто в цитограммах определяются эли�
минированные ядра промежуточных эпителиоцитов.
Наличие приведенных голоядерных элементов и ос�
татков разрушенных клеток в виде комочков хрома�
тина, по нашему мнению, отражает процессы пище�
варения бактериальных агентов, которые происходят
в клетках и свидетельствуют в пользу механизма фа�
гоцитирования, который включает в себя на заклю�
чительной стадии процесса внутренний цитоплазма�
тический ферментативный гидролиз инородного бак�
териального материала. Лейкоциты характеризуют�
ся чёткостью сегментов ядер, при этом контуры плаз�
молеммы размыты.

Также особенностью анализируемых цитограмм
является агрегация поверхностных клеток и роговых
чешуек в конгломераты. Ядра поверхностных эпи�
телиоцитов при этом пикнотические, гиперхромные,
цитоплазма содержит единичные эозинофильные гра�
нулы. Роговые чешуйки немногочисленные с дегене�
ративными изменениями объема и формы.

Обращает на себя внимание интенсивная конта�
минация микробной флоры, преимущественно кок�
ковой, на поверхности клеточных и лусочковых кон�
гломератов. Механизмы появления в эпителиальном
пуле приведенных конгломератов, по нашему мнению,
напрямую связаны с деструктивными процесами, про�
исходящими в тканевых структурах пародонта.

Особенно важным для определения влияния оча�
га пародонтальной инфекции на состояние эпителия
является наличие клеток с элементами цитопатоло�
гии. К данным признакам относятся дистрофические
изменения, а именно, вакуолизация цитоплазмы. При
этом следует отметить, что вакуолизация может но�
сить как гидропический характер, так и жировой.

Гидропические вакуоли многочисленные, более
крупные, размещены перенуклеарно, в то время как
мелкие размещены преимущественно у полюсов по�
верхностных эпителиоцитов, ядра которых гиперхром�
ные и пикнотические. Следует отметить, что особен�
ностью данных цитограмм является наличие единич�
ных макрофагов, что дает возможность создания ва�

ВЛИЯНИЕ ОЧАГА ПАРОДОНТАЛЬНОЙ ИНФЕКЦИИ НА КАЧЕСТВЕННЫЙ 
И КОЛИЧЕСТВЕННЫЙ СОСТАВ БУККАЛЬНЫХ ЭПИТЕЛИОЦИТОВ

Сведения об авторах:

ГАСЮК Наталия Владимировна, канд. мед. наук, доцент, ГВУЗ ТГМУ им. И.Я. Горбачевского, г. Тернополь, Украина.



ла иммунокомпетентных клеток с целью отмежева�
ния стоматогенного очага инфекции.

Изменение тинкториальных свойств клеток про�
является резкой базофилией цитоплазмы и наличи�
ем в ней многочисленных мелкозернистых включе�
ний, сконцентрированных как перинуклеарно, так и
по полюсам клетки, что характеризует жировую дис�
трофию эпителиоцитов.

По нашему мнению, механизмы последней реа�
лизуются путем инфильтрации и декомпозиции – фа�
нероза при энергетическом дефиците эпителиальной
клетки, связанном с гипоксией и интоксикацией вследс�
твие воспалительного процесса. При этом основное
значение декомпозиции не в высвобождении липидов
с липопротеидных комплексов клеточных мембран, а
в деструкции митохондрий, ведет к нарушению окис�
ления жирных кислот в клетке. Трофические расс�
тройства, которые произошли в клетке при наличии
пародонтального очага инфицирования, инициируют
метаболические нарушения сердечно�сосудистой сис�
темы, в частности, повышение содержания холесте�
рина, что является одним из характерных признаков
атеросклероза [6].

Определенные нами особенности цитологической
перестройки буккального эпителия у больных гене�
рализованным пародонтитом дают возможность прос�
ледить наличие взаимосвязи между персистирующи�
ми бактериальными инфекциями или клиническими
состояниями, которые сопровождались замедленной
инфекцией с возникновением патологии слизистой
оболочки полости рта.

Следует отметить, что среди клеточного состава
буккального эпителия определяются клетки с элемен�
тами цитопатологии в виде эпителиоцитов поверхнос�
тного слоя с гиперкератотическими изменениями ци�
топлазмы. Приведенные изменения тинкториальных
свойств при окраске по Гимзе�Романовскому прояв�
ляются в виде изменения окраски в различные от�
тенки голубого, что обеспечивается наличием мно�
гочисленных гранул кератогиали�
на. Цитоморфологическая карти�
на отражает также дистрофичес�
кие изменения клетки в виде бел�
ковой дистрофии и ее конкретной
формы – роговой. Данная качес�
твенная характеристика при сопос�
тавлении с количественным соста�
вом поверхностных эпителиоцитов
характеризует возможность раз�
вития патологических процессов,
связанных с нарушением процес�
сов ороговения – кератинизации,
в сторону гипер� и паракератоза.

Также одним из важных кри�
териев определения воздействия
очага пародонтальной инфекции на
состояние слизистой оболочки по�

лости рта является нарастание в цитограмме количес�
тва эпителиальных клеток с признаками раздражения.

Указанные клеточные элементы относятся к по�
верхностным эпителиоцитам и отличаются от обыч�
ной категории этих клеток меньшими размерами и
резко выраженной базофилией цитоплазмы, связан�
ной с накоплением рибонуклеопротеидов, сопровож�
дающих активацию клеточного метаболизма [7].

Другой механизм появления базофилии опреде�
ляется закислением гиалоплазмы в результате нарас�
тания в цитоплазме поврежденных клеток свободных
фосфатных групп, которые образуются при деполи�
меризации белковых молекул [8].

Проведенный нами статистический анализ цитог�
рамм дал возможность определения изменения про�
центного соотношения буккальных эпителиоцитов у
лиц обследованного контингента при условии нали�
чия пародонтального очага. Данное соотношение сос�
тавляет – 0 : 3,4 ± 0,16 : 78,6 ± 0,50 : 12,5 ± 0,36 :
6,0 ± 0,19.

Цифровые данные достоверно отличаются от сте�
реотипного процентного соотношения дифференци�
ации эпителиоцитов многослойного плоского эпите�
лия щеки [9] и соотношения, определенного нами для
молодежи (табл.). Это характеризуется нарушением
дифференциации со стороны эпителиальных клеток
и активацией системы сегментоядерных лейкоцитов
со стороны соединительно�тканного компонента ци�
тограмм.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Количественный и качественный клеточный сос�
тав цитограмм обусловлен наличием воспалительно�
дистрофического процесса в тканях пародонта. Ком�
плекс примененных методик дает возможность нового
оригинального подхода к качественным и количествен�
ным характеристикам перестройки клеточного соста�
ва эпителия щеки у больных генерализованным па�

Таблица
Сравнительная характеристика изменений процентного соотношения

различных классов клеток многослойного плоского эпителия щеки 
при генерализованном пародонтите

Table
Comparative characteristics of the percentage changes of different classes 

of cells stratified squamous epithelium cheeks with generalized periodontitis
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Показатели

Норма (В.Л. Быков)

Норма для лиц
молодого возраста

При ГП

Парабазальные

0*

0*

3,4 ± 0,16

Промежуточные

96*

92,0 ± 2,18*

78,6 ± 0,50

Поверхностные

2,5*

4,7 ± 0,19**

12,5 ± 0,36

Роговые чешуйки

1,5*

3,3 ± 0,14**

6,0 ± 0,19

Клетки цитограмм

Примечание: * р < 0,05 в сравнении с контрольной группой; 
** р < 0,05 в сравнении с экспериментальной группой.
Note: * p < 0,05 compared with the control group; 
** p < 0,05 in comparison with the experimental group.
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родонтитом. При этом, цитологическими ориентира�
ми при анализе цитограмм выступают клетки с приз�
наками раздражения, дистрофии и некробиотических
изменений. Наблюдаются дистрофические изменения
клеток в виде белковой дистрофии и ее конкретной
формы – роговой. Данная качественная характерис�
тика при сопоставлении с количественным составом
поверхностных эпителиоцитов характеризует возмож�

ность развития патологических процессов, связан�
ных с нарушением процессов ороговения – керати�
низации, в сторону гипер� и паракератоза. Цитофор�
мологическая характеристика клеточного состава, за
счет наличия большого количества сегментоядерных
лейкоцитов различного функционального состояния,
соответствует картине хронического катарального вос�
паления.
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РОЛЬ МЕДИКО>СОЦИАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ В ОПТИМИЗАЦИИ 
ПОМОЩИ ПРИ ОСТРОМ КОРОНАРНОМ СИНДРОМЕ В УСЛОВИЯХ 
МУНИЦИПАЛЬНОГО УЧРЕЖДЕНИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

В статье проведен анализ медико�социальных характеристик пациентов с острым коронарным синдромом (15129 че�
ловек), направленных в специализированный кардиологический стационар (муниципальное бюджетное учреждение
«Кемеровский кардиологический диспансер») в 2006�2010 гг.
Установлено, что среди факторов, оказавших влияние на формирование структуры специализированного стациона�
ра, имеют значение ежегодный прирост числа пациентов с острым коронарным синдромом, высокая доля лиц старше
60 лет, увеличение частоты развития кардиогенного шока на догоспитальном уровне, высокий удельный вес развития
неблагоприятного исхода (смерти) в течение первых трех суток от начала госпитализации.
Показана возможность оптимизации структуры такого стационара с учетом выявленных факторов, обеспечивающая возмож�
ность повышения качества оказываемой медицинской помощи и рационального использования ресурсов здравоохранения.

Ключевые слова: специализированный кардиологический стационар; медицинская помощь; 
острый коронарный синдром.
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ROLE OF MEDICAL AND SOCIAL FACTORS IN OPTIMIZATION OF MEDICAL AID 
AT ACUTE CORONARY SYNDROME IN MUNICIPAL HEALTH INSTITUTION

The article analyzes medical and social characteristics of patients with acute coronary syndrome (15129 people), referred to
specialized cardiac hospital (municipal budgetary institution «Kemerovo Cardiology Clinic») from 2006 upto 2010 years.
It was found that among the factors that influenced the formation of the structure of specialized hospital, annual growth of
the number of patients with acute coronary syndrome, high proportion of people over 60 years old, an increase of cardioge�
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Для выполнения основных функций любое пред�
приятие, в том числе медицинская организация,
должно иметь эффективную организационную

структуру. Как правило, ее выбор регламентирует�
ся нормативно�правовыми актами, утвержденными
на федеральном уровне, при этом допускается адап�
тация ряда параметров с учетом особенностей реги�
ональной системы здравоохранения и медико�соци�
альных характеристик пациентов, обращающихся за
медицинской помощью.

Вопросы организационной структуры медицин�
ских учреждений, оказывающих специализированную
помощь при остром коронарном синдроме (ОКС) в
Российской Федерации, заложены еще в 70�х годах
прошлого столетия. В основу системы медицинской
помощи при ОКС положен цикл обязательных эта�
пов: догоспитального, осуществляемого специализи�
рованными бригадами скорой медицинской помощи;
госпитального, осуществляемого в кардиологических
отделениях стационаров с блоками интенсивной те�
рапии, и этапа долечивания, осуществляемого в спе�
циализированных кардиологических санаториях.

В настоящее время, в связи с внедрением в карди�
ологическую практику интервенционных и хирурги�
ческих методов лечения, появляются новые аспекты
в вопросах организации помощи при ОКС. В состав
кардиологических стационаров включаются эндовас�
кулярные лаборатории, выполняющие чрескожные
коронарные вмешательства в круглосуточном режи�
ме. Госпитализация в такие стационары осуществля�
ется минуя приемный покой, непосредственно в бло�
ки интенсивной терапии.

Между тем, лечебные учреждения, оказывающие
стационарную помощь при ОКС, испытывают объек�
тивные трудности в предоставлении качественной ме�
дицинской помощи, обусловленные системой эконо�
мических отношений и нерешенными проблемами ре�
формирования здравоохранения. Среди таких вопро�
сов – высокие показатели нецелесообразной и неп�
рофильной госпитализации; неадекватное увеличение
сроков пребывания больного в стационаре; недоста�
точная частота использования высокотехнологичных
кардиохирургических вмешательств; слабое развитие
стационарозамещающих технологий [1�4]. Поэтому
повышение структурной эффективности медицинских
организаций, оказывающих помощь при ОКС, явля�
ется весьма актуальным [5,6].

Цель исследования – определить значение фак�
торов, влияющих на формирование организационных

подходов к оказанию лечебно�диагностической помо�
щи при остром коронарном синдроме в условиях спе�
циализированного кардиологического стационара.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В качестве объекта исследования принята систе�
ма организации экстренной медицинской помощи
пациентам с ОКС в г. Кемерово. Основная база нас�
тоящего исследования – МБУЗ «Кемеровский кар�
диологический диспансер» (ККД). Единицей наблю�
дения является пациент с ОКС, доставленный в ККД.
В составе ККД функционируют два кардиологичес�
ких отделения, два отделения острой коронарной па�
тологии, отделение реанимации и интенсивной тера�
пии, диагностические отделения, рентгеноперационная,
выполняющая чрескожные коронарные вмешательс�
тва в круглосуточном режиме, и приемное отделение.

Объем исследования: 15129 пациентов с ОКС. Пе�
риод исследования: 2006�2010 гг.

При статистической обработке количественных
данных рассчитывались средние значения и стандар�
тное отклонение. Оценка различий количественных
показателей в сравниваемых группах проводилась с
помощью критерия Манна�Уитни (для 2�х групп) и
критерия Крускалла�Уоллиса (для 3�х групп). При
оценке качественных показателей рассчитывались час�
тоты, и применялся критерий χ2 Пирсона. Критичес�
ким уровнем статистической значимости принимался
0,05. Статистическая обработка данных осуществля�
лась с помощью программы Statistica 6.0, (лицензия
№ 021�051�420 SU).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В г. Кемерово хорошо развита сеть транспортных
магистралей, компактное расположение районов го�
рода, поэтому время доставки пациента из любой точ�
ки города в ККД составляет не более 20 минут. Все
пациенты с инфарктом миокарда без ограничения воз�
раста и с нестабильной стенокардией, имеющие по�
казания для высокотехнологичной помощи, госпита�
лизируются в этот специализированный стационар.

За период 2006�2010 гг. на госпитализацию были
направлены 15129 пациентов с ОКС, проживающих
в г. Кемерово.

Кроме подлежащих госпитализации, в стационар
направлялись пациенты с подозрением на острое ко�
ронарное событие для уточнения диагноза и определе�
ния дальнейшего маршрута. В 2006�2010 гг. в ККД не�
отложная кардиологическая патология была исключена
у 3459 человек (в среднем 691,8 ± 146,3 человек в год).

Количество пациентов, направляемых в стационар,
ежегодно растет. Так, в 2006 г. на госпитализацию нап�

РОЛЬ МЕДИКО�СОЦИАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ В ОПТИМИЗАЦИИ ПОМОЩИ ПРИ ОСТРОМ 
КОРОНАРНОМ СИНДРОМЕ В УСЛОВИЯХ МУНИЦИПАЛЬНОГО УЧРЕЖДЕНИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

nic shock incidence at prehospital period, high proportion of unfavorable outcome (death) during the first three days from
the beginning of hospitalization are critical.
The possibility of optimizing the structure of the hospital based on identified factors that improve the quality of medical ca�
re and rational use of health care resources is described.
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равлены 2869 пациентов, в 2007 г. – 3851, в 2008 г. –
4412, в 2009 г. – 4061, в 2010 г. – 3596 (рис. 1).

В 2010 г. прирост выбывших из стационара боль�
ных с ОКС к уровню 2006 г. составил 17,8 %, при�
рост больных, не нуждающихся в госпитализации –
60,8 %.

Госпитализация больных осуществляется по нап�
равлению станциями скорой медицинской помощи,
территориальными поликлиниками, при переводах из
других стационаров города и Кемеровской области,
при самостоятельном обращении. В 74,1 % случаев ис�
точником направления пациентов в кардиологический
стационар является скорая помощь, в 23,1 % – врачи�
терапевты, врачи�кардиологи поликлиник г. Кемерово.

Особенности формирования потока пациентов с
ОКС были исследованы с учетом хронологических ас�
пектов госпитализации по месяцам года, дням неде�
ли и времени госпитализации в стационар (рис. 2).

Максимальный удельный вес госпитализаций от�
мечается в октябре и ноябре.

Анализ госпитализаций по дням недели показал,
что подъем их уровня регистрируется в начале ра�

бочей недели – в понедельник и вторник. В сере�
дине недели (среда, четверг) уровень госпитализаций
подвержен незначительным колебаниям и почти оди�
наков. Снижение числа госпитализаций начинается с
пятницы. Минимальное количество госпитализаций
приходится на воскресенье.

При изучении распределения потока больных с
ОКС по часам суток отмечается наибольшая интен�
сивность поступлений в стационар с 09.00 до 14.00 ча�
сов, т.е. в часы работы поликлиник. За 6 часов гос�
питализируется 42,3 % пациентов. Минимальный
уровень госпитализаций – с 00 часов до 06 часов
утра. В этот 6�ти часовой промежуток госпитализи�
руется 10,4 % от всех поступивших в течение суток
больных с ОКС.

При изучении нозологической структуры боль�
ных с ОКС, госпитализированных в стационар, ока�
залось, что больные с инфарктом миокарда соста�
вили 34,6 %, с нестабильной стенокардией – 65,4 %.
Доля повторного инфаркта в структуре всех случа�
ев инфаркта миокарда и его осложнений составила
в среднем 30,3 ± 2,6 %.
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Рисунок 1
Число пациентов с острым коронарным синдромом, выбывших из Кемеровского 

кардиологического диспансера и число пациентов, не нуждающихся в госпитализации, абс.
Figure 1

The number of patients with acute coronary syndrome who have dropped out of Kemerovo 
Cardiology Clinic and the number of patients who do not require hospitalization, abs.
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С точки зрения прогнозирования исходов госпи�
тального периода изучена частота встречаемости до�
казанных «факторов риска» неблагоприятного прог�

ноза среди больных с ОКС, проживающих в г. Ке�
мерово: возраст старше 60 лет, мужской пол, повтор�
ный инфаркт миокарда, кардиогенный шок.

РОЛЬ МЕДИКО�СОЦИАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ В ОПТИМИЗАЦИИ ПОМОЩИ ПРИ ОСТРОМ 
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Рисунок 2
Хронология поступления больных с острым коронарным синдромом в стационар (2006>2010 гг.)

Figure 2
Chronology of admissions with acute coronary syndrome in the hospital (2006>2010 years)



Средний возраст больных с ОКС
превысил границу пожилого возраста
и составил 64,3 ± 10,9 года (при неста�
бильной стенокардии – 63,6 ± 10,2 го�
да, при инфаркте миокарда – 66,6 ±
12,1 лет.

В динамике отмечается «постаре�
ние» пациентов с ОКС. Доля взрослых
в 2010 г. к уровню 2006 г. снизилась с
39,7 % до 35,2 %; а доля пожилых боль�
ных, лиц старческого возраста и дол�
гожителей возросла с 60,3 % до 64,8 %
(р = 0,00001).

Доля мужчин в структуре больных
с ОКС составляла в 2006 г. – 52,2 %;
в 2007 г. – 50,6 %; в 2008 г. – 52,3 %;
2009 г. – 51,1 %; 2010 г. – 52,3 %.

Особенности половозрастной структуры больных
в зависимости от нозологической формы ОКС пред�
ставлены в таблице.

Среди мужчин с нестабильной стенокардией доля
лиц старше 60 лет составила 50,9 %; среди женщин –
73,6 %. При инфаркте миокарда этот показатель сос�
тавил 51,6 % у мужчин и 85,1 % у женщин. Обраща�
ет внимание высокий удельный вес госпитализаций
женщин с инфарктом миокарда старческого возраста
и долгожителей (42,9 %). Среди госпитализирован�
ных по поводу инфаркта миокарда мужчин, напротив,
преобладают взрослые.

Кардиогенный шок в 2006�2010 гг. в ККД диаг�
ностирован у 364 больных с инфарктом миокарда.
Частота развития кардиогенного шока составила 8,2 ±
2,7 %. При этом, при повторном инфаркте миокарда
в сравнении с первичным, этот показатель оказал�
ся в 2,4 раза больше (13,9 ± 3,95 % и 5,7 ± 2,5 %, со�
ответственно; р = 0,0001). Средний возраст больных
с кардиогенным шоком превышал средний возраст
больных без этого осложнения (70,8 ± 10,6 и 65,1 ±
12,0 лет, соответственно; р = 0,00001). В возрастной
структуре пациентов с кардиогенным шоком преобла�
дали лица старческого возраста и долгожители (42,0 %)

Таблица
Половая и возрастная структура госпитализированных 
пациентов с нестабильной стенокардией и инфарктом 

миокарда в г. Кемерово в 2006>2010 гг. (%)
Table

Sex and age structure of hospitalized patients with unstable angina 
and myocardial infarction in Kemerovo in 2006>2010 years (%)
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Возрастная группа

Взрослые

Пожилые

р (1�2)

Старческий возраст
и долгожители

р (2�3)

Мужчины

49,1

40,5

10,4

Женщины

26,4

51,4

22,2

Оба пола

39,3

44,5

�

16,2

�

Мужчины

48,4

35,3

16,3

Женщины

14,9

42,2

42,9

Оба пола

34,5

38,0

�

27,5

�

Нестабильная стенокардия Инфаркт миокарда

0,0001 0,0001

0,0001 0,0001

Рисунок 3
Частота кардиогенного шока при инфаркте миокарда в Кемеровском 

кардиологическом диспансере, 2006>2010 гг. (%)
Figure 3

The frequency of cardiogenic shock in myocardial infarction in the Kemerovo Cardiology Clinic, 2006>2010 years (%)
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и пожилые пациенты (39,3 %). Удельный вес женщин
в группе больных с инфарктом миокарда, осложнен�
ным кардиогенным шоком, в отличие группы без это�
го осложнения, оказался выше, чем мужчин (51,1 %
и 48,9 %, соответственно; р = 0,0004).

При анализе частоты встречаемости кардиогенно�
го шока при инфаркте миокарда за период с 2006 г.
по 2010 г. закономерной динамики выявлено не бы�
ло. В 2006 г. этот показатель был равен 9,2 %; в 2007�
2008 гг. снизился до 5,9 % и 4,8 %; в 2009�2010 гг.
вновь возрос до 10,0�11,0 %. Обращает внимание факт
«утяжеления» доставленных в стационар больных. Вы�
явлен существенный прирост как числа больных, дос�
тавленных в стационар с кардиогенным шоком, так и
частоты этого осложнения у больных с инфарктом ми�
окарда на момент госпитализации (р = 0,0030) (рис. 3).

Ключевым моментом в снижении больничной ле�
тальности при ОКС является обеспечение таких паци�
ентов длительным непрерывным клиническим наблю�
дением и гемодинамическим мониторингом в условиях
палат (отделений) интенсивной терапии. Для обос�
нования длительности интенсивного лечения прове�
ден анализ времени наступления летальных исходов
при ОКС в 2006�2010 гг. (рис. 4).

Выяснено, что наибольший удельный вес смертей
при инфаркте миокарда наступает в первые сутки от
момента госпитализации пациента в стационар. Так,
на первые сутки приходится 37,8 % всех случаев смер�
тей от инфаркта миокарда в стационаре; на вторые –
12,9 %; на третьи – 5,8 %. За период 4�7 сутки кон�
статируется еще 16,2 % смертей (от 3,1 % до 4,9 % в

сутки). После седьмых суток стационарного лечения
прирост летальности при инфаркте миокарда снижа�
ется до 2,4 % в сутки.

Следовательно, длительность непрерывного наб�
людения целесообразно определять из того, что риск
неблагоприятного исхода максимален в первые сут�
ки от поступления в стационар и сохраняется, пос�
тепенно снижаясь, в течение первой недели стацио�
нарного лечения.

Выявленные особенности пациентов с ОКС лег�
ли в основу оптимизации структуры специализиро�
ванного кардиологического стационара (ККД):
� увеличение числа пациентов с ОКС обосновали

организацию приемного отделения, круглосуточ�
ную работу диагностических служб стационара.
При этом, хронологические особенности госпита�
лизации больных с ОКС учитываются при фор�
мировании состава дежурной бригады, оказыва�
ющей помощь таким больным;

� ежегодный прирост числа пациентов, не нужда�
ющихся в госпитализации, привели к созданию
дневного стационара при круглосуточном карди�
ологическом стационаре;

� рост удельного веса «факторов риска» неблагоп�
риятного исхода и, прежде всего, кардиогенного
шока в структуре больных, доставленных в ста�
ционар, привели к формированию отделения ре�
анимации и интенсивной терапии, круглосуточно
функционирующей рентгеноперационной; а ана�
лиз сроков наступления неблагоприятного исхо�
да обосновал продолжение наблюдения пациентов

РОЛЬ МЕДИКО�СОЦИАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ В ОПТИМИЗАЦИИ ПОМОЩИ ПРИ ОСТРОМ 
КОРОНАРНОМ СИНДРОМЕ В УСЛОВИЯХ МУНИЦИПАЛЬНОГО УЧРЕЖДЕНИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

Рисунок 4
Время наступления летальных исходов в стационаре при инфаркте миокарда в 2006>2010 гг.

Figure 4
Time attack deaths in hospital with myocardial infarction in 2006>2010 years
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в условиях блока интенсивной терапии отделения
острой коронарной патологии.

ВЫВОДЫ:

1. Среди населения сохраняется высокая распрос�
траненность факторов риска развития острого ко�
ронарного синдрома и его неблагоприятных ис�
ходов, что снижает эффективность и качество ока�
зываемой медицинской помощи. В 2006�2010 го�
ды доля пожилых, пациентов старческого возрас�
та и долгожителей, госпитализированных в кар�
диологический стационар, составляла 60,3�64,8 %
с тенденций к увеличению (р = 0,00001). Часто�
та развития кардиогенного шока за исследуемый
период составила 8,2 ± 2,7 %, а частота кардио�
генного шока при поступлении в специализиро�
ванный кардиологический стационар возросла бо�

лее чем в два раза. Смерть от инфаркта миокарда
в 56,5 % случаев наступила в первые трое суток
от момента госпитализации пациента в стационар,
из них в первые сутки – в 37,8 % случаев.

2. Основные мероприятия по совершенствованию ме�
дицинской помощи населению при остром коронар�
ном синдроме связаны с повышением эффектив�
ности и интенсификации работы круглосуточной
специализированной койки, что потребовало диф�
ференциации коечного фонда по степени интен�
сивности лечебно�диагностической помощи.

3. Анализ медико�социальных особенностей больных
с острым коронарным синдромом в Кемеровском
кардиологическом диспансере привел к необходи�
мости оптимизации его структуры, что предпола�
гало создание новых отделений (приемное отделе�
ние, отделение реанимации и интенсивной терапии,
эндоваскулярная лаборатория).
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Изучены 412 клинических случаев стабильных повреждений позвоночника и спинного мозга у детей с целью сопостав�
ления клинических проявлений травмы и МРТ исследований.
Цель исследования – оценить особенности клинических проявлений стабильных повреждений позвоночника и спин�
ного мозга у детей в сопоставлении с МРТ исследованием.
Предмет исследования. Дети со стабильными повреждениями позвоночника и спинного мозга
Методы исследования. Изучены механизмы травмы, особенность клинических и МРТ проявлений. Всем пос�
традавшим проводилась стандартная рентгенография позвоночника в двух проекциях, которая дополнялась про�
ведением МРТ исследования на 2�4 сутки. Неврологический статус оценивался по шкале Frankel, разработанной



58 T. 14 № 1 2015

Из различных литературных источников извес�
тно, что на 100000 населения приходится 15�
55 случаев спинальных травм. Наиболее час�

тыми причинами повреждения позвоночника и спин�
ного мозга у детей являются: дорожные, спортивные
и бытовые травмы. Последние случаи наиболее часто
обусловлены кататравмой. Среди всех повреждений
позвоночника у детей повреждения спинного мозга
встречается от 7 % до 66 %. Ведущим механизмом
травмы при повреждении позвоночника является ком�
прессионный [1�5]. Несмотря на то, что установлены
основные типы МРТ повреждений позвоночника у
детей, некоторые трудности диагностики, связанные
с анатомо�физиологическими особенностями детско�
го организма, до сих пор остаются нерешенными [6�
10]. Одним из важных факторов при травмах спин�
ного мозга у детей является высокая вероятность его
изолированного повреждения. Данный феномен опи�
сан D. Pang [11] и носит название синдром SCIWO�
RA (spinal cord injury without radiographic abnorma�
lity) – феномен, при котором при проведении рен�

тгенографии или КТ не выявляются признаки пов�
реждения позвоночника и спинного мозга. Позднее
был описан синдром SCIWONA, при котором клини�
ческие проявления повреждения спинного мозга не
сопровождаются изменениями на МРТ [12�14].

Цель исследования – оценить особенности кли�
нических проявлений стабильных повреждений поз�
воночника и спинного мозга у детей в сопоставлении
с МРТ исследованием.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведен анализ 412 клинических случаев пов�
реждений позвоночника и спинного мозга у детей в
возрасте от 5 до 15 лет. Изучены механизмы травмы,
особенность клинических и МРТ проявлений. Выде�
лено 3 группы: группа 1 – изолированные повреж�
дения позвоночника (n = 389). Группа 2 – сочета�
ние травмы позвоночника и спинного мозга (n = 11).
Группа 3 – изолированные повреждения спинного
мозга (n = 12). Всем пострадавшим проводилась стан�
дартная рентгенография позвоночника в двух проек�
циях, которая дополнялась проведением МРТ иссле�
дования на 2�4 сутки. Критерии включения в иссле�
дование: добровольное согласие родителей на обсле�
дование, возраст до 15 лет, отсутствие дополнитель�

КЛИНИЧЕСКИЕ И МРТ ОСОБЕННОСТИ СТАБИЛЬНЫХ 
ПОВРЕЖДЕНИЙ ПОЗВОНОЧНИКА И СПИННОГО МОЗГА У ДЕТЕЙ

им в 1969 г. Степень повреждения спинного мозга оценивалась по критериям, предложенным Zwimpfer T.J. в
1990 г.
Результаты. Пострадавшим, оцененным по Frankel как повреждение типа D (n = 6), при поступлении устанавливался
диагноз «Сотрясение спинного мозга», однако только у трех пациентов отмечен регресс неврологического дефицита
в течение 72 часов, таким образом, диагноз трансформировался в ушиб спинного мозга. При травме спинного мозга
в сочетании с повреждением позвоночника диагноз не пересматривался, что связано с локальным повреждением спин�
ного мозга. МРТ в случаях повреждения спинного мозга не позволял установить степень повреждения, но позволял
определить прогноз повреждения. Наличие кровоизлияния ухудшало прогноз, в нашем случае пациент при выписке
оценен по шкале Frankel как повреждение D.
Область применения. Детские хирургические, детские травматологические, детские нейрохирургические и невроло�
гические отделения.
Заключение. Значимость неврологической симптоматики особенно важна у пациентов II�й и III�й групп, когда при от�
сутствии структурных изменений на МРТ сохраняется неврологический дефицит в течение 72 часов, что допускает тран�
сформировать диагноз в ушиб спинного мозга.

Ключевые слова: компрессионные переломы у детей; МРТ исследование.

Sitko L.A., Vorobyov A.M.
Omsk State Medical Academy, Omsk,
Kemerovo State Medical Academy, Kemerovo

CLINICAL AND MR>IMAGING ASPECTS OF STEADY SPINAL INJURY IN CHILDREN

412 cases of spinal injury in children were studied aiming to compare trauma clinical aspects and MR�imaging.
Objective – study clinical presentation of steady spinal injury in children in comparison with MR�imaging.
Methods. There were studied mechanisms of injury, special aspects of clinical and MR�imaging presentation. In all injured per�
sons biplane spinal radiography combining with MR�imaging on 2�4th day was made.
Neurological status was determined by Frankel scale created in 1969. Spinal damage degree was determined by Zwimpfer cri�
teria created in 1990.
Results. The diagnosis “spinal concussion” was made to injured persons with D type of injury (n = 6) by Frankel scale, but only
three of them had neurologic impairment regress within 72 hours, so the final diagnosis was «spinal contusion». In cases of
spinal plus spinal cord injuries the diagnosis was not reconsidered that probably was connected with local character of spinal
injury. MR�imaging in cases of spinal injuries did not allow determining damage degree, but allowed to make injury damage
prognosis. While absence of MR�imaging all patients were dismissed from hospital without neurologic impairment. Bloods�
troke presence made prognosis more severe, so the patient at dismissal from the hospital was rated as D type of injury by Fran�
kel scale.
Conclusions. Relevance of neurological symptoms is especially important in patients of II and III groups, when at absence of
structural changes MR�imaging defined neurological deficit for 72 hours that allows transforming the diagnosis of spinal cord
injury.

Key words: compression fracture in child; MR�imaging.
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ных повреждений и сопутствующих заболеваний поз�
воночника и ЦНС. Критерии исключения: дети стар�
ше 15 лет, отсутствие согласия родителей на обследо�
вание, наличие сопутствующих заболеваний и пов�
реждений, нестабильные повреждения позвоночника.
Неврологический статус оценивался по шкале Fran�
kel. Степень повреждения спинного мозга оценива�
лась по критериям, предложенным [1]. Он предло�
жил следующие признаки сотрясения спинного моз�
га:
1. Развитие неврологического дефицита непосредс�

твенно после травмы.
2. Соответствие неврологического дефицита травми�

рованному уровню.
3. Восстановление неврологического дефицита в те�

чение 72 часов.
МРТ изменения травмированного позвоночника

оценивались по Игнатьеву Ю.Т. [6], МРТ изменения
спинного мозга оценивались по критериям, предло�
женным Ахадовым Т.А. [2]. Для оценки информатив�
ности применяемых диагностических методов руко�
водствовались принципами принятия решений в ме�
дицине. Оценка чувствительности, специфичности и
точности проводилась на основании составленной мат�
рицы решения и соответствующих формул Р. Флет�
чер. Оценка эффективности лечения проводилась по
методу В.И. Сергиенко [3] и с помощью критерия
Вилкоксона. Формула, предложенная В.И. Сергиен�
ко, представлена ниже:

где n – количество периодов; Yi – число разницы
между показателями до и после исследуемого пери�
ода.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Большая часть детей обращалась в травмпункт или
стационар в первые 6 часов. В таблице 1 представле�
ны основные виды повреждений. При изолирован�
ных повреждениях позвоночника преобладающими
механизмами являлись сгибательный (n = 196) и ком�
прессионный (n = 48). В 91 случае отмечалось со�
четание нескольких механизмов. У относительно боль�
шой части пациентов (n = 54) меха�
низм травмы остался неуточненным.
Преимущественно травмировались
мальчики (60,7 %). В группе 2 пре�
обладал компрессионный механизм в
6 случаях, в 3�х случаях флексион�
ный, в остальных сочетание несколь�
ких механизмов. Травмировались ча�
ще мальчики (63,7%). В группе 3 ак�
сиальный механизм травмы выявлен
в 1 случае, флексионный в 5, экстен�
зионный в 4. В двух случаях досто�

верно механизм травмы выявить не удалось. Маль�
чики травмировались чаще девочек (66,7 %).

В 1�й группе наиболее часто отмечалось повреж�
дение грудного отдела позвоночника – 347 (89,2 %).
В отличие от взрослых, у детей возможно одновремен�
ное повреждение нескольких позвонков. В наших наб�
людениях повреждение одного позвонка отмечалось в
118 случаях (30,3 %), повреждение двух позвонков –
в 133 случаях (34,2 %), одновременное повреждение
трех позвонков выявлено в 79 случаях (20,3 %), пов�
реждение 4�х и более позвонков выявлено в 23 слу�
чаях (5,9 %). В 36 случаях (9,3 %) отмечался ушиб
позвоночника. Наиболее часто повреждались сред�
негрудные позвонки: Th5 (134), Th6 (179), Th7 (127),
изолированно или в различных сочетаниях. В кли�
нических проявлениях наиболее часто отмечались жа�
лобы на боль в позвоночнике после травмы (100 %),
рефлекторная задержка дыхания (35 %). При осмот�
ре обращало внимание вынужденное положение тела
(25 %), ограничение движений в поврежденном сег�
менте, болезненность при пальпации поврежденно�
го сегмента и напряжение паравертебральных мышц
(47 %). При переломах позвоночника на рентгеног�
раммах выявлялись следующие признаки: клиновид�
ная деформация поврежденных позвонков (n = 352);
асимметрия сосудистой борозды и ее сужение (n =
7); седловидное продавливание верхней замыкатель�
ной пластинки (n = 3); клювовидное выпячивание
одного из вентральных краев (n = 2); угловая дефор�
мация вентрального края (n = 1); боковая асимметрия
высоты тела позвонка (n = 1); уплотнение верхней
замыкательной пластинки (n = 1). В сомнительных
случаях проводилось дополнительно МРТ исследо�
вание позвоночника, которое позволяло уточнить ха�
рактер повреждений (рис. 1). Во всех случаях отме�
чались стабильные переломы типа А1 (189), значитель�
но реже А3 (15) по «АО spinal fracture classification».
У 268 пациентов выявлена компрессия позвонка 1 сте�
пени, у 83 – компрессия 2 степени, у 2 – компрессия
3 степени. У 64 пациентов выявлено МРТ поврежде�
ние 1 типа с признаками ушиба спинного мозга.

Клинические проявления повреждений позвоноч�
ника (группа I) у детей различного возраста более под�
робно представлены в таблице 2.

Таблица 1
Виды травматизма в различных возрастных группах

Table 1
Types of injuries in different age groups

59T. 14 № 1 2015

ОБМЕН ОПЫТОМ

Сведения об авторах:

СИТКО Леонид Александрович, профессор, доктор мед. наук, ГБОУ ВПО ОмГМА Минздрава России, г. Омск, Россия.

ВОРОБЬЕВ Анатолий Михайлович, доктор мед. наук, профессор, ГБОУ ВПО КемГМА Минздрава России, г. Кемерово, Россия. 

E�mail: dr.van49@mail.ru

E =
1

n – 1
Yi,

n – 1

∑

Наименование

Группа 1

Группа 2

Группа 3

282

6

7

кататравма

30

4

3

Cпортивная

32

1

Дорожная

13

1

1

Прочие

32

Всего

389

11

12

Вид травматизма

Бытовая
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При повреждениях позвоночника в исследуемых
группах проводилось сравнение клинической карти�
ны при помощи метода отношения шансов, а также
критерия χ2. Получены следующие результаты. Шанс
развития симптома задержки дыхания (ОШ = 0,34),
боли при передвижении (ОШ = 0,65), затруднения
передвижения (ОШ = 0,76), патологическая установ�
ка (ОШ = 0,48), боль при осевой нагрузке (ОШ =
0,06) выше в группе детей старше 7 лет, в то же вре�
мя шанс развития напряжения паравертебральных
мышц выше у детей младше 7 лет (ОШ = 1,8). Дос�
товерно значимыми оказались следующие возрастные
различия (p < 0,05; χ2): у детей I группы, по сравне�
нию со второй, чаще встречалось напряжение пара�
вертебральных мышц (51,95 % и 36,86 %, соответс�
твенно, по I и II группам). Среди пациентов II группы,
по сравнению с I, преобладали следующие симпто�
мы (р < 0,05, χ2): задержка дыхания (18,2 % и 39,1 %,
соответственно, в I и II группах), боли при осевой наг�
рузке (соответственно, 52 % и 74 % по I и II группам).
Однако следует признать, что после проведения МРТ

диагноз в части случаев менялся: уточнялось число
и степень поврежденных позвонков. При установле�
нии диагноза учитывались данные анамнеза, клини�
ческого осмотра и результаты рентгенологического
исследования. В группу истинно положительных вклю�
чены пострадавшие, у которых при первичном осмот�
ре установлен диагноз «Компрессионный перелом поз�
воночника», который совпал с окончательным.

В группу ложноположительных включены случаи
ошибочного первичного диагноза (либо неправильно
указана локализация повреждения, либо за перелом
позвоночника принимался ушиб позвоночника). Груп�
па ложноотрицательных представлена одним наблю�
дением (ушиб позвоночника трактовался при пос�
туплении как компрессионный перелом). К истинно
отрицательным отнесены пострадавшие с ушибом поз�
воночника, которым после обследования первичный
диагноз подтвержден. Малое значение ложноотрица�
тельных результатов говорит о высокой насторожен�
ности детских травматологов. Se (чувствительность) =
99,7 %; Sp (специфичность) = 30,6 %; Ac (точность) =
91 %. F(�) (ложно�отрицательные результаты) = 0,29 %.
F(+) (ложноположительные результаты) = 10 %. От�
носительно невысокие специфичность и точность ди�
агностики объясняются ограниченным временем у де�
журного врача. Кроме того, «влажный» рентгеноло�
гический снимок не позволяет провести объективную
оценку. Привлечение к диагностике врачей�консуль�
тантов позволило уточнить вид и локализацию повреж�
дений у 14 пациентов и способствовало увеличению
специфичности результатов исследований при сохра�
нении чувствительности. Sp = 42,9 %; Se = 99,7 %;
Ac = 94,6 %; F(�) = 2,8 %; F(+) = 5,6 %. В то же
время, после проведения МРТ исследования точность
диагностики значительно меняется (табл. 3).

Таким образом, проведение МРТ у детей с пов�
реждением позвоночника позволяет повысить чувс�
твительность, специфичность и точность диагностики.

КЛИНИЧЕСКИЕ И МРТ ОСОБЕННОСТИ СТАБИЛЬНЫХ 
ПОВРЕЖДЕНИЙ ПОЗВОНОЧНИКА И СПИННОГО МОЗГА У ДЕТЕЙ
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Клинические проявления

Боль в месте травмы

Задержка дыхания

Боль при передвижении

Затруднение при передвижении

Патологическая установка, вынужденное положение

Боль при пальпации

Напряжение паравертебральных мышц

Боль при осевой нагрузке

Рисунок 1
Результат МРТ исследования пациента С., 12 лет,
компрессионные переломы тел Th 5,9,10 позвонков
Picture 1
MR>imaging report of patient C, 12 years old, 
compression fractures of vertebral bodies Th5, 9, 10

До 7 лет 
(n = 77)

77

14

27

38

9

77

40

40

Старше 7 лет 
(n = 312)

312

122

27

175

9

312

115

40

Повреждение позвоночника 
(n = 389) Отношение

шансов (ОШ)

0,24

0,34

0,646

0,762

0,483

0,248

1,851

0,062

Границы
доверительных

интервалов

0,005�12,59

0,185�0,644

0,384�1,085

0,462�1,257

0,229�1,020

0,004�12,597

1,12�3,06

0,032�0,120

χ2

�

11,8

2,7

1,13

3,7

�

5,86

93,7

Таблица 2
Клинические проявления повреждений позвоночника у детей

Table 2
Clinical manifestations of spinal injuries in children



Группа II представлена 11 наблюдениями. У пос�
традавших отмечалось сочетание повреждения поз�
воночника (стабильные повреждения) и спинного моз�
га. В двух случаях отмечалось повреждение шейного
отдела позвоночника, в остальных – грудного. От�
личительной особенностью данной группы было на�
личие «специфических» для повреждений спинного
мозга жалоб и клинических проявлений. На прехо�
дящую слабость в конечностях после травмы пре�
дъявляли жалобы 10 пациентов (90,9 %), у двух па�
циентов при этом отмечалась преходящая слабость
в конечностях (18,2 %) и у одного – чувство «про�
хождения тока» (9,1 %). Неврологический дефицит
в 6 случаях оценивался по шкале Frankel как пов�
реждение типа Е (54,5 %), в остальных случаях –
повреждение типа D. У 7 пациентов (63,7 %) отме�
чалось повреждение одного позвонка, у 4�х – повреж�
дение двух (36,3 %). В 8 случаях отмечалась компрес�
сия 1 степени (72,8 %), в остальных – II степени. Во
всех случаях проводилась МРТ, которая не выявила
изменений в спинном мозге. Все дети выписаны из
стационара без неврологического дефицита.

Se (чувствительность), Sp (специфичность), Ac
(точность) составлялbа по 100 %, что вероятнее все�
го связано с высокой настороженностью детских трав�
матологов и нейрохирургов.

Наибольший интерес представляет III группа –
пострадавшие с изолированным повреждением спин�
ного мозга (синдром SCIWORA). В большей степени
отмечалось повреждение шейного отдела позвоночни�
ка (n = 8; 66,7 %), в остальных случаях отмечалось
повреждение грудного отдела позвоночника. У 10 па�
циентов (83,3 %) отмечалась преходящая слабость в
конечностях, у двух – преходящая слабость в конеч�
ностях (17,7 %). Неврологический дефицит оценивал�
ся в одном случае как повреждение типа C (8,3 %),
в 8 случаях – повреждение типа D (66,4 %), в трех
случаях – повреждение типа Е. МРТ выявило в од�
ном случае кровоизлияние в спинной мозг (рис. 3)
повреждение 3�го типа. В остальных случаях МРТ не
выявило изменений со стороны спинного мозга (син�

дром SCIWONA). У пациентов с отсутствием изме�
нений на МРТ со стороны спинного мозга в после�
дующем отмечался полный регресс неврологического
дефицита. При наличии кровоизлияния пациент оце�
нен при выписке как повреждение типа D.

Как и во второй группе, Se (чувствительность), Sp
(специфичность), Ac (точность) составляли по 100 %.

Оценка особенностей клинических проявлений
проводилась с использованием критерия согласия
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Наименование

Чувствительность (Se)

Специфичность (Sp)

Точность (Ас)

Ложноотрицательные
результаты F(�)

Ложноположительные
результаты F(+)

Клинический осмотр 
и рентгенография (1 сутки)

99,7

31,3

91

0,29

10

МРТ

100

95,6*

99,5*

0

0,55*

Примечание: * достоверные различия по сравнению 
с исследованием в первые сутки (p < 0,05, t�критерий Стьюдента).
Note: * significant differences compared to the study in the first day 
(p < 0.05, t�student test).

Таблица 3
Значение различных методов исследования 

в диагностике компрессионных переломов (%)
Table 3

The value of different methods 
in the diagnosis of compression fractures (%)

Рисунок 3
МРТ картина ушиба спинного мозга при синдроме 

SCIWORA. Кровоизлияние на уровне С7 позвонка.
Клинические проявления: тетрапарез, сила 

в конечностях 3 балла (повреждение типа С по Frankel)
Picture 3

MR>image of spinal contusion by SCIWORA 
syndrome. Bloodstroke at the level of C7 vertebra. 

Clinical presentation: tetraparesis, extremity 
strength 3 points (C type of injury by Frankel)

Рисунок 2
Результат МРТ исследования пациентки К., 12 лет, 

с осложненной позвоночно>спинномозговой 
травмой (компрессионный перелом тел Th5, Th7,

сотрясение спинного мозга)
Picture 2

MR>imaging report of patient K, 12 years old, 
compound spinal injury (compression fractures 

of vertebral bodies Th5, Th7, spinal commotion)
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χ2.. У пациентов младшей группы достоверно чаще (р <
0,05), по сравнению с детьми старше 7 лет, отмеча�
лось затруднение при передвижении (71,4 % и 30,9 %
в I и II группах, соответственно). Чаще выявлялся
более грубый неврологический дефицит A, B, C, D
по Frankel (соответственно, 76,2 % и 31,6 %), пара�
личи, парезы конечностей (соответственно, 76,2 % и
30,9 %, соответственно), патологические стопные зна�
ки (соответственно, 38,1 % и 13,2 %). Среди паци�
ентов II группы сравнительно с I�й достоверно чаще
наблюдались (р < 0,05): преходящая слабость в ко�
нечностях (соответственно, 52,4 % и 93,4 % по I и
II группам), боль в месте травмы (71,4 % и 96,3 %, со�
ответственно), боль при пальпации (76,2 % и 96,3 %),
неврологический дефицит тип E по Frankel (23,8 %
и 68,4 % соответственно), нарушение чувствительнос�
ти (соответственно, 19,1 % и 41,2 %).

Получены следующие результаты. Шанс развития
симптома, переходящего в слабость в нижних конеч�
ностях после травмы (ОШ = 0,08), онемение в конеч�
ностях (ОШ = 0,58), чувство «прохождения тока»
(ОШ = 0,33), боль в месте травмы (ОШ = 0,09),
боль при пальпации (ОШ = 0,12), нарушение чувс�
твительности (ОШ = 0,34), неврологический дефи�
цит типа Е (ОШ = 0,14) выше в группе детей стар�
ше 7 лет. В то же время, шанс развития паралича,
пареза (ОШ = 7,2), патологические стопные знаки
(ОШ = 4,03), симптомы натяжения (ОШ = 1,25),
нарушение функции тазовых органов (ОШ = 1,1),
неврологический дефицит типа A, B, C, D, (ОШ = 6,9)
выше у детей младше 7 лет. Отдельные симптомы в
исследуемых группах детей имели достоверные раз�
личия при помощи критерия χ2.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

На первый взгляд, полученные результаты предска�
зуемы и логичны. Относительно изолированных пов�
реждений позвоночника, МРТ является экспертным
методом, определяющим истинное число поврежден�
ных позвонков и степень их компрессии. В отличие от
результатов исследования Игнатьева Ю.Т. [1], реко�
мендовавшего проведение МРТ исследование на 8�е
сутки, в период максимальных изменений в повреж�
денном позвонке, мы проводим исследование со вто�
рых суток, накопленный опыт позволяет безошибочно
устанавливать точный диагноз в более ранние сроки.

У пострадавших с травмой спинного мозга диаг�
ноз повреждения спинного мозга установлен своев�
ременно, но с определением степени тяжести возник�
ли некоторые проблемы. При определении степени
тяжести начальный диагноз при изолированном пов�
реждении спинного мозга не всегда совпадал с окон�
чательным. Пострадавшим, оцененным по Frankel как
повреждение типа D (n = 6), при поступлении ус�
танавливался диагноз «Сотрясение спинного мозга»,
однако только у трех пациентов отмечен регресс нев�
рологического дефицита в течение 72 часов. Таким
образом, диагноз трансформирован в ушиб спинного
мозга. У одного пациента с травмой грудного отде�
ла позвоночника и повреждением типа E по Frankel
выявлена радикулопатия L5. По критерию многоо�
чагового поражения диагноз изменен в сторону утя�
желения. При травме спинного мозга в сочетании с
повреждением позвоночника диагноз не пересматри�
вался, что вероятно связано с совпадением клиничес�
кой картины, характерной для локального повреж�
дения спинного мозга. МРТ в случаях повреждения
спинного мозга, как правило, не позволял установить
глубину структурных повреждений, но с учетом нев�
рологической симптоматики позволял изменить ал�
горитм лечебных мероприятий и уточнить прогноз
травмы. При отсутствии МРТ исследования все пос�
традавшие выписывались из стационара с учетом от�
сутствия неврологического дефицита. Наличие крово�
излияния ухудшало прогноз, в нашем случае пациент
при выписке оценивался по шкале Frankel как пов�
реждение D.

ВЫВОДЫ:

1. МРТ является экспертным методом диагностики
повреждений позвоночника у детей, позволяющим
определить количество поврежденных позвонков
и степень их повреждения в ранние сроки.

2. МРТ спинного мозга является важным звеном в
комплексной оценке стабильных повреждений поз�
воночника у детей.

3. Значимость неврологической симптоматики осо�
бенно важно у пациентов II�й и III�й групп, когда
при отсутствии структурных изменений сохраня�
ется неврологический дефицит в течение 72 часов,
что допускает трансформировать диагноз в ушиб
спинного мозга.

КЛИНИЧЕСКИЕ И МРТ ОСОБЕННОСТИ СТАБИЛЬНЫХ 
ПОВРЕЖДЕНИЙ ПОЗВОНОЧНИКА И СПИННОГО МОЗГА У ДЕТЕЙ
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ОБЩИЕ ПОЛОЖЕНИЯ

Журнал «Медицина в Кузбассе» является рецен�
зируемым, периодическим (выходит 4 раза в год)
печатным изданием, публикующим наиболее важные
научные и научно�практические достижения, краткие
научные сообщения, дискуссии, письма читателей,
нормативно�правовую и рекламную информацию в
области медицины, медицинского образования и здра�
воохранения.

Представляемые в редакцию материалы должны
отличаться четкой и ясной формой изложения, дос�
тупной для широкого круга специалистов медицин�
ского профиля.

Принятые к рассмотрению рукописи направляют�
ся на рецензирование внешним рецензентам. Рецен�
зирование статей анонимное, что исключает су�
бъективную оценку. Окончательное решение о пуб�
ликации статьи принимается редакционной коллеги�
ей на основании мнения рецензентов. Редакция ос�
тавляет за собой право сокращать и редактировать
материалы статьи.

Представление в редакцию ранее опубликован�
ных или направленных в другие журналы статей не
допускается. Рукописи, оформленные не по прави5
лам, не рассматриваются.

Статьи, представляемые в журналы авторами, пе5
чатаются бесплатно, за исключением материалов, со�
держащих рекламу.

СОПРОВОДИТЕЛЬНЫЕ ДОКУМЕНТЫ

При подаче рукописи в редакцию журнала необхо�
димо дополнительно предоставить файлы, содержащие
сканированные изображения заполненных и заверен�
ных сопроводительных документов (в формате *.pdf):

Первая страница рукописи с визой руководите�
ля учреждения, заверенной печатью.

Письмо�сопровождение на имя Главного редак�
тора с печатью и подписью руководителя организа�
ции, подтверждающее передачу прав на публикацию,
с указанием, что: 1) рукопись не находится на рас�
смотрении в другом издании; 2) не была ранее опуб�
ликована; 3) содержит полное раскрытие конфлик�
та интересов; 4) все авторы её читали и одобрили;
5) в материале нет сведений, не подлежащих опуб�
ликованию; 6) автор(ы) несут ответственность за дос�
товерность представленных в рукописи материалов.
Письмо должно быть собственноручно подписано все�
ми авторами.

Информация о конфликте интересов/спонсорс5
тве. Авторы должны раскрыть потенциальные и яв�
ные конфликты интересов, связанные с рукописью.
Конфликтом интересов может считаться любая си�
туация (финансовые отношения, служба или работа
в учреждениях, имеющих финансовый или полити�

ческий интерес к публикуемым материалам, должнос�
тные обязанности и др.), способная повлиять на ав�
тора рукописи и привести к сокрытию, искажению
данных или изменить их трактовку. Желательно пе�
речислить источники финансирования работы. Если
конфликта интересов нет, то пишется: «Конфликта
интересов нет». Выявленное редакцией сокрытие по�
тенциальных и явных конфликтов интересов со сто�
роны авторов может стать причиной отказа в рассмот�
рении и публикации рукописи.

Необходимо указывать источник финансирования,
как научной работы, так и процесса публикации ста�
тьи (фонд, коммерческая или государственная ор�
ганизация, частное лицо и др.). Указывать размер
финансирования не требуется. Если вышеперечислен�
ные аспекты работы проводились без участия спон�
соров, авторы должны это также указать. Предостав�
ляется на отдельном листе, отдельным файлом.

ТРЕБОВАНИЯ К ОФОРМЛЕНИЮ 
РУКОПИСИ

Рукопись направляется в редакцию в электрон�
ном варианте на адрес: vabi777@ya.ru

Объем полного текста рукописи (оригинальные
исследования, лекции, обзоры), в том числе таблицы
и список литературы, не должен превышать 5000 слов.
Объем статей, посвященных описанию клинических
случаев – не более 3000 слов; краткие сообщения и
письма в редакцию – в пределах 1500 слов.

Файлы с текстом статьи должны содержать всю
информацию для публикации. Текстовая информа�
ция предоставляется в редакторе Microsoft Word;
таблицы и графики – в Microsoft Excel; фотографии
и рисунки – в формате TIF с разрешением 300 то�
чек, векторные изображения – в EPS, EMF, CDR.
Размер изображения должен быть не менее 4,5 ×
4,5 см, по площади занимать не более 100 см2.

Формат текста рукописи. Текст должен быть на�
печатан шрифтом Times New Roman, размер 14 pt,
междустрочный интервал 1,0 pt, размер полей не
менее 2,5 см с каждой стороны страницы. Страницы
должны быть пронумерованы арабскими цифрами в
нижнем правом углу, начиная с титульной.

Титульный лист содержит рубрику статьи (см.
в образце оформления), название статьи, фамилии,
инициалы авторов, полное название учреждения(й),
где выполнялась работа, город на русском языке.

Ниже указываются сведения об авторах в после�
довательности, которая определяется их совместным
решением и подтверждается подписями на титульном
листе. В обязательном порядке указываются: фами�
лия, имя, отчество всех авторов полностью; ученая
степень, звание, должность, полное название органи�
зации – место работы каждого автора в именитель�
ном падеже, страна, город; адрес электронной поч�
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ты для каждого автора. Корреспондентский почто�
вый и электронный адреса, телефон автора статьи,
с которым вести переписку.

Иные лица, внесшие вклад в выполнение рабо�
ты, недостаточный для признания авторства (не при�
нимающие на себя ответственность за содержание
работы, но оказавшие техническую, финансовую, ин�
теллектуальную помощь), должны быть перечисле�
ны (с их письменного согласия) в разделе «Выраже�
ние признательности» после текста статьи.

Резюме (на русском языке). Резюме объёмом не
более 250 слов должно быть структурировано: пред�
мет исследования (наблюдения), цель, методы, основ�
ные результаты, область их применения и выводы.
Далее следуют 5�8 ключевых слов, способствующих
индексированию статьи в поисковых системах.

Резюме (на английском языке). Резюме объёмом
не более 250 слов должно быть структурировано:
рубрика статьи, название статьи, фамилии, инициа�
лы авторов, полное название организации с указани�
ем адреса (дом, улица, город, индекс), город, страна,
предмет исследования (наблюдения), цель, методы,
основные результаты, выводы или заключение. Да�
лее следуют 5�8 ключевых слов.

После ключевых слов приводится библиографи�
ческий список (References / Литература) (см. в об�
разце). Ниже указываются сведения об авторах в
последовательности, которая определяется их сов�
местным решением и подтверждается подписями на
титульном листе. В обязательном порядке указыва�
ются: фамилия, имя, отчество всех авторов полнос�
тью; должность, полное название организации – мес�
то работы каждого автора в именительном падеже,
вклад в статью. Корреспондентский почтовый и элек�
тронный адреса, телефон автора статьи, с которым
вести переписку. Информация об источниках финан�
сирования (acknowledgements).

Рубрикация. Оригинальная статья обычно имеет
следующую композицию: введение, методы (матери�
ал и методы исследования), результаты исследова�
ния, обсуждение, заключение (выводы). В больших
статьях главы «Результаты» и «Обсуждение» могут
иметь подзаголовки. В обзорах, описаниях случаев
возможна другая структура текста. Следует избегать
дублирования одних и тех же результатов в тек5
сте статьи и графическом материале (таблицы, ди5
аграммы).

Статистические методы исследования. Описание
процедуры статистического анализа является неотъем�
лемым компонентом раздела «Материал и методы».
Необходимо привести полный перечень всех исполь�
зованных статистических методов анализа и крите�
риев проверки гипотез. Недопустимо написание фраз
типа «использовались стандартные статистические
методы» без их конкретного указания. Обязательно
указывается принятый в данном исследовании кри�
тический уровень значимости «р» (например, «Кри�
тический уровень значимости при проверке статис�
тических гипотез в данном исследовании принимался
равным 0,05»). В каждом конкретном случае указы�
вается фактическая величина достигнутого уровня

значимости «р» для используемого статистического
критерия (а не просто «р < 0,05» или «р > 0,05»).
Кроме того, необходимо указывать конкретные зна�
чения полученных статистических критериев (нап�
ример, критерий «Хи�квадрат» = 12,3 (число степе�
ней свободы df = 2; р = 0,0001). Необходимо дать
определение всем используемым статистическим тер�
минам, сокращениям и символическим обозначениям
(например, М – выборочное среднее, m (SEM) –
ошибка среднего, STD – выборочное стандартное
отклонение, р – достигнутый уровень значимости).

При использовании выражений типа M ± m не�
обходимо указать значение каждого из символов, а
также объем выборки (n). Если используемые ста�
тистические критерии имеют ограничения по их при�
менению, укажите, как проверялись эти ограниче�
ния и каковы результаты этих проверок (например,
при использовании параметрических методов необхо�
димо указать, как подтверждался факт нормальности
распределения выборки). Следует избегать некон�
кретного использования терминов, имеющих несколь�
ко значений (например, существует несколько вари�
антов коэффициента корреляции: Пирсона, Спирмена
и др.). Средние величины не следует приводить точ�
нее, чем на один десятичный знак по сравнению с ис�
ходными данными, среднеквадратичное отклонение
и ошибку среднего – еще на один знак точнее.

Если анализ данных производился с использова�
нием статистического пакета программ, то необхо�
димо указать название этого пакета, его версию и
№ лицензии.

Библиографические ссылки должны быть свере�
ны с оригиналами и приведены под заголовком «Ли5
тература / References» после резюме на английском
языке: в оригинальных статьях – в порядке цити�
рования, в обзорах литературы – в алфавитном по�
рядке. В тексте ссылки нумеруются в квадратных
скобках: [1], [3�6], [8, 9]. Каждая ссылка в списке —
с новой строки (колонкой). Авторы должны исполь�
зовать не более 15 литературных источников послед�
них 5 лет. В обзорах – до 50 источников.

По новым правилам, учитывающим требования
таких международных систем цитирования, как Web
of Science и Scopus, список литературы должен быть
представлен на русском и на английском языках. За
правильность приведенных в списке литературы дан�
ных ответственность несут автор(ы).

Библиографическое описание на русском языке
выполняется на основе ГОСТ Р 7.0.5�2008 («Библи�
ографическая ссылка. Общие требования и правила
составления»). Англоязычная часть библиографичес�
кого описания должна соответствовать формату, ре�
комендуемому Американской Национальной Орга�
низацией по Информационным стандартам (National
Information Standards Organisation — NISO), приня�
тому National Library of Medicine (NLM) для баз дан�
ных (Library’s MEDLINE/PubMed database) NLM:
http://www.nlm.nih.gov/citingmedicine.

В библиографическом описании приводятся фа�
милии авторов до шести, после чего для отечествен�
ных публикаций следует указать «и др.», для зару�
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бежных – «et al.». При описании статей из журна�
лов указывают в следующем порядке выходные дан�
ные: фамилия и инициалы авторов, название статьи,
название журнала, год, том, номер, страницы (от и
до). При описании статей из сборников указывают
выходные данные: фамилия, инициалы, название ста�
тьи, название сборника, место издания, год издания,
страницы (от и до).

В список литературы не включаются неопубли5
кованные работы, учебники, учебные пособия, дис5
сертации.

Иллюстрации. Рисунки, графики, схемы, фотог�
рафии представляются отдельными файлами в ука�
занном выше формате. Подписи к иллюстрациям с
нумерацией рисунка прилагаются в отдельном фай�
ле в формате Microsoft Word. В тексте и на левом по�
ле страницы указываются ссылки на каждый рису�
нок в соответствии с первым упоминанием в тексте.
Иллюстрации должны быть четкими, пригодными для
воспроизведения. Для ранее опубликованных иллюс�
траций необходимо указать оригинальный источник
и представить письменное разрешение на воспроиз�
ведение от их автора (владельца). Таблицы нумеру�
ются, если их число более одной, и последовательно
цитируются в тексте. Каждый столбец должен иметь
краткий заголовок, пропуски в строках (за отсутс�
твием данных) обозначаются знаком тире. Название
иллюстрации, примечание и сноски должны быть про�
дублированы на английском языке. 

Дублирование одних и тех же сведений в тексте,
графиках, таблицах недопустимо. Общее количес�
тво иллюстраций и таблиц в статье – не более 5.

Сокращения. Следует ограничиться общеприня�
тыми сокращениями (ГОСТ 7.0.12�2011 для русско�
го и ГОСТ 7.11�78 для иностранных европейских язы�
ков), избегая новых без достаточных на то основа�
ний. Аббревиатуры расшифровываются при первом
использовании терминов и остаются неизменными по
всему тексту. Сокращения, аббревиатуры в табли5
це и диаграммах разъясняются в примечании.

Этические аспекты. При направлении статьи в
редакцию рекомендуется руководствоваться следую�
щими правилами, составленными с учетом «Единых
требований к рукописям, предоставляемым в биоме�
дицинские журналы» (Uniform Requirements for Ma�
nuscripts Submitted to Biomedical Journals), разра�
ботанных Международным комитетом редакторов ме�
дицинских журналов (International Committee of Me�
dical Journal Editors), а также Рекомендаций COPE,
изданных Комитетом по издательской этике (COPE).

Проведение и описание всех клинических иссле�
дований должно быть в полном соответствии со стан�
дартами CONSORT.

К публикации принимаются статьи только при
соблюдении следующих условий. Если в статье име�
ется описание исследований с участием людей, необ�
ходимо указать, соответствовали ли они этическим
стандартам биоэтического комитета (входящего в сос�
тав учреждения, в котором выполнялась работа), раз�
работанным в соответствии с Хельсинкской деклара�
цией Всемирной ассоциации «Этические принципы
проведения научных медицинский исследований с
участием человека» с поправками 2008 г. и «Прави�
лами клинической практики в Российской Федера�
ции», утвержденными Приказом Минздрава РФ от
19.06.2003 г. № 266. Все лица, участвующие в исс�
ледовании, должны дать информированное согласие
на участие в исследовании. В статьях, описывающих
эксперименты на животных, необходимо указать, что
они проводились в соответствии с «Правилами про�
ведения работ с использованием экспериментальных
животных» (Приложение к приказу МЗ СССР от
12.08.1977 г. № 755). Копии всех материалов хранят�
ся у авторов. В обоих случаях необходимо указать,
был ли одобрен протокол исследования этическим ко�
митетом (с приведением названия соответствующей
организации, ее расположения, номера протокола и
даты заседания комитета).
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