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Аннотация. Проведено эпизоотологическое обследование освобожденных территорий Донецкой и Луганской На-
родных Республик, Запорожской и Херсонской областей. Установлено, что фаунистический комплекс мелких млеко-
питающих, зайцеобразных и эктопаразитов, а также их численность позволяют обеспечить циркуляцию выявленных 
по результатам лабораторных исследований возбудителей природно-очаговых инфекций: туляремии, Конго-крымской 
геморрагической лихорадки (ККГЛ), лихорадки Западного Нила (ЛЗН), иксодового клещевого боррелиоза (ИКБ), рик-
кетсиозов, гранулоцитарного анаплазмоза человека (ГАЧ), лептоспирозов, геморрагической лихорадки с почечным 
синдромом (ГЛПС), Ку-лихорадки, кишечного иерсиниоза, лихорадок Батаи, Инко, Синдбис, Тягиня. Впервые мето-
дом полимеразной цепной реакции (ПЦР) в полевом материале из Запорожской области (Бердянский и Мелитополь-
ский районы) обнаружен вирус ККГЛ, на территории ДНР и ЛНР в популяциях мелких млекопитающих (ММ) (грызу-
нов и насекомоядных) установлена циркуляция вирусов Инко, Синдбис, Тягиня, Батаи. В Херсонской и Запорожской 
областей определено наличие сочетанных и сопряжённых природных очагов ИКБ, риккетсиоза и ГАЧ. По результа-
там молекулярно-генетического анализа показано, что выявленные в 2023 г. возбудители природно-очаговых инфек-
ций (туляремии, КГЛ, ЛЗН, ИКБ) генетически близки штаммам, циркулирующим в субъектах юга европейской части 
России.

Ключевые слова: Донецкая Народная Республика, Луганская Народная Республика, Запорожская область, Херсон-
ская область, природно-очаговые инфекции, эпидемиологические риски.
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Epizootological situation and epidemiological risks for natural focal 
infections in the territory of new subjects of the Russian Federation  
(Donetsk People's Republic, Lugansk People's Republic, Zaporozhye 

and Kherson regions)
A.Yu. Popova1,2, A.N. Kulichenko3, A.K. Noskov4, D.V. Efremenko3, A.S. Volynkina3, N.V. Tsapko3, 

E.S. Kotenev3, O.V. Maletskaya3, S.A. Kurcheva3, O.V. Vasilyeva3, A.Yu. Gazieva3, O.P. Dobrovolsky4, 
M.V. Zabashta4, A.P. Khametova4, N.V. Panasyuk4, O.S. Chemisova4, A.V. Tsai4, N.Ye. Ananyeva5, 

D.A. Dokashenko6, N.V. Khattatova7, V.M. Turov8 
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Abstract. An epizootological inspection of the liberated territories of the Donetsk and Lugansk People's Republics, Zaporozhye 
and Kherson regions was carried out. It was established that the faunal complex of small mammals, hare-like and ectoparasites, 
as well as their number, make it possible to ensure the circulation of natural focal infections identified by the results of laboratory 
studies: tularemia, Crimean hemorrhagic fever (CHF), West Nile fever (WNF), ixodic tick-borne borreliosis (ITB), rickettsiosis, 
human granulocytic anaplasmosis (HGA), leptospirosis, hemorrhagic  fever  with  renal  syndrome  (HFRS), Q  fever, intestinal 
yersiniosis, Batai, Inco, Sindbis, Tyaginya fevers. For the first time, the PCR method in field material from the Zaporozhye 
region (Berdyansk and Melitopol regions) detected the Crimean-Congo hemorrhagic fever  virus, on the territory of the Donetsk 
and Lugansk People's Republics in the populations of small mammals (rodents and insectivores), the circulation of viruses 
Inco, Sindbis, Tyagin, Batai was established. In the territories of Kherson and Zaporozhye regions, the presence of combined 
and conjugated natural foci of ixodic tick-borne borreliosis, rickettsiosis and human granulocytic anaplasmosis is determined. 
According to the results of molecular genetic analysis, it was shown that the causative agents of natural focal infections 
(Crimean hemorrhagic fever, West Nile fever, ixodic tick-borne borreliosis, rickettsiosis) identified in 2023 are genetically close 
to strains circulating in the regions of the south European part of Russia.

Keywords: Donetsk People's Republic, Lugansk People's Republic, Zaporozhye region, Kherson region, natural focal 
infections, epidemiological risks.
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Введение
Вхождение новых регионов в состав Российской Фе-

дерации (по результатам проведенных в 2022 г. референ-
думов) определило необходимость скорейшей интегра-
ции освобождённых территорий Донецкой и Луганской 
Народных Республик (ДНР и ЛНР), Запорожской и Хер-
сонской областей, в том числе по направлению обеспе-
чения санитарно-эпидемиологического благополучия 
населения. 

Организация деятельности Федеральной службы по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благопо-
лучия человека в новых субъектах осуществлялась с ис-
пользованием имеющихся и привлечением дополнитель-
ных необходимых кадровых и материально-технических 
ресурсов. С учётом возможных рисков осложнения эпи-
демиологической ситуации по природно-очаговым ин-
фекциям, а также в связи с отсутствием систематическо-
го мониторинга возбудителей этих болезней в последние 

десятилетия проведение оперативного эпизоотологиче-
ского обследования территорий было одной из первооче-
редных задач. 

При планировании работы необходимо было учиты-
вать ряд следующих особенностей:
•	 ограничения	возможностей	обследования	территорий	

в связи с проведением специальной военной операции; 
•	 возможность	 осложнения	 эпизоотолого-

эпидемиологической обстановки вследствие измене-
ния социальных факторов — перемещение населе-
ния и воинских контингентов, ухудшение бытовых 
условий.
С целью организации деятельности был разработан и 

утверждён Комплексный план мероприятий по сниже-
нию рисков осложнения эпидемиологической ситуации 
по особо опасным и природно-очаговым инфекционным 
болезням на территориях ДНР, ЛНР, Запорожской и Хер-
сонской областей на 2023 г., включающий следующие:
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•	 проведение	 эпизоотологического	 обследования	 тер-
риторий на природно-очаговые инфекции;

•	 диагностические	исследования	полевого	материала	и	
клинического материала от больных лиц;

•	 геномный	 эпидемиологический	 надзор	 на	 осно-
ве молекулярного анализа выявленных штаммов 
возбудителей;

•	 проведение	 плановых	 противоэпидемических	 (про-
филактических) мероприятий по природно-очаговым 
инфекциям.
По имеющимся ретроспективным данным, в том чис-

ле датированным временами СССР, на территории новых 
регионов Российской Федерации располагаются природ-
ные очаги туляремии, Ку-лихорадки, лептоспирозов, ли-
хорадки Западного Нила (ЛЗН) [1–3]. Имеются сведения 
об обнаружении маркеров возбудителей Крымской ге-
моррагической лихорадки (КГЛ), иксодового клещевого 
боррелиоза (ИКБ), риккетсиозов, клещевого вирусного 
энцефалита (КВЭ), геморрагической лихорадки с почеч-
ным синдромом (ГЛПС), гранулоцитарного анаплазмо-
за человека (ГАЧ), моноцитарного эрлихиоза человека 
(МЭЧ) [4—7]. О большинстве этих инфекций информа-
ция носит отрывочный характер, не позволявший полу-
чить объективную картину, оценить реальные риски.

Природный очаг туляремии находятся на территории 
всех четырёх новых субъектов. Имеются данные об изо-
ляции штаммов Francisella tularensis из образцов полевого 
материала и объектов окружающей среды, отобранных в 
Луганской, Донецкой, Запорожской, Херсонской обла-
стях в 1940–1990 гг. Природный очаг расположен в степ-
ной и лесостепной зонах, преимущественно в пойме рек и 
вблизи озер. Его биоценотическая структура представле-
на более чем 20 видами грызунов и насекомоядных и бо-
лее чем 10 видами иксодовых клещей. К числу фоновых и 
встречающихся практически во всех выявленных очагах 
видов можно отнести мышь лесную (Sylvaemus sylvaticus), 
мышь домовую (Mus musculus) и полевку обыкновенную 
(Microtus arvalis) [2].

В последние годы регистрировалась спорадическая за-
болеваемость туляремией преимущественно среди жи-
телей сельской местности. Случаи заболевания, как пра-
вило, были связаны с профессиональной деятельностью: 
заражение происходило при обмолоте зерновых культур, 
уборке сена, скирдовании, а также во время охоты (на во-
дяных крыс, ондатр, нутрий, зайцев). Отмечался низкий 
уровень вакцинации контингентов риска. Наиболее не-
благоприятная эпидемиологическая ситуация сложилась 
в ДНР, где с 2016 г. практически ежегодно фиксировалась 
заболеваемость людей туляремией: 2016  г. — 9 случаев, 
2017 г. — 2, 2019 г. — 5, 2021 г. — 2, 2022 г. — 10. В 2022 г. в 
ДНР изолировано четыре культуры из проб мелких мы-
шевидных грызунов (идентифицированы как F. tularensis, 
подвид holarctica, биовар II EryR) [8].

В период с 2006 по 2017 гг. выявлен 51 случай заболева-
ния ЛЗН в Запорожской области, в 2021 г. — один случай. 
На территории ДНР в 2019–2021  гг. зарегистрированы 
случаи заболевания в гг. Донецк, Макеевка, Старобешев-
ском и Тельмановском районах (в том числе один случай 
с летальным исходом).

Природный очаг Ку-лихорадки, по имеющимся сведе-
ниям, в ДНР охватывает 5 административных районов 

(12 населенных пунктов), в Запорожской области  — 
2  района (2 населённых пункта), в Херсонской обла-
сти — 7 районов (8 населённых пунктов). Информация о 
наличии очага на территории ЛНР в свободном доступе 
отсутствовала. 

В 2014 г. в ДНР в рамках эпизоотологического обсле-
дования природного очага Ку-лихорадки исследовано с 
использованием методов МФА и ПЦР 393 экземпляра ик-
содовых клещей. Маркеры Coxiella burnetii обнаружены в 
пробах клещей Dermacentor marginatus из г.  Новоазов-
ска, Амвросиевского района (п. Лисичье, с. Алексеевское, 
с.  Успенка), г.  Макеевка (п.  Ясиновка). Также маркеры 
возбудителя были обнаружены в 6 из 16 (37,5 %) проб 
клещей Hyalomma plumbeum и в 2 из 22 (9,09 %) проб кле-
щей D. marginatus.

Спорадическая заболеваемость Ку-лихорадкой в по-
следнее время регистрировалась ежегодно, преимуще-
ственно в ДНР: 2018 г. — 1 случай, 2019 г. — 16, 2020 г. — 1, 
2021 г. — 4. В 2022 г. (37 случаев) заболеваемость отмечена 
в том числе на территориях, которые ранее не относились 
к энзоотичным: одно из сёл Новоазовского района, гг. До-
нецк, Горловка, Енакиево, Снежное, Харцызск, Ясиноват-
ский район. Все случаи были зафиксированы с мая по но-
ябрь, не имели между собой эпидемиологической связи, в 
основном инфицирование происходило в результате реа-
лизации воздушно-пылевого пути передачи возбудителя 
с поражением органов дыхания. Заболевшие указывали 
на наличие грызунов по месту жительства или месту по-
стоянного нахождения (военнослужащие).

В Запорожской области в 2016  г. выявлено два слу-
чая заболевания лептоспирозом, в 2018  г. — один слу-
чай, закончившийся летально. В 2021 г. зарегистрирова-
но два случая заболевания в Херсонской области и один 
случай в ДНР с летальным исходом. Основные носите-
ли патогенных лептоспир на территории новых регио-
нов — серая крыса (Rattus norvegicus) и домовая мышь 
(M. musculus). Заболеваемость лептоспирозом регистри-
ровалась преимущественно в лесостепной и степной зо-
нах. Уровень летальности достигал 10 %. В основном слу-
чаи заражения инфекцией связаны с использованием в 
рекреационных целях водоёмов, расположенных в грани-
цах антропургических очагов (на отдельных территори-
ях около водоёмов в нарушение санитарно-ветеринарных 
правил построены фермы) [3].

Заболеваемость КГЛ на территориях, вошедших в 
2022 г. в состав России, ранее не регистрировалась. При 
эпизоотологическом обследовании маркеры вируса 
Конго-Крымской геморрагической лихорадки (ККГЛ) 
методом ПЦР не обнаруживались. Однако выявление 
антигена (АГ) вируса в двух административных районах 
ДНР, в двух районах ЛНР и по одному району Запорож-
ской и Херсонской областей позволяет предположить на-
личие природного очага КГЛ в степной зоне, частично в 
лесостепной [6]. В 2022 г. АГ вируса ККГЛ был выявлен в 
ДНР: г. Донецк — три положительные пробы, с. Порох-
ня — одна проба.

Таким образом, информация по факторам, механиз-
мам развития и проявлениям эпидемического и эпизо-
отического процессов природно-очаговых инфекций, 
а также особенностях циркулирующих штаммов воз-
будителей носит фрагментарный характер. Для оценки 

A.Yu. Popova, A.N. Kulichenko, A.K. Noskov, D.V. Efremenko, A.S. Volynkina,  N.V. Tsapko,  
E.S. Kotenev, O.V. Maletskaya, S.A. Kurcheva, O.V. Vasilyeva, A.Yu. Gazieva, O.P. Dobrovolsky…
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имеющихся рисков, организации действенных проти-
воэпидемических мероприятий необходимо изучение 
особенностей эпизоотического процесса, в том числе с 
применением методов геномного эпидемиологического 
надзора [9].

Эпизоотологическое обследование природных оча-
гов инфекций на территории новых субъектов проводи-
лось с соблюдением следующих положений:
•	 по	возможности	равномерный	охват	территории;
•	 комплексный	 анализ	 полевого	 материала	 для	 поис-

ка маркеров всех актуальных природно-очаговых 
инфекций;

•	 забор	полевого	материала	из	всех	типов	присутствую-
щих на территории биотопов.
Изучались распределение и инфицированность воз-

будителями природно-очаговых инфекций мелких мле-
копитающих (ММ), клещей, собранных с сельскохозяй-
ственных и диких животных, а также на флаг, комаров.

Пробы полевого материала были собраны на терри-
тории пяти административных районов Херсонской об-
ласти (Генический, Новотроицкий, Верхнерогачикский, 
Скадовский, Каховский), шести районов Запорожской 
области (Мелитопольский, Бердянский, Васильевский, 
Пологовский, Куйбышевский, Токмакский), шести рай-
онов ДНР (Новоазовский, Мангушский, Тельмановский, 
Старобешевский, Амвросиевский и Шахтерский) и семи 
районов ЛНР (Краснодонский, Лутугинский, Антраци-
товский, Свердловский, Станично-Луганский, Беловод-
ский, Меловской).

В общей сложности в Херсонской и Запорожской об-
ластях обследовано 102 точки (8700 км2), выставлено 5670 
ловушко-ночей, добыто 712 экземпляров животных, 1715 
экземпляров эктопаразитов, 60 проб сыворотки крови 
КРС, 10 проб сыворотки крови МРС и 1 проба от домаш-
них птиц. В ДНР и ЛНР обследовано 127 точек (9900 км2), 
выставлено 14050 ловушко-ночей, добыто 1847 экзем-
пляров ММ, 1623 экземпляра эктопаразитов. На терри-
тории всех четырех субъектов собрано 20925 особей ко-
маров (табл. 1).

Для картографического анализа использовалась ГИС 
QGIS. Были обследованы юго-восточная часть Херсон-. Были обследованы юго-восточная часть Херсон-
ской области, центральная и южная части Запорожской 
области, юго-восточная часть ДНР и юго-восточная 
часть ЛНР.

При оценке численности ММ наблюдалось их мозаич-
ное распределение в различных биотопах. В Запорожской 
и Херсонской областях численность ММ увеличивалась 
от февраля к апрелю и августу. При обследовании био-
топов, прилегающих к водоёмам (лесополосы, поля, при-
брежная полоса), показатель попадания в орудия лова 
был выше, чем при обследовании сухих биотопов (лесо-
полосы, поля). Анализ половозрастного состава популя-
ций показал, что летом произошло прекращение роста 
численности, вероятно, на фоне засухи. Однако осенью 
отмечен резкий скачок и максимальные значения про-
цента попадания животных в орудия лова. Средняя чис-
ленность ММ в ДНР и ЛНР с начала года и до конца лета 
была заметно выше, чем в Херсонской и Запорожской 

Таблица / Table 1
Общие сведения об эпизоотологическом обследовании в 2023 г. территории ДНР, ЛНР,  

апорожской области (ЗО) и Херсонской области (ХО)
General information on epizootological examination of the territory of the Donetsk (DPR) and Lugansk People's 

Republics (LPR), Zaporozhye region (ZR) and Kherson region (KR) in 2023
 

Даты прове-
дения обсле-

дования /  
Dates of 

examination

Субъек-
ты /  

Subjects

Автомо-
бильные и 

пешие учет-
ные марш-
руты (км) / 

Road and foot 
accounting 
routes (km)

Количество 
точек забора 

проб полевого 
материала /  
Number of 
sampling 

points for field 
material

Площадь об-
следования 

(км2) /  
Inspection area 

(km2)

Выявлены возбудители (маркеры) 
следующих природно-очаговых инфекций /  
The causative agents (markers) of the following 

natural focal infections were identified

19.02.2023—
25.02.2023

ЗО (ХО*) / 
ZR (KR*) 722 4 550 —

ДНР / 
DPR 250 8 800 ИКБ, иерсиниоз, туляремия / ITB, yersini-, yersini-yersini-

osis, tularemia

ЛНР / LPR 300 12 900 иерсиниоз, туляремия / yersiniosis, 
tularemia

03.04.2023—
14.04.2023

ЗО / ZR 620 12 900 риккетсиоз / rickettsiosis
ХО / KR 230 12 1200 ИКБ / ITB

ДНР / 
DPR 420 25 1300

КГЛ, ИКБ, ГАЧ, иерсиниоз, лептоспироз, 
ГЛПС, туляремия / CHF, ITB, H�A, yersini-, ITB, H�A, yersini-ITB, H�A, yersini-, H�A, yersini-H�A, yersini-, yersini-yersini-
osis, leptospirosis, HFRS, tularemia

ЛНР / LPR 210 15 1100 ИКБ, иерсиниоз, туляремия / ITB, yersini-, yersini-yersini-
osis, tularemia 
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Даты прове-
дения обсле-

дования /  
Dates of 

examination

Субъек-
ты /  

Subjects

Автомо-
бильные и 

пешие учет-
ные марш-
руты (км) / 

Road and foot 
accounting 
routes (km)

Количество 
точек забора 

проб полевого 
материала /  
Number of 
sampling 

points for field 
material

Площадь об-
следования 

(км2) /  
Inspection area 

(km2)

Выявлены возбудители (маркеры) 
следующих природно-очаговых инфекций /  
The causative agents (markers) of the following 

natural focal infections were identified

16.05.2023—
27.05.2023

ЗО / ZR — 27 2700 КГЛ, ИКБ, риккетсиоз / CHF, ITB, 
rickettsiosis

ХО / KR — 15 1500 ИКБ, риккетсиоз / ITB, rickettsiosis 
ДНР / 
DPR

— 24 2100 туляремия (культура), ИКБ, ГАЧ / tulare-
mia (culture), ITB, H�A  

ЛНР / LPR — 32 2300 туляремия (культура), ИКБ, ГАЧ / tulare-
mia (culture), ITB, H�A

08.07.2023—
16.07.2023 ХО / KR — 6 200 ЛЗН, туляремия / WNF, tularemia 

13.08.2023—
25.08.2023

ЗО / ZR 5 8 800 ЛЗН, ИКБ, ГАЧ / WNF, ITB, H�A

ХО / KR 2 2 200 риккетсиоз, лептоспироз, туляремия / 
rickettsiosis, leptospirosis, tularemia

ДНР / 
DPR 5 26 2800 ИКБ, иерсиниоз, Ку-лихорадка / ITB, yer-ITB, yer-, yer-yer-

siniosis, Q fever    

ЛНР / LPR 5 30 2500 ИКБ, ГАЧ, лептоспироз, Ку-лихорадка / 
ITB, H�A, leptospirosis, Q fever   

22.10.2023—
04.11.2023

ЗО / ZR
—

13 700
туляремия (культура), ИКБ, риккетсиоз, 
ГАЧ / tularemia (culture), ITB, rickettsiosis, 
HGA 

ХО / KR — 3 200 ИКБ / ITB

ДНР / 
DPR 10 30 2900

ИКБ, ГАЧ, иерсиниоз, лептоспироз, ГЛПС, 
туляремия, лихорадки Батаи, Инко, Тяги-
ня, Синдбис / ITB, H�A, yersiniosis, lepto-ITB, H�A, yersiniosis, lepto-, H�A, yersiniosis, lepto-H�A, yersiniosis, lepto-, yersiniosis, lepto-yersiniosis, lepto-, lepto-lepto-
spirosis, HFRS, tularemia, Batai, Inco, Tyag-, HFRS, tularemia, Batai, Inco, Tyag-HFRS, tularemia, Batai, Inco, Tyag-, tularemia, Batai, Inco, Tyag-tularemia, Batai, Inco, Tyag-, Batai, Inco, Tyag-Batai, Inco, Tyag-, Inco, Tyag-Inco, Tyag-, Tyag-Tyag-
inya, Sindbis fevers 

ЛНР / LPR 5 34 2200

ИКБ, лептоспироз, ГЛПС, туляремия, ли-
хорадки Инко, Тягиня, Синдбис / ITB, lep-, lep-lep-
tospirosis, HFRS, tularemia, Inco, Tyaginya, 
Sindbis,  fevers

Итого по ЗО / Total for ZR 986 62 5350
туляремия, КГЛ, ЛЗН, ИКБ, риккетсиоз, 
ГАЧ / tularemia, CHF, WNF, ITB, rickettsio-, CHF, WNF, ITB, rickettsio-CHF, WNF, ITB, rickettsio-, WNF, ITB, rickettsio-WNF, ITB, rickettsio-, ITB, rickettsio-ITB, rickettsio-, rickettsio-rickettsio-
sis, H�A 

Итого по ХО / Total for KR 593 40 3350
ЛЗН, ИКБ, риккетсиоз, лептоспироз, ту-
ляремия (ПЦР, РНАт) / WNF, ITB, rickett-, ITB, rickett-ITB, rickett-, rickett-rickett-
siosis, leptospirosis, tularemia (PCR, RNAb)

Итого по ДНР / Total for 
DPR 685 113 7600

туляремия, КГЛ, ИКБ, ГАЧ, иерсиниоз, 
лептоспироз, Ку-лихорадка, ГЛПС, ли-
хорадки Батаи, Инко, Тягиня, Синдбис / 
tularemia, CHF, ITB, H�A  yersiniosis, lepto-, CHF, ITB, H�A  yersiniosis, lepto-CHF, ITB, H�A  yersiniosis, lepto-, ITB, H�A  yersiniosis, lepto-ITB, H�A  yersiniosis, lepto-, H�A  yersiniosis, lepto-H�A  yersiniosis, lepto-  yersiniosis, lepto-yersiniosis, lepto-, lepto-lepto-
spirosis, Q fever, HFRS, Batai, Inco, Tyaginya, 
Sindbis fevers

Итого по ЛНР / Total for 
LPR 520 123 7500

туляремия, ИКБ, ГАЧ, иерсиниоз, лепто-
спироз, Ку-лихорадка, ГЛПС, лихорадки 
Инко, Тягиня, Синдбис / tularemia, ITB, 
H�A, yersiniosis, leptospirosis, Q fever, HFRS, 
Inco, Tyaginya, Sindbis fevers

Примечание: * — обследование проводилось методом маршрутно-визуального учёта.
Note: * — the examination was carried out by route-visual accounting.

Таблица / Table 1 (окончание)
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областях. При этом от февраля к августу отмечен рост 
соответствующего показателя на территории ЛНР в 1,65 
раза, на территории ДНР — в 2,23 раза. Осенью зафикси-
ровано дальнейшее увеличение численности ММ.

Численность зайца русака во всех новых субъектах 
оставалась неизменной и оценивалась как средняя.

Численность клещей, собранных на флаг, определя-
лась весной, так как летом клещи малоактивны из-за 
жары. В Запорожской области численность была средней 
(33 особи на флаго/час), в Херсонской — колебалась от 
низкой (до 10 особей на флаго/час) до высокой (98 осо-
бей на флаго/час), в ДНР и ЛНР — оценивалась как низ-
кая (до 10 особей на флаго/час).

Индекс обилия специфического переносчика вируса 
ККГЛ клещей Hyalomma marginatum, собранных с КРС 
и МРС в Херсонской области, был равен 8,0, в Запорож-
ской области — 3,2, в ДНР — 3,8, в ЛНР — 8,0, что превы-
шает эпидемиологически значимый уровень (2,5).

При обследовании на инфекции, переносимые ко-
марами, доминирующим родом в сборах на территори-
ях Херсонской (собрано 12036 экз.) и Запорожской (1821 
экз.) областях был Culex (51,0 % и 62,5 % соответствен-
но). В ДНР (4474 экз.) доминирующим видом был Aedes 
caspius, составлявший около 95 % от сборов, в ЛНР (2594 
экз.) — Aedes cantans (51,5 %).

Таким образом, фаунистический комплекс ММ, за-
йцеобразных и эктопаразитов, а также их численность 

позволяют обеспечить циркуляцию всех известных 
для этих территорий возбудителей природно-очаговых 
инфекций.

Результаты лабораторной диагностики
Исследования проводили с применением иммуносе-

рологических, молекулярно-генетических, биологиче-
ского и бактериологических методов. Суспензии иксодо-
вых клещей, комаров, блох, органы грызунов, кровь КРС 
и МРС исследовали с помощью ПЦР и ИФА на нали-
чие маркеров вирусов ККГЛ, Западного Нила (ЗН), кле-
щевого энцефалита (КЭ), ортохантавирусов, возбудите-
лей туляремии, Ку-лихорадки, кишечного иерсиниоза, 
псевдотуберкулеза, ИКБ, риккетсиозов, ГАЧ, МЭЧ, леп-
тоспирозов, вирусов Батаи, Инко, Синдбис, Тягиня, Чи-
кунгунья и Денге. Пробы органов (селезёнки) грызунов 
использовали для постановки биопробы с целью выделе-
ния культуры F. tularensis. Выявление АГ туляремийного 
микроба в пробах от животных, кровососущих члени-
стоногих и абиотических объектов (погадки птиц, вода, 
гнездово-норовый субстрат) осуществляли с помощью 
РНГА и РНАт. Смывы с грудной полости грызунов ана-
лизировали методом РМА на наличие антител (Ат) к воз-
будителю лептоспирозов.

В результате проведённых исследований в образцах 
полевого материала выявлены возбудители следующих 
инфекций: туляремии, КГЛ, ЛЗН, ИКБ, риккетсиозов, 

Рисунок 1. Места обнаружения возбудителей (маркеров) туляремии, КГЛ, ЛЗН (  — выделение культуры F. tularensis; 
 — обнаружение маркеров возбудителя туляремии (ПЦР, РНАТ);  — обнаружение маркеров вируса ККГЛ (ПЦР, 

ИФА);  — обнаружение маркеров вируса ЗН;  — обследованная территория)
Figure 1. Places of detection of pathogens (markers) of tularemia, CHF, WNF (  — detection of culture of F. tularensis;  

 — detection of markers of tularemia pathogen (PCR, RNAb);  — detection of Crimean-Congo hemorrhagic fever virus markers 
(PCR, ELISA);  — detection of West Nile virus markers;  — inspected area)
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Рисунок 2. Места обнаружения маркеров возбудителей ИКБ, риккетсиозов (  — обнаружение маркеров возбудителя 
ИКБ;  — обнаружение маркеров возбудителей риккетсиозов;  — обследованная территория)

Figure 2. Places of detection of markers of ITB, rickettsioses (  — detection of markers of ITB;  — detection of markers of 
rickettsioses;  — inspected area)

ГАЧ, лептоспирозов, ГЛПС, Ку-лихорадки, кишечного 
иерсиниоза, лихорадок Батаи, Инко, Синдбис, Тягиня 
(рис. 1, 2).

Впервые была подтверждена циркуляция вируса 
ККГЛ на территории Запорожской области методом ПЦР. 
В частности, РНК вируса обнаружена в трёх пулах има-
го иксодовых клещей Rhipicephalus rossicus, снятых с MРС 
(с.  Райновка, Бердянский район), доля положительных 
проб по району составила 3,1 % и имаго H. marginatum, 
снятых с КРС (с. Спасское, Мелитопольский район), доля 
положительных проб по району — 0,4 %. 

В ДНР РНК вируса ККГЛ выявлена в одной пробе ор-
ганов от серого хомячка (с. Малая Шишовка, Амвроси-
евский район), одной пробе имаго иксодовых клещей 
Dermacentor reticulatus, снятых с собаки (г. Амвросиевка, 
Амвросиевский район), и одной пробе имаго Rh. rossicus 
(с. Васильевка, Старобешевский район).

На территории новых субъектов установлена высокая 
активность природного очага туляремии, относящегося 
к очагу лугового и водно-ручьевого типов.

В ДНР циркуляция F. tularensis выявлена в популя-
циях носителей (домовая мышь, европейская лесная 
мышь, курганчиковая мышь, малая лесная мышь, ма-
лая белозубка, общественная полевка, обыкновенная по-
левка, серая крыса) и переносчиков (иксодовые клещи 
D. marginatus, D. reticulatus, Rh. rossicus, H. marginatum, 
кровососущие комары Aedes caspius, Anopheles hyrcanus, 
Coquilettidia richardii). Изолировано пять культур возбу-
дителя из проб иксодовых клещей Rh. rossicus (Новоазов-
ский район, с. Безымянное).

В полевом материале, собранном на территории ЛНР, 
АГ и специфические фрагменты ДНК F. tularensis обнару-
жены в пробах от ММ I группы чувствительности (обык-I группы чувствительности (обык- группы чувствительности (обык-
новенной бурозубки, домовой мыши, курганчиковой 
мыши, европейской лесной мыши, желтогорлой мыши, 
малой лесной мыши, обыкновенной полевки, рыжей по-
левки) и II  группы чувствительности (серого хомячка 
и лесной сони), а также в пробах кровососущих члени-
стоногих (комаров Aedes excrucians, клещей Rh.  rossicus 
и H. Marginatum). Из пробы H. marginatum (Краснодон-
ский район, пгт.  Светличный) изолирована культура 
возбудителя.

С помощью биопробы выделен штамм F. tularensis из 
трупа полевки общественной, найденного в Мелитополь-
ском районе Запорожской области.

ДНК возбудителя туляремии обнаружена в одном 
пуле комаров C. pipiens, собранных в окр. пос. Новогри-
горовка Генического района Херсонской области. Были 
получены положительные результаты при исследовании 
в РНАт проб комаров C. pipiens, собранных в Скадовском 
и Каховском районах Херсонской области, однако выде-
лить культуру возбудителя туляремии не удалось.

Генетический материал вируса ЗН выявлен в пулах 
комаров Culex pipiens: в Запорожской области в Мелито-
польском и Токмакском районах на четырёх обследован-
ных участках зараженность проб колебалась от 4,76% до 
25,0%, в Херсонской области в г. Голая Пристань (Скадов-
ский район) заражённость проб составила 3,45%.

Специфические фрагменты ДНК возбудителей ИКБ 
обнаружены в объектах полевого материала, собранного 
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на территории всех новых регионов. В Запорожской (Ме-
литопольский и Бердянский районы) и Херсонской (Гени-
ческий район) областях доля положительных пулов кле-
щей Ixodes redikorzevii составляла от 3,5% до 5,6%, проб 
мышевидных грызунов (хомячок серый, мышь степная, 
мышь малая лесная, мышь курганчиковая) — от 10,9% до 
100%. В ДНР (Амвросиевский, Мангушский, Новоазов-
ский, Тельмановский, Старобешевский, Шахтерский рай-
оны) доля положительных пулов иксодовых клещей Ixodes 
ricinus колебалась от 33,3% до 100%, I. redikorzevii  — 63,6%, 
D. reticulatus — от 1,6% до 25%, D. marginatus — 10%, Rh. 
rossicus — 11,1 %.  Доля проб ММ (мышь домовая, мышь 
лесная европейская, мышь малая лесная, мышь желтогор-
лая, мышь курганчиковая, белозубка малая, полевка об-
щественная, полевка обыкновенная, серый хомячок) ва-
рьировалась от 19,8% до 100%. В ЛНР (Антрацитовский, 
Беловодский, Лутугинский, Свердловский, Краснодон-
ский, Меловской, Станично-Луганский) доля положи-
тельных пулов иксодовых клещей I. ricinus составила от 
20,3% до 100%, D. reticulatus — 33%, D. marginatus — 50%, 
Rh. rossicus — от 25,0% до 63,3%, а доля проб ММ (мышь 
домовая, мышь малая лесная, мышь желтогорлая, мышь 
курганчиковая, белозубка малая, полевка обыкновенная, 
полевка рыжая, серый хомячок) —от 8,6% до 100%.

Риккетсии группы клещевых пятнистых лихора-
док выявлены в 55 пулах иксодовых клещей видов 
H. marginatum, Haemaphysalis punctata, Hyalomma scupense, 
Rh. rossicus, I. redikorzevi, D. reticulatus в Бердянском (доля 
положительных проб — 21,1%), Васильевском (33,3%) и 
Мелитопольском (12,5%) районах Запорожской области, 
Геническом (8,0%) и Новотроицком (100%, исследована 
одна проба) районах Херсонской области.

Маркеры возбудителя ГАЧ детектировали в четырёх 
пулах иксодовых клещей I. redikorzevi, собранных в Бер-
дянском и Мелитопольском районах Запорожской обла-
сти. Доля положительных пулов составила 2,8% и 1,5% 
соответственно. В ДНР специфические фрагменты ДНК 
Anaplasma phagocytophilum обнаружены в шести пробах 
ММ, отловленных в Шахтерском, Новоазовском, Ман-
гушском и Тельмановском районах серого хомячка, ма-
лой лесной мыши, домовой мыши, трёх пробах от обык-
новенной полевки и в одном пуле имаго иксодовых 
клещей D. marginatus, снятых с КРС. В ЛНР генетический 
материал возбудителя ГАЧ выявлен в четырех пулах кле-
щей I. ricinus, собранных в окрестностях г. Луганска. Доля 
положительных пулов составила 33,3%.

В ДНР (Новоазовский район) в двух пробах от мыши 
лесной европейской обнаружена ДНК возбудителя Ку-
лихорадки. В ЛНР генетические маркеры определены в 
одной пробе от малой лесной мыши (Лутугинский рай-
он). Доля положительных проб составила 10% и 4,3% 
соответственно.

Методом РМА выявлены Ат к возбудителю лептоспи-
розов у малой лесной мыши, добытой на территории Гени-
ческого района Херсонской области (окр. с. Сивашское), 
заражённость проб — 10%. Методом ПЦР лептоспиры де-
тектированы в пробах от курганчиковой мыши и обыкно-
венной полевки, добытых на территории Старобешевско-
го района ДНР, и в одной пробе от малой лесной мыши из 
Станично-Луганского района ЛНР. Доля положительных 
проб составила 25%, 23% и 14,3% соответственно.

Специфические фрагменты ДНК Yersinia enterocolitica 
обнаружены в одной пробе от малой белозубки (Ман-
гушский район) и одной пробе от лесной мыши (Тельма-
новский район), отловленных на территории ДНР. В ЛНР 
маркеры возбудителя кишечного иерсиниоза выявлены в 
четырёх пробах от ММ: полёвка обыкновенная (Лутугин-
ский район), мышь малая лесная (Свердловский и Крас-
нодонский районы), лесная соня (Краснодонский район).

Маркеры возбудителя ГЛПС выявлены в пробах от 
ММ (малая белозубка, домовая мышь, европейская лес-
ная мышь), отловленных на территории ДНР (Старобе-
шевский, Тельмановский, Шахтерский, Новоазовский, 
Амвросиевский районы). Доля положительных проб по 
районам составляла от 6,6% до 20%. В ЛНР АГ ортоханта-
вирусов обнаружены в пробах от грызунов и насекомояд-
ных: полевка обыкновенная, малая белозубка, серый хо-
мячок, европейская лесная мышь и малая лесная мышь, 
отловленных в биотопах Свердловского и Лутугинского 
районов. Доля положительных проб варьировалась от 
5,8% до 16,6%.

Впервые на территории ДНР (Мангушский район) 
выявлена спонтанная инфицированность ММ вируса-
ми Инко, Синдбис, Батаи и Тягиня. АГ вируса Синдбис 
обнаружен в пробе от общественной полевки, АГ виру-
са Батаи — в пробах от малой белозубки и курганчико-
вой мыши, АГ вируса Инко — в пробах от желтогорлой 
мыши и общественной полевки, АГ вируса Тягиня — в 
пробе от европейской лесной мыши. 

На территории ЛНР впервые установлена циркуляция 
вирусов Инко, Синдбис и Тягиня. АГ вируса Инко выяв-
лен в пяти пробах от ММ (рыжая полевка, обыкновенная 
полевка, курганчиковая мышь и малая белозубка). АГ ви-
руса Синдбис — в пробе от малой белозубки.  АГ вируса 
Тягиня — в пробе от малой белозубки.

Генетические маркеры вируса КЭ, МЭЧ при исследо-
вании проб полевого материала не обнаружены.

Молекулярно-генетический анализ
Проведено изучение геномных последовательностей 

изолятов нуклеиновых кислот F. tularensis, Borrelia sp., 
Rickettsiа sp., вирусов ККГЛ, ЗН.

Выполнено полногеномное секвенирование РНК-
изолята вируса ККГЛ, выявленного в пуле клещей 
H.  marginatum, собранных на территории Бердянско-
го района Запорожской области. Данный образец при-
надлежал к генетической линии Европа-1, геноварианту 
VaVaVa, широко распространённому на территории при-
родного очага КГЛ в Российской Федерации.

Охарактеризованы варианты вируса ЗН, выявлен-
ные в четырёх пулах комаров C. pipiens, отловленных на 
территории Запорожской области. Исследуемые РНК-
изоляты вируса относились к генетической линии 2, 
группе российских штаммов. 

Полногеномное секвенирование штаммов F. tularensis, 
выделенных в 2023 г. на территориях ДНР (Новоазовский, 
Тельмановский районы) и ЛНР (Краснодонский район), 
показало, что они относятся к генотипу B.203 по схеме ка-B.203 по схеме ка-.203 по схеме ка-
нонических SNP, что совпадает с генотипом штаммов, изо-SNP, что совпадает с генотипом штаммов, изо-, что совпадает с генотипом штаммов, изо-
лированных на территории Ростовской области [10, 11].

На основании анализа нуклеотидной последователь-
ности фрагмента гена 16S РНК установлена видовая 
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принадлежность боррелий, выявленных в семи пулах 
иксодовых клещей и 24 пробах печени ММ. Определе-
ны геновиды Borrelia afzelii (27 изолятов, 87%) и Borrelia 
miyamotoi (четыре изолята, 13%). B.  afzelii широко рас-
пространена на территории обследуемых районов Запо-
рожской и Херсонской областей, B. miyamotoi была обна-
ружена только в Запорожской области.

Результаты фрагментарного секвенирования гена 
ospA B. afzellii позволили определить генетическую бли-
зость возбудителя, выявленного в Антрацитовском рай-
оне ЛНР в 2023 г., и патогенов, обнаруженных в 2022 г. на 
территориях ЛНР и Ростовской области.

В результате анализа нуклеотидной последовательности 
фрагмента генов gltA (552 п.н.) и OmpB (720 п.н.) определена 
видовая принадлежность риккетсий, детектированных в 31 
пуле клещей, собранных в Запорожской и Херсонской обла-
стях. На данных территориях выявлены риккетсии четырёх 
геновидов: Rickettsia  aeschlimannii (12 изолятов — 38,7%), 
Rickettsia slovaca (9 — 29,0%), Rickettsia heilongjiangensis (6 — 
19,4%), Rickettsia conorii (4 — 12,9%).

Штаммы возбудителей природно-очаговых инфекций, 
выявленные на новых территориях в 2023 г., генетически 
близки штаммам, циркулирующим в субъектах юга евро-
пейской части России, в том числе в Ростовской области, 
Республике Крым, что может свидетельствовать о суще-
ствовании единых природных очагов инфекций. Необхо-
димо продолжение планового генетического мониторин-
га с целью определения особенностей территориального 
распространения геновариантов и установления гра-
ниц природных очагов инфекций. Требуется проведение 
углубленной генетической характеристики ряда возбуди-
телей, в том числе R. conorii для установления принадлеж-
ности к подвиду возбудителя.

Эпидемиологические риски
Существующие в новых субъектах России биогеоце-

нотические системы могут поддерживать эпидемический 
и эпизоотический процессы по всем актуальным для дан-
ных территорий природно-очаговым инфекциям, а име-
ющиеся в настоящее время социальные условия могут 
способствовать ухудшению эпидемиологической обста-
новки по некоторым болезням.

По данным научных источников, на территории ДНР 
природный очаг туляремии расположен в приморской, 
центральной и западной частях региона, в ЛНР — в юж-
ной и западной, в Херсонской и Запорожской областях – 
в приморской. Подтверждена циркуляция F. tularensis в 
популяциях носителей и переносчиков, добытых на тер-
ритории всех четырёх субъектов, что свидетельствует о 
высокой активности природного очага.

Впервые методом ПЦР установлена циркуляция виру-
са ККГЛ на территориях Бердянского и Мелитопольско-
го районов Запорожской области. Выявлен возбудитель 
КГЛ в полевом материале из Амвросиевского и Старо-
бешевского районов ДНР. Индекс обилия клещей вида 
H. marginatum на КРС оценивался как эпидзначимый во 
всех четырёх субъектах.

При проведении эпизоотологического обследова-
ния возбудитель ИКБ патогенного для человека вида 
B.  afzelii был обнаружен практически у всех видов мы-
шевидных грызунов и у одного вида насекомоядных и 

их эктопаразитов. Маркеры риккетсий детектированы у 
клещей с очеса ММ различных видов и у комаров. Эпи-
зоотия высокой интенсивности наблюдалась с апреля по 
август. Определение маркеров возбудителей ИКБ, рик-
кетсиозов и ГАЧ в пробе клещей с очеса белогрудого ежа, 
а также ИКБ и риккетсиозов в пробе клещей, очёсанных 
с курганчиковой мыши, говорит о наличии не только со-
четанных, но и сопряжённых очагов инфекций.

В результате проведённой работы были определены время 
и контингенты риска по природно-очаговым инфекциям:
•	 туляремия	—	природный	очаг	активен	круглогодично,	

наибольший риск заболевания человека приходится 
на осенне-зимний период, контингенты риска — воен-
нослужащие, сельскохозяйственные рабочие, сельские 
жители, рыболовы, охотники (при возобновлении раз-
решения на охоту);

•	 КГЛ	—	природный	очаг	активен,	как	правило,	с	апре-
ля по октябрь, контингенты риска — сельские жители, 
связанные с разведением КРС и МРС, медработники;

•	 ИКБ	и	риккетсиоз	—	активное	функционирование	со-
четанных и сопряжённых очагов будет продолжать-
ся круглогодично при положительных среднеднев-
ных температурах, наибольший риск — июль-октябрь, 
контингенты риска — военнослужащие, сельские жи-
тели, дачники;

•	 ЛЗН	и	лептоспироз	—	природные	очаги,	как	правило,	
неактивны при переходе среднесуточных температур 
воды ниже 13°С, то есть с октября по апрель, наиболь-
ший риск — май-сентябрь, контингенты риска — во-
еннослужащие, сельские жители, рыболовы, охотники 
(при возобновлении разрешения на охоту).
В дальнейшем необходимо продолжить работу по 

уточнению пространственных границ природных оча-
гов и территории риска по инфекциям в новых субъек-
тах России.

Таким образом, основные угрозы местному населению 
и временно находящимся в регионе военнослужащим и 
гражданским лицам связаны со следующими факторами:
•	 циркуляцией	 возбудителей	 природно-очаговых	 ин-

фекций (подтверждена в ходе лабораторного иссле-
дования полевого материала — туляремии, КГЛ, ЛЗН, 
ИКБ, риккетсиозов, ГАЧ, лептоспирозов, ГЛПС, Ку-
лихорадки, кишечного иерсиниоза, лихорадок Батаи, 
Инко, Синдбис, Тягиня);

•	 большим	 количеством	 восприимчивых	 лиц,	 тес-
но контактирующих с носителями и переносчи-
ками инфекций в полевых условиях (в частности, 
военнослужащие);

•	 возможностью	 увеличения	 численности	 носителей	
инфекций (ММ) в связи с благоприятными условиями 
и наличием продовольственной базы в местах дисло-
цирования воинских контингентов и зайцеобразных в 
связи с запретом на охоту.

Заключение
В рамках выполнения Комплексного плана в 2023  г. 

были получены данные о носителях и переносчиках, цир-
кулирующих вариантах возбудителей природно-оча-
говых инфекций, их генетических особенностях. Эта 
информация послужила основой для определения тер-
риторий, времени и контингентов риска по инфекциям.
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Основную эпидемиологическую угрозу для местного 
и временно находящегося на территории новых субъек-
тов России населения представляют существующие при-
родные очаги туляремии, КГЛ, ЛЗН, лептоспирозов, со-
четанные и сопряженные очаги клещевого боррелиоза и 
риккетсиозов. В ходе провёденной работы получены но-
вые сведения: 
•	 впервые	методом	ПЦР	 в	 Запорожской	 области	 (Бер-

дянский и Мелитопольский районы) была обнаружена 
циркуляция вируса ККГЛ — по результатам полноге-
номного секвенирования определена принадлежность 
РНК-изолята вируса ККГЛ из Бердянского района к 
генетической линии Европа-1, геноварианту VaVaVa, 
широко распространённому на территории природно-
го очага КГЛ в Российской Федерации;

•	 впервые	на	территории	ДНР	и	ЛНР	в	популяциях	ММ	
(грызунов и насекомоядных) установлена циркуляция 
вирусов Инко, Синдбис, Тягиня, Батаи;

•	 на	 территориях	Херсонской	и	Запорожской	областей	
выявлено наличие сочетанных и сопряжённых при-
родных очагов ИКБ, риккетсиозов и ГАЧ;

•	 по	 результатам	 молекулярно-генетического	 анализа	
определено, что обнаруженные в 2023 г. возбудители 
природно-очаговых инфекций (туляремии, КГЛ, ЛЗН, 
ИКБ) генетически близки штаммам, циркулирующим 
в субъектах юга европейской части России.
Эти данные необходимо использовать при планирова-

нии и организации надзорных и профилактических ме-
роприятий в 2024 г.
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Аннотация. Цель: изучить уровень иммунной прослойки населения к циркулирующим возбудителям природно-
очаговых инфекционных болезней для установления эпидемической активности природных очагов особо опасных ин-
фекционных заболеваний на территории Ростовской области. Материалы и методы: сыворотки крови здоровых до-
норов, проживающих на административных территориях области, собраны в период с 2020 по 2022 гг. Специфические 
антитела в сыворотках крови определяли методом ИФА. В качестве серологического маркера перенесённой инфек-
ции использовали сывороточные специфические иммуноглобулины класса IgG. Результаты: IgG к вирусу Крымской 
геморрагической лихорадки в 2020 г. не обнаружены. В 2021 г. доля серопозитивных результатов составила 0,7 %, в 
2022 г. — 2,0 %. Доля IgG к вирусу Западного Нила в 2020 г. — 8,7 %, в 2021 г. — 9,9 %, в 2022 г. —12,4 %. Серологическое 
тестирование выявило иммунную прослойку к иксодовым клещевым боррелиозам в 2020–2022 гг.: 3,1 %, 2,6 % и 2,0 % 
соответственно. Антитела к хантавирусам, возбудителям геморрагической лихорадки с почечным синдромом в крови 
жителей области в 2020 г. обнаружены в 7,0 % проб, 2021 г. — 4,5 %, в 2022 г. — 7,1 %. Доля положительных проб при 
исследовании на лихорадку Ку в 2022 г. составила 2,3 %. Заключение: результаты проведённого серологического мони-
торинга позволили выявить на территории двух районов области циркуляцию возбудителей КГЛ, ЛЗН, ИКБ, лихорад-
ки Ку, хантавирусов. Обнаружение специфических антител в сыворотках крови здоровых доноров свидетельствует об 
эпидемической активности природных очагов. Также комплексное исследование здоровых доноров расширило пред-
ставление об ареале наиболее как актуальных природно-очаговых инфекций, таких как (КГЛ, ЛЗН, ИКБ), так и реже 
регистрируемых в настоящее время (ГЛПС и лихорадка Ку).

Ключевые слова: серологический мониторинг, природно-очаговые инфекции, Крымская геморрагическая лихорад-
ка, лихорадка Западного Нила, иксодовые клещевые боррелиозы, геморрагическая лихорадка с почечным синдромом, 
лихорадка Ку, заболеваемость.
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Annotation. Objective: to study the level of the immune layer of the population to pathogens of natural focal infectious 
diseases in order to establish the epidemic activity of natural foci of particularly dangerous infectious diseases in the Rostov region. 
Materials and methods: blood serums of healthy donors living in the administrative territories of the region were collected in 
the period from 2020 to 2022. Specific antibodies in blood sera were determined by the ELISA method. Serum specific IgG class 
immunoglobulins were used as a serological marker of the transmitted infection. Results: IgG to the Crimean hemorrhagic fever 
virus was not detected in 2020. In 2021, the share of seropositive results was 0.7%, in 2022 — 2.0%. The proportion of IgG to 
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West Nile virus in 2020 was 8.7%, in 2021 — 9.9%, in 2022 — 12.4%. Serological testing revealed an immune layer to ixodic tick–
borne borreliosis in 2020–2022: 3.1%, 2.6% and 2.0%, respectively. Antibodies to hantaviruses, pathogens of hemorrhagic fever 
with renal syndrome in the blood of residents of the region in 2020 were found in 7.0% of samples, in 2021 — 4.5%, in 2022 — 
7.1%. The share of positive samples in the study for Ku fever in 2022 was 2.3%. Conclusion: Seropositive samples were detected 
for all studied natural focal infections. The greatest variety of natural focal infections confirmed by serological monitoring data 
was detected in cities (Rostov-on-Don, Taganrog, Zernograd, Kamensk-Shakhtinsky) and districts of RO (Salsky, Neklinovsky, 
Remontnensky). Conclusion. The results of the serological monitoring made it possible to identify the circulation of pathogens 
of KGL, LZN, ICB, Ku fever, hantaviruses in the territory of two districts of the region. The detection of specific antibodies in 
the blood sera of healthy donors indicates the epidemic activity of natural foci. Also, a comprehensive study of healthy donors 
expanded the understanding of the area of the most relevant natural focal infections such as (KGL, LZN, ICB), and less frequently 
registered at present (HFRS and Ku fever).

Keywords: serological monitoring, natural focal infections, Crimean hemorrhagic fever, West Nile fever, ixodic tick-borne 
borreliosis, hemorrhagic fever with renal syndrome, Ku fever, morbidity.
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СЕРОЛОГИЧЕСКИЙ МОНИТОРИНГ АКТУАЛЬНЫХ ПРИРОДНО-ОЧАГОВЫХ ИНФЕКЦИЙ  
В РОСТОВСКОЙ ОБЛАСТИ (2020–2022 ГГ.)

Введение
Эпидемиологический надзор за инфекционными бо-

лезнями является важным инструментом общественно-
го здравоохранения, который позволяет выявлять тен-
денции развития эпидемического процесса, территории, 
время и группы риска, а также новые патогены [1]. По 
мнению Б.Л. Черкасского, изучение популяционного им-
мунитета входит в систему эпидемиологического над-
зора за инфекциями, позволяя получать информацию 
о циркуляции возбудителей инфекционных болезней 
на разных территориях, среди разных групп населе-
ния [2]. Серологические исследования являются значи-
мым компонентом для понимания распространённости 
циркулирующих в регионе возбудителей. Лабораторно 
подтверждённые сведения об уровне популяционного 
иммунитета в отношении актуальных инфекций позво-
ляют проводить оценку риска и степени их эпидемио-
логической опасности [3]. В последнее время сероло-
гические методы всё чаще используют как инструмент, 
позволяющий генерировать большой объём информа-
ции и определять тактику здравоохранения в отношении 
инфекционных болезней. Ещё одним преимуществом се-
рологического мониторинга является то, что поперечное 
исследование для понимания спектра циркулирующих в 
регионе патогенов может быть выполнено как «одномо-
ментное» мероприятие [4]. 

Циркуляция различных видов возбудителей и их не-
равномерное распределение в пределах природных оча-
гов является причиной того, что до сих пор остаётся 
много неизученных вопросов о характере межвидовых 
взаимодействий [5].

Ростовская область (РО) является эндемичной по ту-
ляремии, Крымской геморрагической лихорадке (КГЛ), 
лихорадке Западного Нила (ЛЗН), иксодовому клеще-
вому боррелиозу (ИКБ), лихорадке Ку [6, 7]. Данные 
статистического учёта в структуре инфекционной за-
болеваемости свидетельствуют о значительной доле 
природно-очаговых инфекций (ПОИ) вирусной и бак-
териальной этиологии. Наибольший удельный вес (88,7 
%) зарегистрированных ПОИ составляют три, а именно 
КГЛ, ЛЗН и ИКБ, оставшаяся доля приходится на спо-
радические случаи заболевания псевдотуберкулёзом, 

иерсиниозом, лептоспирозом, бруцеллёзом, туляремией, 
бешенством и лихорадкой Ку1. 

Комплексные исследования сывороток крови позволя-
ют создать более полную картину спектра инфекционной 
патологии. В сочетании с географической локализацией 
этот подход может собрать для анализа информацию о 
пространственно-временном распределении эпидемиче-
ского процесса [8]. Серологические исследования дают 
дополнительную информацию о широте циркуляции 
возбудителей инфекционных болезней на разных терри-
ториях и среди разных групп населения за длительные 
периоды времени [9]. 

Цель исследования — изучение уровня иммун-
ной прослойки населения к некоторым возбудителям 
природно-очаговых инфекционных болезней, циркули-
рующих на территории РО в 2020–2022 гг.

Материалы и методы
Характеристика заболеваемости проведена методом 

эпидемиологического анализа с использованием отчёт-
ных данных и форм статистического учёта.

Образцы крови получены в период с 2020 по 2022 гг. 
от здоровых доноров, проживающих в Ростовской об-
ласти в городах (Ростов-на-Дону, Каменск-Шахтинский, 
Волгодонск, Шахты, Таганрог, Зерноград, Морозовск) 
и районах (Сальский, Ремонтненский, Неклиновский, 
Азовский, Веселовский, Заветинский, Целинский). При 
отборе учитывали постоянное проживание доноров на 
различных административных территориях Ростовской 
области и отсутствие в анамнезе перенесённых ранее 
ПОИ. Биоматериал получен в соответствии с принципа-
ми законности и соблюдения этических норм. От каж-
дого донора было получено информированное добро-
вольное согласие. Всего протестировано 1295 сывороток 
крови (2020 г. — 419; 2021 г. — 424; 2022 г. — 452). 

Серологический мониторинг предусматривал ис-
следования в одной пробе широкого спектра антител 
1  Доклад о состоянии санитарно-эпидемиологического благополу-
чия населения Ростовской области в 2021 году от 31 Мая 2022 г. До-
ступно по: http://www.61.rospotrebnadzor.ru/index.php?option=com_co
ntent&view=category&layout=blog&id=96&Itemid=116. Ссылка актив-
на на 11 сентября 2023
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к возбудителям изучаемых инфекций: КГЛ, ЛЗН, ИКБ, 
геморрагической лихорадке с почечным синдромом 
(ГЛПС). Специфические антитела в образцах крови до-
норов определяли методом иммуноферментного анали-
за (ИФА). В качестве серологического маркера перене-
сённой инфекции в работе использовали сывороточные 
специфические IgG-антитела. 

Образцы тестировали с использованием коммер-
ческих наборов производства АО «Вектор-Бест» (Но-
восибирск) для иммуноферментного выявления им-
муноглобулинов класса G: «ВектоКрым-КГЛ-IgG» к 
вирусу Крымской-Конго геморрагической лихорадки, 
«ВектоНил-IgG» к вирусу Западного Нила, «Вектор ВКЭ – 
IgG» к вирусу клещевого энцефалита (КЭ), «ЛаймБест-
IgG» к возбудителям иксодовых клещевых боррелиозов 
(болезнь Лайма), «ВектоХанта-IgG» к хантавирусам в сы-
воротке (плазме) крови, в соответствии с инструкция-
ми производителей. Для выявления антител класса G к 
антигенам коксиелл Бернета использовали тест-систему 
(ИФА-анти-КУ-G) (производства НИИЭМ им. Пастера), 
предназначенную для серологической текущей и ретро-
спективной in vitro диагностики Ку-лихорадки (коксиел-
леза) по наличию антител IgG-класса в сыворотке крови 
человека. Оптическую плотность измеряли на регистри-
рующем фотометре Infinite F50 (Tecan, Австрия).  

Доверительные интервалы для доли серопозитивных 
сывороток рассчитывали по методу Уилсона при дове-
рительной вероятности p ≥ 0,95 с использованием про-
граммных средств, предоставляемых сайтом https://
epitools.ausvet.com.au.

Результаты
Для повышения эффективности системы эпидемиоло-

гического мониторинга актуальных инфекций среди на-
селения РО с 2020 г. специалисты Ростовского-на-Дону 
противочумного института регулярно проводят иссле-
дования состояния уровня популяционного иммунитета 
в отношении КГЛ, ЛЗН, ИКБ и для оценки степени ри-
ска возможного распространения ГЛПС. Результаты мо-
ниторинга вносят в базу данных «Серологический мо-
ниторинг природно-очаговых инфекций на территории 
Ростовской области» (Свидетельство о государственной 
регистрации №2020621999 от 22 октября 2020 г.).

Одновременное измерение уровня антител к несколь-
ким патогенам, дает информации о структуре инфекци-
онной заболеваемости в регионе и циркулирующих воз-
будителях [10]. 

Крымская геморрагическая лихорадка. В последние 
годы отмечено расширение нозоареала КГЛ в РО. В 2020 
г. больные КГЛ выявлены на территории девяти админи-
стративных районов (Красносулинский, Морозовский, 
Волгодонской, Пролетарский, Октябрьский, Целинский, 
Сальский, Зимовниковский, Орловский (15 случаев)). В 
2021 г. заболеваемость регистрировали в 11 администра-
тивных районах (Обливский, Заветинский, Сальский, 
Пролетарский, Зимовниковский, Мартыновский, Семи-
каракорский, Азовский, Дубовский, Целинский, Белока-
литвенский (16 случаев)) [9]. В 2022 г. в области зареги-
стрировано 24 случая КГЛ (0,57 на 100 тыс. населения), 
что выше показателей прошлого года (16 случаев, 0,38 
на 100 тыс. населения), заболеваемость регистрировали 

уже в 13 административных районах (Кагальницкий, 
Морозовский, Тацинский, Пролетарский, Аксайский, 
Октябрьский, Егорлыкский, Сальский, Целинский, Ду-
бовский, Зимовниковский, Орловский, Ремонтненский и 
г. Новошахтинск).

При проведении серологического мониторинга сре-
ди населения на наличие IgG к возбудителю КГЛ в 2020 г. 
антитела не обнаружены. В 2021 г. доля серопозитивных 
результатов составила 0,7 % [0,2–2,0]. Иммуноглобулины 
класса G зарегистрированы у доноров в городах Таган-
рог и Зерноград. В 2022 г. доля серопозитивных резуль-
татов по РО составила 2,0 % [1,1–3,7]. Положительные 
пробы выявлены в Сальском районе (5,7%), единич-
ные — в Азовском, Заветинском, Неклиновском районах 
и г. Ростове-на-Дону. Среди серопозитивных доминиро-
вали мужчины (58,3 %), средний возраст которых соста-
вил 52,8 лет.

Полученные результаты свидетельствуют об активно-
сти природных очагов КГЛ и контактах местного населе-
ния с компонентами их паразитарной системы. При ана-
лизе территориального распределения заболеваемости и 
положительных находок серологического мониторинга 
отмечены совпадения в Сальском, Азовском и Заветин-
ском районах. На территории Неклиновского района и 
городах Ростове-на-Дону, Зернограде, Таганроге при от-
сутствии регистрации заболеваемости обнаружены серо-
позитивные пробы среди здоровых доноров.

Лихорадка Западного Нила. Случаи заболевания лю-
дей ЛЗН официально регистрируют в Ростовской обла-
сти (РО) с 1999 г., современный нозоареал включает 11 
административных районов: Чертковский, Красносу-
линский, Каменский, Весёловский, Мясниковский, Азов-
ский, Аксайский, Матвеево-Курганский, Неклиновский, 
Егорлыкский, Cальский и рекреационные зоны шести 
городов  — Ростова-на-Дону, Батайска, Каменска-Шах-
тинского, Новошахтинска, Таганрога и Шахт. В 2020 г. за-
болеваемость ЛЗН не регистрировали, в 2021 г. выявлено 
два лабораторно подтвержденных случая, на двух ад-
министративных территориях в г. Батайск и Аксайском 
районе [11]. В 2022 г. — два верифицированных случая 
(гг.  Ростов-на-Дону и Волгодонск).

Несмотря на отсутствие регистрации случаев заболе-
вания, в 2020 г. антитела к вирусу Западного Нила (ВЗН) 
в сыворотках крови были обнаружены практически на 
всех обследованных территориях области. Суммарная 
доля IgG в высоких титрах составила 8,7 % [6,2–12,1] в 
Ростове-на-Дону  — 2,8 %, в Каменске-Шахтинском — 
8,3 %, в Волгодонске — 8,1 % и в следующих районах об-
ласти: Неклиновском — 25,0 %, Сальском — 16,6 %, Ре-
монтненском — 9,1 %. В Неклиновском районе в 12 
исследованных пробах обнаружено три положительных 
результата.

В 2021 г. положительные пробы выявлены в 9,9 % [7,4–
13,1] проб. Антитела к ВЗН зафиксированы в Морозов-
ске  — 20,6 %, Волгодонске — 10,0 %, Шахтах — 8,9 %, 
Таганроге  — 8,2 %, Ростове-на-Дону — 5,9 %, Каменске-
Шахтинском — 5,6 %, Зернограде  — 5,0 % и двух админи-
стративных районах области: Неклиновском — 17,1 % и 
Сальском — 8,6 %. 

В 2022 г. антитела к ВЗН обнаружены у 12,4 % [9,8–
15,6] доноров. Уровень иммунной прослойки населения 
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в Весёловском районе составил 22,2 %, в г. Ростове-на-
Дону  — 18,0 %, Неклиновском районе — 12,2 %, Саль-
ском — 11,9 %. Азовском — 9,7 %, Заветинском — 7,5 %. 

Для исключения антигенной перекрёстной реакции, 
которая существует между ВЗН и вирусом клещевого 
энцефалита [12] все положительные на ЛЗН пробы сы-
вороток крови доноров проверяли на перекрёстную ре-
активность к КЭ. В 2020 и 2021 гг. ни в одном случае пе-
рекрёстных реакций не обнаружено. В 2022 г. антитела в 
титре 1:100 к возбудителю клещевого вирусного энцефа-
лита зафиксированы в двух пробах, полученных из Не-
клиновского района (женщины старше 80 лет). 

Несмотря на низкий уровень заболеваемости в тече-
ние 2020–2022 гг., результаты проведённого серологиче-
ского мониторинга показали значительный уровень се-
ропревалентности к ВЗН у жителей крупных городов и 
районов РО, территориальные совпадения с заболева-
емостью выявлены в Ростове-на-Дону, Каменске-Шах-
тинском, Шахтах, Таганрог и Неклиновском, Азовском, 
Сальском, Веселовском районах. Несмотря на отсутствие 
регистрации случаев болезни ЛЗН, в процессе монито-
ринга выявлены антитела у жителей городов Морозовск, 
Волгодонск, Зерноград, Заветинского и Ремонтненского 
районов. Обнаружение антител к ВЗН у здорового насе-
ления на различных территориях РО свидетельствует о 
широком ареале возбудителя и, возможно, об иммунной 
прослойке после перенесённого в легкой или субклини-
ческой форме заболевания. В целом за три года исследо-
ваний, средний возраст серопозитивных лиц составил 55 
лет, положительные результаты чаще встречались у жен-
щин (54,1 %). 

Ежегодное выявление высоких долей серопозитив-
ных проб можно объяснить тем, что большинство (до 80 
%) людей, инфицированных ВЗН, не имеет выраженной 
симптоматики болезни. Часто факт перенесённой болез-
ни остается неустановленным [13, 14].

Иксодовый клещевой боррелиоз. На территории РО в 
настоящее время расположены природные и антропур-
гические очаги иксодового клещевого боррелиоза. Но-
зоареал охватывает 24 административные территории и 
включает 11 городов (Ростов-на-Дону, Азов, Батайск, Вол-
годонск, Донецк, Каменск–Шахтинский, Новочеркасск, 
Сальск, Таганрог, Шахты, Гуково) и 13 административ-
ных районов (Тарасовский, Каменский, Белокалитвин-
ский, Багаевский, Матвеево-Курганский, Куйбышевский, 
Мясниковский, Азовский, Аксайский, Родионово – Не-
светайский, Зерноградский, Cальский, Орловский) [15]. 

В 2020 г. случаи заболевания ИКБ не регистрировали, 
однако при серологических исследованиях положитель-
ные пробы (IgG) обнаружены у доноров, проживающих в 
Ростове-на-Дону — 8,3 %, Таганроге — 5,1 %, единичные 
положительные пробы встречались в Волгодонске, Саль-
ском, Ремонтненском и Неклиновском районах. 

В 2021 г. зарегистрировано пять случаев ИКБ в Ор-
ловском районе (1), городах Каменске-Шахтинском (1) 
и Ростове-на-Дону (3). При серомониторинге наиболь-
шее число положительных результатов было получено в 
Неклиновском районе (8,6 %), Ростове-на-Дону (5,9 %) и 
Морозовске (5,9 %), единичные положительные находки 
выявлены в гг. Каменске-Шахтинском, Шахтах и в Саль-
ском районе. 

В 2022 г. выявлено 13 случаев ИКБ: единичные слу-
чаи в Сальском, Куйбышевском, Каменском районах и 
городах Азове, Гуково, Таганроге, Шахтах и шесть слу-
чаев болезни в Ростове-на-Дону. Положительные пробы 
у доноров обнаружены в Неклиновском районе (6,1 %), 
Ростове-на-Дону (3,6 %), единичные случаи встречались 
в Азовском районе.

Серологическое тестирование крови здоровых доно-
ров, проведённое в 2020–2022 гг., показало наличие кон-
тактов местного населения с возбудителями иксодовых 
клещевых боррелиозов, доля серопозитивных проб со-
ставила 3,1 % [1,7 – 5,5], 2,6 % [1,5 – 4,6] и 2,0 % [1,1 – 
3,7] соответственно. Положительные результаты в 70,0 % 
случаев, были получены при исследовании материала, со-
бранного от мужчин в возрасте от 43 до 88 лет. 

В течение трёх лет наблюдения сероположительные 
находки выявлены в Неклиновском районе без регистра-
ции случаев болезни. В Ростове-на-Дону IgG к возбуди-
телям иксодовых клещевых боррелиозов выявлялись у 
жителей в течение трёх лет исследований с регистраци-
ей болезни в 2021 и 2022 гг. Территориальное совпадение 
заболеваемости и выявления антител к антигенам борре-
лий в сыворотках крови местных жителей зафиксирова-
но в Сальском и Азовском районах и Ростове-на-Дону, 
Шахтах, Таганроге, Волгодонске, Каменске-Шахтинском.

Геморрагическая лихорадка с почечным синдромом. 
Первый лабораторно подтвержденный (в ИФА) случай 
болезни ГЛПС в Ростовской области был зафиксиро-
ван в 2018 г. в Песчанокопском районе. В 2019 г. выяв-
лено два случая болезни (показатель на 100 тыс. населе-
ния  — 0,05) (г. Ростов-на-Дону, Мясниковский район) 
[8]. В 2020–2021 гг. официальных данных о случаях ре-
гистрации ГЛПС в РО нет. В 2022 г. зарегистрирова-
но два случая болезни в Ростове-на-Дону и Таганроге. 
Референс-центр по мониторингу заболеваемости ГЛПС 
включил Ростовскую область во вторую группу — с низ-
ким уровнем заболеваемости (с диапазоном интенсивно-
го показателя заболеваемости от 0,05 до 0,91 на 100 тыс. 
населения) [16].  

Вирусоспецифические антитела класса G у здоровых 
доноров в 2020 г. обнаружены в 7,0 % [4,1–11,6] случа-
ев в Таганроге — 10,8 %, Волгодонске — 4,1 %, Ростове-
на-Дону — 2,8 %, Ремонтненском (13,5 %) и Сальском 
(12,2 %) районах.

В 2021 г. по результатам исследования подтверждено 
наличие специфических антител класса G к ГЛПС на раз-
личных территориях с частотой от 1,9 % до 14,3 %, в сред-
нем доля серопозитивных результатов составила 4,5 % 
[2,9–6,9]. Антитела выявлены в Таганроге — 14,3 %, Мо-
розовске — 11,8 %, Шахтах — 5,4 %, Зернограде — 5,0 %. 
Единичные случаи фиксировали в Ростове-на-Дону, Ка-
менске-Шахтинском, Волгодонске. 

В 2022 г. положительные результаты получены у 7,1 % 
[5,1–9,8] доноров. Антитела обнаружены у жителей ряда 
районов области: Ремонтненском — 15,7 %, Неклинов-
ском — 14,3 %, Сальском — 13,0 %, а также в Ростове-на-
Дону — 4,3 %. Единичные положительные пробы реги-
стрировали в Веселовском и Целинском районах.

В последние годы в целом по стране за счёт расшире-
ния сектора садово-огородных товариществ, зон отдыха 
горожан и выездов в энзоотичные районы отмечен рост 
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заболевших этой инфекцией среди городского населения. 
В природных очагах ГЛПС, где циркулирует возбудитель 
хантавируса Пуумала, отмечен высокий процент (64,6 %) 
заражения городских жителей [17]. 

В результате мониторинга антитела к хантавирусам 
выявлены у жителей 12 обследованных территорий. Сре-
ди серопозитивных доминировали жители небольших 
городов с преобладанием частных домовладений и при-
усадебных хозяйств, средний возраст которых составил 
50,6 лет (53,8% женщин, 46,2% мужчин). 

Результаты, полученные в ходе комплексного серо-
логического мониторинга, указывают на наличие им-
мунной прослойки населения РО к изученному спектру 
ПОИ, изменение долей положительных проб за период 
исследования 2020–2022 гг. отражено на рисунке 1. Серо-
позитивные пробы выявлены ко всем изучаемым ПОИ, 
что является подтверждением их активной циркуляции 
в биоценозах области. Как видно из рисунка, перекрытие 
доверительных интервалов для результатов 2020, 2021 и 
2022 гг. имеет место для каждой из представленных ин-
фекций, что свидетельствует об отсутствии достоверных 
различий.

Лихорадка Ку. Она известна в Ростовской области с 
начала 50-х гг. XX в., когда при проведении исследований 
по изучению уровня иммунной прослойки населения к 
Coxiella burnetii в группах риска были выявлены серопо-
зитивные результаты от 15,3 % до 22,0 % [18]. Позже слу-
чаи заболевания отмечали на степных территориях юго-
востока: в Сальском (1994 и 2002 гг.) и Песчанокопском 
(2002 г.) административных районах, а также в г. Ростове-
на-Дону (1994, 2001 г.). 

В 2022 г. после длительного периода эпидемиоло-
гического благополучия на территории трёх райо-
нов РО (Ремонтненском, Сальском и Целинском) было 

зарегистрировано 27 случаев заболевания лихорадкой 
Ку2,3. С целью уточнения возможных контактов населе-
ния с возбудителем C. burnetii в районах, где регистри-
ровали случаи болезни, проведён серологический скри-
нинг среди 308 местных жителей. Доля серопозитивных 
проб составила 2,3 %. Специфические антитела присут-
ствовали в сыворотках крови жителей Сальского (3,0%) 
и Ремонтненского (1,3%) районов. В Целинском районе 
антитела не обнаружены. С учётом большой эпидемио-
логической значимости данной инфекционной болезни 
актуальной задачей является дальнейшее изучение серо-
превалентности среди жителей области к лихорадке Ку.

Заключение
В ходе проведённых исследований установлена высо-

кая доля ЛЗН и ГЛПС серопозитивных доноров, при этом 
заболеваемость этими инфекциями в РО находится на 
низком уровне. Выявленные в ходе мониторинга антите-
ла к ВЗН у жителей городов Морозовск, Волгодонск, Зер-
ноград, Заветинского и Ремонтненского районов при от-
сутствии регистрации заболеваемости свидетельствуют о 
продолжающейся циркуляции ВЗН в этих районах и ин-
тенсивном контакте населения с возбудителем. Антитела 
2  О состоянии санитарно-эпидемиологического благополучия на-
селения Ростовской области в 2021 году. М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия челове-
ка. 2022. 340 с. http://61.rospotrebnadzor.ru/index.php?option=com_co
ntent&view=article&id=11464:2022-08-30-11-16-10&catid=38:2009-09-
16-04-45-57&Itemid=57. Ссылка активна на 26 декабря 2022.
3  Пичурина Н.Л., Сокиркина Е.Н., Симакова Д.И. и др. «Клинико-
эпидемиологическая характеристика случаев лихорадки Ку в Ро-
стовской области». Сборник ХVI Межгосударственная научно-
прак ти чес кая конференция по вопросам санитарной охраны 
территории и снижения риска распространения чумы. Санкт-Пе-
тер  бург: 2022:144-145.
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Рисунок 1. Уровень иммунной прослойки к ПОИ в РО в 2020–2022 гг.
Figure 1. The level of the immune layer to NFI in RR in 2020–2022
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к хантавирусам обнаружены в разные годы у жителей 
12  обследованных территорий, при выявлении случаев 
болезни только в 2022 г. в Ростове-на-Дону и Таганроге.

Проведённые исследования показали циркуляцию на 
территории области возбудителей КГЛ, ЛЗН, ИКБ, лихо-
радки Ку, хантавирусов, дополнив представление об аре-
але природно-очаговых инфекций как наиболее распро-
странённых и достаточно изученных (КГЛ, ЛЗН, ИКБ), 
так и менее распространённых (ГЛПС и лихорадка Ку). 

Результаты, полученные при проведении серологи-
ческого мониторинга, включены в учебные материалы 

кафедры эпидемиологии Ростовского государственного 
медицинского университета и используются при обуче-
нии врачей-эпидемиологов и медицинских работников со 
средним профессиональным образованием по програм-
мам дополнительного профессионального образования.

Для своевременного и эффективного предупреждения 
заболеваемости природно-очаговыми инфекциями сре-
ди населения Ростовской области необходимо продолже-
ние исследований в этом направлении.
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Аннотация. Цель: дать оценку эпидемической ситуации по эхинококкозам в период 2012–2022 гг. на эндемичных 
территориях Дальневосточного федерального округа и Юга России. Материалы и методы: на основе данных годовых 
форм статистической отчётности №2 «Сведения об инфекционных и паразитарных заболеваниях», данных Референс-
центра по мониторингу за ларвальными гельминтозами ФБУН РостовНИИ микробиологии и паразитологии Роспо-
требнадзора проведён анализ заболеваемости эхинококкозами на территориях Дальнего Востока и Юга России в пери-
од 2012–2022 гг. Для сероэпидемиологического обследования условно здорового населения методом ИФА использовали 
диагностический набор «Эхинококк-IgG-ИФА-БЕСТ (АО «Вектор-Бест», г. Новосибирск). Результаты: эпидемическая 
ситуация по эхинококкозам характеризуется выраженной территориальной неравномерностью. На Юге России эпи-
демиологическое неблагополучие по эхинококкозу сохранялось в Республике Калмыкия (0.74–2,19 случаев на 100 тыс. 
населения) и в Астраханской области (0,60–1,48 случаев на 100 тыс. населения). Среди условно здорового населения 
средний показатель серопозитивности к антигенам Е.granulosus на Дальнем Востоке составил 5,8%, на юге России — 
2,6%. Выводы: полученные данные свидетельствуют о неблагоприятной эпидемической обстановке по эхинококкозам 
в ряде регионов Дальнего Востока и Юга России. 
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Abstract. Objective: to assess the epidemic situation of echinococcosis in the period 2012–2022 in the endemic territories of the Far 
Eastern Federal District and South of Russia. Materials and methods: based on the data of the annual statistical reporting forms No. 
2 "Information on infectious and parasitic diseases", data from the Reference Center for Monitoring Larval Helminthiasis of Rostov 
Research Institute Microbiology and Parasitology of Rospotrebnadzor, an analysis of the incidence of echinococcosis in the territories 
of the Far East and South of Russia in the period 2012–2022 was carried out. For seroepidemiological examination of a conditionally 
healthy population by the ELISA method, the diagnostic kit "Echinococcus-IgG-ELISA-BEST" (JSC "Vector-Best", Novosibirsk) was 
used. Results: it is shown that the epidemiological situation of echinococcosis is characterized by pronounced territorial unevenness. 
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In the south of Russia, epidemiological problems with echinococcosis persisted in Kalmykia (0.74–2.19 cases per 100,000 population) 
and in the Astrakhan region (0.60–1.48 cases per 100,000 population). Among the relatively healthy population, the average seroposi-
tivity to E.granulosus antigens in the Far East was 5.8%, in the south of Russia  — 2,6%. Conclusions: the data obtained indicate an 
unfavorable epidemiological situation for echinococcosis in a number of regions of the Far East and South of Russia.

Keywords: Echinococcus granulosus, echinococcosis, epidemic situation, seroepidemiological monitoring.
Finansing. The study did not have sponsorship.
For citation: Dragomeretskaya A.G., Trotsenko O.E., Logvin F.V., Tverdokhlebova T.I., Romanova E.B., Ishchenkova I.V., 

Moskvina Yu.I., Dimidova L.L., Chernikova M.P. The current situation of echinococcosis in the Far East and South of Russia. 
Medical Herald of the South of Russia. 2024;15(1):27-35. DOI 10.21886/2219-8075-2024-15-1-27-35.

Введение
Эхинококкоз занимает особое место в структуре па-

разитарной патологии в связи с повсеместным распро-
странением и отчётливой склонностью к длительному 
латентному (бессимптомному) течению с клинической 
манифестацией, как правило, на поздних стадиях болез-
ни [1, 2]. Актуальность этой проблемы обусловлена воз-
можностью развития тяжёлых клинических форм бо-
лезни с различными висцеральными поражениями, 
приводящими в ряде случаев к летальному исходу [3]. 
Наиболее часто эхинококк локализуется в печени и лёг-
ких [4]. Однако, как свидетельствуют данные литературы 
и наш собственный опыт, приблизительно в 5–6% случа-
ев встречаются редкие локализации возбудителя — поч-
ки, сердце, головной мозг, оболочки спинного мозга [5].  

В настоящее время таксономическая валидность дока-
зана для 4 видов рода Echinococcus. К их числу относятся: 
E.granulosus, E.multilocularis, E.oligarthrus и E.vogelli с вну-
тривидовыми вариететами, таксономический статус ко-
торых пока не установлен [6]. На отдельных территориях, 
как и в России в целом, преимущественно регистрируется 
эхинококкоз, вызываемый Е.granulosus и значительно реже 
возбудителем заболевания является Е.multilocularis [7].

На протяжении последних лет лидирующие пози-
ции по показателям заболеваемости эхинококкозами за-
нимают Дальневосточный федеральный округ (ДФО) 
и территории Юга России, где в «доковидный» период 
ежегодный прирост составлял 5–10 случаев на 100 тыс. 
населения [7, 8]. Такая ситуация является вполне законо-
мерной поскольку в указанных регионах регистрирует-
ся высокая эпизоотическая активность E.granulosus. Так, 
по данным С.Ш. Кабардиева с соавт. (2021), при прове-
дении гельминтологических исследований проб фецес 
собак в 7 субъектах Северного Кавказа средний индекс 
встречаемости эхинококкоза составил 85,07%, а часто-
та обнаружения яиц E.granulosus в почве на территори-
ях Юга России варьировалась от 65,8% в Ставропольском 
крае до 88,2% в Республике Ингушетия [9]. Аналогичная 
ситуация сложилась на различных территориях ДФО, где 
у многочисленных видов промысловых животных, отно-
сящихся к числу дефинитивных и промежуточных хозя-
ев E.granulosus и E.multilocularis, регистрируются высокие 
показатели инвазированности [10]. 

В связи с вышеизложенным, на эндемичных террито-
риях ДФО и Юга России необходим комплексный подход 
к проведению эпидемиологического надзора за эхино-
коккозами, основу которого составляет анализ многолет-
ней динамики поражённости возбудителями населения 
субъектов, сероэпидемиологический мониторинг и оцен-
ка эпизоотической ситуации.

Цель исследования — оценка эпидемической ситуа-
ции по эхинококкозам на эндемичных территориях Даль-
невосточного федерального округа и Юга России в 2012–
2022 гг.

Материалы и методы
Оценку эпидемической ситуации по эхинококкозам на 

территориях ДФО и Юга России осуществляли на осно-
вании анализа многолетней динамики заболеваемости, 
сероэпидемиологического мониторинга и санитарно-
паразитологических исследований объектов окружаю-
щей среды (ООС). В исследовании приняли участие спе-
циалисты двух учреждений — ФБУН Хабаровский НИИ 
эпидемиологии и микробиологии Роспотребнадзора и 
ФБУН Ростовский НИИ микробиологии и паразитоло-
гии Роспотребнадзора.

В работе использованы данные годовых форм стати-
стической отчетности №2 «Сведения об инфекционных 
и паразитарных заболеваниях», данные Референс-центра 
по мониторингу за ларвальными гельминтозами ФБУН 
РостовНИИ микробиологии и паразитологии Роспо-
требнадзора. Проанализированы данные 799 карт эпи-
демиологического обследования случаев эхинококоза и 
альвеококкоза.

Сероэпидемиологические исследования среди услов-
но здорового населения проведены у 6406 лиц, постоянно 
проживающих на территории ДФО, и у 6782 — в Южном 
федеральном округе (ЮФО) и Северо-Кавказском феде-
ральном округе (СКФО). Всего было исследовано 13108 
образцов сывороток крови. Для выявления иммуногло-
булинов класса G к антигенам E.granulosus методом ИФА 
использовали диагностический набор «Эхинококк-IgG-
ИФА-БЕСТ (АО «Вектор-Бест», г. Новосибирск). 

Дизайн исследования (рис.1) разработан с учётом со-
временных методологических подходов к проведению 
эпидемиологического мониторинга за ларвальными 
гельминтозами.   

Статистическую обработку полученных данных про-
водили с помощью пакета программ Microsoft  O�  ce Ex-Microsoft O�  ce Ex- O�  ce Ex-O�ce Ex- Ex-Ex-
cel 2010 и «Statistica 10.0 for Windows». В работе использо- 2010 и «Statistica 10.0 for Windows». В работе использо-Statistica 10.0 for Windows». В работе использо- 10.0 for Windows». В работе использо-for Windows». В работе использо- Windows». В работе использо-Windows». В работе использо-». В работе использо-
ваны описательная статистика (средняя арифметическая, 
стандартная ошибка средней, доверительный интервал, 
медиана), критерий Стъюдента, коэффициент ранговой 
корреляции Спирмена. Различия считали статистически 
достоверными при значениях р<0,05.

Результаты
Проведённые исследования показали, что в период 

2012–2022 гг. случаи эхиноккокозов в ДФО регистриро-
вали ежегодно (рис. 2) в 10 из 11 субъектов округа.
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Рисунок 1. Дизайн исследования
Figure 1. Study design
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Рисунок 2. Динамика заболеваемости эхинококкозами в Российской Федерации, ДФО, ЮФО и СКФО
Figure 2. Dynamics of the incidence of echinococcosis in the Russian Federation, Far Eastern Federal District, Southern Federal 

District and North Caucasian Federal District

Ежегодно случаи заболевания эхинококкозами реги-
стрировались в Республике Саха (Якутия) и Забайкальском 
крае. Отсутствие зарегистрированных случаев эхинокок-
козов за исследуемый период было отмечено на террито-
рии Еврейской автономной области (ЕАО) (табл. 1). 

Заболеваемость эхинококкозами населения Республи-
ки Саха (Якутия) регистрировалась во всех 34 админи-
стративных районах республики. Наиболее неблагополуч-
ная ситуация наблюдалась в Олёкминском, Кобяйском, 
Верхневилюйском, Намском районах. Значительное число 
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заболевших было выявлено и столице региона г. Якутске, 
что, очевидно, было связано с большей доступностью ме-
дицинских услуг для городского населения и, соответ-
ственно, более высокими показателями охвата обследова-
нием подлежащих контингентов.

В Забайкальском крае за период 2012–2022 гг. было за-
регистрировано 53 случая эхинококкозов (табл. 1), в том 
числе среди детей до 17 лет. Наибольшее число случаев 
было зарегистрировано в Красночикойском, Нерчинско-
Заводском, Тунгокоченском районах и г. Чите. Случаи 
эхинококкозов регистрировали в семьях охотников с 
многолетним стажем, имеющих охотничьих собак при их 
свободном содержании и несвоевременном проведении 
или отсутствии мероприятий по дегельминтизации.

В 2012–2022 гг. в ЧАО было зарегистрировано 20 слу-
чаев эхинококкозов, в основном среди сельских жите-
лей, относящихся к представителям коренных малочис-
ленных народов Севера (КМНС). Важно отметить, что 

населением широко используются ездовые, оленегонные 
и охотничьи собаки. На 01.01.2022 г. на диспансерном учё-
те состояли 49 больных эхинококкозом и альвеококкозом 
и 142 человека с подозрением на цистный эхинококкоз и 
альвеококкоз. Важно отметить, что с 2005 г. наблюдается 
стабильная тенденция к снижению заболеваемости, что 
связано с проводимыми мерами профилактики. 

При сравнительном анализе эпидемической ситуации 
в различных федеральных округах было установлено, что 
лидирующие позиции по уровню заболеваемости эхино-
коккозами занимает СКФО. Так, на протяжении всего 
изучаемого периода показатели заболеваемости эхино-
коккозами в СКФО превышали среднероссийские и ока-
зались выше таковых в ЮФО и ДФО.  

В период 2012–2015 гг. крайне неблагоприятная эпи-
демическая обстановка по эхинококкозам наблюда-
лась в Карачаево-Черкесской Республике (КЧР), когда 
ежегодно регистрировалось более 400 случаев данного 

Таблица / Table 1 
Заболеваемость эхинококкозами населения  

Дальневосточного федерального округа в период 2012–2022 гг.
Incidence of echinococcosis in the population  

of the Far Eastern Federal District in 2012–2022

Наименование субъектов 
Name of subjects

Период наблюдения
Показатели заболеваемости: верхняя строка – абсолютное число случаев, нижняя 

строка – число случаев на 100 тысяч населения
Observation period

Incidence indicators: top line – absolute number of cases, bottom line –
number of cases per 100 thousand population

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Амурская область
Amur region 0 0 1

0,12 0 0 3
0,37

3
0,37 0 1

0,12
1

0,13
1

0,13

Еврейская автономная область
Jewish Autonomous Region 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Камчатский край
Kamchatka Krai 0 0 0 0 0 0 0 1

0,30
1

0,31 0 1
0,32

Магаданская область
Magadan Region 0 0 0 1

0,68 0 0 1
0,69 0 0 0 0

Приморский край
Primorsky Krai

1
0,05

1
0,05

1
0,06

4
0,22

1
0,05

1
0,05

1
0,05

3
0,16

1
0,05

1
0,05 0

Республика Саха (Якутия)
The Republic of Sakha (Yakutia)

11
1,15

12
1,15

12
1,26

7
0,73

9
0,94

2
0,21

6
0,62

7
0,72

2
0,21

1
0,10

3
0,30

Сахалинская область
Sakhalin region

0 1
0,2 0 0 0 0 0 1

0,2 0 0 0

Хабаровский край
Khabarovsk region 0 3

0,22
1

0,07 0 1
0,07

2
0,15

7
0,53

5
0,38

1
0,07 0 2

0,15
Чукотский автономный округ
Chukotka Autonomous region 

1
1,97

2
3,93

3
5,92

2
3,94

4
7,94

1
1,99

1
2,01

1
2,03

2
4,03

3
5,97 0

Республика Бурятия
The Republic of Buryatia

3
0,31 0 0 2

0,2
1

0,1
3

0,3
6

0,61
1

0,1
4

0,4 0 1
0,1

Забайкальский край
Transbaikal region

8
0,73

4
0,37

4
0,40

6
0,55

7
0,65

7
0,65

8
0,75

4
0,38

2
0,19

2
0,19

1
0,10
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Таблица / Table 2
Заболеваемость цистным эхинококкозом населения юга России в период 2012–2022 гг.
Incidence of cystic echinococcosis in the population of southern Russia in the period 2012–2022

Наименование 
субъектов Южного 

федерального округа
Names of the subjects 

of the Southern Federal 
District

Число случаев заболевания на 100 тыс. населения
Number of cases per 100 thousand population

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Республика Адыгея
Republic of Adygea 0,91* 0 0 0,45 0 0,22 0,22 0,22 0 0 0,21

Республика Крым
Republic of Crimea - - - - 0,07 0,68 0,58 0,78 0,10 0,21 0,42

Астраханская область
Astrakhan region 1,09* 1,68* 1,08* 1,87* 0,59 0,49 0,69 1,48* 0,50 0,10 0,60

Республика Калмыкия
Republic of Kalmykia 1,04* 1,04* 1,75* 1,77* 0,36 1,44* 1,81* 2,19* 0,74 0 0,37

Краснодарский край
Krasnodar region 0,06 0,06 0,04 0,04 0,16 0,20 0,07 0,04 0 0 0,25

Волгоградская область
Volgograd region 0,11 0,23 0,19 0,35 0,43 0,35 0,51 0,52 0,12 0,16 0,32

Ростовская область
Rostov region 0,14 0,23 0,16 0,14 0,21 0,21 0,43 0,36 0,12 0,14 0,12

г. Севастополь
Sevastopol city - - - - 0 0 0 0 0 0 0

Примечание: * — различия в сравнении со среднероссийскими показателями статистически значимы (р<0,05).
Note: * — the differences in comparison with the Russian average are statistically significant (p<0.05).

заболевания. При этом показатели заболеваемости со-
ставляли в среднем 1,5–2,0 на 100 тыс. населения. В по-
следующем благодаря внедрению республиканской про-
граммы по профилактике и борьбе с эхинококкозом в 
2020–2022 гг. случаев этого заболевания не наблюдалось.

Несмотря на то, что в 2012–2022 гг. показатели заболе-
ваемости эхинококкозами в ЮФО не превышали средне-
российские (за исключением 2018–2019  гг.), на ряде его 
территорий ежегодно регистрировалось от 5 до 11 случа-
ев заболевания.

Как видно из представленных в таблице 2 данных, в 
число территорий ЮФО с высокими показателями за-
болеваемости эхинококкозами в период 2012–2022 гг. 
вошли Республика Калмыкия (0,74–2,19 на 100 тыс. на-
селения) и Астраханская область (0,49–1,87 на 100 тыс. 
населения). Заболеваемость в других территориях округа 
в указанный период не превысила среднероссийские по-
казатели. Вместе с тем были случаи вовлечения детей в 
эпидемический процесс. Так, в 2018 г. из 59 заболевших 
эхинококкозом в ЮФО было 6 детей (Республика Калмы-
кия — 5, Республика Адыгея —1), а в 2022 г. — 3 детей 
(1 — в Республике Адыгея и по 1 случаю — в Ростовской 
и Астраханской областях). При этом в одном случае был 
диагностирован эхинококкоз у ребенка в возрасте 3 лет. 
В целом за период 2017–2022 гг. удельный вес больных 
цистным эхинококкозом детей составил 12,3%.

При анализе карт эпидемиологического обследова-
ния нами установлено, что в гендерной структуре забо-
левших соотношение мужчин и женщин было практи-
чески одинаковым — 51,6 % женщин и 48,4 % мужчин. 
Из общего числа больных эхинококкозом в ЮФО 98,4% 
проживало в сельской местности. Контакт с домашними 
и безнадзорными собаками отметило 84,1% заболевших.

Важным разделом работы являлось проведение сероэ-
пидемиологического мониторинга. Как показали прове-
денные исследования, в ДФО среди условно здоровых лиц 
серопозитивными к антигенам Е.granulosus оказались 374 
человек, что составило 5,8% (95% ДИ: 5,55–6,13%) (табл. 3).

Обращает на себя внимание высокая частота обнару-
жения антител (26,3%) среди условно здорового населе-
ния в Еврейской автономной области (ЕАО), тогда как в 
период 2012–2022 гг. в этом субъекте не было зарегистри-
ровано ни одного случая эхинококкозов. Не исключено, 
что выявленное нами несоответствие между числом се-
ропозитивных лиц и показателями заболеваемости эхи-
нококкозами обусловлено недостаточным уровнем кли-
нической диагностики.

При проведении сероэпидемиологических исследова-
ний в ЮФО средний показатель серопозитивности к ан-
тигенам E.granulosus в аналогичный период оказался в 
2 раза ниже, чем в ДФО и составил 2,6% (95% ДИ: 2,31–
3,11%) (табл. 4). 
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Таблица / Table 3
Частота обнаружения антител к антигенам E.granulosus у обследованного населения  

Дальневосточного федерального округа в 2015–2022 гг.
Detection frequency of antibodies to E.granulosus antigens in the surveyed population  

of the Far Eastern Federal District in 2015–2022

Название субъекта ДФО
Name subject  

of the Far Eastern Federal District

Обследовано, чел.
Examined, people

Выявлено серопозитивных, чел.
Seropositive detected, people

Абс.
Abs.

% (95% ДИ)
% (95% CI)

Хабаровский край
Khabarovsk region 4488 238 5,3 (4,97-5,63)

Еврейская автономная область
Jewish Autonomous Region 300 79 26,3 (21,4-31,3)

Амурская область
Amur region 693 35 5,1 (4,27-5,93)

Республика Саха (Якутия)
The Republic of Sakha (Yakutia) 925 22 2,4 (1,88-2,88)

Всего:
Total: 6406 374 5,8 (5,55-6,13)

Можно полагать, что довольно низкий показатель 
серопозитивности (1,3%) к антигенам E.granulosus в 
Карачаево-Черкес ской республике в сочетании со сниже-
нием уровня заболеваемости цистным эхинококкозом, 
регистрируемой в 2020–2022 гг., свидетельствует о невы-
сокой частоте контакта населения с данным возбудителем 
и, следовательно, уменьшении его циркуляции в регионе. 
Наряду с этим частота обнаружения иммуноглобулинов 
класса G к антигенам E.granulosus в Ростовской области 
и Республики Адыгея составила соответственно 3,4% и 
2,8%, что прямо коррелирует с уровнем заболеваемости в 
указанных субъектах Юга России (р < 0,05; r = 0,51).

С нашей точки зрения, такие показатели серопозитив-
ности к антигенам E.granulosus среди условно здорового 

населения в определенной мере могут свидетельствовать 
о стабилизации эпидемиологической обстановки в ука-
занных субъектах Юга России.

Одной из задач данного исследования являлось про-
ведение санитарно-паразитологического мониторинга 
за эхинококкозами. С этой целью были исследованы 736 
проб почвы и песка, отобранных на различных террито-
риях Ростовской области (г. Ростов-на-Дону, г. Старочер-
касск, пастбища сельскохозяйственных животных в Не-
клиновском и Азовском районах). При этом онкосферы 
тениид были обнаружены в 19 пробах (2,6%), что может 
рассматриваться в качестве косвенного свидетельства 
низкого уровня циркуляции возбудителей эхинококко-
зов в Ростовской области.

Таблица / Table 4
Частота обнаружения антител к антигенам E.granulosus у обследованного населения  

юга России в 2015–2022 гг.
Detection frequency of antibodies to E.granulosus antigens in the surveyed population  

of the southern Russia in the period 2015–2022

Название субъекта
Name subject

Обследовано, 
чел.

Examined, people

Выявлено серопозитивных, чел.
Seropositive detected, people

Абс.
Abs.

% (95% ДИ)
% (95% CI)

Республика Адыгея 
Republic of Adygea 1700 47 2,8 (2,61-3,12)

Ростовская область
Rostov region 1225 41 3,4 (3,1-3,9)

Карачаево-Черкесская Республика
Karachay-Cherkess Republic 3857 100 1,3 (1,14-1,53)

Всего:
Total: 6782 188 2,6 (2,31-3,11)
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Обсуждение
Территория ДФО характеризуется напряженной эпи-

зоотической ситуацией. Среди социальных факторов, 
обусловливающих высокий риск инвазирования возбу-
дителями эхинококкозов, ведущая роль принадлежит ши-
рокому развитию промысловой охоты и животноводства 
при использовании хозяйственно полезных собак, а так-
же особенностям природопользования (сбор дикорасту-
щих лекарственных растений, ягод, грибов). Выявленные 
в разные годы высокие показатели инвазированности 
E.granulosus и E.multilocularis различных видов животных 
свидетельствуют об активной циркуляции указанных 
возбудителей на территории ДФО. Эпидемиологически-
ми предпосылками для распространения эхинококкозов 
на юге России является отгонное животноводство.  

Полученные в нашем исследовании результаты под-
тверждают данные других авторов о повсеместном рас-
пространении эхинококкозов в Российской Федерации1 
[11]. Так, в ряде территорий ДФО и Юга России продол-
жает регистрироваться высокий уровень заболеваемости 
эхинококкозами без отчётливой тенденции к стабилиза-
ции эпидемической обстановки. К их числу относятся Ре-
спублика Саха и Республика Калмыкия. Это свидетель-
ствует о выраженной территориальной неравномерности 
заболеваемости эхинококкозами в различных регионах.

Особую обеспокоенность вызывает регистрация слу-
чаев заболевания эхинококкозами среди детского кон-
тингента. В нашем исследовании удельный вес детей в 
структуре заболевших составил 12,3%.

Принципиально важным аспектом проблемы эхино-
коккозов является несвоевременная диагностика заболе-
вания. При этом эхинококковые кисты, как правило, об-
наруживаются при случайном обследовании. Одним из 
возможных решений этой проблемы является более ши-
рокое клинико-инструментальное обследование населе-
ния, относящегося к группам риска — охотники и чле-

1  Кострыкина Т.В., Дмитриева Г.М., Сорокина О.В., Тихонова Е.П., 
Масленникова Н.А. Эпидемиологическая ситуация по эхинококко-
зам в Красноярском крае и организация  диспансерного наблюдения 
за переболевшими эхинококкозами. Материалы ХІ съезда ВНПО-
ЭМ ; ноябрь 16-17, 2017. – С. 867; Москва.

ны их семей; лица, занятые в животноводстве; мастера 
обработки и изготовления изделий из меха. 

С другой стороны, совершенно очевидной представ-
ляется необходимость проведения сероэпидемиологи-
ческого мониторинга, который позволяет осуществлять 
отбор лиц для дальнейшего углубленного клинико-
лабораторного и инструментального обследования. Это 
имеет особо важное значение для эндемичных по эхино-
коккозам территорий. 

Что касается предсказуемости (краткосрочного и дол-
госрочного прогнозов) развития эпидемической ситуа-
ции по эхинококкозам, то с этой целью следует учиты-
вать наиболее значимые факторы риска, представляющие 
угрозу санитарно-эпидемиологическому благополучию 
населения. К их числу относятся частота обнаружения 
инвазии у диких и сельскохозяйственных животных, ха-
рактер природопользования населением с учётом регио-
нальных особенностей, ненадлежащее содержание собак 
с нарушением сроков проведения дегельминтизации, а 
также численность безнадзорных животных.

С нашей точки зрения, одним из наиболее перспек-
тивных направлений дальнейших научных исследований 
является разработка способов прогнозирования измене-
ния эпидемической ситуации по эхинококкозам на эн-
демичных территориях на основе геоинформационных 
технологий. 

Выводы
В период 2012–2022 гг. наиболее высокие показатели 

заболеваемости эхинококкозами были зарегистрирова-
ны в Республике Саха (Якутия) и Республике Калмыкия.

В структуре заболевших преобладали жители сель-
ской местности (98,4%).

Серопозитивные к E.granulosus лица были выявлены 
на всех обследованных территориях. В ДФО доля серо-
позитивных лиц составила 5,8% (95% ДИ: 5,55–6,13%), на 
обследованных территориях юга России показатель со-
ставил 2,6% (95% ДИ: 2,31–3,11%).

Полученные данные свидетельствуют об актуально-
сти проблемы эхинококкозов для территорий ДФО и Юга 
России и необходимости совершенствования эпидемио-
логического надзора за этими заболеваниями.
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Результаты энтомологического мониторинга лихорадки 
Западного Нила на территории Крымского полуострова в сезон 2022 г.
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Аннотация. Цель: оценить роль кровососущих комаров различных видов, обитающих в северных и центральных 
районах Крымского полуострова, в передаче вируса Западного Нила (ВЗН). Материалы и методы: сбор кровососущих 
комаров осуществляли в 7 административных образованиях Республики Крым автоматическими ловушками и верти-
кальным ручным пылесосом с 1 июля по 5 августа 2022 г. Видовой состав комаров определяли визуально с использова-
нием стереомикроскопа МСП-1 (вариант 22) по стандартным ключам. Выявление РНК ВЗН в образцах проводили ме-
тодом ОТ-ПЦР. Рассчитывали показатели уровня инфицированности комаров и индекс доминирования. Результаты: 
определён общий эудоминантный вид для городских и сельских биотопов обследованных территорий Ae. caspius, индекс 
доминирования которого составил 72,4% и 31,3%. Комары вида Cx. modestus были наиболее многочисленными в сель-
ских биотопах (индекс доминирования — 48,4%). Впервые обнаружен инвазивный вид Ae. albopictus в центральной ча-
сти Крымского полуострова, что свидетельствует о расширении ареала его обитания. Из 18,6 тыс. особей комаров 12 ви-
дов, объединенных в 693 пробы,  РНК ВЗН выявлена в 14 пробах (2,02%), выделены 3 изолята возбудителя. Установлен 
высокий уровень инфицированности ВЗН комаров городских биотопов, составивший 4,12%. Циркуляция ВЗН впервые 
подтверждена в северной части Крыма (Красноперекопский район). Заключение: определена эпидемиологическая зна-
чимость комаров различных видов на территории Крымского полуострова. Дополнены данные о распространении ЛЗН 
в Республике Крым, с учётом которых проведено оценочное районирование территории по степени риска заражения 
ВЗН. Даны рекомендации по усилению мероприятий эпидемиологического надзора и профилактических мер.

Ключевые слова: кровососущие комары, переносчики, вирус Западного Нила, энтомологический мониторинг, уро-
вень инфицированности. 
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The results of entomological monitoring West Nile fever on the territory 
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Abstract. Objective: to evaluate the role of blood-sucking mosquitoes of various species living in the northern and central re-
gions of the Crimean Peninsula in the transmission of West Nile virus (WNV). Materials and methods: the collection of blood-
sucking mosquitoes was carried out in 7 administrative units of the Republic of Crimea with automatic traps and a vertical hand-
held vacuum cleaner from July 1 to August 5, 2022. The species composition of mosquitoes was determined visually using an 
MSP-1 stereomicroscope (option 22) using standard keys. Detection of WNV RNA in the samples was performed by RT-PCR. 
Mosquito infection levels and dominance index were calculated. Results: a common eudominant species for urban and rural bio-
topes of the surveyed areas was determined Ae. caspius, whose dominance index was 72.4% and 31.3%. Mosquitoes of the spe-
cies Cx. modestus were the most numerous in rural biotopes (dominance index — 48.4%). The invasive species Ae. albopictus in 
the central part of the Crimean peninsula, which indicates the expansion of its habitat. Of 18.6 thousand mosquitoes of 12 spe-
cies, merged in 693 samples, WNV RNA was detected in 14 samples (2.02%), 3 isolates of the pathogen were isolated. A high level 
of WNV infection of mosquitoes in urban biotopes was established, which amounted to 4.12%. WNV circulation was first con-
firmed in the northern part of Crimea (Krasnoperekopsky district). Conclusion: the epidemiological significance of mosquitoes 
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of various species on the territory of the Crimean Peninsula has been determined. The data on the spread of WNV in the Repub-
lic of Crimea were supplemented, taking into account which the estimated zoning of the territory was carried out according to 
the degree of risk of infection with WNV. Recommendations are given to strengthen epidemiological surveillance and preventive 
measures.

Keywords: blood-sucking mosquitoes, vectors, West Nile virus, entomological monitoring, infection rate.
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N.A. Zarubin, N.V. Borodai, S.K. Udovichenko, A.Yu. Galkina, I.D. Kaysarov
THE RESULTS OF ENTOMOLOGICAL MONITORING WEST NILE FEVER ON THE TERRITORY  

OF THE CRIMEAN PENINSULA IN THE 2022 SEASON

Введение
Уникальное географическое положение Крымского 

полуострова, определяющее значительную разобщен-
ность наземной фауны от соответствующих материко-
вых популяций, разнообразие природно-климатических 
условий (температуры воздуха, осадков, растительности, 
ландшафтов), послужили основой для формирования 
природных очагов зоонозных инфекционных болезней. 
При достаточной степени изученности в Крыму таких 
природно-очаговых инфекций, как Крымская геморраги-
ческая лихорадка, туляремия, клещевой вирусный энце-
фалит, иксодовые клещевые боррелиозы и др. [1], данные 
о распространении лихорадки Западного Нила (ЛЗН) до 
2013 г. отсутствовали1. 

В Республике Крым циркуляция вируса Западно-
го Нила (ВЗН) впервые установлена в 2013 г., когда под-
твержден случай заболевания у 11-летнего ребенка, од-
нако указанный больной не включён в статистическую 
отчетность. Официальная регистрация ЛЗН в Респу-
блике Крым проводится с 2018 г. [2]. С этого периода 
по настоящее время заболеваемость ЛЗН в регионе ре-
гистрируется на спорадическом уровне, за исключени-
ем 2019 г., когда было выявлено 10 больных [3]. Вместе 
с тем о скрыто протекающем эпидемическом процес-
се свидетельствует неоднократная регистрация завоз-
ных случаев ЛЗН в других субъектах России, связанных с 
посещением Республики Крым (2019 г. — Тульская, Воро-
нежская, Курская области, Республики Адыгея и Мордо-
вия, 2022 г. — Ростовская область). Выявленные в отдель-
ные годы значения уровня популяционного иммунитета 
(5,5–16% — 2019 г., 15,6%  — 2022 г.) сопоставимы с ана-
логичными показателями на территориях высокого эпи-
демиологического риска, что подтверждает интенсивный 
контакт населения с возбудителем ЛЗН.

Энтомологический мониторинг на территории по-
луострова проводится ежегодно специалистами ФБУЗ 
«Центр гигиены и эпидемиологии в Республике Крым и 
городе федерального значения Севастополе» и ФГКУЗ 
«Противочумная станция Республики Крым» Роспотреб-
надзора. В ходе мониторинговых исследований положи-
тельные на наличие РНК ВЗН пробы обнаружены в 2018 
г. из личинок �Culex pipiens, собранных в с. Орловка на 
территории Качинского муниципального округа г. Се-
вастополь [4] и в 2019 г.  – имаго и личинок Cx. pipiens, 

1  Обеспечение санитарно-эпидемиологического благополучия на 
территории Республики Крым и города федерального значения Се-
вастополя / Под ред. докт. мед. наук, проф. А.Ю. Поповой – Саратов: 
ООО «Амирит»; 2017. – 284 с.

собранных в г. Белогорск [5]. Таким образом, циркуля-
ция ВЗН на территории Крымского полуострова до 2022 
г. была подтверждена только в его южной части. Нали-
чие благоприятных климатических условий на террито-
рии Республики Крым, широкого спектра переносчиков 
ВЗН, включая наиболее эффективных, расположение ре-
гиона в месте пересечения глобальных путей миграции 
перелетных птиц и их концентрации определяют условия 
для активной передачи возбудителя. 

Интенсификация туристических потоков в регион 
в летний период, совпадающая по времени с сезонным 
подъёмом заболеваемости ЛЗН и другими природно-
очаговыми зоонозными инфекциями, а также переме-
щение и концентрация временных контингентов на-
селения в 2022 г. потребовали усиления мероприятий 
эпизоотологического мониторинга. Для обеспечения 
этой задачи на территорию Республики Крым осущест-
влен выезд специалистов ФКУЗ «Волгоградский научно-
исследовательский противочумный институт» в соста-
ве бригады СПЭБ Роспотребнадзора, результаты работы 
которой в части, касающиеся мониторинга за ЛЗН, пред-
ставлены далее.

Цель исследования — оценить роль кровососущих ко-
маров различных видов, обитающих в северных и цен-
тральных районах Крымского полуострова, в передаче 
вируса Западного Нила (ВЗН). 

Материалы и методы
Сбор комаров осуществляли автоматическими ловуш-

ками Mosquito Magnet Executive («Woodstream», США) 
с использованием аттрактанта Octenol («Woodstream», 
США) и вертикальным ручным пылесосом Tefal X-PERT 
3.60 Versatile Handstick TY6975WO («GROUPE SEB», 
Франция) в соответствии с действующими СанПиН 
3.3686-21 на территории 7 административных образова-
ний Республики Крым: Красноперекопский, Симферо-
польский, Красногвардейский, Сакский, Раздольненский, 
Бахчисарайский районы и г. Симферополь. В городских 
биотопах сбор кровососущих комаров проводили в ме-
стах их потенциального скопления — на приусадебных 
и дачных участках, в хлевах, птичниках и на кладбищах, 
в сельских биотопах — в окрестностях населенных пун-
ктов, по берегам водоёмов, на рисовых чеках и в поймен-
ных лесах. За период с 1 июля по 5 августа 2022 г. осущест-
влено 46 энтомологических обследований, отработано 16 
ловушко/ночей и 45 ловушко/часов.

Доставку в лабораторию мобильного комплекса 
СПЭБ Роспотребнадзора, определение видовой при-
надлежности, фасовку пулов комаров для исследований 
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осуществляли с соблюдением требований «холодовой 
цепи». Определение кровососущих комаров до вида 
проводили по стандартным ключам2,3 с помощью сте-
реомикроскопа МСП-1, вариант 22 (производитель АО 
«ЛОМО», Россия). 

Индекс доминирования оценивали по системе, пред-
ложенной Райским: эудоминанты ≥ 15 %; доминанты  — 
от 5,1 до 15 %; субдоминанты — от 2,1 до 5 %; редкие — от 
1,1 до 2 %; крайне редкие ≤ 1,1 %4. 

Выявление РНК ВЗН в образцах проводили ме-
тодом ОТ-ПЦР с использованием набора реаген-
тов «АмплиСенс WNV-FL» (ФБУН «Центральный 
научно-исследовательский институт эпидемиологии» Ро-
спотребнадзора, Россия) в соответствии с инструкцией 
производителя. Инфицированность определяли путем 
расчёта удельного веса положительных проб от общего 
количества исследованных проб. 

Результаты
Всего собрано и определено 18593 экземпляра кома-

ров 12 видов, подготовлены к исследованию 693 пробы. 

2  Гуцевич А.В., Мончадский А.С., Штакельберг А.А. Фауна СССР. 
Насекомые двукрылые. Комары. Семейство Culicidae: монография. 
Том III, Выпуск 4. – Л.: Наука, 1970. – 293 с.
3  Schaffner F., Angel G., Geoffroy B., Hervy J.-P., Rhaim A., Brunhes J. 
Les moustiques d'Europe: logiciel d'identification et d'enseignement, IRD 
& EID Eds. Montpellier France, 2001.
4  Rajski A. Studium ecologiczno-faunistyczne nad mechowcami (Acari: 
Oribatei) w kilki zespolach roslinnych. 1. Ecologia. Poznań: Państwowe 
Wydawnictwo Naukowe, Oddział, 1961, 160 p.

Биоценозы всех обследуемых нами территорий были ус-
ловно поделены на городские и сельские (табл. 1).

В городских биотопах отловлено 4966 экземпляров ко-
маров 9 видов. Впервые в центральной части полуостро-
ва на Богдановском кладбище в г. Симферополе обнару-
жен инвазивный вид Aedes albopictus. В сельских биотопах 
и их окрестностях собрано 13627 экземпляров 11 видов. 

РНК ВЗН обнаружена в 14 пробах комаров, собран-
ных в Красноперекопском районе: 9 — Ae. caspius, 4 — 
Cx.  modestus, 1 — Cx.  pipiens (рис. 1). Положительные 
пробы выявлены только от комаров, отобранных на при-
усадебных участках г. Красноперекопска (45.959814  N, 
33.806703   E) (городской биотоп) и окрестностях с. 
Ильинки (45.817160 N, 33.810858 E) (сельский биотоп). 
Все положительные на наличие РНК ВЗН переносчики 
отобраны в первой половине июля, что может расцени-
ваться как предвестник возможного осложнения эпиде-
миологической ситуации.

Из положительных на наличие РНК ВЗН проб ко-
маров специалистами ФКУЗ «Волгоградский научно-
исследовательский противочумный институт» Роспо-
требнадзора выделено 3 изолята ВЗН (2 — Cx. modestus и 
1 — Ae. caspius). Информация о выделении штаммов ВЗН 
на территории Крымского полуострова ранее отсутству-
ет. Филогенетический анализ полных геномов указанных 
изолятов показал их принадлежность к сформирован-
ной в 2021 г. кладе ВЗН 2-го генотипа, куда вошли изо-
ляты, выделенные на территориях Волгоградской, Астра-
ханской, Ростовской, Воронежской областей, Республик 
Дагестан, Калмыкии, Карачаево-Черкесской Республики.

Рисунок 1. Районы проведённых исследований и места обнаружения положительных находок
Figure 1. Areas of research conducted and locations of positive findings
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Таблица / Table 1
Видовой состав, количество, индекс доминирования комаров, собранных в 2022 г. на территории 

Республики Крым и г. Симферополя в городских и сельских биотопах
Species composition, quantity, dominance index of mosquitoes collected in 2022 on the territory of the Republic 

of Crimea and Simferopol in urban and rural biotopes
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Culex pipiens 1666/68 690 14,82 24 17,91 0 0 30/0 0  952 6,98 38/1 2,63

Culex modestus 7189/244 570 12,24 20 14,93 0 0 22/0 0  6599 48,41 222/4 1,8

к. Anopheles 
maculipennis 182/13 0 0 0 0 160 89,89 8/0 0  22 0,16 5/0 0

Anopheles claviger 184/16 6 0,06 0 0 1 0,56  3/0  0 177 1,3 13/0 0
Anopheles 
algeriensis 347/18 0 0 0 0 0 0  0 -  347 2,55 18/0 0

Anopheles hyrcanus 25/8 7 0,15 0 0 0 0  1/0  0 18 0,13 7/0 0

Aedes vexans 26/3 0 0 0 0 0 0  0  - 26 0,19 3/0 0

Aedes caspius 7649/265 3367 72,42 0 0 17 9,55  116/8 6,9  4265 31,32 149/1 0,67

Aedes flavescens 354/19 13 0,28 0 0 0 0  2/0 0  341 2,5 17/0 0

Aedes albopictus 90/3 0 0 90 67,16 0 0 3/0 0  0 0 0 -

Coquillettidia 
richiardii 876/33 0 0 0 0 0 0 0 -  876 6,43 33/0 0

Culiseta annulata 5/3 1 0,02 0 0 0 0 1/0  0  4 0,03 2/0 0

Итого
Total 18593/693 4654 100 134 100 178 100 186/8  4,32  13627 100 507/6 1,18

Обсуждение
Обследованные территории. Согласно существующим 

схемам физико-географического районирования, весь 
Крымский полуостров делится на Крымскую степную 
провинцию, включающую в себя из числа обследованных 
нами территорий Красноперекопский, Раздольненский, 
Первомайский, Красногвардейский и Сакский районы, 
Горно-Крымскую провинцию, образованную предгор-
ной лесостепью (Симферопольский район) и главной 
горно-лугово-лесной грядой (Бахчисарайский район). 
В целом климат здесь изменяется от умеренно жаркого 
полувлажного в низкогорье до прохладного избыточно 
влажного на западных яйлах. Господствующий в степ-
ной провинции Крыма умеренно континентальный кли-
мат со среднелетними температурами от +22°C на севере 

до +24,8°C на юге обусловливает благоприятные условия 
для формирования местных очагов ЛЗН вне зависимо-
сти от колебаний температур в сезон возможной переда-
чи возбудителя. 

Сравнительно небольшое количество осадков (не бо-
лее 300–400 в год)5 и продолжительное жаркое лето обу-
словливают скудную гидрографию полуострова. На тер-
ритории нет крупных пресных озер, но насчитывается 
более 50 озер-лиманов, отделённых от акватории моря 
косами и пересыпями и имеющих различную степень 
минерализации. Большинство рек имеет статус малых, 
пересыхающих летом и заполняемых водой во время 

5  Погода и климат Крымского полуострова (электронный ресурс) 
https://xn-----6kcjcg0cqkbiv4b0h.xn--p1ai/
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ливней6. По берегам небольших рек и временных водо-
токов образуются мелкие стоячие водоемы — потенци-
альные места выплода преимагинальных стадий крово-
сосущих комаров. 

Согласно анализу более ранних энтомологических об-
следований территории Крымского полуострова, видовой 
состав фауны семейства кровососущих комаров насчиты-
вает 40 видов, из них 38 (95 %) приходится на горную эко-
систему, 19 (47,5 %) — на равнинную [3]. Наиболее мно-3]. Наиболее мно-. Наиболее мно-
гочисленным видом из комаров р. Culex в равнинной и 
горной частях Крыма является Cx. pipiens. Cx. modestus за-
нимает преимущественно территорию Северо-Крымской 
низменной степи, а в горной ландшафтно-климатической 
зоне Крыма отмечается высокая плотность Cx. 
hortensis [6]. Основным представителем рода Anopheles яв-
ляется An. maculipennis, рода Aedes — Ae. caspius. Помимо 
эндемичных видов, в Крыму обнаружены завозные виды 
комаров: Ae. koreicus — в 2018 г. в гг. Симферополь и Сева-
стополь [7], Ae. albopictus — в 2019 г. на территории клад-
бища г. Ялты [8].

Структура видового состава комаров Крымского по-
луострова и количественные соотношения представи-
телей различных эколого-фаунистических комплексов 
существенным образом изменялись под влиянием ан-
тропогенных факторов. Ввод в эксплуатацию во второй 
половине XX в. в степной части Крыма крупных иррига-XX в. в степной части Крыма крупных иррига- в. в степной части Крыма крупных иррига-
ционных систем, водохранилищ и оросительных систем 
на сельскохозяйственных землях привел к увеличению 
увлажнённости территории. Численность типичных гал-
лофилов (An. atroparvus и Ae. caspius) в первые годы после 
ввода в эксплуатацию систем Северо-Крымского канала 
сократилась, а затем вследствие постепенного засолоне-
ния водоемов начала восстанавливаться и к 2000 г. резко 
возросла. Развитие рисосеяния привело к значительному 
увеличению численности An. maculipennis, An. atroparvus, 
An. messeae и Cx. modestus [9]. В последние годы в усло-
виях недостаточного водоснабжения Крымского полу-
острова сократились зоны активного поливного земле-
делия и площади рисовых чеков, что могло отразиться 
на биоразнообразии и территориальном распределении 
кровососущих комаров, однако комплексных монито-
ринговых исследований по изучению фауны и экологии 
Culicidae не проводилось.

Фауна комаров городских биотопов. В биотопах отлов-
лено 4966 экземпляров комаров 9 видов. Фауна комаров 
в хлевах представлена 3 видами: An. maculipennis — наи-
более многочисленный вид в сборах, абсолютный эудо-
минант; Ae. caspius — доминант; An.  claviger — крайне 
редкий (табл. 1). На территории приусадебных участков 
самым многочисленным в сборах был Ae. caspius – вид, 
предпочитающий для мест выплода временные или по-
стоянные водоёмы с хорошо выраженной осушной зо-
ной. В число доминирующих видов вошли Cx.  pipiens и 
Cx. modestus. Остальные встречавшиеся здесь виды были 
отнесены к числу крайне редких. 

На территориях кладбищ обнаружены только 
3  вида комаров. Малое фаунистическое разнообразие 
6  Обеспечение санитарно-эпидемиологического благополучия на 
территории Республики Крым и города федерального значения Се-
вастополя / Под ред. докт. мед. наук, проф. А.Ю. Поповой – Саратов: 
ООО «Амирит»; 2017. – 284 с.

объясняется отсутствием на данной территории при-
вычных мест выплода комаров большинства видов. 
Наиболее многочисленным в сборах видом являлся Ae. 
albopictus. Следует отметить, что в ходе энтомологиче-
ского мониторинга, ранее проведённого специалистами 
ФГКУЗ «Противочумная станция Республики Крым» Ро-
спотребнадзора, установлено существенное расширение 
ареала обитания этого вида переносчика по всей терри-
тории южного берега Крыма [10] с «вытеснением» дру-
гих местных видов комаров. Нами присутствие комаров 
Ae. albopictus установлено в центральной части Крымско-
го полуострова (г. Симферополь, Богдановское кладби-
ще), о чём в доступных литературных источниках упо-
минания отсутствуют. Данный переносчик представляет 
особый интерес в связи с экспериментально установлен-
ной высокой эффективностью передачи ВЗН, значитель-
но превышающей таковую у комаров рода Culex. Другой 
инвазивный комар из числа новых для этого региона — 
Ae. koreicus, показавший в лабораторных условиях спо-
собность к передаче вирусов японского энцефалита, ден-
ге, нами не был обнаружен. 

Абсолютным эудоминантом в городских биотопах на 
приусадебных участках являлся Ae. caspius, индекс доми-
нирования которого составил 72,42%. Вероятно, его вы-
сокая численность здесь поддерживается за счёт выплода 
в лиманах, расположенных в непосредственной близости 
от обследованных населенных пунктов. Этот вид хорошо 
переносит условия слабосолоноватых водоемов. 

Необходимо отметить, что фауна закрытых биотопов 
значительно беднее фауны открытых ввиду отсутствия в 
них экзофильных видов. Высокая численность Cx. pipiens 
на территории городских биотопов объясняется наличи-
ем на приусадебных участках искусственных емкостей с 
запасами воды для полива в связи с засушливостью мест-
ности. Такие ёмкости являются оптимальным местом 
выплода личинок этого вида. Развитие водных стадий 
Cx.  modestus происходит только в водоёмах с тростни-
ковыми зарослями по берегам. От мест выплода комары 
этого вида, как правило, не разлетаются, концентрируют-
ся по урезу воды. На территорию населенных пунктов на 
обследованных территориях они, вероятно, заносятся ве-
тром с лиманов и других водоёмов. 

Фауна комаров сельских биотопов. На территории 
биотопов обнаружены 11 видов кровососущих комаров 
(13627 экземпляров). Эудоминирующими видами здесь 
были Culex modestus и Aedes caspius (табл. 1). Их высокая 
численность обусловливается способностью личинок ко-
маров этих видов переносить повышенную солёность 
водоемов, расположенных возле сельских населённых 
пунктов.  

Массовый вылет Ae. caspius происходит в конце весны, 
но, поскольку этот вид полициклический, в особо дождли-
вые сезоны возможно развитие нескольких генераций 
в течении энтомологического сезона, что предполагает 
неоднократное прохождение гонотрофических циклов 
к концу лета — в эпидемиологически опасный период, 
а следовательно с большей долей вероятности именно 
этот вид мог быть инфицирован ВЗН. Cx. modestus пред-
ставляет наибольшую опасность в качестве переносчика 
ВЗН из-за его высокой численности и активного нападе-
ния на людей в светлое время суток в непосредственной 
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близости к водоёмам. Также в сельских биотопах значи-
тельно снижен индекс доминирования Cx. pipiens, что об-
условлено наличием здесь малого количества пригодных 
для выплода личинок водоёмов.  Однако к числу домини-
рующих видов присоединяется Coquillettidia  richiardii — 
влаголюбивый вид, предпочитающий для выплода есте-
ственные водоёмы с зарослями линеид. 

К субдоминантам на территории сельских биотопов 
отнесены такие виды как An.  algeriensis и Ae. flavescens. 
Комары видов Culiseta annulata и An. claviger — полифа-
ги, активно нападающие на человека. Эти два вида в на-
ших сборах не были многочисленными, однако их также 
стоит отнести к потенциальным переносчикам ВЗН вви-
ду обнаружения в них маркеров возбудителя на эндемич-
ных территориях. Редко или крайне редко встречавшиеся 
в сельских биотопах виды An. hyrcanus и Ae. vexans отсут-
ствовали в сборах в городских биотопах, что, вероятно, 
обусловлено недостаточным числом обследованных пун-
ктов и биологическими особенностями этих видов кро-
вососущих комаров.

Нами было установлено присутствие 12 видов кома-
ров в северной и центральной части Крыма. Полученный 
фаунистический список не является полным и в полной 
мере не отражает видовой состав комаров для данной 
территории в связи с проведением исследований в огра-
ниченный период времени, а также этологическими осо-
бенностями и спецификой трофических связей кровосо-
сущих комаров. 

Самый высокий уровень инфицированности ВЗН 
(6,9%) в наших исследованиях установлен для комаров 

Ae. caspius в городских биотопах. Суммируя данные о за-
раженности этого переносчика, его доминировании в го-
родских и сельских биотопах, особенностей трофических 
связей (полифаг, проявляющий значительный уровень 
антропофилии) можно предположить, что на территории 
Крыма этот вид играет важную роль в циркуляции ВЗН.

Для Cx. modestus показатель заражённости ВЗН в сель-
ских биотопах составил 1,8%, Cx. pipiens — 2,63%. В насе-
лённых пунктах инфицированных ВЗН комаров этих ви-
дов не выявлено, что, вероятно, обусловлено небольшим 
объёмом исследованного материала. 

Общий уровень инфицированности кровососущих 
комаров составил 2,02%. В городских биотопах этот по-
казатель был в 2 раза выше и достигал 4,32%, определяя 
высокий риск заражения ВЗН городского населения.

Полученные нами данные и обобщение результатов 
мониторинга за возбудителем ЛЗН за период 2014–2022 
гг., проведённого органами и учреждениями Роспотреб-
надзора, позволили выполнить оценочное районирова-
ние территории Крымского полуострова (рис. 2). Уста-
новлено, что в 13 административных образованиях 
циркуляция ВЗН до настоящего времени не подтверж-
дена. Таким образом, установлен перечень территорий, 
подлежащих приоритетному мониторингу за возбудите-
лем ЛЗН с целью районирования территории Республики 
Крым по степени риска заражения ВЗН.

Выводы
Согласно результатам работы, уточнён видовой состав 

потенциальных переносчиков ВЗН, впервые установлено 

Рисунок 2. Районирование территории Республики Крым по риску заражения ВЗН
Figure 2. Zoning of the territory of the Republic of Crimea according to the risk of infection with WNV

Случаи заболевания / Cases of disease
Положительные находки в объектах окружающей среды /  
Positive findings in environmental objects
Циркуляция ВЗН подтверждена / Circulation of WNV confirmed
Отсутствие доказательств циркуляции ВЗН /  
No evidence of WNV circulation
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присутствие инвазивного вида комара Ae. albopictus в 
центральной части Крымского полуострова, что свиде-
тельствует о расширении ареала его обитания. Высокий 
уровень инфицированности и доминирование комаров 
видов Aedes caspius в городских условиях свидетельству-
ет об их активном участии в циркуляции ВЗН и риске 
заражения населения на данных биотопах. В сельских 
условиях в качестве доминантов определены комары ви-
дов Culex modestus и Aedes caspius, но здесь у Culex pipiens 
выявлен наиболее высокий уровень инфицированности 
ВЗН, что подтверждает роль этих 3 видов в передаче воз-
будителя в природно-антропургических очагах.

Впервые подтверждена циркуляция возбудителя ЛЗН 
на севере Крымского полуострова (Красноперекопский 

район) и изолирован ВЗН, что является первым сообще-
нием о выделении изолята возбудителя ЛЗН в Республи-
ке Крым. 

С учётом полученных доказательств интенсивной 
циркуляции ВЗН в эпизоотологическом цикле специали-
стами ФКУЗ «Волгоградский научно-исследовательский 
противочумный институт» Роспотребнадзора, на базе 
которого функционирует Референс-центр по монито-
рингу за возбудителем ЛЗН, даны рекомендации органам 
и учреждениям Роспотребнадзора по усилению меропри-
ятий эпидемиологического надзора и профилактических 
мер, позволившие не допустить осложнения эпидемио-
логической ситуации.
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Риски возникновения инфекций, связанных с оказанием медицинской 
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Аннотация. Цель: проанализировать заболеваемость инфекциями, связанными с оказанием медицинской помо-
щи (ИСМП), в медицинских организациях (МО) Ростовской области (РО) и риски их возникновения для разработ-
ки предложений по совершенствованию комплекса противоэпидемических и профилактических мероприятий по 
предупреждению ИСМП в МО РО в современных условиях. Материалы и методы: материалами для работы служи-
ли данные докладов «О состоянии санитарно-эпидемиологического благополучия населения Ростовской области» за 
2009–2022 гг., акты проверок, предписания должностных лиц Управления Роспотребнадзора по Ростовской области, 
экспертные заключения специалистов филиала федерального бюджетного учреждения здравоохранения «Центр ги-
гиены и эпидемиологии в Ростовской области» в г. Ростове-на-Дону отдельных МО РО за 2021–2023 гг. В работе 
использован оперативный и ретроспективный эпидемиологический анализ. Результаты: результаты проведённого 
анализа заболеваемости ИСМП и рисков их возникновения в МО РО убедительно продемонстрировали актуаль-
ность проблемы ИСМП. Для обеспечения безопасности оказания медицинской помощи в РО разработаны допол-
нительные профессиональные программы повышения квалификации для медицинских работников по профилак-
тике ИСМП. Заключение: полученные результаты позволили выявить риски возникновения ИСМП и предложить 
конкретные меры по совершенствованию комплекса противоэпидемических и профилактических мероприятий по 
предупреждению ИСМП в МО РО.
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Abstract. Objective: to analyze the incidence of healthcare-associated infections (HAIs) in healthcare settings of the Rostov 
region and the risks of their occurrence in order to develop proposals for improving the complex of anti-epidemic and preventive 
measures to prevent HAIs in healthcare settings of the Rostov region at present. Materials and methods: the materials for the 
work were data from reports "On the state of sanitary and epidemiological welfare of the population in the Rostov region" during 
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Введение
Одной из серьёзных проблем современной медицин-

ской практики является проблема инфекций, связанных 
с оказанием медицинской помощи (ИСМП), которые не 
только наносят значительный материальный и социаль-
ный ущерб, но и отягощают состояние пациентов, увели-
чивают сроки госпитализации, а также нередко приводят 
к инвалидизации и летальному исходу [1]. В соответ-
ствии с СанПиНом 3.3686-21 «к инфекциям, связанным 
с оказанием медицинской помощи (ИСМП), относят лю-
бое инфекционное заболевание, развившееся у пациента 
в связи с оказанием ему любых видов медицинской по-
мощи в лечебно-профилактической организации, а так-
же случаи заражения инфекционными болезнями меди-
цинских работников в результате их профессиональной 
деятельности».

ИСМП в силу широкого распространения, негатив-
ных последствий для здоровья пациентов, персонала и 
экономики государства представляют собой мультидис-
циплинарную проблему, актуальность которой не снижа-
ется на протяжении десятилетий [2].

Согласно позиции Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ) ни один тип учреждения здравоохране-
ния ни в одной стране не может претендовать на то, что-
бы быть свободным от риска возникновения ИСМП, в то 
же время заболеваемость может быть минимизирована 
путем управления рисками их возникновения и распро-
странения. Риск развития ИСМП определяется инвазив-
ностью лечебно-диагностических процедур, степенью 
эпидемиологической безопасности медицинских техно-
логий и больничной среды, свойствами возбудителей и 
особенностями различных категорий пациентов [3].

В России, по данным официальной статистики, еже-
годно регистрируется менее 30 тысяч случаев ИСМП, од-
нако, по мнению экспертов, истинное число может со-
ставлять 2–2,5 млн случаев [4]. ИСМП могут поражать 
до 5–10 % пациентов, находящихся в стационарах стра-
ны. Каждый пациент, пребывающий в стационаре бо-
лее 48 часов, подвергается риску заражения ИСМП. Воз-
никновение ИСМП увеличивает продолжительность 
госпитализации, затраты на лечение, а также способ-
ствует формированию негативного отношения пациен-
тов к стационарному лечению [5]. Основными формами 
ИСМП являются инфекции в области хирургическо-
го вмешательства, катетер-ассоциированные инфекции 

мочевыводящих путей, катетер-ассоциированные ин-
фекции кровотока, вентилятор-ассоциированные пнев-
монии, инфекции новорождённых, инфекции родиль-
ниц и др. Источники ИСМП — пациенты, медработники, 
а также лица, ухаживающие за больными, посетители. 
При этом, как правило, случаи ИСМП связаны с нару-
шениями требований санитарных правил и нормативов, 
санитарно-противоэпидемического и дезинфекционно-
стерилизационного режимов.

Проблема ИСМП неразрывно связана с формирова-
нием и широким распространением госпитальных штам-
мов возбудителей ИСМП, обладающих множественной 
резистентностью к антибиотикам и дезинфицирующим 
средствам, что негативно влияет на качество лечения 
пациентов и эффективность профилактических меро-
приятий [6]. Наиболее часто этиологическими агентами 
ИСМП являются условно-патогенные микроорганизмы 
из группы ESCAPE: Enterococcus, Staph. aureus, Clostridium 
difficile, Acinetobacter spp., Pseudomonas aeruginosa, пред-
ставители семейства Enterobacteriaceae.

Вместе с эволюцией медицинских технологий и ме-
тодов профилактики претерпел изменения и эпидеми-
ческий процесс ИСМП [7]. Интенсивное развитие и 
широкое применение высокотехнологичных инвазив-
ных методов диагностики и лечения обусловливает по-
явление новых рисков, определяет необходимость не-
прерывного совершенствования технологий, методов 
и средств профилактики, систем надзора и контроля. 
В  целях предупреждения возникновения и распростра-
нения ИСМП в МО должны проводиться санитарно-
противоэпидемические (профилактические) мероприя-
тия, в том числе по осуществлению производственного 
контроля, принятию изоляционных мер в отношении 
больных ИСМП, прерыванию путей передачи (дезинфек-
ционные мероприятия), профилактических мер среди 
медицинского персонала (проведению предварительных 
и периодических медицинских осмотров, организации 
иммунопрофилактики).

Улучшение качества и увеличение продолжительности 
жизни населения – основной вектор развития современ-
ной системы здравоохранения. Реализация этого направ-
ления возможна за счет внедрения новых технологий, 
должного ресурсного обеспечения, включающего фи-
нансовое, материально-техническое и технологическое 
оснащение медицинских организаций [8]. В комплексе 

2009–2022, inspection reports and instructions from o�cials of the Department of Rospotrebnadzor in the Rostov region, expert 
opinions of specialists from the filial of the Federal Budgetary Healthcare Institution "Center for Hygiene and Epidemiology in 
the Rostov Region" in Rostov-on-Don on selective inspection of healthcare setting in 2021-2023. The work used an operative 
and retrospective epidemiological analysis. Results: the results of the analysis of the incidence of HAIs and the risks of their 
occurrence in healthcare settings of the Rostov region distinctly demonstrated the relevance of the problem of HAIs. To ensure 
the safety of medical care in the Rostov region, additional professional training programs about prevention of HAIs have been 
developed for medical workers. Conclusion: the results obtained made it possible to identify the risks of HAIs and propose 
specific measures to improve the complex of anti-epidemic and preventive measures to prevent HAIs in healthcare settings of 
the Rostov region.
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мероприятий по предупреждению ИСМП в МО важней-
шим является непрерывная оценка состояния и тенден-
ций развития эпидемического процесса для определения 
причин его развития и своевременного принятия управ-
ленческих решений, обеспечивающих проведение адек-
ватных мероприятий.

Эпидемиологический надзор за инфекциями, свя-
занными с оказанием медицинской помощи, контроль 
за исполнением обязательных требований законода-
тельства Российской Федерации в области обеспечения 
санитарно-эпидемиологического благополучия населе-
ния, защиты прав потребителей входят в число основных 
направлений деятельности Роспотребнадзора. 

В настоящее время работа также осуществляется в со-
ответствии с «Национальной Концепцией профилактики 
инфекций, связанных с оказанием медицинской помо-
щи», утвержденной Главным государственным санитар-
ным врачом Российской Федерации в 2011 г., а также при-
казом Министерства здравоохранения РФ от 29 ноября 
2021  г. №  1108н «Об утверждении порядка проведения 
профилактических мероприятий, выявления и регистра-
ции в медицинской организации случаев возникновения 
инфекционных болезней, связанных с оказанием меди-
цинской помощи, номенклатуры инфекционных болез-
ней, связанных с оказанием медицинской помощи, под-
лежащих выявлению и регистрации в медицинской 
организации».

Анализ заболеваемости ИСМП в текущий пери-
од показывает, что после пика заболеваемости ИСМП 
в 2020 г., связанного с пандемией COVID-19, когда в РФ 
были зарегистрированы 130 803 случая, в последующие 
2 года заболеваемость снизилась на 46,76%. В 2022 г. за-
регистрировано только 69  645 случаев ИСМП. Важно, 
что заболеваемость ИСМП за 2022 г. без учёта случаев 
COVID-19 увеличилась по сравнению с предыдущим го-
дом на 3% (в 2021 г. — 15 373 сл., в 2022 г. — 15 837 сл.). 
При этом количество случаев стало ниже среднемного-
летнего за период с 2015 по 2019 гг. (24 655 сл.)  на 35,8%1 .

Заболеваемость персонала МО в 2022 г. снизилась 
на 35% и составила 41 254 случая ИСМП (в 2021  г. — 
63 225 сл.), при том что в структуре ИСМП заболе-
ваемость персонала составляет 59,2%, из них 41 207 
случаев — COVID-192.

В России основная доля в общей заболеваемости 
ИСМП регистрируется в хирургических и «прочих» ста-
ционарах, при этом в 2022 г. значимость хирургических 
стационаров выросла, в них выявлено 34,2% от всех слу-
чаев ИСМП, тогда как в 2021 г. — 31,0%. В сравнении с 
«доковидным» периодом увеличилась доля ИСМП, вы-
явленных в «прочих» стационарах: в 2019 г. — 26,5%, в 
2022  г. — 44,4%. Доля ИСМП, зарегистрированных в 

1  Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио-
логического благополучия населения в Российской Федерации в 
2022 году», Государственный доклад. М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия челове-
ка, 2023. 368 с., с. 246-250.
2  Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио-
логического благополучия населения в Российской Федерации в 
2022 году», Государственный доклад. М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия челове-
ка, 2023. 368 с., с. 246-250.

учреждениях стационарного социального обслужива-
ния и в инфекционных стационарах и отделениях снизи-
лась и составила 1,9% и 1,6%, соответственно, тогда как в 
2021 г. — 4,0% и 2,1% 3.

В 2022 г. в структуре ИСМП по-прежнему преобла-
дали случаи COVID-19 — 77,26%, но их доля снизилась 
на 6,91  % по сравнению с предыдущим годом (в 2021 г. 
— 84,17%). На втором месте в структуре ИСМП инфек-
ции нижних дыхательных путей (ИНДП) и пневмонии — 
7,85% (в 2021 г. — 5,6%). До пандемии COVID-19 в период 
с 2015 по 2019 гг. наибольшее значение по среднему значе-
нию удельного веса имели такие формы ИСМП как ИНДП 
— 26,8%, инфекции в области хирургического вмешатель-
ства (ИОХВ) — 23,17%, и гнойно-септические инфекции 
(ГСИ) родильниц — 13,19% и новорождённых — 10,75%4. 

В 2022 г. с уменьшением доли COVID-19 в струк-
туре ИСМП увеличилась доля таких форм, как ИОХВ 
(5,22% (в 2021 г.  — 2,98%)), ГСИ новорождённых (2,51% 
(в 2021 г. — 1,88%)), ГСИ родильниц (2,37% (в 2021 г. — 
1,71%)), инфекции, связанные с инфузией, трансфу-
зией и лечебными инъекциями, иммунизацией (1,38% 
(в  2021  г.  — 0,95%)), воздушно-капельные инфекции 
(1,32% (в 2021 г. — 0,75%))5. 

Несмотря на то, что в зарубежных странах, по данным 
ВОЗ, доля инфекций мочевыводящих путей (ИМВП) за-
нимает 27–36%, в Российской Федерации этот показатель 
составил 0,84%, что говорит о проблемах в выявлении и 
регистрации данной формы ИСМП в нашей стране6 

Цель исследования — проанализировать заболевае-
мость ИСМП в МО РО и выявить риски возникновения 
ИСМП для разработки предложений по совершенствова-
нию комплекса противоэпидемических и профилактиче-
ских мероприятий по предупреждению ИСМП в МО РО 
в современных условиях.

Материалы и методы
Материалами служили данные докладов «О состо-

янии санитарно-эпидемиологического благополучия 
населения Ростовской области» за 2009–2022 гг., акты 
проверок, предписания должностных лиц Управления 
Роспотребнадзора по Ростовской области, экспертные 
заключения специалистов филиала федерального бюд-
жетного учреждения здравоохранения «Центр гигиены 
3  Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио-
логического благополучия населения в Российской Федерации в 
2022 году», Государственный доклад. М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия челове-
ка, 2023. 368 с., с. 246-250.
4  Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио-
логического благополучия населения в Российской Федерации в 
2022 году», Государственный доклад. М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия челове-
ка, 2023. 368 с., с. 246-250.
5  Государственный доклад «О состоянии санитарно-
эпидемиологического благополучия населения в Российской Феде-
рации в 2022 году», Государственный доклад. М.: Федеральная служ-
ба по надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия 
человека, 2023. 368 с., с. 246-250.
6  Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио-
логического благополучия населения в Российской Федерации в 
2022 году», Государственный доклад. М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия челове-
ка, 2023. 368 с., с. 246-250.

С.А. Ненадская, Е.В. Ковалев, Е.Г. Ерганова, Н.В. Леоненко, О.А. Носкова,  
В.В. Баташев, С.Ю. Водяницкая, И.К. Дорофеева, А.С. Черная, А.А. Волошка 
РИСКИ ВОЗНИКНОВЕНИЯ ИНФЕКЦИЙ, СВЯЗАННЫХ С ОКАЗАНИЕМ  
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ, В МЕДИЦИНСКИХ ОРГАНИЗАЦИЯХ РОСТОВСКОЙ ОБЛАСТИ



Medical Herald of the South of Russia
2024; 15(1)�44�5��44�5�

47

EPIDEMIOLOGY 
3.2.2 

62 79

136

60 74

25 29 36 55
28 40

710

305

43

0

100

200

300

400

500

600

700

800

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

и эпидемиологии в Ростовской области» в г. Ростове-
на-Дону отдельных МО РО за 2021–2023 гг. Методоло-
гическую основу работы составили СанПиН 3.3686-21 
«Санитарно-эпидемиологические требования по про-
филактике инфекционных болезней» и другие норма-
тивные документы Российской Федерации в области 
обеспечения санитарно-эпидемиологического благопо-
лучия населения. 

В работе использован оперативный и ретроспектив-
ный эпидемиологический анализ.

Результаты
В РО постоянно ведется динамическое слежение за 

состоянием ИСМП в рамках эпидемиологического мо-
ниторинга и государственного надзора, организуется и 
проводится комплекс противоэпидемических и профи-
лактических мероприятий.

С 2009 г. в РО отмечается тенденция к росту заболе-
ваемости ИСМП в связи с коронавирусной инфекци-
ей COVID-19 (рис. 1). Вместе с тем количество случаев 
ИСМП без учёта случаев COVID-19 за 2022 г. в сравнении 
с 2021 г. снизилось на 21,2% и было ниже среднемноголет-
него уровня (2009–2019 гг.) в 1,7 раза. 

В 2020 г. в связи с эпидемическим неблагополучием 
в регионе по COVID-19 в МО РО в структуре ИСМП 
89,9% пришлось на инфекции, вызванные SARS-CoV-2 
в  форме заболеваний нижних дыхательных путей, 
включая пневмонии (68,3%), и верхних дыхательных пу-
тей (31,7%). 

Как и в РФ, в 2020 г. в МО РО различного профиля вы-
явлено максимальное число случаев COVID-19, на долю 
которых приходилось от 50 до 100% случаев ИСМП. В хи-
рургических, детских учреждениях и учреждениях соци-
ального обслуживания зарегистрированы только случаи 
COVID-19.

Распределение зарегистрированных случаев COVID-19, 
связанных с оказанием медицинской помощи в 2020 г. по 
стационарам и отделениям разного профиля, повторяет 
ранжирование медицинских организаций по регистра-
ции ИСМП суммарно. Но наибольшее число COVID-19 
было зарегистрировано в «прочих» стационарах и отде-
лениях — 52,7 %, на амбулаторно-поликлинические уч-
реждения пришлось 24,3%, на хирургические стациона-
ры и отделения — 9,1%, на учреждения стационарного 
социального обслуживания — 8,0%, на учреждения аку-
шерско-гинекологического профиля — 2,0%, на инфек-
ционные стационары и отделения — 3,8%, на детские ста-
ционары и отделения — 0,2% случаев.

В 2022 г. в МО РО на долю ГСИ новорождённых в 
структуре ИСМП приходится 30,2%, на ГСИ родиль-
ниц  — 25,6%, ИОХВ — 13,9%, инфекции, связанные с 
инфузией, трансфузией и лечебной инъекцией, имму-
низацией — 7,0%, прочие формы ИСМП представлены 
COVID-19 и составляют 23,3% (рис. 2).

Наибольший удельный вес ИСМП в 2022 г. зарегистри-
рован в учреждениях акушерско-гинекологического про-
филя — 55,8%, на хирургические стационары и отделе-
ния приходится 18,6%, на амбулаторно-поликлинические 

Рисунок 1. Динамика ИСМП в медицинских организациях Ростовской области (абсолютные числа)  
за период 2009–2022 гг. 

Figure 1. Dynamics of healthcare-associated infections (HAIs) in healthcare settings of the Rostov region (absolute numbers)  
for the period 2009–2022
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учреждения приходится  2,3%, в прочих стационарах 
и отделениях случаи ИСМП регистрировались в 23,3% 
(рис. 3).

Для определения рисков, формирующих заболевае-
мость ИСМП в РО, были изучены акты проверок, предпи-
сания должностных лиц Управления Роспотребнадзора 
по Ростовской области, экспертные заключения специа-
листов филиала федерального бюджетного учреждения 
здравоохранения «Центр гигиены и эпидемиологии в Ро-
стовской области» в г. Ростове-на-Дону за  2021–2023 гг. 

При проведении лабораторного контроля анализ ре-
зультатов микробиологических исследований смывов с 
объектов окружающей среды в рамках государственно-
го надзора в 2022 г. показал, что удельный вес нестан-
дартных проб в медицинских организациях в целом 
остается на уровне предыдущего года (0,4%). При этом 
ситуация в учреждениях родовспоможения несколько 

осложнилась (число нестандартных проб выросло до 
1,2% (в 2021 г.  — 1,0 %)), а в детских и хирургических 
стационарах улучшилась: нестандартные пробы не об-
наружены, тогда как в 2021 г. их доля составляла 1,5% и 
0,6%, соответственно. 

 В инфекционных больницах и отделениях, амбулатор-
но-поликлинических организациях, стоматологических 
организациях и отделениях нестандартных проб в  2021 
и 2022 гг. не обнаружено.

В 2022 г. при контроле качества предстерилизацион-
ной очистки изделий медицинского назначения по госу-
дарственному надзору в родильных домах (отделениях), 
стоматологических организациях (отделениях), хирурги-
ческих отделениях, лабораториях, детских стационарах 
(отделениях), амбулаторно-поликлинических организа-
циях, инфекционных больницах (отделениях) и других 
организациях нестандартные пробы не выявлены.

Рисунок 2. Структура ИСМП в Ростовской области в 2022 г. 
Figure 2. Structure of healthcare-associated infections (HAIs) in healthcare settings of the Rostov region in 2022

Рисунок 3. Структура ИСМП в Ростовской области по профилям медицинских организаций в 2022 г. 
Figure 3. Structure of healthcare-associated infections (HAIs) in Rostov region according to the profiles  

of healthcare settings in 2022

25,60%

18,60%

2,30%

7,00%

13,90% 23,30%

23,30%

30,20%

55,80%

COVID-19

ГСИ новорожденных / 
newborn infections
ГСИ родильниц / 
infections of women who gave birth
Постинъекционные / 
post-injection infections
ИОХВ / surgical infections

Родильные дома / 
maternity hospitals
Хирургические стационары / 
surgical hospitals
Амбулаторно поликлинические 
учреждения / policlinics
Прочие стационары / other hospitals

25,60%

18,60%

2,30%

7,00%

13,90% 23,30%

23,30%

30,20%

55,80%

COVID-19

ГСИ новорожденных / 
newborn infections
ГСИ родильниц / 
infections of women who gave birth
Постинъекционные / 
post-injection infections
ИОХВ / surgical infections

Родильные дома / 
maternity hospitals
Хирургические стационары / 
surgical hospitals
Амбулаторно поликлинические 
учреждения / policlinics
Прочие стационары / other hospitals

С.А. Ненадская, Е.В. Ковалев, Е.Г. Ерганова, Н.В. Леоненко, О.А. Носкова,  
В.В. Баташев, С.Ю. Водяницкая, И.К. Дорофеева, А.С. Черная, А.А. Волошка 
РИСКИ ВОЗНИКНОВЕНИЯ ИНФЕКЦИЙ, СВЯЗАННЫХ С ОКАЗАНИЕМ  
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ, В МЕДИЦИНСКИХ ОРГАНИЗАЦИЯХ РОСТОВСКОЙ ОБЛАСТИ



Medical Herald of the South of Russia
2024; 15(1)�44�5��44�5�

49

EPIDEMIOLOGY 
3.2.2 

При бактериологическом исследовании воздуха окру-
жающей среды в рамках государственного надзора в 2022 
г. обнаружено большее количество нестандартных проб 
(4,2% (в 2021 г. — 0,5%)) в МО, а именно: в учреждениях 
родовспоможения и отделениях хирургического профиля.

В 2022 г. число нестандартных проб снизилось в 1,3 
раза по результатам микробиологического контроля ка-
чества стерилизации изделий медицинского назначения 
в МО. Нестандартные пробы были выявлены в родиль-
ных домах, хирургических отделениях, стоматологиче-
ских и в амбулаторно-поликлинических учреждениях. 

Обращает на себя внимание ухудшение качества ис-
пользуемых в МО дезинфицирующих растворов и уве-
личение удельного веса неудовлетворительных по 
санитарно-химическим показателям проб в целом по МО 
(16,3% (2021 г. — 2,9 %)), в том числе  в родильных домах 
и отделениях (29,4% (2021 г. — не выявлены)), в хирур-
гических отделениях (14,3% (2021 г.  — 3,0%)), инфекци-
онных стационарах (отделениях) (25% (2021 г.  — 3,8%)), 
стоматологических организациях (отделениях) (7,7% 
(2021 г. — 2,7%)), амбулаторно-поликлинических учреж-
дениях (10,7% (2021 г. — 3,3%)). 

В 2022 г. в детских больницах и отделениях проб, 
не соответствующих требованиям, не выявлено 
(2021 г. — 5,8%).

В ходе проведения надзорных мероприятий при ви-
зуальном контроле выявлялись следующие типовые на-
рушения требований санитарного законодательства, 
в  частности при разработке и выполнению программ 
производственного контроля в многопрофильных МО:
– в программах производственного контроля указы-

вался неполный перечень нормативных документов, 
а также формы учёта и отчётности по вопросам медос-
мотров сотрудников перед выходом на работу, опроса 
на наличие инфекционных заболеваний и т.д.;

– в программах не предусмотрена кратность проведения 
лабораторных исследований  по бактериологическому 
контролю объектов внешней среды, эндоскопов и ин-
струментов к ним, изделий медицинского назначения 
(ИМН) на стерильность, качества работы стерилиза-
торов, воздуха закрытых помещений; по определе-
нию концентрации действующего вещества в раство-
рах дезинфицирующих средств, определению озона в 
воздухе, исследованию питьевой воды, определению 
неорганических соединений в воздухе, измерению па-
раметров микроклимата; 

– не была утверждена процедура индикации и деструк-
ции матрикса биопленок, образующихся на абиотиче-
ских поверхностях с последующим выявлением сво-
бодноживущих микроорганизмов;

– не был организован контроль за показателями загряз-
ненности химическими веществами воздушной среды 
в местах хранения дезинфицирующих средств.
Следует отметить значение системы вентиляции при 

аэрогенном механизме передачи возбудителей инфекци-
онных болезней, в связи с чем особые риски формируют 
такие ситуации, при которых не проводится дезинфек-
ция систем механической приточно-вытяжной вентиля-
ции и кондиционирования, систематическая очистка и 
дезинфекция фильтров и камер теплообменника сплит-
систем в рабочих кабинетах. 

В представленных документах организаций, прово-
дивших профилактическую дезинфекцию систем меха-
нической приточно-вытяжной вентиляции и кондицио-
нирования (акт приемки оказанных услуг) не отражалось 
используемое дезинфицирующее средство, норма расхо-
да, способ применения, что не позволило оценить безо-
пасность выполнения данных видов работ. Мероприятия 
по дезинфекции систем вентиляции и кондиционирова-
ния воздуха проводил персонал, у которого отсутствова-
ла специальная подготовка.

В хирургической практике в 69,2% случаев инструмен-
ты и перевязочный материал служат факторами переда-
чи возбудителей инфекций по причине неэффективной 
работы стерилизационной аппаратуры, а в 30,8 % — 
вследствие нарушений асептики персоналом при работе 
со стерильным материалом [9]. 

В многопрофильных МО РО, диспансерах, клинико-
диагностических центрах имели место следующие ситуации:
– в режимных помещениях стационарных отделений 

умывальники не были оборудованы смесителями 
с бесконтактным управлением; 

– в помещениях, где используются бактерицидные облу-
чатели открытого типа, выключатели не были вынесе-
ны за пределы помещений;

– чехлы матрасов имели нарушения целостности по-
верхности, что затрудняло проведение качественной 
дезинфекции;

– к работе с автоклавами и дезинфекционными камера-
ми в центральном стерилизационном отделении допу-
скался персонал, у которого отсутствовала специаль-
ная подготовка;

– в отдельных подразделениях МО (родильных за-
лах, в операционном блоке) журналы формы № 366/у 
«Учёт качества предстерилизационной обработки» ве-
лись формально. Так, в графе «наименование изделия» 
количество использованного инструментария указы-
валось суммарно общей цифрой, без детализации, не 
указывалось количество поставленных проб по кате-
гориям медицинских изделий, в том числе постановка 
азопирамовых проб осуществлялась не по всем кате-
гориям изделий;

– выявлены факты хранения простерилизованного мяг-
кого материала в комбинированной упаковке без ука-
зания срока хранения, вакутейнеров и шприцов инъ-
екционных однократного применения с истекшим 
сроком годности;

– в бактерицидных камерах хранились инструменты со 
следами коррозии.
Были выявлены недостатки в организации и проведе-

нии эндоскопической диагностики: 
– в моечно-дезинфекционном помещении, где проводи-

лась дезинфекция высокого уровня (далее — ДВУ) эн-
доскопов, нарушалась поточность выполнения обра-
ботки эндоскопов; 

– при многократном применении дезинфицирующего 
средства для проведения ДВУ эндоскопов в моюще-
дезинфицирующих машинах не проводился контроль 
химическими индикаторами (тест-полосками) кон-
центрации действующего вещества (ДВ), на момент 
проверки в отделении отсутствовали химические ин-
дикаторы и результаты экспресс-контроля;
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– в журнале контроля обработки эндоскопов, использу-
емых при колоноскопии, отсутствовали их идентифи-
кационные номера;

– отмечалось недостаточное количество шкафов для 
хранения эндоскопов в асептической среде;

– в эндоскопическом кабинете при приготовлении рабо-
чих растворов дезинфицирующего средства не соблю-
далась концентрация ДВ;

– на ёмкости для окончательной очистки и дезинфекции 
эндоскопов не проставлялось название, концентрация 
и дата приготовления дезинфицирующего средства;

– допускалось хранение упаковок с простерилизован-
ными адаптерами более срока годности. 
Важным разделом профилактики ИСМП является 

контроль МО акушерско-гинекологического профиля, 
так как инфекционные болезни представляют значитель-
ную угрозу для исходов беременности. Помимо истинных 
ИСМП, в акушерско-гинекологических отделениях могут 
иметь место внутриутробные инфекции, инфекции, при-
обретённые интранатально, и инфекции, развившиеся у 
женщин в послеродовом периоде [9]. В Российской Феде-
рации ИСМП, регистрируемые в родовспомогательных 
учреждениях, считают одной из значимых проблем со-
временной медицины [10]. 

В акушерских отделениях МО РО выявлялись следую-
щие нарушения санитарного законодательства:
– в операционном блоке родильного отделения отсут-

ствовало четкое зонирование внутренних помеще-
ний (в одном помещении совмещены санпропускник 
для персонала, предоперационная и шлюз для входа 
пациентов);

– в родильном зале на упаковках с простерилизованным 
мягким материалом (вата) отсутствовали срок хране-
ния, дата стерилизации; 

– в течение двух лет не проводился бактериологический 
контроль стерилизаторов;

– в акушерском отделении неэффективно проводилась 
дезинфекция мебели, в смывах отмечен рост бактерий 
группы кишечных палочек;

– не соблюдались надлежащие сроки бактериологиче-
ского контроля за работой дезинфекционных камер, 
не контролировалась равномерность распределения 
температуры внутри вещей, не учтён объём камеры;

– при контроле режима стерилизации паровым и воз-
душным методом систематически не соблюдалось рас-
положение термоиндикаторов в контрольных точках, 
в журналах учёта работы стерилизаторов индикаторы 
вклеены сплошной лентой.
Нарушения требований при организации и проведе-

нии дезинфекционных мероприятий в МО:
– хранение дезинфицирующих средств осуществля-

лось в складском или отдельно выделенном помеще-
нии совместно с предметами хозяйственно-бытового 
назначения при отсутствии вытяжной вентиляции с 
механическим побуждением (без устройства органи-
зованного притока);

– в помещении для хранения дезинфицирующих средств 
стены были покрыты бумажными обоями, что не позво-
ляло качественно проводить уборку и дезинфекцию;

– производство дезинфицирующего средства «Ней-
тральный анолит АНК» на установке СТЭЛ-10Н-120-01 

осуществлялось в загрузочной («грязной») зоне дезин-
фекционной камеры;

– дезинфекционная камера установлена в помещении, 
не имеющем необходимых двух входов для раздельно-
го приема инфицированных вещей и выдачи обрабо-
танных вещей. 
В ходе проведения плановых мероприятий по надзору, 

а также при рассмотрении обращений граждан, в МО РО 
в 2023 г. были выявлены следующие нарушения санитар-
ного законодательства в части организации дезинсекци-
онных, дератизационных и акарицидных мероприятий:
– не в полном объёме осуществлялся контроль со сторо-

ны ответственных лиц за ходом выполнения дезинсек-
ционных мероприятий;

– в представленных актах контрольных обследований 
на заселенность членистоногими и грызунами не за-
фиксирована дата проведения мероприятий, не со-
блюдалась кратность контрольных обследований по 
дезинсекции;

– в ходе выполнения дератизационных и дезинсекцион-
ных мероприятий акты приёма-передачи услуг подпи-
сывались формально, до проведения истребительных 
мероприятий;

– в актах выполненных работ не указывались исполни-
тели, расход препарата и применяемая аппаратура, 
места проведения работ и размещения отравленных 
приманок на стационарных приманочных станциях, 
что указывает на нарушение требований безопасно-
сти при выполнении дератизационных работ;

– контроль эффективности работ проводился с наруше-
нием сроков;

– после проведения дезинсекционных мероприятий не 
проводилась влажная уборка и отсутствовала под-
тверждающая документация;

– противоклещевые мероприятий на прилегающих к 
МО территориях либо не выполнялись, либо при их 
проведении в актах приёма-сдачи работ не указыва-
лась площадь обработок, концентрация и норма рас-
хода препарата;

– отсутствовали акты энтомологического обследования 
до обработки с целью определения видового состава и 
численности иксодовых клещей; 

– акты контроля эффективности выполненных акари-
цидных мероприятий после обработок представля-
лись не в полном объёме.
При проведении эпидемиологических расследований 

очагов инфекционных болезней в МО были выявлены 
следующие нарушения санитарного законодательства: 
– несвоевременно были поданы экстренные изве-

щения на заболевания ГСИ у родильницы, при 
установлении диагноза «Хронический гепатит» 
врачом-гастро энтерологом; 

– заболевшая с гипертермией в раннем послеродовом 
периоде не была своевременно переведена из физио-
логического отделения;

– в смотровом кабинете гинекологического отделения 
не проводилась смена халатов врача и медсестры после 
каждой перевязки заболевших ГСИ, а при перевязках 
не использовалась индивидуальная чистая простыня 
(пелёнка) для накрытия кушетки, допускалась только 
протирание салфеткой с антисептиком; 
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– сотрудники допускались к работе без предварительно-
го осмотра;

– отсутствовали протоколы лабораторных исследова-
ний контроля работы стерилизующего оборудования 
с использованием биологических индикаторов за ис-
текший год;

– при многократном применении дезинфицирую-
щего раствора нарушались допустимые сроки его 
использования;

– в одном из родильных залов микробиологические по-
казатели не соответствовали по параметрам требова-
ниям к чистоте воздушной среды в помещениях соот-
ветствующей категории.
За выявленные нарушения были привлечены к адми-

нистративной ответственности должностные и юридиче-
ские лица МО РО, направлены предписания должност-
ных лиц Управления Роспотребнадзора по Ростовской 
области.

Обсуждение
Проведенный эпидемиологический анализ заболева-

емости и результаты контрольных мероприятий в отно-
шении ряда МО РО показали актуальность проблемы 
ИСМП. 

Рост заболеваемости ИСМП в РО также, как и РФ, 
связан с пандемией COVID-19. Как и в РФ, в первый год 
пандемии в МО РО различного профиля выявлено мак-
симальное число случаев COVID-19. Вместе с тем, ко-
личество случаев ИСМП без учёта случаев COVID-19 
за 2022 г. в сравнении с 2021 г. снизилось на 21,2%, и 
было ниже среднемноголетнего уровня (2009–2019 гг.) 
в  1,7 раза. 

В 2022 г. на долю ГСИ новорожденных в структуре 
ИСМП приходится 30,2%, на ГСИ родильниц — 25,6%, 
инфекции в области хирургического вмешательства — 
13,9 %, инфекции, связанные с инфузией, трансфузией 
и лечебной инъекцией, иммунизацией — 7,0%, прочие 
формы ИСМП представлены COVID-19 и составля-COVID-19 и составля--19 и составля-
ют 23,3%. В отличие от РФ в нозологической структу-
ре ИСМП в РО преобладают ГСИ новорождённых и ро-
дильниц, на долю которых пришлось более половины 
всех ИСМП.

При анализе распределения случаев ИСМП по видам 
МО первое ранговое место в РО занимают ИСМП в аку-
шерских стационарах (отделениях), на их долю прихо-
дится 55,8% всех зарегистрированных случаев ИСМП, 
второе («прочие» стационары) — 23,3 %, третье (хирур-
гические стационары) — 18,6 %. В РФ на первом ранго-
вом месте находятся ИСМП в «прочих» стационарах 
(44,1%), на втором месте — в хирургических стационарах 
(34,2%), на третьем месте — в акушерских стационарах 
(12,6%). Причём все три категории МО имеют высокую 
эпидемиологическую значимость как в РО, так и в РФ: 
их доля в РО суммарно составляет 97,7%, в РФ — 90,9%.

Прослеживается связь между риском развития ИСМП 
в стационарах различного профиля и качеством исполь-
зуемых дезинфекционных средств. Наблюдалось резкое 
увеличение числа нестандартных проб по санитарно-хи-
мическим показателям в родильных (29,4%) и в хирур-
гических отделениях (14,3%). Увеличение удельного веса 
выявления неудовлетворительных проб лабораторного 

контроля при проведении государственного надзора, ве-
роятно, связано с ограничением проведения контрольно-
надзорных мероприятий.

В МО выявлялись нарушения при разработке и вы-
полнении программ производственного контроля, в обе-
спечении эффективной работы и биологической без-
опасности систем механической приточно-вытяжной 
вентиляции, в организации, учёте дезинфекционных и 
стерилизационных мероприятий, предстерилизацион-
ной очистке, поточности их выполнения, особенно при 
эндоскопических вмешательствах, а также не соблюда-
лось санитарное законодательство в части организации 
дезинсекционных, дератизационных и акарицидных ме-
роприятий и др.

Выявленные типовые нарушения в МО РО при визу-
альном и лабораторном контроле позволили определить 
возможные риски возникновения ИСМП, что легло в 
основу разработки предложений по совершенствованию 
комплекса противоэпидемических и профилактических 
мероприятий.

Рекомендуем в качестве приоритетных мер по профи-
лактике ИСМП в МО РО следующие:
– ужесточение контроля ответственных лиц за соблю-

дением требований противоэпидемического режима 
и подготовкой медицинского персонала, обеспечение 
своевременности информирования о случаях ИСМП;

– приведение санитарно-технического состояния 
МО в соответствие нормативным методическим 
документам;

– корректировка и обязательное выполнение Программ 
производственного контроля;

– обеспечение 100,0% лабораторного подтверждения 
случаев ИСМП, с типированием возбудителя;

– обеспечение надлежащего охвата иммунизацией ме-
дицинских работников в соответствии с Календарем 
профилактических прививок;

– своевременное и в полном объёме проведение пред-
варительных, периодических и ежедневных медицин-
ских осмотров с полным объёмом обследований; 

– обеспечение действенного контроля за соблюдени-
ем дезинфекционно-стерилизационного режима, вы-
полнение требований санитарного законодательства 
по вопросам инфекционной безопасности в медицин-
ских организациях;

– прохождение медицинскими работниками обучения 
по дополнительным профессиональным программам 
повышения квалификации по вопросам эпидемиоло-
гии и профилактики ИСМП.

Заключение
Полученные результаты позволили выявить основ-

ные особенности ИСМП в МО РО с наибольшей эпи-
демиологической значимостью в акушерских отделени-
ях, хирургических и «прочих» стационарах, а также по 
нозологическому признаку: в 2020 г. — коронавирусная 
инфекция COVID-19, в 2022 г. — ГСИ новорождённых, 
родильниц. Определены основные риски возникнове-
ния ИСМП и предложены конкретные меры по совер-
шенствованию комплекса противоэпидемических и 
профилактических мероприятий по предупреждению 
ИСМП в МО РО.
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Обращаемость населения Омской области за медицинской помощью 
в связи с травмами от животных: динамика и структура
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Аннотация. Цель: проанализировать обращаемость населения за медицинской помощью после контактов с живот-
ными на территории Омской области. Материалы и методы: использованы данные обращений населения Омской об-
ласти за медицинской помощью в связи с травмами, нанесенными животными в 2009–2022 гг. Применяли описательно-
оценочный эпидемиологический метод исследования. Проанализированы особенности травм от домашних владельческих 
(собаки и кошки, имеющие хозяина), домашних безнадзорных (бездомные собаки и кошки) и диких (включая синантроп-
ных грызунов) животных. Результаты: в 2009–2022 гг. в Омской области 65142 человека пострадали от животных, что в 
среднем составило 4653 обращения в год. Травмы детей в возрасте 0–17 лет составили 36,5%, в возрасте 0–14 — 30,2% 
от общего числа обращений. Ведущая роль принадлежит травмам, нанесённым домашними владельческими животны-
ми — 67,1%, из них в 75,4% случаев — собаками. Установлен рост обращаемости по поводу нападений безнадзорных со-
бак и крайне выражен по поводу нападений безнадзорных кошек. Значительно выросла обращаемость по поводу укусов 
диких животных, а именно белок, а также других диких и синантропных грызунов. Выводы: с целью снижения частоты 
опасных контактов с дикими животными, в частности, с белками, а также с домашними требуется проведение санитарно-
просветительной работы с населением, особенно детским. Следует рассмотреть вопрос об установке предупредительных 
щитов в парках города с запретом на кормление белок с рук, установить кормовые столики, кормушки. 

Ключевые слова: травмы от животных, обращаемость населения за медицинской помощью, бешенство, Омская об-
ласть, безнадзорные животные, белки.
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Rate of treatment demand of Omsk region population due  
to injuries caused by animals: dynamics and structure
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Abstract. Objective: to analyze the rate of treatment demand after contact with animals in the Omsk region. Materials and 
methods: we used data of rate of treatment demand of Omsk region population due to injuries caused by animals in 2009–2022. 
A descriptive-evaluative epidemiological research method was used. The characteristics of injuries from domestic owned (dogs 
and cats with an owner), domestic stray (stray dogs and cats) and wild (including synanthropic rodents) animals are analyzed. 
Results: in 2009–2022 in the Omsk region, 65142 people were injured by animals, which amounted to an average of 4653 com-
plaints per year. Appeals from children aged 0–17 years old amounted to 36,5%, and from children aged 0–14 — 30,2% of the 
total. The leading role belongs to injuries caused by domestic animals  — 67,1%, and of these, in 75,4% of cases  — by dogs. An 
increase in calls regarding attacks by stray dogs has been established and is extremely pronounced regarding attacks by stray 
cats. The number of calls regarding bites from wild animals, namely squirrels and wild and synanthropic rodents, has increased 
significantly. Conclusions: In order to reduce the frequency of dangerous contacts with wild animals, in particular with squir-
rels, as well as with pets, it is necessary to carry out sanitary educational work with the population, especially children. The is-
sue of installing warning boards in parks with a ban on hand-feeding squirrels, and installing feeding tables and feeders should 
be considered.
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Введение
По данным Всемирной организации здравоохране-

ния, укусы животных являются значимой проблемой об-
щественного здравоохранения и вносят значительный 
вклад в структуру причин заболеваемости и смертности 
людей по всему миру. Каждый год контакты с животны-
ми приводят к десяткам миллионов травм, при этом наи-
большему риску подвергаются дети1. [1]

Потенциально травмировать человека способны поч-
ти все животные, однако вероятность этого события и 
его последствия различны для тех или иных видов. Это 
делает анализ обращаемости населения за медицинской 
помощью после контактов с животными безусловно ак-
туальным вопросом.

Полученные результаты применяются в индивидуаль-
ной практике медицинских специалистов и управлении 
здравоохранением. Они являются основанием для при-
нятия мер, направленных на повышение санитарной гра-
мотности населения, что необходимо для предупрежде-
ния опасных контактов с животными, а также связанных 
с ними случаев заболеваний и смертей. [2]

Цель исследования — проанализировать обращае-
мость населения за медицинской помощью после контак-
тов с животными на территории Омской области.  

Материалы и методы
В работе изучены данные обращений населения Ом-

ской области за медицинской помощью в связи с травма-
ми, нанесёнными животными в 2009–2022 гг., в том чис-
ле с детализацией по виду травмировавшего животного в 
2009–2015 гг., дикими — в 2009–2012 гг. Статистические 
материалы получены из Федеральной службы Роспотреб-
надзора, Управления Роспотребнадзора по Омской обла-
сти и ФБУЗ «Центра гигиены и эпидемиологии в Омской 
области». Показатели официальной демографической 
статистики приведены по данным Омскстата2. Для ха-
рактеристики уровня, структуры и динамики обраща-
емости людей за медицинской помощью использовали 
описательно-оценочный эпидемиологический метод ис-
следования. Интенсивные показатели рассчитаны на 100 
тыс. населения. 

Проанализированы особенности травм, нанесённых 
домашними владельческими (собаки и кошки, имеющие 
хозяина), домашними безнадзорными (бездомные соба-
ки и кошки) и дикими (включая синантропных грызу-
нов) животными. Случаи травмирования сельскохозяй-
ственными животными и ручными грызунами отнесены 
к группе травм от домашних владельческих животных 

1  Rabies – Bulletin – Europe. Rabies Information System of the WHO, 
2019. Доступно по: http://www.who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив-Доступно по: http://www.who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив-http://www.who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив-://www.who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив-www.who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив-.who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив-who-rabies-bulletin.org. Ссылка актив--rabies-bulletin.org. Ссылка актив-rabies-bulletin.org. Ссылка актив--bulletin.org. Ссылка актив-bulletin.org. Ссылка актив-.org. Ссылка актив-org. Ссылка актив-. Ссылка актив-
на на 31.01.2024.
2  Территориальный орган Федеральной службы государственной 
статистики по Омской области. (https://55.rosstat.gov.ru/direction). 
[дата обращения 31.01.2024].  

ввиду их незначительности. Отдельно проанализирова-
ны травмы от эпидемически значимых диких хищников: 
лисицы, енотовидной собаки, а также от представителей 
семейства куньих, белки, других диких и синантропных 
грызунов. 

Многолетняя динамика обращаемости и возрастные 
особенности травмированных людей охарактеризованы 
в сравнении с показателями, установленными для Рос-
сийской Федерации и Сибирского федерального округа 
(ФО).

Статистическая обработка и оформление материалов 
выполнено с использованием программных продуктов 
Microsoft O�ce 2010 (Word, Excel).

Результаты
В 2009–2022 гг. в травматологические пункты Омской 

области обратилось 65142 человек, пострадавших от уку-
сов, оцарапываний и ослюнений животными, что в сред-
нем составило 4653 обращения в год (239,3 случаев на 100 
тыс. населения). В других регионах Сибирского ФО ана-
логичный показатель составлял 210,0–412,0 на 100 тыс. 
населения [3]. В указанный период обращаемость насе-
ления по поводу травм от животных в Омской области 
статистически не отличалась от показателей, установлен-
ных для Сибирского ФО (239,0) и территории России в 
целом (279,1) (p <0,05). В этот период в области отмеча-p <0,05). В этот период в области отмеча- <0,05). В этот период в области отмеча-
лась умеренная тенденция снижения травм, наносимых 
людям животными (Tсн= -1,16%) с 270,0 случаев на 10 тыс. 
населения в 2009 г. до 219,5 — в 2022 г. 

Омская область относится к регионам с высоким (351–
550 обращений на 100 тыс. детского населения) уровнем 
травмирования животными детей в возрасте 0–17 лет 
[4]. В 2009–2022 гг. этот показатель составил 400,6 на 100 
тыс. детского населения. Для Сибирского ФО и террито-
рии России аналогичные показатели были, соответствен-
но, равны 411,0 и 404,4. Число обращений детей до 14 лет 
для Омской области также было высоко и составляло 464,5 
на 100 тыс. детского населения (20323 человек). Это выше, 
чем в Сибирском ФО (425,9) и в целом по России (416,6). 
Анализ обращений выявил отсутствие тенденции сниже-
ния травм, наносимых детям 0–14 лет (Tсн= -0,5%) в отли-
чие от общестатистичекого показателя по Омской области. 

В 2009–2022 гг. в России зафиксировали 30,2% детей в 
возрасте 0–17 лет, обратившихся за медицинской помо-
щью по поводу травм, полученных от животных, а дети 
до 14 лет составили 26,6% пострадавших. В Сибирском 
ФО показатели соответствовали 34,3 и 30,6%. В Омской 
области обращения детей в возрасте 0–17 лет составили 
36,5%, в возрасте 0–14 — 30,2%. Из числа последних дети 
в возрасте до 1 года составили 1,1%, 1–2 года — 11,8%, 3–6 
лет — 32,5%. Дети старше 7 лет составили 54,6% от всех 
детей, получивших травмы. Таким образом, около трети 
всех травмированных животными людей — это дети как 
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в целом в России и в Сибирском федеральном округе, так 
и в Омской области. 

Объяснением такой высокой регистрации травм де-
тей является их большая (в отличие от взрослых) склон-
ность к контактам с животными и повышенная насто-
роженность взрослых относительно детского здоровья. 
Эти причины объясняют высокие показатели обращений 
взрослых по поводу травм своих детей в медицинские 
учреждения. Больший удельный вес травмированных де-
тей от 7 лет и старше объясняется социальной активно-
стью этого детского контингента и одновременным сни-
жением контроля за подрастающими детьми со стороны 
взрослых.

Как свидетельствуют данные ВОЗ, среди всех катего-
рий животных максимальное число травм по всему миру 
людям наносят собаки. На территории Омской области 
ведущая роль в структуре обращений за медпомощью 
после контактов с животными принадлежала травмам, 
нанесённым домашними владельческими животными, — 
67,1% (170,0 случаев на 100 тыс. населения), а из них в 
75,4% случаев — собаками (130,0 случаев на 100 тыс. на-
селения) [5]. Кошками были травмированы 23,0% по-
страдавших от владельческих животных (40,0 случаев на 
100 тыс. населения), а в 1,6% случаев вид не был уточнен. 
В период 2009–2015 гг. в области выявлялась тенденция 
снижения нападений домашних собак (Tсн= -5,2%) и ко-
шек (Tсн= -2,6%) на людей.

Второе место по числу нанесённых травм принадле-
жало бродячим животным — 30,3% (80 на 100 тыс. на-
селения). В отличие от покусов людей домашними со-
баками был отмечен умеренный рост этого показателя 
(Tпр=2,0%). Из всех пострадавших от безнадзорных жи-
вотных 79,6% были травмированы собаками (60,3 на 100 
тыс. населения), 15,4% – кошками (10,2 на 100 тыс. на-
селения). Был установлен рост обращаемости по пово-
ду нападений безнадзорных собак (Tпр= 2,1%) и крайне 
выраженный по поводу нападений безнадзорных кошек 
(Tпр=20,7%). 

Известно, что наряду с собаками, кошки, имеют эпи-
демиологическое значение, как источник заражения бе-
шенством. До начала Второй мировой войны удельный 
вес кошек в заражении человека бешенством на террито-
рии России составлял 2,0%. В начале XXI в. (2000–2017 гг.) 
этот показатель вырос в 9 раз поднявшись до 18,4% [6]. 
При контактах с кошками люди в 28% случаев забывали, 
что они укушены этими животными [7]. Следовательно, 
санитарно-просветительские и профилактические меро-
приятия относительно контактов людей с кошками тре-
буют особого, повышенного внимания [8].

Наименьшая доля обращений приходилась на случаи 
контактов человека с дикими животными и синантроп-
ными грызунами (2,7% — 6,7 случаев на 100 тыс. населе-
ния), что соответствовало общероссийскому показате-
лю (2,5% — 6,5 чел. на 100 тыс. населения) и показателю 
по Сибирскому федеральному округу (2,2% — 5,5 чел. 
на 100 тыс. населения). Однако, несмотря на незначи-
тельный удельный вес этих показателей, обращаемость 
граждан по поводу подобных травм в 2009–2015 гг. росла 
(Tпр=13,4%) и поднялась с 1,9% в 2009 г. до 5,2% в 2015 г. 

В 2009–2012 гг. в Омской области дикие и синантроп-
ные животные совершили нападение на 434 человека. Из 

них в 33,6% случаев люди подверглись укусам белок, в 
34,6% случаев — укусам других грызунов (крысы, мыши 
домовые, ондатры и другие). В 17,1% случаев люди по-
страдали от лисиц. Меньше всего травм было нанесено 
енотовидными собаками (1,4%) и хищниками семейства 
куньих (1,8%). В 2,8% случаев жителей области травмиро-
вали обезьяна, рысь, ёж и другие животные, в том числе 
неустановленные. Средний многолетний уровень травм 
на 100 тыс. населения составлял по 2,0 для белок и других 
грызунов, 1,3 — для лисиц, по 0,1 — для куньих и еното-
видной собаки и 0,2 — для других диких животных. За 
исследуемый период значительно выросла обращаемость 
по поводу укусов белок (Tпр= 17,0%) и диких и синан-
тропных грызунов (Tпр= 16,5%), а число нападений ли-
сиц, енотовидных собак и куньих выраженно снижалось 
(Tсн= -11,4%, Tсн= -33,3%, Tсн= -30,0%). 

Обращает на себя внимание рост числа обращений 
омичей за медицинской помощью после укусов и цара-
пин, нанесенных белками. В период с 2009 по 2015 гг. чис-
ленность этих зверьков колебалась в Омской области от 
12,3 до 32,2 тыс. особей. Они часто встречались и встре-
чаются в настоящее время в парках и скверах г. Омска и 
Красноярско–Чернолученской зоне отдыха омичей. Сте-
пень синантропизации этих грызунов растёт, зверьки по-
стоянно подкармливаются и не боятся людей. Они гото-
вы не только брать пищу с рук, но и атаковать прохожих, 
требуя лакомства (прыгают на ноги, по одежде стараются 
добраться до рук, сумок, карманов). Такое поведение жи-
вотных часто сопровождается нанесением укусов и цара-
пин как взрослым, так и детям. С подобными проблема-
ми сталкиваются жители и других регионов, например 
Красноярского края3.

Белки, как любые млекопитающие, восприимчивы 
к заражению бешенством. За всю историю мониторин-
га этой инфекции на территории как исторической, так 
и современной России (1534–2022 гг.) был зафиксирован 
всего один случай заражения человека гидрофобией от 
белки, описанный Н.Н. Мари в 1909 г. [9, 10, 11]. 

Тестирование десятков тысяч диких и синантропных 
грызунов в эндемичных по бешенству районах России и 
по всему миру выявило лишь исключительные случаи за-
ражения этих животных4 [1, 12]. Эта особенность была 
известна эпидемиологам уже с первой половины ХХ в. 
[13].  В 1939 г. Пикуль Н.С. описывал обнаружение те-
лец Бабеша–Негри у двух крыс, покусавших людей, од-
нако люди не заболели [14]. Крысы ни разу не являлись 
источниками заражения людей за всю обозримую исто-
рию регистрации гидрофобии в России у человека, хотя 
регулярно взаимодействуют с основными хозяевами лис-
савирусов, например, безнадзорными собаками [15]. Так-
же М.А. Селимовым [14, 16] были описаны два казуисти-
чески редких случая смерти людей от бешенства после 
укусов сусликов на территории СССР в период с 1941 по 
1974 гг.  

3  Новостной портал Красноярского края NGS24 ONLINE (https://
ngs24.ru/text/incidents/2023/02/08/72041135/). [дата обращения 
31.01.2024].  
4  Ботвинкин А.Д., 1992. Особенности эпидемиологии гидрофобии 
и экологии вируса бешенства в условиях преобладания очагов при-
родного типа: Дис. … докт. мед. наук в форме науч. докл.  М.: РАМН 
НИИ вирусологии им. Д.И. Ивановского. 58 с.
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Эти факты свидетельствуют о том, что белки, как и 
другие грызуны, практически не являются эпидемиче-
ски значимыми источниками бешенства, поэтому необ-
ходимость постконтактной антирабической профилак-
тики следует рассматривать в каждом конкретном случае 
индивидуально. 

На территории России в средствах массовой инфор-
мации периодически появлялись публикации, описыва-
ющие случаи выявления зараженных бешенством белок, 
крыс, ежей, которые авторы статьи расценивают как ги-
пердиагностику [6]. Такие сообщения могут способство-
вать росту обращений населения за антирабической по-
мощью после контактов с этими грызунами. С целью 
снижения частоты опасных контактов с белками требует-
ся проведение санитарно-просветительской работы с на-
селением. Необходимо разъяснять, что в парках, скверах, 
зонах отдыха животных следует подкармливать только 
в специально отведённых местах, размещая корм в спе-
циальных кормушках, на кормовых столиках. Следует 
знать, особенно детям, что недопустимо подкармливать 
белок с рук, пытаться играть с ними, фотографировать-
ся. Неосмотрительно считать этих животных, являющих-
ся частью дикой природы, неопасными. Белки способны 
наносить человеку серьёзные повреждения, становить-
ся источником заражения другими инфекционными за-
болеваниями кроме бешенства, например, туляремией и 
лептоспирозом [17–20].

Выводы
В 2009–2022 гг. обращаемость населения по поводу 

травм от животных в Омской области (239,3 случаев на 
100 тыс. населения) соответствовала показателям, уста-
новленным для Сибирского ФО (239,0) и территории 
России в целом (279,1) (p <0,05). В этот период в области 
отмечалась умеренная тенденция снижения травм, нано-
симых человеку животными (Tсн= -1,16%).

Омская область относится к регионам с высоким (351–
550 обращений на 100 тыс. детского населения) уровнем 
травмирования животными детей в возрасте 0–17 лет. 
В 2009–2022 гг. в области зафиксировали 36,5% детей в воз-
расте 0–17 лет, травмированных животными. Дети до 14 
лет составили 30,2% пострадавших. Данная особенность 
характерна для всей территории России и для СФО. 

Ведущая роль в структуре обращений за медпомощью 
после контактов с животными принадлежала травмам, 
нанесённым домашними владельческими животными 
(67,1%). Второе место занимали безнадзорные собаки и 
кошки (30,3%), третье дикие животные и синантропные 
грызуны (2,7%). 

Из числа владельческих и безнадзорных животных бо-
лее 70% травм наносили собаки. Был выявлен опасный 
рост обращаемости по поводу нападений безнадзорных 
собак (Tпр= 2,1%) и крайне выраженный и очень опасный 
по поводу нападений безнадзорных кошек (Tпр=20,7%). 

Из популяции диких животных жителей Омской обла-
сти наиболее часто травмировали белки (33,6%) и другие 
грызуны (в 34,6%). Травмирование людей другими дикими 
животными регистрируется эпизодически и подложит мо-
ниторингу и оперативному эпидемиологическому анализу. 

С целью снижения частоты опасных контактов с ди-
кими животными, в частности с белками, а также с до-
машними питомцами требуется проведение санитарно-
просветительской работы с населением. Необходимо 
осуществлять гигиеническое воспитание и обучение на-
селения, в том числе детского, по вопросам безопасного 
и ответственного обращения с животными и необходи-
мости 100% вакцинации домашних хищников (собак, ко-
шек, куньих и др.) против бешенства. 

Необходимо рассмотреть вопрос об установке в пар-
ках и зонах отдыха предупредительных щитов с запретом 
на кормление белок с рук, установить кормовые столики, 
кормушки.
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Эпизоотологические особенности туляремии в Донецком регионе
Л.В. Скрипка

Центр гигиены и эпидемиологии в ДНР, Донецк, Россия
Контактное лицо: Лилия Владимировна Скрипка, skripka.lili@mail.ru

Аннотация. Цель: оценить эпизоотический мониторинг за туляремией в Донецком регионе. Материалы и мето-
ды: использованы методы ретроспективного, статистического, сравнительного анализов. Исследование источников 
инфекции проводилось серологическим и биологическим методами. Использованы данные отраслевой статисти-
ческой отчетности по форме №40-годовая отдела особо опасных инфекций Донецкой областной санэпидстанции 
(с 2013 г. — Государственная санитарно-эпидемиологическая служба Украины (ГСЭСУ), с 2015 г. — Республиканский 
центр санэпиднадзора госсанэпидслужбы МЗ ДНР). Изучены 20 «Карт эпизоотологического и эпидемиологического 
обследования очага зоонозного заболевания» (ф.391/у). Результаты: с 1987 г. в Донецком регионе количество энзо-
отичных территорий ежегодно увеличивалось с двух населенных пунктов в 1987 г. до 79 (в 4 городах и 16 районах) в 
2023 г. С началом активных боевых действий эпидемический процесс туляремии в Донбассе резко активизировал-
ся. В пробах внешней среды выявлены титры антител (1:80 и 1:160) к туляремии: в Северо-степной зоне — 6,2%, До-
нецко-кряжной — 10,4%, Приморско-степной — 15,8%. При исследовании мышевидных грызунов были выделены 
6 культур Francisella tularensis holarсtica биовар II ery R, установлена резистентность штамма к ампициллину, цефо-II ery R, установлена резистентность штамма к ампициллину, цефо-, установлена резистентность штамма к ампициллину, цефо-
таксиму, эритромицину, клиндамицину, полимиксину, чувствительность к гентамицину, фторхинолонам, рифампи-
цину, доксициклину, левомицетину. Выводы: активизация эпизоотических процессов туляремии в ДНР связана с 
проведением боевых действий. Высокие титры антител к туляремии в пробах внешней среды отмечаются на юге До-
нецкого региона. 

Ключевые слова:  Francisella tularensis, эпизоотологический мониторинг, заболеваемость, Донецкая Народная 
Республика. 
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Episootological features of tularemia in the Donetsk region
L.V. Skripka

Center for Hygiene and Epidemiology of the DPR, Donetsk, DPR, Russia 

Corresponding author: Lilia V. Skripka, skripka.lili@mail.ru
Abstract. Objective: to evaluate epizootic monitoring of tularemia in the Donetsk region. Materials and methods: methods 

of retrospective, statistical, and comparative analysis were used. The sources of infection were investigated using serological and 
biological methods. The data of industry statistical reporting on form No. 40-annual of the department of especially dangerous 
infections of the Donetsk regional Sanitary and Epidemiological Station (since 2013 — SSESU, since 2015 — Republican Center 
for Sanitary and Epidemiological Surveillance of the State Sanitary and Epidemiological Service of the Ministry of Health of the 
DPR) were used. 20 "Maps of epizootological and epidemiological examination of the focus of zoonotic disease" (F.391/y) were 
studied. Results: since 1987, the number of enzootic territories in the Donetsk region has increased annually: from 2 settlements 
in 1987 to 79 (in 4 cities and 16 districts) in 2023. With the beginning of active hostilities, the epidemic process of tularemia in 
Donbass has sharply intensified. Antibody titers (1:80 and 1:160) for tularemia were detected in environmental samples: in the 
North Steppe zone — 6.2%, Donetsk-Kryazhnaya — 10.4%, Primorsko-steppe — 15.8%. In the study of mouse-like rodents, 
6 cultures of Francisella tularensis holarctica biovar II era R were isolated, resistance of the strain to ampicillin, cefotaxime, eryth-
romycin, clindamycin, polymyxin was established; sensitivity to gentamicin, fluoroquinolones, rifampicin, doxycycline, levomy-
cetin. Conclusions: the activation of epizootic processes of tularemia in the DPR is associated with the conduct of hostilities. 
High titers of antibodies to tularemia in environmental samples are noted in the south of the Donetsk region. 

Keywords: Francisella tularensis, epizootological monitoring, morbidity, Donetsk People's Republic. 
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Введение
Туляремия — острая зоонозная трансмиссивная 

природно-очаговая инфекция, вызываемая бактерией 
Francisella tularensis. К источниками туляремии относит-
ся более 80 видов животных. Основным резервуаром яв-
ляются грызуны (водяные крысы, зайцы, ондатры, по-
левки обыкновенные, хомяки, мыши). В эпизоотический 
процесс могут вовлекаться также овцы, коровы, лошади, 
свиньи. В распространении инфекции среди животных 
ведущая роль принадлежит клещам [1], передающим воз-
будитель трансовариально, комарам, слепням. В литера-
туре описана передача F. tularensis от птиц к человеку [2]. 
В последние годы обнаружен ряд новых видов, выделен-
ных из морской воды, разных видов рыб и моллюсков и 
другого биологического материала [3].

Больной человек не опасен для окружающих. За-
ражение человека от животных происходит различ-
ными путями: трансмиссивным, контактно-бытовым, 
фекально-оральным (водным, пищевым), аспирацион-
ным (воздушно-пылевым). 

Природные очаги туляремии широко распространены 
и представляют постоянную угрозу для здоровья челове-
ка [4–6]. По данным литературы рост заболеваемости ту-
ляремией увеличивается во время или после вооружен-
ных конфликтов из-за ухудшения жилищных условий, 
отсутствия гарантий безопасности пищевых продуктов, 
снижения уровня личной гигиены, невозможности про-
ведения профилактических и противоэпидемических ме-
роприятий [7]. В связи с проведением боевых действий 
и ростом заболеваемости туляремией в последние годы 
представляет интерес изучение особенностей эпизоотии 
туляремии в Донецкой Народной Республике, что обу-
словило цель исследования. 

Цель исследования — оценить состояние эпизоотиче-
ского мониторинга за туляремией в Донецком регионе.

Материалы и методы
Использованы методы ретроспективного, статисти-

ческого, сравнительного анализа. Исследование источ-
ников инфекции проводилось серологическим и био-
логическим методами. С помощью реакции непрямой 
гемагглютинации (РНГА) исследовались погадки хищ-
ных птиц для определения титра антител к туляремии. 
При помощи биологического метода выделена культура 
возбудителя, изучены её свойства. Использованы мате-
риалы — данные отраслевой статистической отчетности 
по форме № 40-годовая отдела особо опасных инфек-
ций Донецкой областной санэпидстанции (с 2013 г. —  
 ГСЭСУ, с 2015 г. —  Республиканский центр санэпиднад-
зора госсанэпидслужбы МЗ ДНР). Для создания банка 
данных были изучены 20 «Карт эпизоотологического и 
эпидемиологического обследования очага зоонозного за-
болевания (ф.391/у). 

Результаты
Донбасс является эндемичной территорией по туля-

ремии с выраженными эпизоотическим и эпидемиче-
ским потенциалами. Эпидемический процесс туляремии 
в Донбассе резко активизировался с началом активных 
боевых действий. С 2008 по 2015 гг. случаи туляремии у 
людей отсутствовали. Однако в 2016 г. в Новоазовском 

районе зарегистрирована вспышка туляремии, охватив-
шая 9 человек. А за 9 месяцев 2023 г. уже зарегистрирова-
но 48 случаев туляремии у людей. Показатель заболевае-
мости составил 1,7 на 100 000 населения, что в сравнении 
с показателем 2022 г. (0,35 на 100000 нас.) выше в 4,9 раза. 
В связи с этим можно говорить о резком ухудшении 
эпидситуации с выраженной тенденцией к росту заболе-
ваемости туляремией в ДНР в течение последних 6 лет 
[8]. Этому способствовало и непроведение дератизации 
в природных стациях. Профилактические дератизацион-
ные работы проводились лишь на объектах эпидемиоло-
гического риска. 

Согласно архивным данным, на фоне изменений в 
структуре биоценозов, способствовавших массовому 
размножению мышевидных грызунов и миграции их в на-
селенные пункты,  в послевоенное время (1946 и 1949 гг.) 
в Донецкой области отмечалась активность эпизоотий 
туляремии, что привело к эпидемическим осложнениям. 

После затишья в регистрации заболеваемости туля-
ремией в течение нескольких десятилетий, связанного с 
проведением вакцинации населения, проживающего и 
работающего на энзоотичных по туляремии территори-
ях, с 1987 г. на территории Донецкой области снова на-
чали регистрироваться вялотекущие эпидемические и 
эпизоотические процессы туляремии с их периодиче-
ской активизацией. Численность отдельных животных-
резервуаров инфекции в отдельные годы (1993, 2001, 
2002, 2004 гг.) достигала высокого уровня. Кроме того, 
ежегодно увеличивалось количество энзоотичных терри-
торий двух населенных пунктов в 1987 г. до 79 (в 4 горо-
дах и 16 районах) в 2023 г. В 2014 г. удельный вес пора-
жённых туляремией административных территорий по 
области уже составил более 30%. 

С целью мониторинга за циркуляцией возбудите-
ля туляремии в объектах внешней среды за период 
 1993–2023 гг. было собрано и исследовано более 28000 эк-
земпляров мышевидных грызунов, 36458 экземпляра ик-
содовых клещей, 6123 погадки хищных птиц, 925 зайцев, 
943 пробы воды естественных водоёмов. Позитивные 
результаты серологических исследований мышевидных 
грызунов (0,8%), погадок (4,5%), зайцев (3,9%) свидетель-
ствуют о постоянной циркуляции возбудителя туляре-
мии в природных очагах [9]. 

Активизация эпизоотических процессов по туляре-
мии в ДНР отмечается с  2015 г. на фоне увеличения чис-
ленности мышевидных грызунов и иксодовых клещей. 
Это подтверждается результатами лабораторного мони-
торинга за циркуляцией возбудителя в объектах внеш-
ней среды. Удельный вес выявления антигена туляре-
мии при исследовании погадок хищных птиц составил в 
2014 г. – 4,2%, в 2015 г. – 18,0%, в 2016 г. – 20,7% от обще-
го числа исследованных проб. По Новоазовскому райо-
ну этот показатель в 2016 г. составил 22%. Ландшафтные 
особенности территорий Новоазовского района обуслов-
ливают благоприятные условия для существования мел-
ких млекопитающих – основного резервуара возбудителя 
природно-очаговых инфекций.  

В 2016 г. кроме Новоазовского района проявили свою 
активность природные очаги туляремии в Тельманов-
ском (наличие туляремийного антигена в объектах окру-
жающей среды – более 10% исследуемых проб) районе. 
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По результатам многолетнего мониторинга за туля-
ремией в 2017 г. на территории Ясиноватского района 
(с.  Яковлевка) был зарегистрирован активный очаг ту-
ляремии в связи с регистрацией случая заболевания сре-
ди людей. Территория Ясиноватского района является 
энзоотичной по туляремии с 2004 г. в связи с позитив-
ной находкой при исследовании паренхиматозных орга-
нов зайца-русака, отловленного в охотугодьях с. Нетай-
лово. В 2015 г. при исследовании 6 экземпляров полевки 
обыкновенной, отловленных в природной стации Яси-
новатского района (территория, прилегающая к с. Яков-
левка), у двух были выявлены антитела к туляремии в 
титре 1:20. В связи с проведением активных боевых дей-
ствий на данной территории проводить мониторинг 
внешней среды и противоэпидемические мероприятия в 
полном объёме на сегодняшний день не представляется 
возможным.  

Культуры возбудителя туляремии при исследовании 
объектов внешней среды в Донецком регионе за период 
с 1993 г. по 2015 г. не выделялись. В ноябре 2016 г. при 
исследовании мышевидных грызунов (мышь домовая), 
отловленных по эпидемическим показаниям в с.  Безы-
менное Новоазовского района была выделена культу-
ра Francisella tularensis, подвид holarctica, биовар II ery R 
(эритромицинустойчивый). В январе 2017 г. выделены 
4 культуры туляремии при исследовании мышевидных 
грызунов (мышь домовая), отловленных по эпидеми-
ческим показаниям в 4 населенных пунктах Новоазов-
ского района. В 2023 г. культуры возбудителя были вы-
делены от грызунов, отловленных в населенных пунктах 

Тельмановского района, а также впервые из проб воды 
реки Грузсской Еланчик (Тельмановский район). Уста-
новлена резистентность штамма к ампициллину, цефо-
таксиму, эритромицину, клиндамицину, полимиксину, 
чувствительность штаммов к гентамицину, фторхиноло-
нам, рифампицину, доксициклину, левомицетину.

Основными видами, вовлекающимися в эпизоотиче-
ский процесс туляремии, в Донецком регионе являют-
ся обыкновенная полевка, домовая мышь и другие виды 
мелких млекопитающих. В последние годы отмечено по-
стоянное нарастание титра антител к F. tularensis у гры-
зунов, отловленных в природных очагах туляремии [10]. 
Это, возможно, связано с увеличением популяции грызу-
нов, активизацией циркуляции F. tularensis, непроведени-
ем агротехнических мероприятий из-за боевых действий. 
Возможно, что выявленные колебания также объясняют-
ся и изменяющимися климатическими условиями в по-
следние годы [11]. 

На рисунке 1 указано, что наименьшая эпизоотическая 
активность в Северо-степной зоне Донецкого региона от-
мечалась в период 2010–2014 гг. (2,5%), а наибольшая — в 
1990–1994 гг. (12,2%). При этом случаи заболевания туля-
ремией в 2010–2014 гг. не регистрировались. А в периоды, 
когда удельный вес позитивных находок составлял от 5% 
до 12,2%, регистрировалось 2–3 случая.

Увеличение титра антител (1:80 и 1:160) к туляре-
мии, выявленных в пробах из внешней среды, отмечает-
ся в Донецком регионе к югу. Такая тенденция отмечает-
ся и среди находок в серопробах погаток хищных птиц 
и грызунов (суммарно) в Северо-степной зоне (6,2%), 
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Рисунок 1. Структура положительных результатов исследования внешней среды в Северо-степной зоне
Figure 1. The structure of positive results of environmental research in the North Steppe zone
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Донецко-кряжной (10,4%), Приморско-степной (15,8%). 
Если в погадках хищных птиц Северо-степной зоны 
удельный вес положительных находок колебался в пре-
делах 12%, то в Донецко-кряжной зоне он составил 15–
36,4%, а в Приморско-степной — 11–25%. А удельный 

вес положительных находок среди мышевидных грызу-
нов составил 5–12% в Северо-степной зоне, 10–13% — 
в Донецко-кряжной, 14–32% — в Приморско-степной. 

На рисунке 2 указано, что в Донецко-кряжной зоне 
наименьшая эпизоотическая активность отмечалась 
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Рисунок 2. Структура положительных результатов исследования внешней среды в Донецко-кряжной зоне
Figure 2. The structure of the positive results of the study of the external environment in the Donetsk ridge zone

Рисунок 3. Структура положительных результатов исследования внешней среды в Приморско-степной зоне
Figure 3. The structure of the positive results of environmental research in the Primorsko-steppe zone
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в 2015–2019 гг. (5,8%), наибольшая — в 1990–1994 гг. 
(43,8%). При этом единичные случаи заболеваний туля-
ремией регистрировались в периоды с удельным весом 
позитивных находок от 5,8% до 13,1%. 

В целом за изучаемые периоды в этих двух зонах мож-
но говорить о выраженной тенденции к снижению пока-
зателя зараженности грызунов.  

В Приморско-степной зоне наименьший удельный 
вес позитивных находок составил 10,7% в 2005–2009 гг. и 
максимальный (23,8%) — в 2015–2019 гг. В последнем пе-
риоде впервые за последние 30 лет было зарегистрирова-
но максимальное количество заболевших — 13. 

В данной зоне отмечается выраженная негативная 
тенденция к увеличению показателя зараженности гры-
зунов (рис. 3).

 
Обсуждение

Ежегодный эпизоотологический мониторинг выя-
вил неравномерное распределение положительных на-
ходок в результате исследования основных источников 
туляремии на территории Донецкого региона.  В ана-
лиз были включены районы, в которых результаты се-
рологических исследований внешней среды были не 
ниже 1:20. По ежегодно предоставляемой информации 

ветеринарной службы случаи туляремии среди живот-
ных не регистрировались.

Выше среднего многолетнего процент положительных 
находок в объектах внешней среды отмечен в Тельманов-
ском, Новоазовском и Амвросиевском районах — от 30% 
до 50%. Активизация эпизоотических процессов преи-
мущественно наблюдаются в западных и юго-западных 
районах Донецкого региона. Регистрация случаев заболе-
вания туляремией и положительных результатов эпизо-
отологического мониторинга позволяют говорить о по-
стоянной активности природных очагов туляремии на 
территории Донецкого региона.

Выводы
Активизация эпизоотических процессов туляремии 

в ДНР связана с проведением боевых действий. Высо-
кие титры антител к туляремии в пробах внешней среды 
отмечаются на юге Донецкого региона. Несмотря на воз-
можность улучшения эпидемической ситуации за счёт 
специфической профилактики, полученные результаты 
свидетельствуют о том, что для составления эпидемиоло-
гического прогноза и планирования противоэпидемиче-
ских мероприятий необходимо проведение полноценно-
го эпизоотологического мониторинга [12–14].

ЛИТЕРАТУРА / REFERENCES
1. Данчинова Г.А., Хаснатинов М.А., Злобин В.И., Козло-

ва И.В., Верхозина М.М., и др. Иксодовые клещи юга Вос-и др. Иксодовые клещи юга Вос-. Иксодовые клещи юга Вос-
точной Сибири и Монголии и их спонтанная зараженность 
возбудителями природно-очаговых трансмиссивных ин-
фекций. Бюллетень сибирской медицины. 2006;5:137-143. 

 Danchinova G.A., Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo- G.A., Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo-G.A., Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo-.A., Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo-A., Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo-., Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo-Khasnatinov M.A., Zlobin V.I., Kozlo- M.A., Zlobin V.I., Kozlo-M.A., Zlobin V.I., Kozlo-.A., Zlobin V.I., Kozlo-A., Zlobin V.I., Kozlo-., Zlobin V.I., Kozlo-Zlobin V.I., Kozlo- V.I., Kozlo-V.I., Kozlo-.I., Kozlo-I., Kozlo-., Kozlo-Kozlo-
va I.V., Verkhozina M.M., et al. Ixodid ticks in Southern part 
of Eastern Siberia and Mongolia and their spontaneous in-
fectiveness by infectious agents. Bulletin of Siberian Medicine. 
2006;5:137-143. (In Russ.) 

 https://doi.org/10.20538/1682-0363-2006--137-143
2. Mailles A, Vaillant V. 10 years of surveillance of human tul-

araemia in France. Euro Surveill. 2014;19(45):20956. 
 https://doi.org/10.2807/1560-7917.es2014.19.45.20956 
3. Janse I, van der Plaats RQJ, de Roda Husman AM, van Pas-

sel MWJ. Environmental Surveillance of Zoonotic Francisel-
la tularensis in the Netherlands. Front Cell Infect Microbiol. 
2018;8:140. 

 https://doi.org/10.3389/fcimb.2018.00140 
4. Кудрявцева Т.Ю., Мокриевич А.Н. Туляремия в мире. 

Инфекция и иммунитет. 2020;11(2):249-264.
 Kudryavtseva T.Y., Mokrievich A.N. Tularemia in the world. 

Russian Journal of Infection and Immunity. 2020;11(2):249-264. 
 https://doi.org/10.15789/2220-7619-TTW-1380
5. Faber M, Heuner K, Jacob D, Grunow R. Tularemia in Ger-

many-A Re-emerging Zoonosis. Front Cell Infect Microbiol. 
2018;8:40. 

 https://doi.org/10.3389/fcimb.2018.00040 
6. Кудрявцева Т.Ю., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-Кудрявцева Т.Ю., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе- Т.Ю., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-Т.Ю., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-.Ю., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-Ю., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-., Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-Попов В.П., Мокриевич А.Н., Мазе- В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-В.П., Мокриевич А.Н., Мазе-.П., Мокриевич А.Н., Мазе-П., Мокриевич А.Н., Мазе-., Мокриевич А.Н., Мазе-Мокриевич А.Н., Мазе- А.Н., Мазе-А.Н., Мазе-.Н., Мазе-Н., Мазе-., Мазе-Мазе-

па А.В., Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи- А.В., Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-А.В., Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-.В., Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-В., Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-., Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-Окунев Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи- Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-Л.П., и др. Эпидемиологический и эпи-.П., и др. Эпидемиологический и эпи-П., и др. Эпидемиологический и эпи-., и др. Эпидемиологический и эпи-и др. Эпидемиологический и эпи- др. Эпидемиологический и эпи-др. Эпидемиологический и эпи-. Эпидемиологический и эпи-Эпидемиологический и эпи-
зоотологический анализ ситуации по туляремии в  Рос-
сийской Федерации в 2016 г., прогноз на 2017 г. Проблемы 
особо опасных инфекций. 2017;(2):13-18. 

 Kudryavtseva T.Yu., Popov V.P., Mokrievich A.N., Mazepa 
A.V., Okunev L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-.V., Okunev L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-V., Okunev L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-., Okunev L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-Okunev L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi- L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-L.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-.P., et al. Epidemiological and epizootiologi-P., et al. Epidemiological and epizootiologi-., et al. Epidemiological and epizootiologi-et al. Epidemiological and epizootiologi- al. Epidemiological and epizootiologi-al. Epidemiological and epizootiologi-. Epidemiological and epizootiologi-Epidemiological and epizootiologi-
cal analysis of the situation on tularemia in the Russian Fed-
eration in 2016 and forecast for 2017. Problems of Particularly 

Dangerous Infections. 2017;(2):13-18. (In Russ.) 
 https://doi.org/10.21055/0370-1069-2017-2-13-18
7. Русев И.Т., Закусило В.Н. Эпидемиологические вспышки 

и эпизоотии туляремии, как последствия авиационных 
бомбардировок в Косово. Вісник Дніпропетровського 
університету. Біологія. Медицина. 2012;2(3):71–80. 

 Rusev I.T., Zakusilo V.N. Tularaemia epidemic outbreaks and 
epizootics as a consequence of the aircraft  bombing in Koso- as a consequence of the aircraft  bombing in Koso-as a consequence of the aircraft  bombing in Koso- a consequence of the aircraft  bombing in Koso-a consequence of the aircraft  bombing in Koso- consequence of the aircraft  bombing in Koso-consequence of the aircraft  bombing in Koso- of the aircraft  bombing in Koso-of the aircraft  bombing in Koso- the aircraft  bombing in Koso-the aircraft  bombing in Koso- aircraft  bombing in Koso-aircraft bombing in Koso- bombing in Koso-bombing in Koso- in Koso-in Koso- Koso-Koso-
vo. Visnyk of Dnipropetrovsk University. Biology. Medicine. 
2012;2(3):71–80. (In Russ.)

8. Романенко Т.А., Скрипка Л.В. Анализ заболеваемости 
туляремией населения Донецкого региона. Универси-
тетская клиника. 2021;4(41):100-107.

 Romanenko T.A., Skrypka L.V. The analysis of the incidence 
of tularemia in the population of the Donetsk region. Univer-
sity Clinic. 2021;4(41):100-107. (In Russ.)

 https://doi.org/10.26435/uc.v0i4(41).750
9. Михайлова Т.В., Демидова Т.Н., Кормилицына М.И., 

Квасов Д.А., Козорезов А.В., Транквилевский Д.В. Эпи-
зоотическая активность и эпидемическое проявление 
природных очагов туляремии в Воронежской области. 
Эпидемиология и Вакцинопрофилактика. 2017;16(1):16-21.

 Mikhaylova T.V., Demidova T.N., Kormilitsyna M.I., Kva-
sov D.A., Kozorezov A.V., Trankvilevsky D.B. Epizootic Ac-
tivity and Epidemic Manifestation of Natural Fod of Tu-
laremia in Voronezh Region. Epidemiology and Vaccinal 
Prevention. 2017;16(1):16-21. (In Russ.) 

 https://doi.org/10.31631/2073-3046-2017-16-1-16-21
10. Сеничкина А.М., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце-Сеничкина А.М., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце- А.М., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце-А.М., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце-.М., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце-М., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце-., Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце-Осина Н.А., Зайцев А.А., Усольце- Н.А., Зайцев А.А., Усольце-Н.А., Зайцев А.А., Усольце-.А., Зайцев А.А., Усольце-А., Зайцев А.А., Усольце-., Зайцев А.А., Усольце-Зайцев А.А., Усольце- А.А., Усольце-А.А., Усольце-.А., Усольце-А., Усольце-., Усольце-Усольце-

ва Н.М., Усманова С.М. Апробация новых генодиагно- Н.М., Усманова С.М. Апробация новых генодиагно-Н.М., Усманова С.М. Апробация новых генодиагно-.М., Усманова С.М. Апробация новых генодиагно-М., Усманова С.М. Апробация новых генодиагно-., Усманова С.М. Апробация новых генодиагно-Усманова С.М. Апробация новых генодиагно- С.М. Апробация новых генодиагно-С.М. Апробация новых генодиагно-.М. Апробация новых генодиагно-М. Апробация новых генодиагно-. Апробация новых генодиагно-Апробация новых генодиагно- новых генодиагно-новых генодиагно- генодиагно-генодиагно-
стических препаратов при эпизоотологическом мони- препаратов при эпизоотологическом мони-препаратов при эпизоотологическом мони- при эпизоотологическом мони-при эпизоотологическом мони- эпизоотологическом мони-эпизоотологическом мони- мони-мони-
торинге территорий Российской Федерации на наличие 
возбудителя туляремии. Здоровье населения и среда оби- населения и среда оби-населения и среда оби- и среда оби-и среда оби- среда оби-среда оби- оби-оби-
тания - ЗНиСО. 2015;(6):43-46.

 Senichkina A.M., Osina N.A., Zaitsev A.A., Usol'tseva N.M., 
Usmanova S.M. Verification of new gene-diagnostic prepa-
rations in the context of epizootiological monitoring over 



Medical Herald of the South of Russia
2024; 15(1)��0��5��0��5

65

EPIDEMIOLOGY 
3.2.2 

L.V. Skripka
EPISOOTOLOGICAL FEATURES OF TULAREMIA IN THE DONETSK REGION

tularemia agent in the territory of the Russian Federation. 
Public health and life environment - PH&LE. 2015;(6):43-46. 
(In Russ.)

 eLIBRARY ID: 23867524 EDN: UCHPWX
11. Куликалова Е.С., Перевалова М.А., Мазепа А.В., Сынге-

ева А.К., Балахонов С.В., Холин А. В. Туляремия в Си-
бири и на Дальнем Востоке в период с 2005 по 2016  г. 
Инфекционные болезни: новости, мнения, обучение. 
2018;7(2):115–121. 

 Kulikalova E.S., Perevalova M.A., Mazepa A.V., Syngeeva 
A.K., Balakhonov S.V., Kholin A.V. Tularemia in Siberia and 
Far East in 2005–2016. Infectious Diseases: News, Opinions, 
Training. 2018;7(2):115–21. (In Russ.)

 https://doi.org/10.24411/2305-3496-2018-12014 
12. Origgi FC, König B, Lindholm AK, Mayor D, Pilo P. Tula-

remia among free-ranging mice without infection of ex-
posed humans, Switzerland, 2012. Emerg Infect Dis. 
2015;21(1):133-135. 

 https://doi.org/10.3201/eid2101.140906

13. Арутюнов Ю.И., Мишанькин Б.Н., Пичурина Н.Л., Пер-
спективы изучения природных очагов туляремии в Юж-
ном федеральном округе. Эпидемиология и инфекционные 
болезни. 2011;16(1):51-55.

 Arutyunov Y.I., Mishan'kin B.N., Pichurina N.L., Prospects 
for the study of natural foci of tularemia in the South Federal 
District. Epidemiology and Infectious Diseases. 2011;16(1):51-
55. (In Russ.)

 https://doi.org/10.17816/EID40589
14. Евстегнеева В.А. Честнова Т.В., Смольянинова О.Л. О 

нейросетевом моделировании и прогнозировании эпи-
зоотий туляремии на территории Тульской области. 
Вестник новых медицинских технологий. 2014;(1):9. 

 Evstegneeva V.A., Chestnova T.V., Smolyaninova O.L. On 
neural network modeling and prediction of epizootics of tu-
laremia in the Tula region. Bulletin of New Medical Technolo-
gies. 2014;(1):9. (In Russ.)

 https://doi.org/10.12737/7240

Финансирование
Исследование не имело финансовой поддержки.

Financing
The study did not have sponsorship.

Конфликт интересов
Автор заявляет об отсутствии конфликта интересов.

Conflict of interest
The author declare no conflict of interest.

Информация об авторе
Скрипка Лилия Владимировна, заместитель главного 

врача по противоэпидемическим вопросам, Центр гигие-
ны и эпидемиологии в ДНР, Донецк, ДНР, Россия, http://
orcid.org/0009-0005-1177-9245, skripka.lili@mail.ru

Information about the author
Liliya V. Skrypka, Deputy Chief Physician for Anti-ep-

idemic Issues, Center for Hygiene and Epidemiology of the 
DPR, Donetsk, DPR, Russia, http://orcid.org/0009-0005-
1177-9245, skripka.lili@mail.ru

Поступила в редакцию / Received: 11.09.2023
Доработана после рецензирования / Revised: 18.01.2024
Принята к публикации / Accepted: 18.01.2024



Медицинский вестник Юга России
2024; 15(1)������

66

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ
3.2.2

В.П. Смелянский, К.В. Жуков, С.А. Каргашин, Д.Н. Никитин, И.А. Климина,  
М.Н. Таратутина, Е.И. Ромасова, Е.В. Кондратенко, В.Г. Божко 
ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКАЯ СИТУАЦИЯ ПО ПРИРОДНО-ОЧАГОВЫМ ИНФЕКЦИЯМ  
В ВОЛГОГРАДСКОЙ ОБЛАСТИ В 2023 Г.

УДК: 616.98:578.833.28
Обмен опытом
https://doi.org/10.21886/2219-8075-2024-15-1-66-73

Эпидемиологическая ситуация по природно-очаговым инфекциям 
в Волгоградской области в 2023 г.

В.П. Смелянский1, К.В. Жуков1, С.А. Каргашин1, Д.Н. Никитин1, И.А. Климина2, М.Н. Таратутина2, 
Е.И. Ромасова3, Е.В. Кондратенко3, В.Г. Божко4

1Волгоградский научно-исследовательский противочумный институт Роспотребнадзора, Волгоград, Россия
2Управление Роспотребнадзора по Волгоградской области, Волгоград, Россия
3Центр гигиены и эпидемиологии в Волгоградской области, Волгоград, Россия 
4Волгоградский государственный медицинский университет, Волгоград, Россия
Автор, ответственный за переписку: Владимир Петрович Смелянский, vari2@sprint-v.com.ru

Аннотация. Цель: анализ эпизоотологических и эпидемиологических проявлений природно-очаговых инфекций 
(ПОИ), а именно: чумы, туляремии, геморрагической лихорадки с почечным синдромом (ГЛПС), лихорадки Западно-
го Нила (ЛЗН), крымской геморрагической лихорадки (КГЛ), иксодового клещевого боррелиоза (ИКБ), Ку-лихорадки, 
лептоспироза, бешенства) на территории Волгоградской области за 10 месяцев 2023 года. Материалы и методы: ис-
пользованы официальные статистические данные учреждений Роспотребнадзора Волгоградской области по ПОИ за 
2023 г., основной метод исследования — эпидемиологический анализ. Результаты: показатели численности мелких 
млекопитающих, потенциальных носителей ПОИ, на территории Волгоградской области в сезон 2023 г. были в пре-
делах аналогичных показателей прошлого года (АППГ), при этом численность клещей в весенне-летний период была 
выше АППГ, однако осенью количество членистоногих в стационарных точках было ниже, чем в предыдущие сезоны. 
Численность комаров, переносчиков арбовирусных инфекций, превышала среднемноголетние показатели. При иссле-
довании объектов внешней среды на наличие маркеров возбудителей ПОИ отмечено незначительное снижение доли 
положительных проб по сравнению с АППГ по всем нозологическим формам.  За 10 месяцев текущего года наблюдает-
ся ухудшение по сравнению с аналогичным периодом 2022 г. эпидобстановки на территории Волгоградской области по 
нескольким инфекциям. Зарегистрированы 18 случаев лихорадки Западного Нила (ЛЗН), 10 — иксодового клещево-
го боррелиоза (ИКБ) и 6 — геморрагической лихорадки с почечным синдромом (ГЛПС). Не выявлено больных чумой, 
туляремией, бешенством, лептоспирозом, Крымской геморрагической лихорадкой (КГЛ) и лихорадкой Ку. Выводы: 
наличие природных очагов опасных инфекционных болезней различной степени активности на территории Волго-
градской области требует постоянного мониторинга и адекватного реагирования на изменения в очагах с целью пре-
дотвращения осложнения эпидситуации по ПОИ.  

Ключевые слова: природно-очаговые инфекции, переносчики патогена, эпидемиологическая ситуация.
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EPIDEMIOLOGICAL SITUATION OF NATURAL FOCAL INFECTIONS  
IN THE VOLGOGRAD REGION IN 2023

in the Volgograd region over 10 months in 2023. Materials and methods: the article analyzes the epidemiological manifestations 
of natural focal infections (NFI) in the Volgograd region for 10 months of 2023. The work uses o�cial statistical data from 
institutions of Rospotrebnadzor of the Volgograd region on NFI for 2023. The main research method is epidemiological analysis. 
Results: the numbers of small mammals, potential carriers of NFI, on the territory of the Volgograd region in the 2023 season 
were within the same indicators of the previous year (SIPY), while the number of ticks in the spring-summer period was higher 
than the SIPY, but in the fall the number of arthropods in stationary points was lower than in previous seasons. The number 
of mosquitoes carrying arbovirus infections exceeded the long-term average. When studying environmental objects for the 
presence of markers of NFI pathogens, a slight decrease in the proportion of positive samples was noted compared to SIPY for 
all nosological forms. Over the 10 months of this year, there has been a deterioration in the epidemiological situation in the 
Volgograd region for several infections compared to the same period in 2022. There were 18 cases of West Nile fever (WNF), 10 
cases of ixodid tick-borne borreliosis (ITB), and 6 cases of hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS). No patients with 
plague, tularemia, rabies, leptospirosis, Crimean hemorrhagic fever (CHF) and Q fever were identified. Conclusion: the presence 
of natural foci of dangerous infectious diseases of varying degrees of activity on the territory of the Volgograd region requires 
constant monitoring and an adequate response to changes in the foci in order to prevent complications of the epidemiological 
situation due to NFI.
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Введение
Природно-очаговые инфекции (ПОИ) — это болез-

ни, общие для человека и животных, возбудители кото-
рых способны длительное время сохраняться в природе в 
определённых климатических условиях в пределах огра-
ниченного географического ландшафта, образуя природ-
ный резервуар инфекции.

Актуальность проблемы природно-очаговых ин-
фекций связана с их широким распространением и ча-
сто — c тяжёлым клиническим течением. Следует отме-
тить, что на основании действующих СанПиН 3.3686-21 
«Санитарно-эпидемиологические требования по про-
филактике инфекционных болезней» ряд ПОИ отно-
сится к особо опасным инфекциям, что определяет по-
вышенное внимание к ним со стороны эпидемиологов и 
инфекционистов.

Мониторинг за ПОИ осуществляется на территори-
альном, региональном и федеральном уровнях, что по-
зволяет оперативно реагировать на изменения эпидеми-
ологической ситуации [1, 2, 3, 4, 5].

В Российской Федерации под постоянным надзором 
учреждений Роспотребнадзора находятся такие инфек-
ции, как чума, туляремия, геморрагическая лихорадка с 
почечным синдромом (ГЛПС), крымская геморрагиче-
ская лихорадка (КГЛ), лихорадка Западного Нила (ЛЗН), 
иксодовый клещевой боррелиоз (ИКБ), бешенство и дру-
гие [6, 7, 8, 9, 10, 11, 12].

В Волгоградской области в настоящее время все рай-
оны эндемичны по туляремии, ЛЗН, ГЛПС, лихорадке 
Ку, 25 районов — по КГЛ и 11 — по ИКБ [13].  Заболе-
ваемость ПОИ населения в течение длительного перио-
да находится на уровне спорадических проявлений и не 
превышает показателей по Российской Федерации, за ис-
ключением ЛЗН и КГЛ [14].

Цель исследования —  анализ эпизоотологических и 
эпидемиологических проявлений ПОИ (чума, туляре-
мия, ГЛПС, ЛЗН, КГЛ, ИКБ, Ку-лихорадка, лептоспироз, 
бешенство) на территории Волгоградской области за 10 
месяцев 2023 г.

Материалы и методы
Материалом для исследования послужили официаль-

ные статистические данные Управления Роспотребнадзо-
ра по Волгоградской области, обзоры Федерального бюд-
жетного учреждения здравоохранения Центр гигиены и 
эпидемиологии (ФБУЗ ЦГиЭ) в Волгоградской области, 
отчёты Федеральных казенных учреждений здравоох-
ранения (ФКУЗ) Элистинская и Астраханская противо-
чумные станции по ПОИ за 2023 г. Анализ проведён с ис-
пользованием метода эпидемиологического анализа.

Результаты
Анализ динамики эпизоотологических и эпидемиоло-

гических проявлений ПОИ в 2023 г. показал различную 
степень активности природных очагов на территории 
Волгоградской области.

Важным показателем для оценки актуальной ситуа-
ции по ПОИ является состояние популяций носителей и 
переносчиков инфекции.

Численность мелких млекопитающих (ММ), по дан-
ным ФБУЗ ЦГиЭ в Волгоградской области, в зимне-
весенний период 2023 г. составила 5,6 на 100 ловушко-
ночей, что превышает показатель аналогичного периода 
прошлого года (4,7), но ниже среднемноголетнего — 6,9. 
Установлено, что в зимний период произошло сокра-
щение численности мелких млекопитающих в 2,8 раза. 
Средняя численность ММ в летне-осенний период 2023 г. 
оказалась ниже аналогичных показателей прошлого года 
(АППГ) (15,6) и составила 11,8 на 100 ловушко-суток, при 
средней многолетней в 11,9 (рис. 1).

Доминирующим видом по-прежнему является лесная 
мышь (36,0%, АППГ — 41,2%), содоминантом — домовая 
мышь (25,8%, АППГ — 12,9%). Среди прочих видов сле-
дует отметить рост доли обыкновенной полевки на 3,6% 
и снижение долей полевой мыши на 10,4%, желтогорлой 
мыши на — 2,3%, рыжей полевки — на 2,2% по сравне-
нию с АППГ (рис. 2).

Начало активности иксодовых клещей на маршрутах 
в природных биотопах зафиксировано в центральных 
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Рисунок 1. Сравнительные показатели численности мелких млекопитающих в Волгоградской области  
за период 2018–2023 гг.

Figure. 1. Comparative indicators of the number of small mammals in the Volgograd region for the period 2018–2023

районах Волгоградской области 13 марта 2023 г. (АППГ — 
1 апреля 2022 г.). Средняя численность иксодовых кле-
щей в природе на флаг была выше предыдущего года и 
составила 21,4 на 1 флаго-час (АППГ — 16,0). При обсле-
довании животных индекс обилия составил 6,5 экз. ик-
содовых клещей на 1 особь хозяина. В первом полугодии 

2023 г. по сравнению с АППГ отмечается увеличение чис-
ленности клещей при обследовании как животных, так 
и природных биотопов в 1,8 и 1,3 раз соответственно. 
В  центральных и южных районах отмечается рост ин-
декса доминирования Rh. rossicus, что, вероятно, связа-
но с прошлогодним ростом численности прокормителей. 

Рисунок 2. Долевое распределение видов мелких млекопитающих на территории Волгоградской области в 2022–2023 гг.
Figure. 2. Proportional distribution of small mammal species in the Volgograd region in 2022–2023

8,3

2,8

5,0

15,08

12,46

17,95

6,9

11,9

5,6

11,8

4,7

15,6

4,0

8,2

2018 2019

Весна / spring
Линейная (Весна / spring)

Лето / summer

2020 2021 2022 2023 Средняя 
многолетняя 

за 5 лет /
Average of the 

five yearsЛинейная (Лето / summer)



Medical Herald of the South of Russia
2024; 15(1)������������

69

EPIDEMIOLOGY 
3.2.2 

V.P. Smelyansky, K.V. Zhukov, S.A. Kargashin, D.N. Nikitin, I.A. Klimina,  
M.N. Taratutina, E.I. Romasova, E.V. Kondratenko, V.G. Bozhko

EPIDEMIOLOGICAL SITUATION OF NATURAL FOCAL INFECTIONS  
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H. marginatum, основные переносчики вируса ККГЛ, об-
наружены не только в южных районах, но и в двух север-
ных (Руднянском и Жирновском).

В осенний период численность клещей оказалась зна-
чительно ниже АППГ (4,1 при 45,3 в 2022 г.), ввиду рез-
кого снижения численности клещей рода Dermacentor. 
Наблюдается снижение индекса обилия клещей при об-
следовании животных до 2,7 (АППГ — 3,0).

Окрыленные комары I генерации в 2023 г. появи-
лись во II декаде мая, пик их численности пришелся на 
15.05.2023 г., на месяц раньше, чем в 2022 г. (13.06.2022 г.), 
численность имаго составила 1024 за 20 мин. (АППГ 798 
экз. за 20 мин.). Вылет был многочисленный, на что по-
влияла ранняя весна с высокими температурами и хоро-
шим прогревом береговой зоны водоёмов.

Чума
Два природных очага чумы частично располагаются 

на территории Волгоградской области (Прикаспийский 
Северо-Западный степной в пределах Октябрьского и 
Светлоярского районов и Волго-Уральский степной на 
землях Ленинского и Палласовского районов). В течение 
длительного периода в природных очагах на территории 
Волгоградской области эпизоотии чумы не регистриро-
вались. По данным Элистинской и Астраханской про-
тивочумных станций, закреплённых за очаговыми тер-
риториями Волгоградской области, численность малого 
суслика, основного носителя чумы, находится на низком 
уровне и не превышает 2,8 особи на 1 га, эпизоотических 
проявлений чумы в сезон 2023 г. не выявлено. 

Туляремия
В Волгоградской области все 33 района, а также города 

Волгоград и Волжский являются эндемичными по туля-
ремии. В разные годы доля положительных результатов 
при исследовании объектов внешней среды варьирова-
лась в широких пределах. Процент положительных ре-
зультатов на наличие маркеров возбудителя туляремии 
в 2023 г. (19%) оказался ниже аналогичных показателей 
2022 г. (22%).

Следует отметить отсутствие регистрации больных 
туляремией жителей области с 2008 года, что связано, в 
том числе с эффективностью проводимой специфиче-
ской профилактики инфекции. В 2023 г. от туляремии 
привит 21701 человек, что составляет 87,44% от плана. 

С учётом эндемичности по туляремии всей террито-
рии области, а также многочисленных носителей и пере-
носчиков инфекции не исключены локальные эпизоотии 
туляремии в местах концентрации ММ, возможна спора-
дическая заболеваемость людей.

Геморрагическая лихорадка с почечным синдромом
Волгоградская область относится к территориям с 

низким уровнем заболеваемости ГЛПС. В то же время в 
последние годы наблюдается незначительный рост случа-
ев ГЛПС с 1 в 2021 г. до 4 в 2022 г. (в Руднянском районе — 
3 случая, в Жирновском районе — 1). 

В 2023 г. выявлено 6 случаев ГЛПС, в том числе два завоз-
ных, остальные четыре произошли в разных районах обла-
сти и не имеют связи между собой. По возрасту все больные 
ГЛПС относились к категории взрослых от 19 лет до 55 лет. 
По гендерному признаку преобладали мужчины (67%).

В двух случаях инфицирование произошло во вре-
мя отдыха на природе, в одном — при проживании в 
частном доме, где обнаружены мышевидные грызуны, в 
одном место инфицирования не установлено. Опреде-
лённой сезонности не наблюдается, заражения произош-
ли весной, летом и зимой. Все случаи протекали в сред-
нетяжёлой форме с госпитализацией в инфекционные 
стационары. Клинические диагнозы подтверждены ре-
зультатами лабораторных исследований. 

Эпидемиологическая обстановка по ГЛПС на террито-
рии Волгоградской области относительно благополучная. 
В 2023 г. снизилась по сравнению с предыдущим годом 
доля положительных проб при исследовании ММ, основ-
ных носителей хантавирусов (с 3,4 % в 2022 г. до 1,8% в 
2023 г.).

Скрининговые обследования групп риска (сельскохо-
зяйственные работники из четырех районов области) по-
казали наличие антител (АТ) в 4,5% проб (АППГ — 4,0%). 

Рост доли серопозитивных проб и числа случаев ГЛПС 
в последние годы требует дополнительных мер, в том чис-
ле по снижению численности ММ в природных очагах.

Лихорадка Ку
Природные очаги Ку-лихорадки в настоящее время 

описаны в 33 районах Волгоградской области, а случаи за-
болевания регистрируются с 1957 г. Носителями коксиелл 
Бернета в природных очагах являются мелкие теплокров-
ные животные, в основном грызуны, в антропургиче-
ских — домашние животные, в том числе крупный и мел-
кий рогатый скот, а переносчиками — иксодовые клещи. 

Эпидемиологическая обстановка по лихорадке Ку на 
территории Волгоградской области относительно бла-
гополучная. За последние 5 лет было зарегистрировано 
2 случая заболевания (по одному в 2019 и 2022 гг.).

В 2023 г. доля положительных проб при исследовании 
носителей и переносчиков коксиелл практически не из-
менилась по сравнению с предыдущим годом (с 8,3% в 
2022 г. до 8,5% в 2023 г.).

При скрининговом обследовании 200 работников жи-
вотноводства из 4 районов области в 33 сыворотках кро-
ви (16,5%) выявлены АТ к коксиеллам Бернета, что значи-
тельно выше АППГ (2,4%). Данный факт свидетельствует 
о перенесённых без регистрации случаях коксиеллеза. 
Больных лихорадкой Ку за 10 месяцев 2023 г. не выявлено.

С учётом достаточно высокого процента положитель-
ных проб при исследовании носителей и переносчиков 
коксиеллеза на территории Волгоградской области не ис-
ключена спорадическая заболеваемость людей.

Иксодовый клещевой боррелиоз
Природные очаги и первые случаи заболевания ИКБ 

на территории Волгоградской области были выявлены в 
1999 г. В настоящее время энзоотичными по ИКБ являют-
ся 11 административных территорий. 

Доля положительных проб при исследовании объек-
тов окружающей среды в 2023 г. составила 0,6%. 

При скрининговом обследовании 200 жителей 4 райо-
нов области в сыворотке крови восьми человек выявле-
ны АТ к Borrelia burgdorferi (4,0%, АППГ — 0,9%).

Эпидемиологические проявления ИКБ ежегодно ха-
рактеризуются спорадическими случаями болезни. 
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В 2020 и 2021 гг. было зарегистрировано по 1 случаю за-
болевания ИКБ, в 2022 г. число больных возросло до 4 (из 
них 2 — завозные из других регионов страны). 

За 10 месяцев 2023 г. диагноз ИКБ был поставлен 10 жи-
телям области. Из них 3 случая заражения произошли за 
пределами региона, остальные 7 — в районах области. 
Местные случаи связаны с отдыхом на природе (3   слу-
чая), 3 — в частном секторе и 1 — на дачном участке. За-
возные случаи произошли во время отдыха на природе.

Среди заболевших дети до 18 лет составили 50% (5 слу-
чаев), взрослые до 60 лет — 3 больных и старше 60 лет — 
2 человека.

Большинство больных лечилось амбулаторно (6 чело-
век), четверо получили стационарную помощь в инфек-
ционных больницах. 

Первый случай ИКБ выявлен в апреле, большинство 
(7 случаев) произошло в мае, по одному — в июне и авгу-
сте. У всех больных в анамнезе отмечен укус клеща. Ти-
пичная кольцевая эритема наблюдалась у 2 пострадав-
ших, у остальных — гиперемия и болезненность в месте 
присасывания клеща. Все клинические случаи ИКБ под-
тверждены результатами лабораторных исследований. 

Значительное увеличение числа случаев ИКБ, наблю-
даемое в 2023 г., требует принятия дополнительных мер 
по снижению численности основного переносчика воз-
будителя боррелиоза — иксодовых клещей — на энде-
мичных территориях. 

Лихорадка Западного Нила
В эпидемический сезон 2023 г. в России произошёл 

значительный рост заболеваемости населения ЛЗН. Вы-
явлены 209 случаев, что в 6,3 раза выше значений про-
шлого эпидемического сезона (в 2022 г. были выявлены 
33 больных ЛЗН). 

В Волгоградской области в 2023 г. также отмечен рост 
числа больных ЛЗН по сравнению с предыдущими годами.

В 2023 г. обследовано на наличие анамнестических АТ 
к ВЗН 1039 человек. Положительные результаты получе-
ны в 222 случаях (21,4% по сравнению с 15,9% в 2022 г.), 
что подтверждает широкое распространение ЛЗН среди 
населения области и наличие значительной доли нереги-
стрируемых случаев заболеваний.

За последние 5 лет было выявлено 55 случаев заболе-
вания населения области: 28 — в 2018 г., 12 — в 2019 г., 
0 — в 2020 г., 13 — в 2021 г., 1 — в 2022 г. 

В 2023 г. диагностировано 18 случаев ЛЗН. Из них 56% 
случаев инфицирования произошло на дачах (10 случа-
ев), 3 человека заразились на частном подворье в сель-
ской местности, 3 — во время отдыха в рекреационных 
зонах и 2 — по месту жительства в городах. Среди забо-
левших большинство были лица старше 60 лет (9 человек) 
и взрослые до 60 лет (8 человек), также заболел 1 ребенок 
15 лет. По гендерному признаку большинство составили 
мужчины (67%). По клиническим проявлениям 15 случа-
ев протекали в среднетяжёлой форме и 3 — в тяжёлой. 
В 9 случаях отмечена нейроинвазивная симптоматика: 2 
менингоэнцефалита и 7 менингитов. В общей сложности 
17 заболевших были госпитализированы и 1 проходил 
лечение амбулаторно. Летальным исходом закончился 1 
случай ЛЗН, протекавший в менингоэнцефалитической 
форме. Практически все случаи инфицирования (16 из 

18) были отмечены в августе, в пик активности основ-
ных переносчиков ВЗН (комаров Cx. pipiens), в 2 слу-
чаях начало заболевания пришлось на июль и сентябрь 
соответственно. 

Значительный процент официально зарегистрирован-
ных случаев, протекающих в среднетяжёлой и тяжёлой 
формах, возможно, связан с низкой выявляемостью лёг-
кой формы ЛЗН.

В ходе проведенных в 2023 г. исследований проб 
основных переносчиков ВЗН в 3,0% исследуемых образ-
цов выявлена РНК ВЗН, что незначительно ниже показа-
теля 2022 г. (3,4%). 

По данным углублённых молекулярно-генетических ис-
следований, изоляты из клинического материала, от птиц, 
комаров, клещей принадлежали ко 2-му генотипу ВЗН, в 
материале от озёрных лягушек определён 4 генотип ВЗН.  

Крымская геморрагическая лихорадка
В Волгоградской области Крымская геморрагическая 

лихорадка со времени вспышки 2000 г. занимает ведущее 
место среди инфекций, передающихся клещами (ИПК). 
Эндемичными по КГЛ в настоящее время являются 25 
районов области, причём наблюдается постепенное сме-
щение границы очага на север.

В 2022 г. в Волгоградской области были зарегистри-
рованы 2 случая КГЛ в южных районах области, где до-
минируют клещи H. marginatum — основные носите-
ли вируса Крымской-Конго геморрагической лихорадки 
(ККГЛ). В 2023 г. больных КГЛ в Волгоградской области 
не выявлено.

Доля положительных проб при исследовании носите-
лей и переносчиков вируса ККГЛ в 2023 г. составила 2,8%. 

Генотипирование РНК изолятов вируса ККГЛ, по-
лученных из гомогенатов пулов клещей, собранных 
в 2022 г. на территории Волгоградской области, про-
ведённое в 2023 г. референс-центром по мониторингу 
за возбудителем КГЛ (ФКУЗ Ставропольский научно-
исследовательский противочумный институт Роспотреб-
надзора), позволило установить принадлежность данных 
изолятов к подгруппе Va (Ставрополь-Ростов-Астрахань) 
и подгруппе Vb (Волгоград-Ростов-Ставрополь) генова-
рианта Европа-1, характерным для нашей области.

Лептоспироз
Волгоградская область на протяжении многих лет яв-

лялась территорией, неблагополучной по заболеваемости 
лептоспирозами. Причем регистрировались как сельско-
хозяйственные, так и природные очаги инфекции.

Планомерное комплексное проведение противоэпиде-
мических и профилактических мероприятий позволило в 
последнее десятилетие оздоровить значительное количе-
ство хозяйственных (антропургических) очагов и ликви-
дировать групповую и вспышечную заболеваемость леп-
тоспирозной инфекцией населения, проживающего на 
энзоотичной территории.

Последний случай лептоспироза был диагностиро-
ван в 2019 г. Результаты скрининговых обследований 
объектов окружающей среды свидетельствуют о низком 
уровне активности природных очагов инфекции. Поло-
жительные пробы при исследовании носителей и пере-
носчиков лептоспир в 2023 г. составили 1,1%.
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При обследовании 200 человек (животноводы, вете-
ринарные работники) из 4 районов области лишь у 2 че-
ловек (1,0%) обнаружены АТ к возбудителю лептоспиро-
за. В 2023 г. случаев заболевания лептоспирозом, как и в 
предыдущие 3 года, не зарегистрированы. 

Бешенство
После обострения эпидемиологической ситуации в 

Волгоградской области по бешенству в 2021 г., когда были 
зарегистрированы два случая заболевания людей из 6 по 
Российской Федерации, в 2022 г. ситуация значитель-
но улучшилась, до 11 снизилось число лабораторно под-
тверждённых случаев бешенства животных, заболевания 
людей не были зарегистрированы.

За 10 месяцев 2023 г. выявлено 22 случая лабораторно 
подтверждённого бешенства среди животных (АППГ — 
11 случаев): собаки — 8, кошки — 4, КРС — 1, МРС — 3, 
лошади — 2, лисы — 3, волк — 1.

За медицинской помощью в ЛПО Волгоградской обла-
сти обратились 9876 человек, пострадавших от нападения 
животных (укусы, ослюнение) (АППГ — 8516 человек), в 
том числе от нападения диких животных — 278 человек 
(АППГ — 336). В 2023 г. случаев бешенства не выявлено.

Ситуация по бешенству в области остается напряжен-
ной и требует комплексного подхода для снижения по-
тенциальной опасности заражения людей от больных 
животных. 

Профилактические (противоэпидемические) 
мероприятия

Следует отметить активно проводимую работу по про-
филактике ПОИ. В 2023 г. в местах массового пребывания 

людей в Волгоградской области проведены дезинсекци-
онные обработки водных объектов (2814,60  га) и при-
брежной растительности (1165,00 га), в местах массо-
вого пребывания населения (96,658 га), на территории 
детских оздоровительных лагерей (ДОЛ, 197,3475 га), на 
промышленных объектах (18678,10 м2). Акарицидные 
обработки в местах массового пребывания населения со-
ставили 259,3916 га, на территории ДОЛ — 654,0675 га, 
в детских садах — 12,9811 га. Дератизационные обработ-
ки проводились на территории ДОЛ: в помещениях — 
104,31тыс. м2, на открытой территории — 130,725 га, в ме-
стах массового пребывания населения — 59,7778 га.

Выводы
В 2023 г. на территории Волгоградской области сохра-

нялась относительно стабильная эпидемиологическая 
ситуация по природно-очаговым инфекциям. Показате-
ли численности и инфицированности основных носите-
лей и переносчиков ПОИ были на уровне АППГ. Отмечен 
рост заболеваемости населения лихорадкой Западного 
Нила, иксодовым клещевым боррелиозом, геморрагиче-
ской лихорадкой с почечным синдромом, не регистри-
ровались случаи заболевания чумой, туляремией, лихо-
радкой Ку, лептоспирозом, Крымской геморрагической 
лихорадкой, бешенством. 

Таким образом, анализ эпидситуации в 2023 г. под-
твердил наличие различной степени активности природ-
ных очагов опасных инфекционных болезней на терри-
тории Волгоградской области, что требует постоянного 
мониторинга и адекватного реагирования на изменения 
в очагах с целью предотвращения осложнения эпидситу-
ации по ПОИ.
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Результаты скринингового обследования на наличие маркеров 
лихорадки Западного Нила населения центральных  

и южных территорий России
С.К. Удовиченко, Е.В. Путинцева, А.А. Батурин, Л.А. Рябинина, А.В. Топорков
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Аннотация. Цель: изучение интенсивности контакта с возбудителем лихорадки Западного Нила (ЛЗН) жителей от-
дельных центральных и южных территорий России. Материалы и методы: скрининговым обследованием было охваче-
но 1230 человек в 11 субъектах Российской Федерации. В работе использованы молекулярно-генетические, иммуноло-
гические и статистические методы. Результаты: маркеры ЛЗН, свидетельствующие об острой инфекционном процессе, 
выявлены в 1,4 % образцов. Впервые подтверждены местные случаи заболевания в 9 субъектах центральной части Рос-
сии и Северного Кавказа. Показана циркуляция вируса Западного Нила 1 генотипа на территории Республик Ингуше-
тия и Мордовия, 2 генотипа — Ивановской, Нижегородской областей, Чувашской и Кабардино-Балкарской Республик. 
Результаты изучения иммунной прослойки выявили наличие антител к вирусу Западного Нила класса IgG у 4,5 % об-IgG у 4,5 % об- у 4,5 % об-
следованного местного населения с наиболее высокими показателями в Чеченской Республике (10 %) и Республике Се-
верная Осетия-Алания (14 %). Максимальный уровень популяционного иммунитета отмечен среди лиц возрастных 
групп 20–29 лет (9,7 %,), 30–39 лет — 7,8 %. Заключение: полученные результаты существенно дополняют наши пред-
ставления о распространении ЛЗН в России и активности очагов болезни и могут быть использованы при планирова-
нии и проведении мониторинговых исследований.

Ключевые слова: лихорадка Западного Нила, случай заболевания, иммунная прослойка к вирусу Западного Нила, 
интенсивность циркуляции возбудителя лихорадки Западного Нила.
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Results of a screening examination for the presence of markers  
of West Nile fever in the central and southern territories of Russia
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Abstract. Objective: to study the intensity of contact with the causative agent of West Nile fever (WNF) of the population 
of certain central and southern territories of Russia. Materials and methods: the screening survey covered 1,230 people in 
11 regions of the Russian Federation. The work used molecular genetic, immunological and statistical methods. Results: WNV-
markers, indicating an acute infectious process, were detected in 1.4% of samples. For the first time, local cases of the disease were 
confirmed in 9 regions of central Russia and the North Caucasus. The circulation of West Nile virus genotype 1 in the territory of 
the Republics of Ingushetia and Mordovia, genotype 2 in the Ivanovo and Nizhny Novgorod regions, Chuvash and Kabardino-
Balkarian Republics is shown. The results of studying the immune layer revealed the presence of antibodies to the West Nile 
virus of the IgG class in 4.5% of the examined local population, with the highest rates in the Chechen Republic (10%) and the 
Republic of North Ossetia-Alania (14%). The maximum level of population immunity was noted among people in the age groups 
20–29 years old and amounted to 9.7%, 30–39 years old – 7.8%. Conclusion: the results obtained significantly supplemented 
our understanding of the spread of WNV in Russia and the activity of disease foci, and can be used in planning and conducting 
monitoring studies.

Keywords: West Nile fever, case of disease, immune layer to West Nile virus, intensity of circulation of the West Nile fever 
pathogen.
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S.K. Udovichenko, E.V. Putintseva, A.A. Baturin, L.A. Ryabinina, A.V. Toporkov
RESULTS OF A SCREENING EXAMINATION FOR THE PRESENCE OF MARKERS  

OF WEST NILE FEVER IN THE CENTRAL AND SOUTHERN TERRITORIES OF RUSSIA

Введение
Циркуляция вируса Западного Нила (ВЗН) впервые 

подтверждена на территории России в 1963 г. специали-
стами Института полиомиелита и вирусных энцефали-
тов АМН СССР и Астраханской областной санитарно-
эпидемиологической станции [1]. Вплоть до конца XX 
в. заболеваемость этой новой для нашей страны при-
родно-очаговой инфекцией периодически регистриро-
валась только в Астраханской области. Вспышка 1999 г., 
затронувшая отдельные территории юга России с тяжё-
лым течением и высокой (до 10 %) летальностью, ста-
ла поворотным событием в изучении ЛЗН и организа-
ции системы мониторинга за циркуляцией возбудителя 
[2]. В последующие годы заболеваемость ЛЗН неуклонно 
увеличивалась, как и количество территорий, на которых 
были диагностированы случаи заболевания. Так, в 2000 г. 
заболеваемость ЛЗН впервые официально зарегистриро-
вана в Ростовской области, в 2006 г. — в Ульяновской об-
ласти, 2010  г. — в Воронежской, Челябинской областях, 
Республике Калмыкия, Краснодарском крае (по литера-
турным данным  — с 1999 г.), 2011 г. — в Республике Та-
тарстан, 2012 г.  — в Республике Адыгея, Ставропольском 
крае, Белгородской, Липецкой, Курской, Самарской, Са-
ратовской, Омской, Новосибирской областях, 2013 г. — в 
Калужской области, 2018 г. — в Республиках Крым и Да-
гестан, 2021 г. ‒ в Тульской области и г. Москва, в 2022 г. 
– в Тамбовской, Владимирской, Тверской областях, Кара-
чаево-Черкесской Республике и в Ханты-Мансийском ав-
тономном округе  — Югре [2–5].

На основании представленных сведений можно го-
ворить о достаточно широком территориальном рас-
пространении ЛЗН в России, вместе с тем ареал болезни 
остается по-прежнему малоизученным. На территориях, 
прилегающих к субъектам с зарегистрированной заболе-
ваемостью, при сходных климатогеографических услови-
ях отсутствуют убедительные доказательства циркуля-
ции ВЗН. В получении новых и уточнении имеющихся 
данных о характере эпизоотических и эпидемических 
проявлений болезни определяющее значение имеют при-
цельные поисковые исследования, поскольку плановый 
мониторинг, проводимый в России более 10 лет, не по-
зволяет достоверно оценить активность очагов ЛЗН.

Цель исследования — изучение интенсивности кон-
такта с возбудителем ЛЗН жителей отдельных централь-
ных и южных территорий России.

Материалы и методы
Материалом для исследования являлись образцы кро-

ви, отобранные в июле-августе 2023 г. от населения, про-
живающего в 11 субъектах Российской Федерации (Ре-
спублики Ингушетия, Северная Осетия-Алания, Марий 
Эл, Мордовия, Чеченская, Кабардино-Балкарская и Чу-
вашская Республики, Нижегородская, Ивановская, Ярос-
лавская, Костромская области).  Выбор данных террито-
рий был обусловлен отсутствием достоверных сведений о 

циркуляции ВЗН за многолетний (с 2009 г.) период прове-
дения мониторинговых исследований или наличием сви-
детельств, косвенно указывающих на эндемичность терри-
тории (наличие иммунной прослойки среди населения при 
отсутствии зарегистрированных случаев заболевания).

В число обследованных лиц были включены пациенты 
соматических и инфекционных стационаров, в том числе 
отделений интенсивной терапии и реанимации, а также 
амбулаторно-поликлинических учреждений, с лихорад-
кой неясной этиологии на момент обращения за меди-
цинской помощью или возникшей после госпитализации. 
Возраст обследованных варьировался от 1 года до 97 лет. 

Исследование проводилось при добровольном инфор-
мированном согласии пациентов. Протокол исследования 
одобрен комиссией по биоэтике ФКУЗ «Волгоградский 
научно-исследовательский противочумный институт» 
Роспотребнадзора (протокол № 3 от 25.04.2022 г.). 

Отбор проб крови осуществлен персоналом медицин-
ских организаций в вакутейнеры с ЭДТА в объёме 5 мл. 
Всего было отобрано 1230 образцов крови. Полученные 
в результате центрифугирования образцы сывороток 
крови исследовали на стационарной лабораторной базе 
ФКУЗ «Волгоградский научно-исследовательский проти-
вочумный институт» Роспотребнадзора методом имму-
ноферментного анализа (ИФА) на наличие антител клас-
сов IgM и IgG к ВЗН с использованием наборов реагентов 
«ВектоНил-IgG», «ВектоНил-IgМ» (ЗАО «Вектор-Бест», 
Россия). В пробах, положительных на наличие антител 
класса IgG к ВЗН, определяли индекс авидности с помо-
щью набора «ВектоНил-IgG-авидность» (ЗАО «Вектор-
Бест», Россия). 

На территориях, эндемичных по клещевому вирус-
ному энцефалиту, все сероположительные образцы к 
ВЗН тестировали на наличие антител к вирусу клеще-
вого энцефалита (ВКЭ) с помощью наборов реагентов 
«ВектоВКЭ-IgМ» и «ВектоВКЭ-IgG» (ЗАО «Вектор-Бест», 
Россия). Значительное превышение титров антител, на-
правленных к антигенам ВЗН по сравнению с антителами 
к КВЭ (в 4 и более раз), считали положительными на на-
личие антител к ВЗН. Для подтверждения специфично-
сти полученных результатов образцы сывороток, содер-
жащие антитела класса IgM, дополнительно исследовали 
в реакции нейтрализации со штаммом ВЗН Volgograd 
601/18, депонированном в государственной коллекции 
возбудителей вирусных инфекций и риккетсиозов ФБУН 
ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребнадзора. 

На наличие РНК ВЗН, учитывая относительно ко-
роткий период вирусемии в организме больного [6], 
тестировали не все образцы крови, а выборочные 
пробы, взятые от пациентов, продолжительность ли-
хорадки у которых на момент забора материала не пре-
вышала 7 дней. Постановку ПЦР с целью обнаруже-
ния РНК ВЗН проводили с использованием набора 
реагентов «АмплиСенс®WNV-FL» (ФБУН ЦНИИ Эпиде-
миологии Роспотребнадзора, Россия), генотипирование 
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ВЗН  — «Амплиген-WNV-генотип-1/2/4» (ФКУЗ Волго-
градский научно-исследовательский противочумный ин-
ститут Роспотребнадзора, Россия).

Источниками информации о зарегистрированной 
заболеваемости ЛЗН являлись формы статистическо-
го наблюдения № 2 «Сведения об инфекционных и па-
разитарных заболеваниях» в Российской Федерации за 
2009–2022 гг., структуре заболеваемости и величине им-
мунной прослойки к ВЗН среди населения обследован-
ных территорий  — отчётные данные, представленные 
Управлениями Роспотребнадзора по субъектам Россий-
ской Федерации в Референс-центр по мониторингу за 
возбудителем ЛЗН, материалы научных публикаций. 

Статистическая обработка данных осуществлена с ис-
пользованием средств табличного процессора Microsoft 
Excel 2016.

Результаты
Выявление случаев заболевания ЛЗН. Антитела класса 

IgM к ВЗН, являющиеся маркером острого инфекцион-
ного процесса, обнаружены в образцах сывороток крови 
10 человек (0,8 %), проживающих на территории 6 субъ-
ектов Российской Федерации (табл. 1). Сыворотки жи-
телей Республик Марий Эл, Мордовия, Нижегородской, 
Ивановской, Костромской областей, содержащие антите-
ла класса IgM к ВЗН, параллельно обследованы на нали-
чие антител класса IgM к КВЭ с отрицательным результа-
том. Специфичность выявленных антител к ВЗН также 
подтверждена в реакции нейтрализации. Все заболевшие 
ЛЗН в сроки возможного инкубационного периода не по-
кидали мест своего постоянного проживания.

Присутствие IgM в сыворотках крови у всех 10 выяв-
ленных больных было установлено в период со 2-го по 
18-й день заболевания и согласуется с литературными 
данными о сроках появления и продолжительности цир-
куляции IgM [7, 8]. В 9 из 10 образцов сывороток крови 
IgG не обнаружены, что указывало на ранний период за- не обнаружены, что указывало на ранний период за-
болевания. Отсутствие IgG к ВЗН на 18-й день от начала 
заболевания отмечено у одного пациента с установлен-
ным диагнозом «COVID-19». Данное наблюдение могло 
быть обусловлено запаздыванием или функциональной 
недостаточностью иммунного ответа пациента и тре-
бовало проведения повторных исследований в динами-
ке. В 1 пробе от больного из Ивановской области, наря-
ду с регистрируемым гуморальным иммунным ответом 
(антитела классов IgM и IgG), выявлена РНК ВЗН. Дан-G), выявлена РНК ВЗН. Дан-), выявлена РНК ВЗН. Дан-
ные анамнеза заболевания пациента свидетельствовали, 
что забор крови на исследование был осуществлен на 7-й 
день от появления клинических симптомов и укладыва-
лись в картину динамики IgG [9].

РНК ВЗН обнаружена в образцах крови от 8 человек 
(1,8 %) из 6 субъектов (табл. 1). При этом в 7 пробах (87,5 %) 
значение порогового цикла (threshold cycle, Ct) находилось 
в пределах от 30 до 32, в 1 пробе (12,5 %) — в пределах 27, 
что свидетельствовало о низкой вирусной нагрузке. По ре-
зультатам типирования положительных проб установлена 
принадлежность выделенных фрагментов РНК ВЗН ко 2 
генотипу в образце крови от больного из Ивановской об-
ласти, 1 генотипа ВЗН — в образце крови от 1 больного 
из Республики Мордовия, 2 больных — Республики Ин-
гушетия. В остальных пробах определить генотип ВЗН не 

удалось, поскольку концентрация РНК ВЗН в исследуемых 
пробах была ниже порога чувствительности используемо-
го набора реагентов (1×104 копий/ мл). Весь клинический 
материал, положительный на наличие РНК ВЗН, взят в ви-
русологическое исследование с целью получения изолятов 
вируса и изучения их свойств. Полученные к настоящему 
времени результаты свидетельствуют о принадлежности 
изолятов ВЗН из Чувашской и Кабардино-Балкарской Ре-
спублик, Нижегородской области ко 2 генотипу.

Представляет интерес подтверждение в 2023 г. цир-
куляции ВЗН 1 генотипа, присутствие которого не ре-
гистрировалось на территории Российской Федерации с 
2020 г. Согласно ретроспективным данным, известная об-
ласть распространения ВЗН 1 генотипа включает отдель-
ные территории юга европейской части России (Астра-
ханская, Волгоградская области, Ставропольский край), 
Западной и Восточной Сибири (Омская, Новосибирская, 
Томская области), Дальнего Востока (Приморский край) 
[3, 10, 11]. Циркуляция ВЗН 1 генотипа в центральной ча-
сти России не описана. 

Суммируя результаты молекулярно-генетических и 
иммунологических методов исследования, общий удель-
ный вес выявления маркеров ЛЗН, свидетельствующих 
об острой фазе заболевания, составил 1,4 %. 

Все субъекты, где лабораторно подтверждены случаи 
ЛЗН в 2023 г., ранее не представляли в статистические 
отчётные формы данные о регистрации случаев заболе-
вания этой инфекционной болезнью. Вместе с тем, под-
тверждение местных заболеваний ЛЗН на сопредельных 
с обследуемыми территориях позволяло предполагать 
здесь активный, но недиагностированный контакт на-
селения с ВЗН. Так, в Северо-Кавказском федеральном 
округе спорадическая заболеваемость ЛЗН отмечена в 
Ставропольском крае в 2012, 2018, 2019 и 2022 гг., в Ре-
спублике Дагестан — в 2018, 2021 и 2022 гг., в Карачаево-
Черкесской Республике — в 2022 г. [4, 5]. Завозные случаи 
из Чеченской Республики при отсутствии официаль-
но зарегистрированной заболеваемости неоднократно 
выявляли в других субъектах Российской Федерации (в 
2011, 2013, 2018 гг. в Астраханской области, в 2016 г. – Са-
ратовской области) [12].

На территории Приволжского федерального окру-
га проявления эпидемического процесса ЛЗН отмечены 
в Республике Татарстан (2011 г. — 4 случая, 2012 г. — 3, 
2018  г. — 1) [13], прилегающей к обследуемым нами Ре-
спублике Марий Эл и Чувашской Республике, а также 
в Ульяновской области (2009 г.  — 1 случай, 2012 г. — 4, 
2022 г. — 2), граничащей с Республикой Мордовией и Чу-
вашской Республикой. В центральной части России за-
болеваемость ЛЗН верифицирована в Тверской области 
(2022 г. — 7 случаев), приграничной с Ярославской, и Вла-
димирской области (2022 г. — 1 случай) — Ярославской и 
Ивановской [5].

У 7 из 17 (41,2 %) больных ЛЗН медицинскими специ-
алистами выставлен предварительный диагноз «Острая 
респираторная вирусная инфекция», у 5 (29,4 %) —дру-
гие болезни инфекционного генеза (корь, COVID-19, га-COVID-19, га--19, га-
строэнтероколит, внебольничная пневмония, лихорадка 
неясной этиологии). В остальных случаях ЛЗН диагно-
стирована среди пациентов с соматической, включая хи-
рургическую, патологией. 
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Таблица / Table 1
Результаты лабораторного обследования лихорадящих пациентов медицинских организаций в субъектах 

Российской Федерации
Results of laboratory examination of febrile patients of medical organizations in the constituent entities of the Russian 

Federation

№ Название субъекта
Name of the constituent 

entity

Обследовано 
человек методом 

ИФА/ПЦР
A person was 

examined using 
ELISA/PCR

Выявлена РНК 
ВЗН

  Detection of 
RNA WNV              

Выявлены антитела к ВЗН
Detection of antibodies to WNV

IgM IgG
Низкоавидные 

IgG
Low avidity Ig�

n % n % n % n %

1 Чеченская Республика
Chechen Republic 100/30 0 0 1 1 10 10 6 6

2

Республика Северная 
Осетия-Алания
Republic of North 
Ossetia-Alania

100/29 0 0 0 0 14 14 12 12

3

Кабардино-Балкарская 
Республика
Kabardino-Balkarian 
Republic

100/29 1 1 0 0 4 4 2 2

4 Республика Ингушетия
The Republic of Ingushetia 100/59 2 2 0 0 2 2 2 2

5 Республика Марий Эл
Mari El Republic 102/30 0 0 1 1 2 2 2 2

6 Чувашская Республика
Chuvash Republic 100/33 1 1 0 0 3 3 2 2

7 Нижегородская область
Nizhny Novgorod Region 221/61 1 1 3 1,4 7 3,2 6 2,7

8 Республика Мордовия
The Republic of Mordovia 100/40 2 2 2 2 5 5 0 0

9 Костромская область 
Kostroma region 100/41 0 0 2 2 2 2  0 0

10 Ярославская область
Yaroslavl region 107/36 0 0 0 0 1 0,9  0 0

11 Ивановская область
Ivanovo region 100/49 1 1 1 1 5 5 3 3

Всего
Total 1230/437 8 1,8 10 0,8 55 4,5 35 2,8

Во всех диагностированных случаях ЛЗН протекала 
без поражения центральной нервной системы. На долю 
лёгких форм заболевания пришлось 88,2 % случаев, сред-
нетяжёлых  — 11,8 %. Такое распределение случаев по тя-
жести клинического течения ЛЗН нехарактерно для Рос-
сии, поскольку в 71,4  % случаях, зарегистрированных в 
2009–2022 гг., отмечалось среднетяжёлое течение заболе-
вания, 17,9 % — легкое, 10,7 %  — тяжелое.

Анализ особенностей структуры выявленных случаев 
установил преобладание среди заболевших женщин, на 
долю которых пришлось 70,6 % от всех случаев (в сред-
нем по России — 43,3 %). Заболевания ЛЗН выявлены 
во всех возрастных группах за исключением детей до 1 
года, с превалированием заражений в категории «60 лет 
и старше» (35,3 %, по России  — 31,9 %). Удельный вес де-
тей до 14 лет среди заболевших ЛЗН составил 5,9 % (по 

России — 6 %). Случай заболевания ЛЗН ребенка лабо-
раторно подтверждён только в Нижегородской области.

Профессиональный состав заболевших был достаточ-
но неоднородным, однако можно отметить доминирова-
ние таких групп, как неработающие лица трудоспособно-
го возраста и пенсионеры, на которые пришлось 35,3 % и 
23,5 % соответственно (по России — 20,5 % и 27 %).

Больные ЛЗН преимущественно выявлены среди насе-
ления городов — 58,8 % (в среднем по России — 76,1 %). По 
результатам эпидемиологического расследования случаев 
заболевания ЛЗН установлено, что удельный вес зараже-
ний населения по месту проживания в городе составил 
47,1 % (в среднем по России — 28,9 %), по месту прожива-
ния в сельской местности — 29,4 % (25,1 %), при выезде в 
природные места отдыха — 23,5 % (21,2 %). Случаи зара-
жения при посещении дачных участков не выявлены.
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Изучение иммунной прослойки к ВЗН. Наличие им-
мунной прослойки к ВЗН установлено у населения всех 
обследованных субъектов (табл. 2). Общий уровень се-
ропревалентности к ВЗН среди жителей центральных и 
южных регионов России составил 4,5 % с наиболее высо-
кими показателями в Чеченской Республике (10%) и Ре-
спублике Северная Осетия-Алания (14 %). 

Частота выявления антител у мужчин и женщин су-
щественно не отличались (табл. 2). Распределение поло-
жительных находок по возрастным группам показало, 
что IgG к ВЗН обнаружены во всех исследуемых группах. 
Наиболее высокий удельный вес положительных находок 
отмечен у лиц 20–29 лет и 30–39 лет (табл. 3), однако раз-
личия были статистически незначимы (p>0,05).

При сопоставлении результатов наших исследований 
и величины иммунной прослойки, выявленной в резуль-
тате планового серологического мониторинга сходные 
значения уровня серопревалентности к ВЗН установле-
ны для населения Кабардино-Балкарской Республики 

(в среднем за период 2010–2022 гг. — 4,5 %), Костромской 
(3 %), Ивановской (3,1 %), Нижегородской (4,2 %), Ярос-
лавской областей (1,5 %).

В Республике Марий Эл антитела к ВЗН ранее были 
выявлены однократно среди выборочной группы «жи-
вотноводы» (10 % в 2011 г.). Более высокий удельный вес 
положительных находок по сравнению с нашими резуль-
татами, вероятно, обусловлен как перекрёстной реак-
тивностью сывороток к вирусу клещевого энцефалита, 
циркулирующему на территории Республики, при отсут-
ствии проведения дифференцирующих диагностических 
исследований, так и принадлежностью животноводов к 
группе высокого риска заражения ВЗН. 

В Республике Мордовия частота встречаемости ан-
тител к ВЗН в нашем исследовании была выше по срав-
нению с отчетными данными (2020 г. — 0,7 %, 2021 г. — 
1,5  %), что может быть связано с выбором разных 
«индикаторных» групп населения для изучения популя-
ционного иммунитета.

Таблица / Table 2
Показатели обнаружения антител к ВЗН среди мужчин и женщин

Detection rates of antibodies to WNV among men and women

Пол
�ender

Количество 
обследованных 

The number of the evaluated

Количество 
серопозитивных лиц

The number of seropositive 
individuals

Доля положительных находок, % 
(95% ДИ)

Proportion of positive findings, % 
(95% confidence interval)

Мужчины
Men 626 29 4,6 

(2,96–6,24)
Женщины
Women 601 26 4,3

(2,68–5,92)
Неизвестен
Unknown 3 - -

Всего
Total 1230 55 4,5

(3,34–5,66)

Таблица / Table 3 
Частота выявления антител к ВЗН в различных возрастных группах

Antibodies are often associated with WNV in different age groups

Возрастная группа, лет
Age, years

Количество обследованных 
The number of the evaluated

Количество 
серопозитивных лиц

The number of seropositive 
individuals

Доля положительных находок, % 
(95% ДИ)

Proportion of positive findings, % 
(95% confidence interval)

1–14 178 5 2,8 (0,38–5,22)
15–19 53 2 3,8 (0–8,95)
20–29 103 10 9,7 (3,98–15,42)
30–39 143 11 7,8 (3,33–12,07)
40–49 161 11 6,8 (2,91–10,69)
50–59 141 9 6,4 (2,36–10,44)
60–69 202 4 2 (0,07–3,93)
70 и старше
70 and older 221 3 1,4 (0–2,95)

Неизвестно
Unknown 28 0 0
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Информация о наличии иммунной прослойки к ВЗН 
среди населения Республик Северная Осетия-Алания и 
Ингушетия, Чеченской и Чувашской Республик при пла-
новом серологическом обследовании отсутствовала. 

Представляют интерес данные о выявлении низкоа-
видных IgG к ВЗН у населения 8 субъектов, свидетель-
ствующие о недавно перенесённой (не более 3 месяцев 
назад) болезни. При этом в Республиках Ингушетия, Ма-
рий Эл и Чувашской Республики все выявленные антите-
ла класса IgG к ВЗН относились к категории низкоавид-
ных, в Нижегородской области и Республике Северная 
Осетия-Алания 86 % положительных находок, что под-
тверждает активный эпидемический процесс ЛЗН на 
этих территориях. 

Обсуждение
По результатам проведённых исследований впервые 

лабораторно подтверждены местные случаи заболева-
ния ЛЗН на территории 9 субъектов центральной части 
России и Северного Кавказа, что дополнило наши пред-
ставления об ареале этой инфекционной болезни. Отме-
тим, что подтверждение здесь фактов местной передачи 
ВЗН человеку, не расценивается нами как продолжаю-
щееся территориальное распространение ЛЗН в России, 
поскольку ареал болезни остался в пределах ранее уста-
новленной границы на уровне Тверской области [5]. От-
сутствие регистрации среди населения изучаемых субъ-
ектов случаев заболевания ЛЗН за период 2009–2022 гг., 
по всей видимости, может быть следствием недостаточно 
эффективной (несистемной) работы по активному выяв-
лению больных ЛЗН среди пациентов с лихорадкой, эти-
ологически неустановленных менингитов, менингоэнце-
фалитов, тяжелых форм «респираторных» инфекций. 

ЛЗН была наиболее часто верифицирована в груп-
пе больных с предварительным диагнозом «ОРВИ», что 
свидетельствует о низкой настороженности в отноше-
нии ЛЗН медицинских специалистов среди пациентов 
с респираторными и гриппоподобными проявлениями. 
Вместе с тем на гриппоподобный вариант течения ЛЗН 
приходится до 90 % всех клинически выраженных случа-
ев заболевания [2, 3]. Требует внимания со стороны ме-
дицинских специалистов появление у больных с сомати-
ческой патологией лихорадки, что не исключает течение 
инфекционного процесса.

Полученные данные о распределении диагностиро-
ванных случаев по полу, возрасту, социальному статусу, 
клиническим проявлениям заболевания, местам зара-
жения, отличаются от таковых в России за многолетний 
период наблюдения, поскольку скрининговому обследо-
ванию подлежала определенная группа населения — пре-
имущественно пациенты стационарных медицинских 
учреждений инфекционного и соматического профиля. 
Среди больных ЛЗН не подтверждены случаи тяжёлого 
(нейроинвазивного) течения, что можно объяснить низ-
ким удельным весом пациентов с диагнозом «менингит», 
«менингоэнцефалит», «энцефалит», подвергшихся скри-
нинговому обследованию (3,2 %).

Результаты генотипирования нуклеотидных после-
довательностей ВЗН в пробах клинического материала 
позволили сделать вывод о более широком распростра-
нении ВЗН 1 генотипа на территории России. Изучение 

вероятных путей заноса этого геноварианта ВЗН (из 
«старых» очагов в Астраханской области или эндемич-
ных регионов мира) является предметом дальнейшим 
углубленных молекулярно-генетических исследований.

Впервые получены современные данные об уровне 
иммунной прослойки к ВЗН среди жителей 4 субъек-
тов: Республик Северная Осетия-Алания, Ингушетия, 
Чеченской и Чувашской Республик. Отсутствие положи-
тельных результатов при проведении планового мони-
торинга среди населения Республик Северная Осетия-
Алания и Чувашской Республики, вероятно, связано с 
качеством организации сбора и доставки материала и 
проведения лабораторных исследований. В Чеченской 
Республике и Республике Ингушетия серологическое об-
следование выборочных групп здорового населения на 
наличие антител к ВЗН в течение 2009–2022 гг. не про-
водилось. Единственные имеющиеся в доступных публи-
кациях данные, полученные более 30 лет назад (1991 г.), 
свидетельствуют о том, что удельный вес положитель-
ных находок в образцах сывороток крови населения Че-
ченской Республики составил 0,3 % (1 из 288 проб) [14]. 
Данные нашего исследования, выявившие 14 % серопози-
тивных образцов, позволяют думать о существенно воз-
росшей за прошедший период интенсивности циркуля-
ции ВЗН в Чеченской Республике. 

Между результатами обследования сывороток крови 
мужчин и женщин не было выявлено достоверных раз-
личий. Возрастная структура гуморального иммуните-
та к ВЗН продемонстрировала, что наиболее активно ла-
тентная иммунизация происходит среди лиц молодого 
возраста в связи с их высокой мобильностью и возмож-
ностью контакта с природно-очаговыми комплексами. 
При этом низкий удельный вес положительных находок 
у лиц в группах «60–69 лет» и «70 и более лет», вероятно, 
можно объяснить возрастными изменениями иммунно-
го ответа. 

Присутствие низкоавидных антител класса IgG в об-IgG в об- в об-
разцах сывороток крови в совокупности с данными о ла-
бораторном подтверждении острых случаев заболева-
ния, позволяет сделать вывод об интенсивной частоте 
контакта населения с возбудителем ВЗН на большинстве 
изучаемых территориях.

  
Заключение

Таким образом, полученные данные свидетельствуют 
о наличии активной циркуляции ВЗН в центральных ре-
гионах европейской части России и на Северном Кавка-
зе и необходимости существенного повышения на этих 
территориях качества мониторинговых исследований за 
возбудителем ЛЗН. В связи с впервые установленной за-
болеваемостью на ряде территорий первостепенной за-
дачей является разработка комплексного плана органи-
зационных, противоэпидемических и профилактических 
мероприятий в отношении ЛЗН, организация обследова-
ний лихорадящих больных с неустановленным диагно-
зом, проявлениями менингитов, менингоэнцефалитов, 
подготовка медицинских специалистов по вопросам кли-
ники, эпидемиологии и диагностики ЛЗН, обеспечения 
лабораторной базы медицинских организаций и учреж-
дений Роспотребнадзора необходимыми средствами эти-
ологической верификации ЛЗН.
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«Белые пятна» в диагностическом поиске причин  
невынашивания беременности 
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Аннотация. Невынашивание беременности — не только медицинская, но и социальная проблема, носящая муль-
тифакториальный характер, которая остается нерешаемой несмотря на постоянный поиск и применение новых ди-
агностических и терапевтических стратегий. В представленном обзоре рассматриваются данные литературы о до-
казательных аспектах причин невынашивания беременности, а также методах, использование которых остается 
дискутабельным. Особое внимание уделяется иммунологическим основам формирования нормальной беременности, 
нарушение которых создает предпосылки для привычного выкидыша. Также в работе проанализированы современные 
данные о роли рецептивности эндометрия и вклада мужского фактора в проблему невынашивания, представлены пер-
спективы дальнейших исследований по проблеме рецидивирующих репродуктивных потерь ранних сроков.

Ключевые слова: привычный выкидыш, невынашивание беременности, рецептивность эндометрия, иммунологиче-
ские механизмы, мужской фактор невынашивания.
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Abstract. Recurrent pregnancy loss is not only a medical, but also a social problem of a multifactorial nature. This problem re-
mains unsolvable despite the constant search and application of new diagnostic and therapeutic strategies. The presented review 
examines the literature data on evidence-based methods for diagnosing the causes of miscarriage, as well as methods whose use 
remains controversial. Special attention is paid to the immunological foundations of a normal pregnancy formation, the viola-
tion of which creates the prerequisites for a recurrent miscarriage. The paper also analyzes current data on the role of endometrial 
receptivity and the contribution of the male factor to the problem of miscarriage, and presents prospects for further research on 
the problem of recurrent pregnancy loss.
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«БЕЛЫЕ ПЯТНА» В ДИАГНОСТИЧЕСКОМ ПОИСКЕ ПРИЧИН  
НЕВЫНАШИВАНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ

Введение
Невынашивание беременности — не только меди-

цинская, но и социальная проблема, носящая мульти-
факториальный характер и остающаяся актуальной 
несмотря на постоянный поиск и применение новых 
диагностических и терапевтических стратегий. До 50% 

случаев привычного выкидыша считаются идиопатиче-
скими, так как даже рекомендованное полное клинико-
лабораторное обследование не выявляет потенциальных 
причин. В связи с этим продолжается изучение допол-
нительных факторов риска, которые могли бы «пролить 
свет» на неизученные звенья патогенеза невынашивания. 
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E.Yu. Lebedenko, Ar.A. Mikhelson, A.A. Mikhelson, V.A. Zmienko,  
A.S. Sagamonov, H.Yu. Kormanukov

“WHITE SPOTS” IN THE DIAGNOSTIC SEARCH FOR THE CAUSES  
OF RECURRENT MISCARRIAGE

Наибольший интерес в настоящее время представля-
ет оценка иммунологических предикторов рецидивиру-
ющей потери беременности, а также вклада отцовских 
факторов в репродуктивные неудачи.

Материалы и методы
Первоначально был проведён поиск публикаций с 

использованием электронных баз данных PubMed, Sco-PubMed, Sco-, Sco-Sco-
pus, eLIBRARY, The Cochrane Database с 1991 по 2023 
гг. В процессе поиска литературы использованы клю-
чевые слова и термины: «recurrent pregnancy loss», «re-recurrent pregnancy loss», «re- pregnancy loss», «re-pregnancy loss», «re- loss», «re-loss», «re-», «re-re-
current miscarriage», «невынашивание беременности», 
«привычный выкидыш». Полученный перечень иссле-
дований был проанализирован вручную с целью отбо-
ра релевантных публикаций. Данный обзор включил 69 
источников литературы (отечественные и зарубежные 
систематические обзоры, мета-анализы, оригинальные 
исследования), в которых представлены существующие 
подходы к проблеме невынашивания беременности, а 
также вопросы, которые остаются на сегодняшний день 
нерешенными.

3.1. Проблема невынашивания беременности в со-
временном мире и нерешенные вопросы в диагности-
ческом поиске

Дефиниции невынашивания беременности — отсут-
ствие консенсуса. На сегодняшний день профессиональ-
ные сообщества применяют различные трактовки терми-
на «невынашивание беременности», что в конечном итоге 
приводит к различному объёму диагностических меро-
приятий. Поэтому для наилучшего понимания того, какие 
вопросы в теме невынашивания беременности остаются 
открытыми, необходимо начать с терминов и определений.

В соответствии с определением Европейкой Ассоциа-
ции Репродукции Человека и Эмбриологии (ESHRE), по-ESHRE), по-), по-
вторяющейся потерей беременности считается прерыва-
ние двух и более беременностей подряд [1]. 

Непосредственно в руководстве ESHRE подчеркивает-ESHRE подчеркивает- подчеркивает-
ся необходимость дальнейшего проведения эпидемиоло-
гических исследований для формирования однозначных 
дефиниций, а также для оценки степени влияния опреде-
ления на диагностику, прогноз и лечение.

Американское Общество Специалистов Репродуктив-
ной Медицины (ASRM) также определяет невынашива-ASRM) также определяет невынашива-) также определяет невынашива-
ние беременности как потерю двух и более клинических 
беременностей подряд [2].

Существует несколько иное определение, данное Ко-
ролевской Коллегией Акушеров-гинекологов Велико-
британии, которое звучит как «потеря трёх и более по-
следовательных беременностей, встречающаяся у 1% пар, 
пытающихся зачать» [3].

Российские федеральные клинические рекомендации 
«Привычный выкидыш», разработанные Российской Ас-
социацией Акушеров-гинекологов и утвержденные в 
2021 г., определяют привычный выкидыш как наличие у 
женщины 2-х и более клинических потерь беременности 
в сроке до 22-х недель [4].

Трактовка «невынашивания» при последовательных 
потерях двух беременностей позволяет начать обследова-
ние, не дожидаясь третьего эпизода. При этом разделение 
привычного выкидыша на первичный и повторный оп-
тимизирует поиск причин невынашивания и построения 

адекватной тактики ведения супружеской пары, что бла-
гоприятно сказывается не только на прогнозе, но и на 
психологическом аспекте репродуктивных неудач, фор-
мирующегося при невынашивания беременности.

3.2. Эпидеомиология невынашивания беременности
Распространённость привычного выкидыша в попу-

ляции составляет от 1 до 5%, при этом мета-анализы не 
выявляют значимых различий в зависимости от геогра-
фических факторов [5,6,7]. 

Несмотря на кажущуюся невысокую частоту встреча-
емости, невынашивание беременности — большая про-
блема. Каждый год в мире происходит порядка 23 мил-
лионов потерь беременности. Это значит, что каждую 
минуту прерываются 44 беременности [8].

В ходе многих исследований доказано, что с увеличе-
нием количества потерь беременности в анамнезе риск 
повторного выкидыша возрастает. Так, у женщин с одним 
выкидышем в анамнезе риск повтора сопоставим с обще-
популяционным и составляет 13–17%. В то же время по-
сле двух спонтанных прерываний риск третьего возрас-
тает более чем в 2 раза и составляет 36–38% [9]. Также 
была выявлена зависимость рисков повторных потерь у 
пациенток с увеличением возраста и количества предше-
ствующих выкидышей [10]. Так, у женщин в возрасте от 
25 до 29 лет с тремя и более выкидышами в анамнезе риск 
повторной неудачи составляет 40–42%, а в возрастной 
категории 40–44 года он достигает 65%. В исследовании 
оценки взаимосвязи между количеством и последова-
тельностью предшествующих выкидышей и антифосфо-
липидным синдромом (АФС) [11] установлено, что такие 
клинические параметры как количество выкидышей и их 
очередность, а также возраст матери статистически зна-
чимо не отличают супружеские пары с невынашиванием 
беременности при наличии АФС. Таким образом, тести-
рование на АФС оправдано для всех пациенток с двумя 
или более последовательными или непоследовательными 
выкидышами в анамнезе.

Хорошо известны и другие факторы риска привычно-
го выкидыша. В их числе генетические тромбофилии вы-
сокого риска, врождённые аномалии развития матки, а 
также приобретенные нозологии мио- и эндометрия (по-
липы, синехии, миомы, хронический эндометрит и на-
рушения децидуализации), клинический гипотиреоз и 
другие эндокринные причины, аномальный кариотип ро-
дителей, ожирение, стресс, курение, чрезмерное употре-
бление алкоголя [12]. Однако и в отношении многих до-
казанных факторов риска в литературе систематически 
появляются новые сведения. Например, известно, что 
при сочетании субклинического гипотиреоза и наличии 
антител (АТ) к тиреопероксидазе беременной необходи-
мо назначить препараты L-тикроксина [13], однако это не 
позволяет ответить на вопрос о том, необходимо ли на-
значение данных препаратов женщинам с невынашива-
нием беременности и наличием АТ к тиреопероксидазе 
при значениях ТТГ в пределах нормы. Так, в исследова-
нии van Dijk M.M et al. показано, что назначение левоти-van Dijk M.M et al. показано, что назначение левоти- Dijk M.M et al. показано, что назначение левоти-Dijk M.M et al. показано, что назначение левоти- M.M et al. показано, что назначение левоти-M.M et al. показано, что назначение левоти-.M et al. показано, что назначение левоти-M et al. показано, что назначение левоти- et al. показано, что назначение левоти-et al. показано, что назначение левоти- al. показано, что назначение левоти-al. показано, что назначение левоти-. показано, что назначение левоти-
роксина женщинам с повторной потерей беременности 
при наличии АТ к ТПО в состоянии эутиреоза не приво-
дило к увеличению показателей живорождения [14]. 

Мощное развитие молекулярных технологий позво-
ляет выявлять новые грани в генетических причинах 
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невынашивания беременности [15]. Рутинными диагно-
стическими инструментами становятся кариотипирова-
ние родителей и цитогенетическое исследование тканей 
эмбриона.  В то же время подходить к данному исследова-
нию нужно достаточно аккуратно во избежание гиперди-
агностики тех генетических причин, которые имеют ми-
нимальные риски повтора репродуктивных потерь [16]. 
Активно идут исследования, основанные на секвенирова-
нии генома, целью которых является поиск генов, потен-
циально ответственных за привычный выкидыш, а также 
наличие общих «генов-кандидатов» у женщин с первич-
ным бесплодием и пациенток с неоднократными поте-
рями беременности [17]. Дискутабельна эффективность 
применения предимплантационной генетической диа-
гностики в программах ВРТ в сравнении с выжидатель-
ной тактикой у пар с аномальными кариотипами [18].

3.3. Существующие подходы в диагностике причин 
привычного выкидыша

В ведущих руководствах четко регламентирован по-
рядок обследования женщин при диагностированном 
невынашивании беременности. Перечень исследова-
ний, рекомендованных паре с привычным выкидышем 
клиническими рекомендациями Российского общества 
акушеров-гинекологов, представлен в таблице.

Несмотря на то, что перечень диагностических меро-
приятий достаточно обширен, зачастую в клинической 
практике даже при полном обследовании установить 
причину невынашивания и преодолеть её удается дале-
ко не всегда. До 50% случаев рецидивирующей потери бе-
ременности считают идиопатическими, что наводит на 
мысль о существовании множества неизученных факто-
ров, способных привести к данной проблеме. 

Е.Ю. Лебеденко, Ар.А. Михельсон, А.А. Михельсон, В.А. Змиенко,  
А.С. Сагамонов, Х.Ю. Кормануков 
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Таблица / Table
Диагностические мероприятия, рекомендованные при невынашивании беременности

Diagnostic measures recommended for miscarriage

Лабораторные исследования
Laboratory examinations

Инструментальные исследования
Instrumental examinations

Кариотипирование супругов. При изменениях в кариотипе по-
казана консультация генетика для определения дальнейшей 
тактики
Parental karyotyping. If there are changes in the karyotype, a consulta-
tion with a genetics is recommended to determine a treatment plan

Ультразвуковое исследование матки и придатков в 
раннюю фолликулярную и секреторную фазу мен-
струального цикла с целью выявления патологии 
внутренних половых органов, определения толщи-
ны эндометрия. Предпочтительным диагностиче-
ским методом оценки состояния матки является 
УЗИ матки и придатков с 3D, при возможности
All women with recurrent pregnancy loss could have 
an ultrasound of uterus and ovaries in the early fol-
licular and secretory phase of the menstrual cycle to 
identify pathology of the internal genitals and deter-
mine endometrial thickness. Three-dimensional ultra-
sound is preferred.

Маркеры антифосфолипидного синдрома: волчаночный антикоа-
гулянт, антитела к кардиолипину, антитела к в2-гликопротеину-1
Antiphospholipid syndrome screening:  antiphospholipid antibodies asso-
ciated with thrombosis are lupus anticoagulant, anticardiolipin antibod-
ies (Ig� and IgM), and β2-glycoprotein-I antibodies (Ig� and IgM)

Пациентку с привычным выкидышем неясного 
генеза рекомендовано направлять на проведение 
гистеросальпингографии с целью оценки ано-
малий развития матки и образований в полости 
матки (субмукозная миома, полипы, внутрима-
точные синехии)
Hysterosalpingography is recommended in women 
with unexplained recurrent pregnancy loss to exclude 
uterus abnormalities and intrauterine pathology (sub-
mucose fibroids, polyps, adhesions)

Скрининг патологии щитовидной железы: исследование уровня 
тиреотропного гормона и содержания антител к тиреопероксида-
зе в крови
Thyroid dysfunction screening: Thyroid-stimulating hormone and Thy-
roid peroxidase antibodies are recommended in women with recurrent 
pregnancy loss

При беременности — ультразвуковая цервико-
метрия с 15-16 недель до 24 недель с кратностью 
1 раз в 1-2 недели для своевременной диагности-
ки истмико-цервикальной недостаточности
Ultrasound cervicometry is recommended once in 
1-2 weeks from 15-16 to 24 weeks of pregnancy for 
timely diagnosis of cervical incompetence

Определение концентрации пролактина у пациенток с невынаши-
ванием беременности и признаками гиперпролактинемии
Prolactin testing is recommended in women with recurrent pregnancy 
loss in the presence of clinical symptoms of hyperprolactinemia
Исследование уровня глюкозы крови натощак
Fasting glucose is recommended in women with recurrent pregnancy loss
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Лабораторные исследования
Laboratory examinations

Инструментальные исследования
Instrumental examinations

С целью исключения анемии и латентного дефицита железа реко-
мендована оценка общего анализа крови и уровня ферритина в 
крови
To exclude anemia and latent iron deficiency, it is recommended to eval-
uate a complete blood count and ferritin level 
Микроскопическое исследование влагалищных мазков с целью 
диагностики инфекционно-воспалительных и дисбиотических 
состояний
Microscopic examination of vaginal smears
Молекулярно-биологическое исследование отделяемого слизи-
стых оболочек женских половых органов на возбудители ИППП 
(Neisseria gonorrhoeae, Mycoplasma genitalium, Chlamydia tracho-
matis, Trichomonas vaginalis)
Biomolecular analysis of vaginal or cervical swabs to diagnose sexually 
transmitted infections (Neisseria gonorrhoeae, Mycoplasma genitalium, 
Chlamydia trachomatis, Trichomonas vaginalis)
Рекомендовано направлять партнера пациентки с установленным 
невынашиванием беременности на выполнение спермограммы
Semen analysis is recommended in couples with recurrent pregnancy loss
С целью диагностики наследственной тромбофилии выполняется 
молекулярно-генетическое исследование мутации G1691A в гене 
фактора V (мутация Лейдена в V факторе свертывания), опреде-
ление полиморфизма G20210A в гене фактора II свертывания 
крови, определение активности протеина S в крови
Screening for hereditary thrombophilia are included Factor V Leiden 
variant (�1691A), Prothrombin variant �20210A, Protein S deficiency

Таблица / Table (окончание)

Учитывая тот факт, что формирование эмбриона и 
экстраэмбриональных структур возможно только в усло-
виях адекватного иммунного ответа материнского орга-
низма, нельзя отрицать, что формирование нормально 
развивающейся беременности, а также проблема поте-
ри беременности во многом зависят именно от иммун-
ных механизмов. Ведь перед иммунной системой матери 
стоит непростая задача: сформировать иммунологически 
благоприятную среду для развития эмбриона и плацен-
тации, сохраняя при этом адекватный ответ по отноше-
нию к чужеродным микроорганизмам. В этом контексте 
весьма интересно сравнение толерантности материнской 
иммунной системы к экспрессируемым плодом чужерод-
ным (отцовским) антигенам с толерантностью к антиге-
нам, экспрессируемым комменсальными микробами [19].

Для понимания иммунологических основ невынаши-
вания беременности необходимо обсудить механизмы 
формирования нормальной беременности.

3.4. Иммунологические основы формирования нор-
мальной беременности

Во время беременности формируется иммунное ми-
кроокружение, ответственное за специфическую материн-
скую толерантность к полуаллогенному (или полностью 
аллогенному в случае донорства ооцитов) плоду [20]. Наи-
более важные изменения происходят в таких иммунных 
клетках, как макрофаги, маточные естественные киллеры, 
дендритные клетки и Т-клетки. Антигенами трофобласта 
активируются материнские иммунные эффекторы, такие 

как Т-хелперы, Т-киллеры, Т-регуляторы и В-клетки, уча-
ствующие в регуляции адаптивного иммунитета. Иден-
тификация активного сигнала через рецепторы Т-клеток 
стимулирует дифференцировку естественных CD3+, 
CD4+ Т-клеток в специфические подмножества Т-клеток, 
такие как Th1, Th2, Th9, Th17, Th22 и фолликулярные Th-
клетки (Tfh). Особая роль в развитии беременности есть у 
каждого из данных подмножеств [21]. 

Иммунитет Th1, характеризующийся иммунно-
воспалительными реакциями, становится доминирую-
щим в преимплантационном периоде, и «контролируе-
мый» иммунитет Th1 положительно влияет на инвазию 
трофобласта. Вскоре после имплантации в норме про-
исходит сдвиг иммунного ответа от Th 1 в сторону про-Th1 в сторону про-1 в сторону про-
тивовоспалительного Th2. Преобладающий иммунитет 
Th2, который подавляет иммунитет Th 1 в зоне имплан-2, который подавляет иммунитет Th 1 в зоне имплан-Th1 в зоне имплан-1 в зоне имплан-
тации, защищает эмбрион, уравновешивая иммунитет 
Th1 и координирует развитие плаценты и плода. Клетки 
Treg и Th 9 регулируют местные воспалительные иммун- и Th 9 регулируют местные воспалительные иммун-Th9 регулируют местные воспалительные иммун-9 регулируют местные воспалительные иммун-
ные реакции, потенциально вредные для плода. Клетки 
Th17 потенцируют развитие иммунного ответа против 
внеклеточных микроорганизмов во время беременности. 
При этом избыточный Th-17-иммунитет может вызвать 
бесконтрольную нейтрофильную инфильтрацию на гра-
нице между эмбрионом и материнским организмом. Дру-
гие подмножества Th -клеток, такие как Tfh -клетки, так-Th-клеток, такие как Tfh -клетки, так--клеток, такие как Tfh -клетки, так-Tfh-клетки, так--клетки, так-
же вносят свой вклад в течение беременности, создавая 
благоприятный гуморальный иммунитет. Нарушение 
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регуляции Th -клеточного иммунитета во время беремен-Th-клеточного иммунитета во время беремен--клеточного иммунитета во время беремен-
ности может привести к акушерским осложнениям, та-
ким как привычный выкидыш и преэклампсия [22].

4. Иммунологические факторы невынашивания 
беременности 

Считается, что значительная доля случаев невына-
шивания беременности связана с иммунной этиологией 
[23]. Условно можно разделить иммунологические фак-
торы на две основные группы: причины эндометриаль-
ного происхождения и факторы, связанные с элементами 
периферической крови, однако нередко невынашивание 
имеет смешанную этиологию [24]. Как известно, важную 
роль в процессе имплантации и последующего развития 
беременности играет эндометрий, так как изменения в 
нём у некоторых млекопитающих и человека происходят 
задолго до появления эмбриона в полости матки [25,26].

Среди иммунологических факторов эндометриально-
го происхождения могут быть выделены 3 основные и 4 
второстепенные популяции клеток. Основные включают 
в себя маточные NK-клетки, Т-клетки и макрофаги, вто-NK-клетки, Т-клетки и макрофаги, вто--клетки, Т-клетки и макрофаги, вто-
ростепенные — моноциты, тучные клетки, дендритные 
клетки и В-клетки [27]. 

4.1 Иммунологические факторы эндометриального 
происхождения

4.1.1 Маточные NK-клетки
Маточные NK-клетки формируются преимуществен-NK-клетки формируются преимуществен--клетки формируются преимуществен-

но из NK-клеток периферической крови [28], являются 
короткоживущими высокодифференцированными клет-
ками, играющими одну из решающих ролей в преобразо-
вании спиральных артерий. По данным Tang A.W. et al., 
количество маточных естественных киллеров резко воз-
растает после овуляции, остаётся существенной в ранней 
децидуальной оболочке, но при отсутствии беременно-
сти исчезает перед менструацией. Маточные NK-клетки 
в большом количестве находятся вокруг спиральных ар-
терий, около эндометриальных желез и прилегают к не-
ворсинчатому трофобласту на ранних сроках беременно-
сти, однако их относительно мало в строме, лежащей в 
основе просветного эпителия [29].

По данным некоторых исследований, у женщин с не-
вынашиванием беременности отмечается увеличение 
содержания маточных естественных киллеров в эндо-
метрии в позднюю секреторную фазу менструального 
цикла [30, 31, 32].

Другие исследования говорят о том, что количества ма-
точных естественных киллеров у здоровых женщин и па-
циенток с привычным выкидышем не различаются, одна-
ко наблюдается изменение качественного соотношения 
их подклассов, что вызывает выраженный цитотоксиче-
ский эффект, приводящий к потере беременности [33].

4.1.2 Регуляторные Т-клетки
Если маточные NK-клетки ответственны за адекват-NK-клетки ответственны за адекват--клетки ответственны за адекват-

ный ответ по отношению к чужеродным антигенам, регу-
ляторные Т-клетки предотвращают аутоиммунные реак-
ции против собственных антигенов. Кроме того, данный 
тип клеток играет большую роль в регулировке деятель-
ности Т-киллеров, а именно в ограничении их активности, 
создавая наиболее оптимальное микроокружение для им-
плантирующегося эмбриона. Регуляторные Т-клетки наи-
более необходимы в преимплантационном периоде, а так-
же в первые недели беременности. Изучается их роль не 

только в невынашивании беременности, но и в формиро-
вании акушерских осложнений, в частности гестацион-
ного сахарного диабета [34]. К тому же, научный интерес 
представляет и определение соотношения подтипов регу-
ляторных Т-клеток (в частности, CD4+ и CD8+). В вышеу-
казанном исследовании Wang W. et al. отмечено, что дис-Wang W. et al. отмечено, что дис- W. et al. отмечено, что дис-W. et al. отмечено, что дис-. et al. отмечено, что дис-et al. отмечено, что дис- al. отмечено, что дис-al. отмечено, что дис-. отмечено, что дис-
пропорция в сторону преобладания CD8+ T-клеток чаще 
встречается у женщин с привычным выкидышем.

4.1.3. Дендритные клетки
Дендритные клетки могут оказывать как положитель-

ное, так и отрицательное влияние на развитие беременно-
сти в связи с возможностью активации как Т-киллеров, 
так и регуляторных Т-клеток. В связи с этим дендритные 
клетки можно условно разделить на два типа: толероген-
ные и воспалительные. Причём, по данным Mor G. et al., 
во время нормально протекающей беременности необхо-
димо присутствие дендритных клеток обоих типов [35].

Действие дендритных клеток начинается ещё в доим-
плантационном периоде. Семенная жидкость обладает 
способностью рекрутировать дендритные клетки в деци-
дуальную оболочку. Данные клетки выступают в роли ан-
тигенпрезентирующих и представляют отцовские анти-
гены в регионарных лимфатических узлах, запуская тем 
самым расширение популяции регуляторных Т-клеток. 
К моменту имплантации повышается толерантность им-
мунной системы эндометрия к наполовину чужеродно-
му эмбриону [36]. Недостаточно качественная «работа» 
дендритных клеток или аберрантная активность могут 
приводить к снижению этой толерантности и, как след-
ствие, к отторжению эмбриона на ранних сроках геста-
ции. Существует связь дисфункции дендритных клеток 
не только с рецидивирующей потерей беременности, но и 
с преждевременными родами, развитием преэклампсии, 
кардиомиопатии и инфекционными осложнениями бе-
ременности. Перспективы будущих исследований в этом 
направлении могут заключаться в разработке препаратов 
для лечения и профилактики (посредством вакцинации) 
на основе дендритных клеток. 

4.1.4 Стромальные фибробласты
Остановимся на некоторых описанных механизмах па-

тогенеза невынашивания беременности эндометриально-
го происхождения [37]. Одним из них является нарушение 
трансформации стромальных фибробластов в децидуаль-
ный фенотип [38], что приводит, с одной стороны, к нару-
шению восприимчивости эмбриональных сигналов даже 
от эмбрионов надлежащего качества, с другой — к извра-
щению чувствительности и увеличению шансов на им-
плантацию некачественных эмбрионов, которые будут от-
торгнуты организмом в более поздние сроки гестации.

Необходимо отметить, что, несмотря на обилие науч-
ных исследований и разработок, рутинное проведение 
иммунологических и иммуногенетических исследований 
у пациенток с невынашиванием беременности в настоя-
щее время не рекомендовано в связи с отсутствием раз-
работанных и утвержденных терапевтических стратегий 
при том или ином виде иммунологических нарушений. 

4.1.5 Хронический эндометрит и микробиом 
эндометрия

Хронический эндометрит — местное постоянное вос-
паление эндометрия  — «загадочное» заболевание, кото-
рое зачастую не имеет четких диагностических критериев 
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и клинических проявлений. Хронический эндометрит 
может быть вызван изменением качественных и количе-
ственных показателей микробиома эндометрия, а также 
являться абактериальным, что значительно затрудняет 
диагностику, а также оценку вклада данной нозологии в 
генез привычного выкидыша и акушерских осложнений 
беременности.

В настоящий момент в клинических рекомендациях 
МЗ РФ существует спорный момент. Так, не рекомендо-
вано рутинно направлять пациентку с привычным выки-
дышем на биопсию эндометрия с целью уточнения при-
чины невынашивания беременности. В то же время факт 
того, что эндометрий является индикатором качества эм-
бриона, неоспорим [39, 40], поэтому потеря пластично-
сти эндометрия может быть одной из причин идиопати-
ческого невынашивания беременности [41].

В соответствии с теми же отечественными клиниче-
скими рекомендациями с целью уточнения причин не-
вынашивания беременности необходимо проведение 
иммуногистохимического исследования эндометрия, по-
лученного при биопсии. Цель его состоит в определении 
экспрессии поверхностного антигена плазматических 
клеток CD-138. Данное исследование рекомендовано па-CD-138. Данное исследование рекомендовано па--138. Данное исследование рекомендовано па-
циенткам с идиопатическим привычным выкидышем, 
повторными неудачами имплантации после переноса эм-
бриона в программах вспомогательных репродуктивных 
технологий и/или УЗ-признаками хронического эндоме-
трита. Препятствием к внедрению гистероскопии с биоп-
сией эндометрия или пайпель-биопсии в рутинную прак-
тику может служить отсутствие стандартизированных 
критериев диагностики хронического эндометрита [42]. 
Так, дискутабельным остаётся вопрос о методе иденти-
фикации плазматических клеток (гистологическое иссле-
дование с окрашиванием гематоксилином-эозином или 
иммуногистохимическое исследование с окрашиванием 
на syndecan-1), а также о способе подсчёта эндометриаль-syndecan-1), а также о способе подсчёта эндометриаль--1), а также о способе подсчёта эндометриаль-
ных плазмоцитов (во всем образце, в определённом коли-
честве полей зрения, по расчётным формулам).

В настоящее время оценка микробиома эндометрия 
затруднительна и в рутинной практике не применяется, 
в связи с чем антибактериальная терапия либо носит эм-
пирический характер, либо основывается на результатах 
бактериологического исследования материала, получен-
ного из цервикального канала. При этом существуют ис-
следования, демонстрирующие несовпадение микробно-
го пейзажа в цервикальном канале и полости матки [43], 
что стимулирует к поиску новых способов получения ма-
териала из полости матки с минимальной контаминаци-
ей влагалищной микрофлоры для оценки микробиома, 
в частности использование двухпросветных катетеров, 
изначально предназначенных для переноса эмбрионов в 
программах вспомогательных репродуктивных техноло-
гий [44]. Также разработаны катетеры для отбора проб 
эндометрия со специальной оболочкой, защищающей 
пробу при прохождении шейки матки и влагалища. 

В соответствии с данными Moreno I. et al., наиболее 
«здоровой» является микробиота, представленная пре-
имущественно лактобактериями [45], а дисбиотические 
нарушения микробиома влагалища чаще встречают-
ся у женщин с рецидивирующей потерей беременности, 
чем у здоровых [46, 47, 48]. Активно изучается влияние 

условно-патогенных микроорганизмов на развитие раз-
личных заболеваний репродуктивной системы, в том 
числе на невынашивание беременности и повторные не-
удачи имплантации. Так, в проспективном исследовании 
Shi Y. et al. (2022) отмечена взаимосвязь между доминиро-et al. (2022) отмечена взаимосвязь между доминиро- al. (2022) отмечена взаимосвязь между доминиро-al. (2022) отмечена взаимосвязь между доминиро-. (2022) отмечена взаимосвязь между доминиро-
ванием различных видов уреаплазм и количеством пред-
ыдущих выкидышей, а также риском преждевременных 
родов [49]. В противоположность данному исследованию 
работа Reschini M et al. говорит о возможном благопри-et al. говорит о возможном благопри- al. говорит о возможном благопри-al. говорит о возможном благопри-. говорит о возможном благопри-
ятном влиянии более высокого биоразнообразия на ре-
цептивность эндометрия и, соответственно, вероятность 
наступления беременности [44]. 

Интересно, что роль полипов эндометрия в генезе не-
вынашивания беременности остается дискутабельной. 
Отчасти это можно объяснить тем, что формирование 
полипов может иметь воспалительную природу: при хро-
ническом эндометрите происходит сверэхспрессия про-
воспалительных цитокинов, таких как интерлейкин-1b, 
интерферон-g и фактор некроза опухолей-α. Последний 
в свою очередь увеличивает местный биосинтез эстроге-
нов, что в конечном итоге приводит к формированию по-
липов и полиповидной гиперплазии эндометрия [50, 51].

4.1.6. Рецептивность эндометрия.
Интерес представляет определение иммуногистохи-

мических характеристик экспрессии рецепторов к поло-
вым гормонам в эндометрии у пациенток с привычным 
выкидышем в сравнении с пациентками без данной про-
блемы. Исследование Т.Г. Траль и соавт. продемонстри-
ровало несоответствие гистологического строения эн-
дометрия у женщин с невынашиванием беременности, 
десинхроноз рецепторного профиля эндометрия, сниже-
ние иммунологических маркеров (PIBF и SDF-1) на фоне 
хронического эндометрита, детерминирующего наруше-
ние структурно-функциональных и молекулярных меха-
низмов, что может явиться причиной потери беременно-
сти ранних сроков [52]. 

5.  Факторы, связанные с периферической кровью
5.1 Аутоиммунные причины невынашивания бере-

менности — не только антифосфолипидный синдром
Для выявления аутоиммунных причин привычно-

го выкидыша в первую очередь проводится определение  
маркеров АФС. Антифосфолипидный синдром — это си-
стемное аутоиммунное заболевание, относящееся к при-
обретенным тромбофилиям. Он характеризуется воз-
никновением рецидивирующих сосудистых тромбозов 
(артериальных или венозных), акушерской патологии 
(чаще синдрома потери плода) и связан с образованием 
антифосфолипидных антител — антикардиолипиновых 
антител и/или антител к β2-гликопротеину-1, и/или вол-
чаночного антикоагулянта [53]. 

Разработаны эффективные схемы терапии акушерско-
го АФС, однако и в этой области существует ряд нере-
шённых проблем. Во-первых, это серонегативный анти-
фосфолипидный синдром, значительно затрудняющий 
постановку диагноза и назначение соответствующего 
лечения. Во-вторых, назначение рекомендованной тера-
пии при подтверждённом АФС не даёт 100% результа-
та в виде преодоления невынашивания беременности, 
что приводит к активному исследованию эффектив-
ности и безопасности применения препаратов других 
групп. Так, существует ступенчатая стратегия лечения 
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антифосфолипидного синдрома, рефрактерного к «зо-
лотому стандарту» терапии низкомолекулярными гепа-
ринами и низкими дозами аспирина, включающая в себя 
применение гидроксихлорохина, преднизолона, выпол-
нения плазмафереза, а также рассмотрение возможно-
сти использования ингибиторов фактора некроза опухо-
лей и гидрофильных статинов [54]. Однако применение 
всех вышеуказанных методов не всегда приводит к благо-
получному исходу беременности, что диктует необходи-
мость поиска других возможных аутоиммунных причин 
невынашивания беременности.

5.1.2 Иммуноглобулины к трансглутаминазе
Целиакия — хроническое генетически детермини-

рованное заболевание, характеризующееся стойкой не-
переносимостью глютена с развитием гиперрегенера-
торной потенциально обратимой атрофии слизистой 
тонкой кишки и связанного с ней синдрома мальабсорб-
ции. Имеются данные о том, что частота идиопатической 
повторной потери беременности в два раза выше у жен-
щин, страдающих целиакией, по сравнению со здоровы-
ми женщинами [55].

Повреждение слизистой оболочки тонкой кишки при 
целиакии происходит в основном за счёт белка глиадина, 
который поступает в организм в составе глютена. В со-
став глиадина в большом количестве входит аминокис-
лота глутамин.

В соответствии с рекомендациями German Society of 
Gynecology and Obstetrics (DGGG), the Austrian Society of 
Gynecology and Obstetrics (ÖGGG) and the Swiss Society of 
Gynecology and Obstetrics (SGGG) для диагностики ау-
тоиммунного компонента привычного выкидыша реко-
мендовано исследование иммуноглобулинов класса А к 
трансглутаминазе у женщин с пищевой чувствительно-
стью (целиакией) в анамнезе с последующей биопсией 
проксимальных отделов тонкой кишки в случае положи-
тельного результата [56]. 

При наличии генетической предрасположенности к 
целиакии представляет интерес состав кишечного ми-
кробиома в связи с тем, что молекулы HLA-DQ, ответ-HLA-DQ, ответ--DQ, ответ-DQ, ответ-, ответ-
ственные за генетическую предрасположенность и рас-
полагающиеся в главном комплексе гистосовместимости, 
участвуют в иммунной активации, что приводит к селек-
ции микробиоты. В связи с этим качественные и количе-
ственные характеристики микробиома влагалища и эн-
дометрия у HLA-DQ2/DQ8-положительных женщин (то 
есть с наличием генетической предрасположенности к 
целиакии) так же могут отличаться от здоровых.

Исследование Masucci L. et al. продемонстрировало 
различие в семействе лактобацилл в эндометриальных и 
влагалищных пробах женщин с невынашиванием бере-
менности и наличием/отсутствием генетической пред-
расположенности к целиакии по сравнению с контроль-
ной группой. Так, у  женщин с привычным выкидышем 
Lactobacillus acidophilus  отсутствовали как во влагалищ-
ных, так и в эндометриальных образцах. Наиболее ха-
рактерным представителем микробиоты влагалища и 
эндометрия женщин с привычным выкидышем (неза-
висимо от генетической предрасположенности к цели-
акии 26,4% пациенток — с положительным HLA DQ2 / 
DQ8 и 22,1% — с отрицательным HLA DQ2 / DQ8) были 
Lactobacillus iners [57].

5.1.3 Антинуклеарные антитела.
Антинуклеарные антитела — группа антител против 

ядерных и цитоплазматических антигенов, которые яв-
ляются основным маркером аутоиммунной патологии, в 
частности системной красной волчанки [58]. Установле-
ны 4 возможных механизма влияния данных антител на 
отторжение плодного яйца:
1) активация внутриплацентарного каскада комплемента;
2) снижение качества ооцитов;
3) отложение иммунных комплексов в плацентарной 

ткани;
4) активация плазматических и дендритных клеток, при-

водящая к увеличению продукции воспалительных 
цитокинов.
В исследовании Chen S. et al. был проведён мета-

анализ, согласно которому пациентки с привычным не-
вынашиваем беременности, связанным как с аутоим-
мунными заболеваниями, так и с «необъяснимыми» 
причинами гестационных потерь, имеют значительно бо-
лее высокий уровень положительных антинуклеарных 
антител, чем здоровые женщины [59]. Представлены ис-
следования с контраверсионными данными, согласно ко-
торым повышенный уровень  антинуклеарных антител 
не является специфичным для пациенток с привычным 
выкидышем [60]. Неоднозначность результатов дикту-
ет необходимость дальнейшего изучения взаимосвязи 
между этиологической причастностью уровня антину-
клеарных антител к привычным потерям беременности. 
Данные о результатах иммунотерапии при положитель-
ных антинуклеарных антителах в сочетании с невынаши-
ванием беременности также противоречивы и требуют 
проведения дальнейших исследований.

6. Мужской фактор невынашивания беременности 
и роль оксидативного стресса в его формировании

В настоящее время роль мужского фактора в разви-
тии привычного выкидыша доказана. Факторы мужско-
го бесплодия классифицированы на генетические, неге-
нетические и другие, потенциально приводящие к потере 
беременности. Генетические маркёры включают в себя 
аномалии количества и структуры хромосом, микроделе-
ции Y-хромосом, эпигенетические факторы и полимор-Y-хромосом, эпигенетические факторы и полимор--хромосом, эпигенетические факторы и полимор-
физмы генов. Негенетические факторы представлены в 
первую очередь ДНК-фрагментацией сперматозоидов, 
возрастом отца, отклонениями в параметрах спермо-
граммы и образом жизни (ожирением, курением и на-
личием хронических заболеваний) [61]. И если генетиче-
ские факторы непосредственно влияют на риски потери 
беременности, то роль фрагментации ДНК сперматозо-
идов остается спорной в связи с отсутствием стандар-
тизированного определения «высокой» фрагментации 
[62]. Существуют исследования, направленные на оцен-
ку эффективности путей преодоления невынашивания 
беременности, связанного с повышенной фрагментаци-
ей ДНК сперматозоидов, в первую очередь с помощью 
различных вариантов ИКСИ (интрацитоплазматической 
инъекции сперматозоида). В одном из таких исследова-
ний, проведённых Lepine S. et al., установлено, что ИКСИ 
с гиалуроновой кислотой показывает большую вероят-
ность наступления клинической беременности у пар с 
привычным выкидышем в программах вспомогательных 
репродуктивных технологий в сравнении с классической 
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методикой ИКСИ. Однако показатели желаемого резуль-
тата (живорождения) не имеют достоверных различий в 
этих группах [63]. 

Изучение негенетических факторов показало отно-
сительно более высокое количество провоспалительных 
цитокинов в семенной плазме мужчин из пар, страдаю-
щих привычным выкидышем. Эти пациенты были значи-
тельно старше, чем представители контрольной группы, 
и имели большее количество неблагоприятных факторов 
образа жизни [64].

Еще одно новое направление в оценке вклада мужско-
го фактора в привычный выкидыш — количественная 
протеомика  — метод, позволяющий идентифицировать 
ключевые белки, от уровня экспрессии которых зависят 
качественные характеристики сперматозоидов, а также 
развитие эмбриона на ранних сроках беременности. Од-
ним из них является кластерин — белок, обладающий про-
тивовоспалительным эффектом за счёт влияния на рабо-
ту системы комплемента и регуляции функционирования 
эндотелиальной выстилки сосудов. Снижение экспрессии 
кластерина в образцах спермы может приводить к нару-
шениям компенсаторного метаболического перепрограм-
мирования на ранних сроках беременности и служить 
предиктором невынашивания беременности [65]. 

Сперматозоиды значительно подвержены оксидатив-
ному стрессу в связи со слабостью антиоксидантных си-
стем, недостаточно активной репарацией ДНК, а также 
по причине большого количества полиненасыщенных 
жирных кислот в плазматической мембране  — основной 
мишени активных форм кислорода. Лейкоциты спермы, 
выполняя свою основную функцию по защите от инфек-
ционных агентов, вырабатывают агрессивные химиче-
ские вещества, инициируют воспалительный ответ и, как 
следствие, сами по себе являются источником оксидатив-
ного стресса [66].

В исследовании Al-Sheikh Y.A. et al, посвящён-Al-Sheikh Y.A. et al, посвящён--Sheikh Y.A. et al, посвящён-Sheikh Y.A. et al, посвящён- Y.A. et al, посвящён-Y.A. et al, посвящён-.A. et al, посвящён-A. et al, посвящён-. et al, посвящён-et al, посвящён- al, посвящён-al, посвящён-, посвящён-
ном определению концентрации ключевых молекул 

антиоксидантов/окислителей, продемонстрировано зна-
чительное увеличение количества супероксид-анион-
радикала в образцах плазмы и плацентарной ткани у па-
циенток с невынашиванием беременности в сравнении 
со здоровыми женщинами [67]. Так же опубликованы 
работы, демонстрирующие взаимосвязь окислительного 
стресса и антифосфолипидного синдрома, а также умень-
шение концентрации сывороточных маркеров последнего 
при проведении терапии антиоксидантами [68, 69].

Заключение
Многофакторность и полиэтиологичность привычно-

го выкидыша, точные механизмы которого полностью 
не изучены, — одна из самых сложных проблем в совре-
менной репродуктивной медицине. При этом стратегия 
поиска причин нарушений фертильности должна осно-
вываться на принципах доказательной медицины, макси-
мально повышая комплаенс для супружеской пары, стол-
кнувшейся с данной проблемой. 

Перед клиницистами, занимающимися проблемой не-
вынашивания, ежедневно встаёт ряд вопросов. Какие ис-
следования должны быть признаны «обязательным ми-
нимумом» при идиопатическом невынашивании? Как 
относиться к потерям беременности, сочетающимся с до-
ношенными беременностями и родами в срок? Стоит ли 
трактовать привычным выкидышем потерю двух и бо-
лее беременностей, прервавшихся в результате различ-
ных этиологических факторов? Каков объём диагности-
ческого поиска, сроки и методы реабилитации, а также 
возможности восстановления фертильности у супруже-
ской пары при сочетанном бесплодии?

Перспективы будущих исследований кроются в полу-
чении ответов на эти и многие другие вопросы, решение 
которых на фоне рациональной прегравидарной подго-
товки будет способствовать преодолению привычного 
невынашивания, успешному зачатию, благоприятному 
течению беременности и рождению здорового ребенка.
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Введение
Лейомиома матки (ЛММ) является наиболее распро-

странённой доброкачественной мезенхимальной опу-
холью матки, которая может развиться в любом месте, 
где обнаружены гладкомышечные клетки [1].  Широ-
кая связка является наиболее распространённой, а 

яичник  — одним из самых редких внематочных лока-
лизаций для ЛМЯ [2]. Первичная ЛМЯ — очень редкая 
доброкачественная мезенхимальная опухоль, возника-
ющая из гладкой мускулатуры стенок кровеносных сосу-
дов яичников [3]. На долю ЛМЯ приходится 0,5–1% сре-
ди всех доброкачественных опухолей яичника. Макро- и 

УДК 618.11-006.363.03-021.3-06:618.14-006.363.03
Клинический случай
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Первичная лейомиома яичника у пациентки с лейомиомой матки
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Аннотация. Односторонняя опухоль небольшого размера. Большинство лейомиом яичников имеют доброкаче-
ственную природу, но могут варьироваться от доброкачественных до пограничных со злокачественным перерождени-
ем. У многих пациенток леймиома яичников (ЛМЯ) протекают бессимптомно и обнаруживаются случайно во время 
оперативного вмешательства. В редких случаях ЛМЯ могут сопровождаться выраженной симптоматикой по мере уве-
личения их размеров, что диктует необходимость дифференцировать эти образования от злокачественных опухолей 
яичников, что чаще наблюдается в перименопаузальном и менопаузальном периодах. Обсуждается, что источником 
ЛМЯ являются гладкомышечные клетки кровеносных сосудов, поэтому можно ожидать большего числа недиагности-
рованных небольших бессимптомных ЛМЯ. В данной статье представлен клинический случай ЛМЯ у женщины 39 лет, 
оперированной по поводу миомы матки. В описанном случае мы представили сосуществование миомы матки и лейо-
миомы яичника, что в последующем получило диагностическое подтверждение.

Ключевые слова: лейомиома матки, лейомиома яичника, опухоль яичника, лапароскопия, оперативное лечение.
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Abstract. A small, unilateral tumor. Most ovarian leiomyomas (OLM) are benign, but can range from benign to borderline 
with malignant degeneration. In many patients, OLM are asymptomatic and are detected accidentally during surgery. In rare cas-
es, OLM can be accompanied by severe symptoms as their size increases. This situation requires differentiation these formations 
from malignant ovarian tumors, which is more often observed during the perimenopausal and menopausal periods. Being dis-
cussed that the source of OLM is smooth muscle blood vessel cells, so more undiagnosed small asymptomatic OLMs can be ex-
pected. This article presents a clinical case of OLM in a 39-year-old woman operated for uterine myoma. In the case we presented 
the coexistence of uterine fibroids and ovarian leiomyoma, which subsequently received diagnostic confirmation.

Keywords: uterine leiomyoma, ovarian leiomyoma, symptomatic uterine fibroids, ovarian tumor, laparoscopy, surgical 
treatment.
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микроскопически ЛМЯ практически неотличима от про-
стой ЛММ [2, 4]. В большинстве случаев ЛМЯ наблюдает-
ся одновременно с лейомиомой матки (78% случаев) [5]. 

Обычно ЛМЯ — это односторонняя опухоль неболь-
шого размера, которая обнаруживается у пациенток с 
ЛММ [6, 7]. В то же время описаны случаи двухсторонне-
го поражения яичников этой опухолью. В 2004 г. S. Lim et 
al. описали случай огромной двусторонней ЛМЯ, которая 
не была связана с опухолью матки у 17-летней женщины. 
В 2019 г. T. Asada et al. сообщили о втором случае двусто-T. Asada et al. сообщили о втором случае двусто-. Asada et al. сообщили о втором случае двусто-Asada et al. сообщили о втором случае двусто- et al. сообщили о втором случае двусто-et al. сообщили о втором случае двусто- al. сообщили о втором случае двусто-al. сообщили о втором случае двусто-. сообщили о втором случае двусто-
ронней ЛМЯ больших размеров у 21-летней женщины [4]. 

У многих пациенток ЛМЯ протекают бессимптомно и 
обнаруживаются случайно во время оперативного вме-
шательства. Однако они могут сопровождаться выражен-
ной симптоматикой по мере увеличения их размеров, что 
диктует необходимость дифференцировать эти образо-
вания от злокачественных опухолей яичников [5]. 

ЛМЯ встречаются у женщин в возрасте от 20 до 65 лет 
[1, 5]. В доступной литературе были представлены отчё-
ты о клинических случаях ЛМЯ как у возрастных жен-
щин в период постменопаузы [5, 6], так и у пациенток, 
находящихся в молодом и даже подростковом возрасте. 
При этом обзор литературы показывает, что в отличие от 
пожилых пациенток у пациенток подросткового возраста 
и молодых женщин одновременно с ЛМЯ обычно не от-
мечается сопутствующая ЛММ.

Среди редких вариантов ЛМЯ, описанных в литерату-
ре, следует отметить случай, описанный японскими авто-
рами, в котором сообщалось о ЛМЯ больших размеров 
с массивными участками некрозов у 51-летней женщи-
ны [8].  При этом, по данным результатов компютерной 
томографии, доминирующим признаком опухоли был её 
кистозный компонент с наличием солидного компонента 
вдоль дорсального края опухоли. Также к крайне редко 
встречающимся вариантам можно отнести случаи мик-
соидной лейомиомы яичника. До недавнего времени в 
англоязычной литературе было описано только два слу-
чая миксоидной ЛМЯ [7, 8].

В отечественных источниках мы не нашли статей о 
случаях ЛМЯ, в связи с чем предполагаем, что данная пу-
бликация представляет несомненный интерес для врачей 
акушеров-гинекологов.

Описание клинического случая
Пациентка, 39 лет, миома матки диагностирована в 

течение одного последнего года. По данным ультразву-
кового обследования, на момент поступления в стаци-
онар было установлено следующее: матка размерами 
68×53×61мм; миометрий изменён за счёт узлового обра-
зования диаметром 84 мм, исходящего из задней стенки 
в области перешейка, строение узла неоднородное за счёт 
появления гипоэхогенной зоны с неровными контурами 
размерами 34×19 мм (7–8-й тип по FIGO) и субсерозного 
миоматозного узла диаметром 55 мм, локализованного в 
дне матки (7 тип по FIGO). 

По данным пайпель-биопсии эндометрия, проведён-
ной накануне госпитализации, патологии выявлено не 
было. Онкомаркеры и другие лабораторные показатели 
находились в пределах нормы.

Показанием для оперативного лечения явилось на-
личие миомы матки с большими размерами одного из 
узлов и наличие у пациентки дальнейших репродуктив-
ных планов. В ходе проведения лапаротомической опе-
рации было установлено, что тело матки незначительно 
увеличено в размерах, по задней стенке матки большой 
субсерозный миоматозный узел размерами 90×80 мм (7-
го типа по FIGO), узел на широком основании (рис. 1). 
Левые придатки и правая маточная труба не изменены. 
Правый яичник увеличен в размерах до 60×50×65 мм за 
счёт плотного образования белесоватого цвета разме-
рами 50×40 мм, по своей структуре напоминающее фи-
брому (рис. 2). Произведён линейный разрез над обра-
зованием яичника, через который данное образование 
удалено путём морцеллирования, проведён биполярный 
гемостаз.

Гистологическое исследование миоматозного узла 
матки выявило наличие типичной лейомиомы, состоя-
щей из пучков разнонаправленных гладкомышечных во-
локон, лейомиоциты без признаков клеточной атипии, с 
умеренными дистрофическими изменениями, участками 
гиалиноза.

Гистологическое исследование образования яичника 
выявило опухоль, состоящую из пучков разнонаправлен-
ных гладкомышечных волокон, лейомиоциты без при-
знаков клеточной атипии, нормохромные, с умеренными 

Рисунок 1. Интраоперационно: миоматозный узел  
Figure 1. Intraoperatively: myomatous node  

Рисунок 2. Интраоперационно: лейомиома матки, 
лейомиома в яичнике   

Figure 2. Intraoperative: uterine leiomyoma,  
ovarian leiomyoma 
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дистрофическими изменениями, с участками мелкооча-
гового гиалиноза при окраске по Ван-Гизон с разраста-
нием фиброзной ткани. Данная гистологическая картина 
характерна для лейомиомы яичника (рис. 3).

Гистологическое заключение было следующим: мор-
фологическая картина типичной лейомиомы матки и 
лейомиомы яичника. Окончательный диагноз: «Лейоми-
ома матки и лейомиома в яичнике». Послеоперационный 
период у пациентки протекал без осложнений. Была вы-
писана из стационара на 4-е сутки в удовлетворительном 
состоянии.

Обсуждение
Систематический обзор литературы выявил менее 

100 сообщений о первичных лейомиомах яичников, при 
этом в некоторых случаях обнаруживались остаточ-
ные ткани яичников. До 85% случаев ЛМЯ выявляются 

у женщин в пременопаузе [1, 5, 6]. Клинические проявле-
ния ЛМЯ в основном проявляются такими симптомами, 
как односторонняя боль внизу живота или нарушениями 
менструального цикла.  На сонограммах обычно видны 
большие опухоли размером 5–15 см с нормальным содер-
жанием онкомаркера CA-125. Обсуждается, что источни-
ком ЛМЯ являются гладкомышечные клетки кровенос-
ных сосудов, поэтому можно ожидать большего числа 
недиагностированных небольших бессимптомных ЛМЯ.

Лейомиомы яичников часто обнаруживаются случай-
но либо во время операций по поводу миомы матки, либо 
по поводу опухоли яичника. Так как клинические сим-
птомы, как правило, развиваются при больших размерах 
образования, эти симптомы не являются специфичными. 
В описанном нами случае мы представили сосуществова-
ние миомы матки и лейомиомы яичника, что в последую-
щем получило диагностическое подтверждение. 

Хирургическое вмешательство имеет большое значе-
ние для лечения лейомиомы яичника, и важно учиты-
вать возраст пациентки при выборе объёма оперативно-
го вмешательства. Например, у женщин в постменопаузе 
или среднего возраста, которые не фертильны или не 
желают сохранять свою фертильность, двусторонняя 
сальпингоофорэктомия является лучшим вариантом. 
В  нашем случае пациентка находилась в относительно 
молодом возрасте и выражала желание в последующем 
деторождении, поэтому мы ограничились максимально 
щадящим органосберегающим объёмом операции как на 
матке, так и на пораженном яичнике.

Вывод
Большинство лейомиом яичников имеют доброкаче-

ственную природу, но могут варьироваться от доброка-
чественных до пограничных со злокачественным пере-
рождением [6, 8].  В литературе описаны редкие случаи 
злокачественного новообразования яичников, в частно-
сти случаи злокачественной первичной лейомиосаркомы 
яичников, поэтому необходимо проведение тщательных 
предоперационных диагностических мероприятий.

Рисунок 3. Гистологическое строение лейомиомы 
в яичнике (окраска по Ван-Гизону)

Figure 3. Histological structure of leiomyoma in the ovary  
(Van Gieson staining)
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Преодоление бедного овариального ответа в программах 
вспомогательных репродуктивных технологий у пациенток позднего 

репродуктивного возраста
К.В. Урюпина, И.И. Куценко, Е.И. Кравцова, К.А. Арзуманян, М.Н. Мусави
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Аннотация. Цель: повышение результативности экстракорпорального оплодотворения у пациенток позднего ре-
продуктивного возраста путём оптимизации предгравидарной подготовки к программе ЭКО. Материалы и методы: 
в исследование включены 67 пациенток в позднем репродуктивном возрасте с неудачными попытками ЭКО в анамне-
зе, разделённые на втором этапе исследования в зависимости от объёма предгравидарной подготовки на две группы: 
I группа (33 пациентки), II группа (34 пациентки). Контрольную группу (50 пациенток) составили здоровые женщины 
репродуктивного возраста. Проводились иммуногистохимическое исследование эндометрия и микробиологическое 
обследование полости матки, определялся гормональный статус периферической крови, исследовались концентрации 
мелатонина в периферической крови и фолликулярной жидкости, антиоксидантный статус фолликулярной жидкости, 
экспрессия лейкемия ингибирующего фактора (LIF) в цервикальном секрете. Результаты: у пациенток на фоне возраст-
ной дизрегуляции гипоталамо-гипофизарно-яичниковой оси и нарушения фертильной функции выявлено системное 
и локальное (в фолликулах) снижение уровня мелатонина. Изученные эффекты мелатонина позволили предположить, 
что его применение у пациенток позднего репродуктивного возраста со сниженным фолликулярным резервом и «бед-
ным» ответом на стимуляцию яичников может повысить результативность ЭКО. Выводы: включение в предграви-
дарную подготовку комплекса водорастворимых полипептидных фракций эпифиза, стимулирующих выработку эн-
догенного мелатонина, позволило повысить результативность вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) у 
пациенток в среднем в 3,1 раза по критерию «клиническая беременность» и в 4,1 раза по критерию «живорождение».

Ключевые слова: бесплодие, поздний репродуктивный возраст, исходы ЭКО, живорождение.
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ного возраста. Медицинский вестник Юга России. 2024;15(1):98-107. DOI 10.21886/2219-8075-2024-15-1-98-107.

Overcoming poor ovarian response in assisted reproductive technology 
programs in patients of late reproductive age

K.A. Uryupina, I.I. Kucenko, E.I. Kravczova, K.A. Arzumanyan, M.N. Musavi

Kuban State Medical University, Krasnodar, Russia
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Abstract. Objective: to increase the effectiveness of in vitro fertilization in patients of late reproductive age by optimizing pre-
pregnancy preparation for the IVF program. Materials and methods: The study included 67 patients of late reproductive age with 
a history of unsuccessful IVF attempts, divided into two groups at the second stage of the study, depending on the volume of pre-
pregnancy preparation: group 1 (33 patients), group 2 (34 patients). The control group (50 patients) were healthy women of repro-
ductive age. Immunohistochemical examination of the endometrium and microbiological examination of the uterine cavity, hor-
monal status of peripheral blood, study of the concentration of melatonin in peripheral blood and follicular fluid, antioxidant status 
of follicular fluid, expression of leukemia inhibitory factor (LIF) in the cervical secretion were performed. Results: in patients with 
age-related dysregulation of the hypothalamic-pituitary-ovarian axis and impaired fertile function, a systemic and local (in follicles) 
decrease in melatonin levels was revealed. The studied effects of melatonin suggested that its use in patients of late reproductive age 
with reduced follicular reserve and a "poor" response to ovarian stimulation may increase the effectiveness of in vitro fertilization 
(IVF). Conclusions: The inclusion in the pre-gravidar preparation of a complex of water-soluble polypeptide fractions of the epi-
physis, stimulating the production of endogenous melatonin, made it possible to increase the effectiveness of IVF in patients by an 
average of 3.1 times according to the criterion of "clinical pregnancy" and 4.1 times according to the criterion of "live birth".
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OVERCOMING POOR OVARIAN RESPONSE IN ASSISTED  

REPRODUCTIVE TECHNOLOGY PROGRAMS IN PATIENTS  
OF LATE REPRODUCTIVE AGE

Введение
Необходимость осуществления репродуктивных пла-

нов женщинами в позднем репродуктивном возрасте яв-
ляется одной из актуальных проблем современного аку-
шерства и гинекологии. К доминирующим факторам 
снижения репродуктивного потенциала у женщин позд-
него репродуктивного возраста, помимо осложнённо-
го акушерского и гинекологического анамнеза, а также и 
нарастания частоты соматической патологии, относится 
падение естественной фертильности. С учётом отложен-
ной реализации фертильной функции, вспомогательные 
репродуктивные технологии (ВРТ) дают возможность 
обеспечить деторождение возрастным пациенткам стар-
ше 35 лет. Согласно отчетам Российской ассоциации ре-
продукции человека (2020), на долю пациенток позднего 
репродуктивного возраста приходится около 54,4% стан-
дартных программ экстракорпорального оплодотворе-
ния (ЭКО). Возраст, безусловно, является ключевым па-
тогенетическим фактором неудач ЭКО у данной когорты 
пациенток, так как на фоне прогрессирующей редукции 
фолликулярного резерва у них наблюдается «бедный» 
овариальный ответ, определяемый более чем в 50% слу-
чаев [1]. При этом сниженный фолликулярный резерв 
и бедный овариальный ответ у пациенток в позднем ре-
продуктивном возрасте сопровождаются уменьшением 
частоты оплодотворения ооцитов вследствие их худшего 
качества, сниженным качеством получаемых эмбрионов, 
высокой частотой анеуплоидии и уменьшенной вероят-
ностью имплантации эмбрионов [2]. Кроме низкого ова-
риального резерва у пациенток позднего репродуктив-
ного возраста отмечается снижение имплантационного 
потенциала эндометрия. Дестабилизация гормонально-
го фона и цитокинового ответа, в том числе изменение 
экспрессии фактора, ингибирующего лейкемию (LIF), де-LIF), де-), де-
синхронизация фаз маточного цикла свидетельствуют о 
нарушенной рецептивности эндометрия, что снижает ве-
роятность имплантации даже при хорошем качестве эм-
брионов [3, 4]. Несмотря на то, что в настоящее время 
разработано множество методов, улучшающих исходы 
программ ЭКО и живорождения, у пациенток позднего 
репродуктивного возраста, продолжается активный по-
иск средств повышения качества ооцитов и эндометрия. 

Исследования последних десятилетий показали, что 
мелатонин играет важную роль в синхронизации различ-
ных репродуктивных процессов. Регуляторные, антиок-
сидантные, иммуномодуляторные свойства мелатонина 
рассматривают как значимые патогенетические факто-
ры, влияющие на практически все уровни оси регуляции 
репродуктивной системы [5, 6]. Яйцеклетки, гранулезные 
клетки и лютеиновые клетки синтезируют мелатонин, ко-
торый концентрируется в фолликулярной жидкости и, яв-
ляясь мощным прямым поглотителем свободных радика-
лов, защищает все компоненты яичника от окислительного 
стресса, усугубляющегося с возрастом женщины [7].

Таким образом, изученные эффекты мелатонина по-
зволяют предположить, что коррекция его уровня при 
лечении бесплодия у пациенток позднего репродуктив-
ного возраста со сниженным фолликулярным резервом и 
«бедным» ответом на стимуляцию яичников может обе-
спечить увеличение фолликулярного резерва и качества 
яйцеклеток, а также повысить результативность проце-
дур экстракорпорального оплодотворения.

Цель исследования — повышение результативно-
сти экстракорпорального оплодотворения у пациенток 
позднего репродуктивного возраста путём оптимизации 
предгравидарной подготовки к программе ЭКО.

Материалы и методы
В проспективное когортное исследование были вклю-

чены 67 пациенток (основная группа) в позднем репродук-
тивном возрасте (старше 35 лет) с неудачными попытками 
ЭКО в анамнезе, обратившихся для проведения вспомога-
тельных репродуктивных технологий в клинику репродук-
ции «Эмбрио» (г. Краснодар и г. Сочи). Критерии включе-
ния: поздний репродуктивный возраст, сохраняющийся 
менструальный цикл, сниженный фолликулярный резерв, 
наличие «бедного» овариального ответа в предыдущих ци-
клах ЭКО. Критерии невключения: наличие существенных 
соматических и гинекологических пролиферативных и 
воспалительных заболеваний, трубно-перинеального бес-
плодия, эндометриоза, миомы матки, иммуногистохимиче-
ских критериев хронического эндометрита без аутоиммун-
ного компонента, аутоиммунный хронический эндометрит 
в стадии обострения, наличие патогенной и условно пато-
генной микрофлоры в полости матки. Контрольную группу 
(50 пациенток) составили здоровые женщины репродук-
тивного возраста, наблюдавшиеся в клиниках по програм-
ме суррогатного материнства и донорства ооцитов.

Перед проведением повторных программ ЭКО в объ-
ём обследования включили иммуногистохимическое ис-
следование эндометрия и микробиологическое обследо-
вание полости матки. Проводилось определение уровня 
экспрессии LIF в цервикальном секрете (методом твердо-
фазного иммуноферментного анализа (ELISA) с использо-
ванием тест-систем фирмы BenderMedsystems (США), ис-
следование концентрации мелатонина в периферической 
крови (перед и после проведения предгравидарной под-
готовки в секреторной фазе менструального цикла) и ис-
следование концентрации мелатонина в периферической 
крови и фолликулярной жидкости в ходе цикла ЭКО про-
водили методом высокоэффективной жидкостной хрома-
тографии с масс-спектрометрическим детектированием. 
Антиоксидантный статус фолликулярной жидкости оце-
нивали путём расчёта коэффициента отношений между 
супероксиддисмутазой (SOD) и малоновым диальдегитом 
(MDA) (SOD/MDA/10 у.е.). Активность SOD (ед/мл) изме-
ряли путем ингибирования автоокисления пирогаллола 
при 420  нм с помощью УФ/видимого спектрофотометра. 
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Уровень малоновогодиальдегида (MDA) (нмоль/мл) изме-
ряли с использованием метода тиобарбитуровой кислоты, 
методом высокоэффективной жидкостной хроматографии. 

На основании исследований, с учётом выявленной 
нами недостаточности мелатонина как в периферической 
крови, так и в фолликулярной жидкости, в систему пред-
гравидарной подготовки введён препарат, содержащий 
комплекс низкомолекулярных водорастворимых поли-
пептидных фракций, выделенных из эпифиза крупного 
рогатого скота, обладающий стимулирующим действи-
ем на синтез эндогенного мелатонина. Для оценки эф-
фективности предлагаемой терапии пациентки основной 
группы методом простой рандомизации были разделе-
ны на две клинические группы. Женщинам первой груп-
пы (I группа, 34 женщины) дополнительно к стандартно-I группа, 34 женщины) дополнительно к стандартно- группа, 34 женщины) дополнительно к стандартно-
му эстроген-гестагеновому праймингу (эстрадиол-гель 
трансдермально 2 мг с 1-го по 25-й день менструально-
го цикла и микронизированный прогестерон с 14-го по 
25-й день менструального цикла по 400 мг ежедневно 
интравагинально в течение 3 циклов до цикла стимуля-
ции) назначали внутримышечное введение низкомоле-
кулярных водорастворимых полипептидных фракций 
эпифиза, ежедневно в дозе 10 мг в течение 10 дней с 5 по 
15 день менструального цикла, предшествующего стиму-
ляционному. Пациенткам II группы (33 женщины) на-II группы (33 женщины) на- группы (33 женщины) на-
значали стандартный эстроген-гестагеновый прайминг. 
В цикле ЭКО с целью поддержки лютеиновой фазы ис-
пользовали эстроген-гестагенный прайминг. Стимуля-
цию суперовуляции, учитывая сниженный фолликуляр-
ный резерв пациенток, проводили с первоначальным 
введением рекомбинантного фолликулостимулирующе-
го гормона человека (р-чФСГ) 225 МЕ и менопаузального 
гонадотропина в дозе 75 МЕ. С 7-го по 12-й день стиму-
ляции с целью подавления секреции эндогенных гонадо-
тропинов к терапии присоединялся антагонист рецепто-
ров гонадотропин-релизинг гормона (ГнРГ). В качестве 
триггера овуляции использовался рекомбинантный хо-
рионический гонадотропин в дозе 250 мкг однократно. 
Пострансфертный период поддерживали микронизиро-
ванным прогестероном (600 мг в сутки).

Статистическая обработка проводилась с помощью 
пакета прикладных программ Microsoft Excel (2010), 
STATISTICA 10 (USA). Оценка нормальности рас-
пределения оценивалась по методу Шапиро-Уилка и 
Колмогорова-Смирнова. Оценка среднего проводилась 
путём подсчёта медианы, стандартного отклонения и 
ошибки среднего, нижнего и верхнего квартиля. Ис-
пользовали параметрические методы сравнения (T-тест 
Стьюдента) и непараметрические — Краскела-Уолисса 
и Майна-Уитни, корреляционный анализ Спирмена и 
Пирсона. После проведённой математической обработки 
применяли уровень значимости р<0,05. 

Результаты
Средний возраст пациенток составил 39,5±2,1 лет. Сред-

няя длительность бесплодия — 4,6±1,1 лет. В анамнезе (42 
(62,6%) пациентки женщины имели одну, а 25 (37,4%) — 
2 неудачные попытки ЭКО), в ходе которых проводилось 
стандартное обследование и подготовка к ЭКО.

Результаты исходного ультразвукового исследова-
ния выявили у пациенток основной группы снижение 

количества антральных фолликулов (КАФ – 3,4±1,9) и 
несоответствие толщины эндометрия фазе менструаль-
ного цикла (4,5±1,3 мм в средней секреторной фазе).

По результатам предыдущей неудачной попытки ЭКО 
у пациенток основной группы зафиксирован бедный ова-
риальный ответ: количество полученных фолликулов 
составило 4,3±1,6, аспирированных ооцитов — 3,2±1,4, 
среднее число ооцитов в метафазе — 3,1±1,6. В итоге сред-
нее число нормально оплодотворившихся ооцитов соста-
вило 2,6±0,9, частота оплодотворения — 27,3±5,4 и сред-
нее число бластоцист на пациентку — 0,7±0,01. Перенос 
эмбрионов состоялся у 35 (52,2%) пациенток, биохимиче-
ская беременность наступила у 11 (16,4%), клиническая 
беременность (по данным ультразвукового исследования 
(УЗИ)) не состоялась у 100% пациенток.

При анализе гормонального фона у пациенток основной 
группы по сравнению с результатами группы контроля был 
выявлен более высокий уровень гонадотропных гормонов 
(ФСГ — 11,9±5,2 МЕ/л,  ЛГ — 11,5±2,6 МЕ/л, контроль — 
5,5±1,6 МЕ/л, р<0,001 для обоих показателей). Уровни пе-
риферических стероидных гормонов (эстрадиол, проге-
стерон) находились в пределах референсных промежутков 
для женщин указанного возраста, однако по сравнению 
с группой контроля были статистически значимо сниже-
ны (основная группа: эстрадиол — 154,6±42,8 пг/ мл, про-
гестерон — 28,7±6,4 нг/мл, группа контроля: эстрадиол — 
250,6±126,9 пг/мл, прогестерон  — 34,9±8,4нг/мл, р<0,001 
для обоих показателей). Видовой состав микробиоты эн-
дометрия, полученный путём проведения культурально-
го и ПЦР исследования, не показал наличия патогенной и 
условно-патогенной микрофлоры в эндометрии, преиму-
щественно выявляемой микрофлорой была Lactobacillus 
spp. (53 (79,1%) пациентки), степень обсеменённости био-
птата составила 4,01/104±1,02/105 КОЕ/мл.

Иммуногистохимических критериев хронического 
эндометрита без выявления аутоиммунного компонен-
та и аутоиммунного хронического эндометрита в стадии 
обострения у пациенток основной группы выявлено не 
было, однако у 32 (47,7%) обнаружены критерии, под-
тверждающие наличие слабо выраженного аутоимунно-
го хронического эндометрита. При этом у 56 (83,6%) па-
циенток наблюдалось снижение экспрессии в строме и 
железах эндометрия рецепторов эстрогенов (ER) и про-
гестерона (PR). У всех пациенток основной группы выяв-
лено снижение среднего уровня экспрессии LIF (маркер 
рецептивности эндометрия) в эндометрии (4,6±0,3  бал-
ла и 6,0±0,2  балла, р<0,001) и в цервикальном секрете 
(23,6±3,3 пг/мл против 35,8±7,2 пг/мл, р<0,001) по срав-
нению с группой контроля. При этом отмечалась сильная 
положительная корреляция между данными показателя-
ми (r(LIF эндометрия/LIF цервикального секрета)=0,91). 

По данным исследования, выявлено статистически зна-
чимое снижение уровня мелатонина как в периферической 
крови (10,9±2,4 пг/мл против 28,9±2,4пг/мл в контроль-
ной группе, р<0,001), так и в фолликулярной жидкости 
(22,9±2,1 пг/мл против 35,6±1,5 пг/мл в контроле, р<0,001). 

В нашем исследовании концентрация супероксид-
дисмутазы (SOD) (основного фермента, входящего в 
систему антиоксидантной защиты организма) в фол-
ликулярной жидкости в группе пациенток поздне-
го репродуктивного возраста, имеющих овариальную 
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недостаточность, статистически значимо снижена по 
сравнению с группой контроля (32,4 [30,6; 34,1] ед/мл 
против 56,6 [56,5;58,7]  ед/ мл в контроле, р<0,001). Кон-
центрация малонового диальдегида (MDA), являющего-
ся маркером оксидативного стресса, напротив, была по-
вышена и составила статистически значимую разницу с 
результатом контрольной группы (0,89 [0,85;0,93] нмоль/
мл), р<0,001. Наиболее точно уровень антиоксидантной 
защиты в фолликулярной жидкости отражает расчётный 
коэффициент соотношений SOD/MDA составивший в 
группе здоровых женщин 9,3  [9,3;9,8]  у.е. В  группе воз-
растных пациенток с неудачной попыткой ЭКО в анамне-
зе данный показатель был статистически значимо ниже 
за счёт как угнетения антиоксидантных свойств фол-
ликулярной жидкости, так и увеличения прооксидан-
тов (3,6 [3,1;4,1] у.е, р<0,001). Показатель уровня оксида-
тивного стресса в фолликуле (SOD/MDA) имел сильную 

обратную корреляционную связь с концентрацией мела-
тонина в фолликулярной жидкости (r=0,92).

В результате комплексной предгравидарной подготовки 
с применением препарата эпифиза уровень мелатонина в 
периферической крови у пациенток I группы составил ста-I группы составил ста- группы составил ста-
тистически значимую разницу с исходными результатами 
34,8±1,6 пг/мл (р<0,001) и практически сравнялся с резуль-
татами контрольной группы (р=0,066), тогда как уровень 
мелатонина во II группе без стимуляции эндогенного ме-II группе без стимуляции эндогенного ме- группе без стимуляции эндогенного ме-
латонина практически не изменился и составил 11,2±2,1 
пг/мл (р=0,436) по сравнению с исходными результатами. 
Аналогичная динамика содержания мелатонина наблюда-
лась в фолликулярной жидкости: в I группе — статисти-I группе — статисти- группе — статисти-
чески значимое увеличение (р<0,001) практически до ре-
зультатов группы контроля (25,3±1,2 пг/мл, р=0,009), во II 
группе статистически значимого увеличения уровня мела-
тонина не наблюдалось (23,5±1,2, р=0,065) (табл. 1).

Таблица / Table 1
Динамика уровня мелатонина периферической крови и фолликулярной жидкости после предгравидарной подготовки

Dynamics of melatonin levels in peripheral blood and follicular fluid after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа, 
n=34

�roup 1, 
n=34

II группа, 
n=33

�roup 2, 
n=33

III группа 
(контроль), n=50
�roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ
p (group 1) initially/

after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ
p (group 2) initially/

after P�
Мелатонин перифери-
ческой крови, пг/мл
Peripheral blood 
melatonin, pg/ml

Исходно
Initially 11,2±2,8 10,7±2,1

28,9±2,4 <0,001 0,436
После ПГ
After P� 25,3±1,2 11,2±2,1

Мелатонин фоллику-
лярной жидкости, пг/мл
Melatonin of follicular 
fluid, pg/ml

Исходно
Initially 23,5±1,2 22,7±0,5

35,6±1,5 <0,001 0,065
После ПГ
After P� 34,8±1,6 23,5±1,2

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.

Таблица / Table 2
Динамика уровня анти- и прооксидантных ферментов в фолликулярной жидкости после предгравидарной подготовки

Dynamics of the level of anti- and pro-oxidant enzymes in the follicular fluid after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа,n=34
�roup 1, n=34

II группа, n=33
�roup 2, n=33

III группа 
(контроль), n=50
�roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ

p (group 1)  
initially/after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ

p (group 2)  
initially/after P�

Исходно
Initially

32,4
[30,6;34,1]

32,4
[30,6;34,1] 56,6

[56,8;58,7] <0,001 0,043
После ПГ
After P�

52,7
[51,2;56,4]

33,7
[29,3; 37,7]

Исходно
Initially

0,89  
[0,85;0,93]

0,89
[0,83;0,92] 0,59

[0,54;0,69] <0,001 0,045
После ПГ
After P�

0,67
[0,67;0,83]

0,87
[0,84;0,96]

Исходно
Initially

3,6
[3,3;3,9]

3,6
[3,3;3,9] 9,3

[9,3;9,8] <0,001 0,032
После ПГ
After P�

7,4
[7,3;7,8]

3,8
[3,5;3,9]

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.
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Таблица / Table 3
Динамика уровня гонадотропных и половых гормонов в периферической крови после предгравидарной подготовки

Dynamics of gonadotropin and sex hormones levels in peripheral blood after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа, 
n=34

�roup 1, 
n=34

II группа, 
n=33

�roup 2, 
n=33

III группа 
(контроль), n=50
�roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ

p (group 1)  
initially/after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ

p (group 2)  
initially/after P�

ФСГ, МЕ/л
FSH, IU/l

Исходно
Initially 11,9±3,9 11,8±4,1

5,5±1,6 <0,001 <0,001
После ПГ
After P� 7,1±1,4 9,1±1,8

ЛГ, МЕ/л
LH, ME/l

Исходно
Initially 11,4±3,1 11,4±3,4

7,6±1,5 <0,001 <0,001
После ПГ
After P� 7,9±1,7 9,9±1,5

Е2 (эстрадиол), пг/мл
E2 (estradiol), pg/ml

Исходно
Initially 153,2±141,1 153,2±41,1

250,6±66,9 <0,001 <0,001
После ПГ
After P� 265,1±23,4 208,1±27,2

Прогестерон, нг/мл
Progesterone, ng/ml

Исходно
Initially 28,5±6,4 24,5±3,2

34,9±8,4
<0,001 <0,001

После ПГ
After P� 31,2±5,7 30,3±4,8 <0,001 <0,001

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.

Таблица / Table 4
Динамика параметров ультразвукового исследования после предгравидарной подготовки

Dynamics of ultrasound parameters after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа, 
n=34

�roup 1, 
n=34

II группа, 
n=33

 �roup 2, 
n=33

III группа 
(контроль), n=50
 �roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ

 p (group 1) 
initially/after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ

 p (group 2) 
initially/after P�

Количество антральных 
фолликулов
Number of antral follicles

Исходно
Initially 3,4±1,8 3,4±1,8

12,5±1,8 p<0,001 p<0,001
После ПГ
After P� 7,6±1,1 4,6±1,1

Толщинаэндометрия, мм
Endometrial thickness, mm

Исходно
Initially 4,4±1,2 4,4±1,2

13,4±1,2 p<0,001 p<0,001
После ПГ
After P� 8,5±1,1 8,2±1,3

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.

Коэффициент антиоксидантной активности (SOD/
MDA/10) у пациенток I группы увеличился в 2 раза за счёт 
статистически значимого увеличения SOD (52,7 [51,2;56,4] 
ед/мл, р<0,001) по сравнению с исходными данными) и 
уменьшения MDA (0,67 [0,67;0,83] нмоль/мл, р<0,001) по 
сравнению с исходными данными). При этом, несмотря на 
значительное и статистически значимое увеличение, коэф-
фициент антиоксидантной активности не достиг результа-
тов группы контроля (7,4 [7,3;7,8] у.е., р<0,001) (табл. 2).

Уровень ФСГ и ЛГ снизился в I группе до 7,1±1,4 МЕ/л 
и 7,9±1,7 МЕ/л соответственно против 11,9±3,9 МЕ/л 

и 11,4±3,4 МЕ/л в исходных измерениях (р<0,001), тог-
да как во II группе за счёт применения только эстроген-
гестагенной терапии тоже произошло статистически зна-
чимое снижение, но с меньшей разницей от исходной. 
Динамика периферических гормонов также была более 
благоприятна в I группе у пациенток с дополнительным 
мелатониновым праймингом (табл. 3).

Количество антральных фолликулов, определяемых 
при ультразвуковом исследовании, увеличилось у па-
циенток I группы в 2 раза (до 7,6±1,1) по сравнению с 
КАФ у пациенток II группы (4,6±1,1, p<0,001), однако 
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Таблица / Table 5
Динамика LIF в цервикальном секрете после предгравидарной подготовки

Dynamics of LIF in the cervical secretion after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа, 
n=34

�roup 1, 
n=34

II группа, 
n=33

 �roup 2, 
n=33

III группа 
(контроль), n=50
 �roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ

p (group 1)  
initially/after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ

 p (group 2)  
initially/after P�

LIF, пг/мл
рg/ml

Исходно
Initially 23,6±3,3 22,9±2,9

35,8±7,2
<0,001 <0,001

После ПГ
After P� 29,1±9,4 28,9±6,5 <0,001 <0,001

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.

не достигло результатов группы контроля (12,5±1,8, 
p<0,001). 

Толщина эндометрия в обеих группах увеличилась от-
носительно исходных параметров, однако статистиче-
ски значимой разницы между I и II группами выявлено 
не было (I группа — 8,5±1,1 мм, II группа — 8,2±1,3 мм, 
р=0,326) (табл. 4).

В обеих группах концентрация LIF статистически 
значимо увеличилась по сравнению с исходными па-
раметрами (p<0,001), однако статистически значи-
мая разница уровня LIF между группами отсутствова-
ла  (29,1±9,4 пг/ мл — I группа, 28,9±6,5 пг/мл — II группа, 
р=0,721) и показатель не достиг результатов группы кон-
троля (35,8±7,2 пг/мл, p<0,001) (табл. 5). 

После проведённой предгравидарной подготовки все 
пациентки были допущены к циклу стимуляции овуля-
ции по единому протоколу. 

В результате у пациенток II группы не наблюда-II группы не наблюда- группы не наблюда-
лось статистически значимых изменений параметров 

индуцированного цикла и параметров оогенеза и эм-
бриогенеза. У пациенток I группы после дополнительной 
терапии препаратом, содержащим низкомолекулярные 
полипептидные фракций эпифиза, более чем в 2 раза уве-
личилось количество общего числа фолликулов и, соот-
ветственно, в 2 раза возросло количество аспирирован-
ных фолликулов и среднее число ооцитов в метафазе II 
(табл. 6).

В результате у пациенток I группы среднее число нор-I группы среднее число нор- группы среднее число нор-
мально оплодотворившихся ооцитов повысилось до 
7,5±1,2 и составило двукратную разницу по сравнению с 
идентичным показателем у пациенток II группы (3,0±1,2, 
p<0,001). Частота оплодотворения увеличилась в 1 груп-
пе до 52,3±6,8%, более чем в 2 раза по сравнению с ис-
ходными данными увеличилось среднее число бласто-
цист и среднее число бластоцист отличного/хорошего 
качества, что также составило статистически значимую 
разницу с показателями пациенток II группы (p<0,001) 
(табл. 7).

Таблица / Table 6
Параметры индуцированного цикла после проведения предгравидарной подготовки

Parameters of the induced cycle after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа, 
n=34

�roup 1, 
n=34

II груп-
па, n=33
�roup 2, 

n=33

III группа 
(контроль), n=50
�roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ

p (group 1)  
initially/after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ

p (group 2)  
initially/after P�

Общее количество 
фолликулов
Total number of follicles

Исходно
Initially 4,2±1,3 4,2±1,5

28,3±2,2 p<0,001
 

p=0,34
После ПГ
After P� 10,3±1,3 4,6±1,3

Общее количество аспи-
рированных ооцитов
Total number of aspirated 
oocytes

Исходно
Initially 3,3±1,3 3,3±1,3

17,3±1,5 p<0,001
 

p=0,53
После ПГ
After P� 10,2±2,3 3,5±1,5

Среднее число 
ооцитовМII
The average number of 
oocytes MII

Исходно
Initially 3,1±1,1 3,1±1,1

14,2±1,5 p<0,001
 

p=0,76
После ПГ
After P� 8,2±1,4 3,2±1,4

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.
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Таблица / Table 7
Особенности оогенеза и эмбриогенеза после проведения предгравидарной подготовки

Features of oogenesis and embryogenesis after pregravidar preparation

Параметры
Parameters

I группа, 
n=34

�roup 1, 
n=34

II группа, 
n=33

�roup 2, 
n=33

III группа 
(контроль), n=50
�roup 3 (control), 

n=50

р (I группа) 
исходно/после ПГ

 p (group 1)  
initially/after P�

р (II группа) 
исходно/после ПГ

 p (group 2)  
initially/after P�

Среднее число нормально 
оплодотворившихся ооци-
тов (2PN)
The average number of 
normally fertilized oocytes 
(2PN)

Исходно
Initially 2,6±0,9 2,6±0,9

11,3±1,4 p<0,001
 

p=0,5
После ПГ
After P� 7,5±1,2 3,0±1,2

Частота оплодотворения 
(%)
Fertilization rate (%)

Исходно
Initially 27,3±5,4 27,3±5,4

82,2±8,3 p<0,001
 

p=0,07
После ПГ
After P� 52,3±6,8 32,3±6,8

Морфологическая оценка 
эмбрионов на 3-и сутки 
(баллы)
Morphological assessment of 
embryos on day 3 (points)

Исходно
Initially 2,2±0,7 2,2±0,7

3,1±0,9 p=0,035 p=0,35
После ПГ
After P� 2,6±0,5 2,6±0,5

Среднее число бластоцист 
на пациентку
The average number of 
blastocysts per patient

Исходно
Initially 1,5±0,01 0,7±0,01

11,3±1,4 p<0,001
 

p=0,15
После ПГ
After P� 4,2±0,02 0,7±0,02

Среднее число бласто-
цист отличного/хорошего 
качества
The average number of 
blastocysts of excellent/ good 
quality

Исходно
Initially 0,5±0,2 0,5±0,2

10,2±0,7 p<0,001 p=0,29
После ПГ
After P� 3,5±0,05 0,4±0,2

Примечание: *ПГ — предгравидарная подготовка.
Note: *P� — pregravidar preparation.

В итоге перенос эмбрионов состоялся у всех пациен-
ток I группы — 33 (100%). Во II группе перенос эмбрио-I группы — 33 (100%). Во II группе перенос эмбрио- группы — 33 (100%). Во II группе перенос эмбрио-II группе перенос эмбрио- группе перенос эмбрио-
нов состоялся у 14 (41,2%) пациенток (p<0,001, ОR=47,1 
(5,7–38,8)). Биохимическая беременность в I группе на-I группе на- группе на-
ступила у 22 (66,7%) пациенток на начатый цикл и пере-
нос эмбрионов, тогда как во II группе частота биохими-II группе частота биохими- группе частота биохими-
ческой беременности на начатый цикл составила 26,5%, а 
на перенос эмбрионов 64,3% (p<0,001, ОR=5,5 (1,9–15,6)).  

Частота наступления клинической беременности в I 
группе составила 12 (36,4%) на начатый цикл и 12 (36,4%) 
на перенос эмбрионов, что статистически значимо пре-
вышало показатели II группы (11,8% и 28,6%), соответ-II группы (11,8% и 28,6%), соответ- группы (11,8% и 28,6%), соответ-
ственно (p<0,001, ОR=4,2 (1,2–15,2)). В обеих группах 
произошло по 1 самопроизвольному выкидышу на сроке 
6–7 недель. В итоге живорождение в I группе более чем в 
4 раза превышало данный показатель во II группе и со-II группе и со- группе и со-
ставило 33,3% случаев на цикл и на перенос, тогда как во 
второй осталось на минимальных среднестатистических 
для данного возраста (РАРЧ) уровнях (8,8%) (p<0,001, 
ОR=5,2 (1,3–20,7)) (рис. 1).

В итоге результативность ЭКО у пациентов поздне-
го репродуктивного возраста при проведенной пред-
гравидарной подготовке с коррекцией пинеальной 

дисфункции (I группа) максимально приблизилась к 
среднестатистической результативности ЭКО, составля-
ющей (30–35%) (РАРЧ 2021 г.), что является достаточно 
высоким показателем для пациенток позднего репродук-
тивного возраста.

Обсуждение
Мелатонин играет важную роль в синхронизации и 

регуляции фертильности, воздействуя на все уровни ре-
гуляторной оси менструально-овариального цикла. То-
пический мелатонин, содержащийся в фолликулярной 
жидкости, по данным последних исследований, нейтра-
лизует свободные радикалы и защищает репродуктив-
ный материал от окислительного стресса и митохондри-
альных дисфункций [8]. 

В настоящем исследовании у основной группы жен-
щин исходно определялось достоверное снижение уров-
ня мелатонина в периферической крови и в фоллику-
лярной жидкости по сравнению с контрольной группой. 
Снижение концентрации мелатонина опосредовано вли-
яет на фертильную функцию женщины, поскольку ста-
рение яичников, как и многие другие дегенеративные 
процессы в значительной степени определяется уровнем 
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Рисунок 1. Исходы программ ЭКО у пациенток после проведения различной предгравидарной подготовки, %
Figure 1. The outcomes of IVF programs in patients after various pre-pregnancy preparations, %
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окислительного стресса, а мелатонин и его метаболиты 
ингибируют прооксидантные ферменты, предположи-
тельно оказывая влияние на созревание и качество яйце-
клетки [9].

На фоне проведённого мелатонинового праймин-
га улучшился оксидантный профиль в фолликулярной 
жидкости у пациенток позднего репродуктивного воз-
раста. На основании этих данных можно предположить, 
что одним из дополнительных патогенетических момен-
тов нарушения оогенеза у пациенток позднего репродук-
тивного возраста, при сочетании ооцитарных дисфунк-
ций и имплантационной недостаточности эндометрия, 
является дефицит пинеальной и экстрапинеальной се-
креции мелатонина. По этой причине коррекция пи-
неального дефицита, введённая в комплекс предграви-
дарной подготовки, может улучшить эффективность 
программ ЭКО. В качестве стимулятора эндогенного ме-
латонина пациенткам I группы дополнительно к стан-I группы дополнительно к стан- группы дополнительно к стан-
дартному эстроген-гестагеновому праймингу вводили 
внутримышечно низкомолекулярные водорастворимые 
полипептидные фракции эпифиза. Дополнение стандарт-
ной предгравидарной подготовки препаратами эпифиза 
позволило повысить уровень мелатонина в перифериче-
ской крови и в фолликулярной жидкости. Вероятно, на 
фоне увеличения концентрации мелатонина, являюще-
гося модулятором косвенного окислительного повреж-
дения за счёт повышения активности антиоксидантных 
ферментов и снижения активности прооксидантных 
ферментов, у пациенток I группы существенно и стати-I группы существенно и стати- группы существенно и стати-
стически значимо изменился антиоксидантный статус 
фолликулярной жидкости.

Стимуляция эндогенного мелатонина, которая привела 
к его увеличению системно и локально, сопровождалась 

более выраженными благоприятными изменениями 
уровня гонадотропных гормонов, что проявлялось в сни-
жении концентраций ФСГ и ЛГ в периферической крови. 
Максимальное улучшение гормонального фона при сти-
муляции пениалоцитов эпифиза как на центральном, так 
и на периферическом уровнях положительно соотноси-
лось с активацией функции яичников и в меньшей степе-
ни — с приростом функционального слоя матки. В част-
ности, увеличилось количество антральных фолликулов 
при ультразвуковом исследовании. Однако влияние ме-
латонина на имплантационный потенциал эндометрия 
не было столько позитивным.  Достоверного увеличе-
ния толщины эндометрия не наблюдалось, и уровень 
экспрессии LIF в цервикальном секрете также менялся 
незначительно. 

Тем не менее, в итоге общая результативность проце-
дуры ЭКО у женщин в позднем репродуктивном возрасте 
после предгравидарной подготовки с введением пинеаль-
ных полипептидов приблизилась к среднестатистической 
результативности (30–35%), по данным Российской Ассо-
циации Репродукции человека от 2021 г. 

Заключение
Отрицательные попытки ЭКО у женщин позднего ре-

продуктивного возраста объясняются статистически 
значимым снижением фолликулярного резерва, умень-
шением количества зрелых ооцитов и качественных эм-
брионов, а также рецепторной недостаточностью им-
плантационного фактора эндометрия, даже в когорте 
условно здоровых женщин. Дефекты функционирова-
ния всей оси регуляции репродуктивной системы у па-
циенток позднего репродуктивного возраста при нали-
чии сочетания ооцитарного фактора («бедный ответ») и 
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К.В. Урюпина, И.И. Куценко, Е.И. Кравцова, К.А. Арзуманян, М.Н. Мусави 
ПРЕОДОЛЕНИЕ БЕДНОГО ОВАРИАЛЬНОГО ОТВЕТА В ПРОГРАММАХ  
ВСПОМОГАТЕЛЬНЫХ РЕПРОДУКТИВНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ  
У ПАЦИЕНТОК ПОЗДНЕГО РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА

имплантационной несостоятельности эндометрия («тон-
кий эндометрий») сопровождаются снижением уровня 
мелатонина в периферической крови и фолликулярной 
жидкости. В фолликулярной жидкости у данной когор-
ты наблюдается увеличение оксидативного стресса, кор-
релирующего со снижение уровня мелатонина.

Включение в комплекс предгравидарной подготовки 
комплекса водорастворимых полипептидных фракций 
эпифиза, стимулирующих выработку эндогенного мела-
тонина, положительно влияет на нормализацию функци-
онирования гипоталамо-гипофизарно-яичниковой оси 
регуляции репродуктивной системы. На фоне увеличе-
ния уровня мелатонина в периферической крови и фол-
ликулярной жидкости снижается уровень оксидативного 
стресса, увеличивается количество антральных фолли-
кулов, постстимулированных и аспирированных фол-
ликулов. Вероятно, данный эффект реализуется за счёт 
доказанного влияния мелатонина на нейроны гонадоин-
гибирующего гормона (GnIH), при этом мелатонин сти-GnIH), при этом мелатонин сти-), при этом мелатонин сти-
мулирует не только синтез GnIH, но и его высвобожде-GnIH, но и его высвобожде-, но и его высвобожде-
ние, тем самым снижая концентрацию ЛГ в плазме крови, 
и опосредовано, влияя на уровень ФСГ и периферические 
гормоны яичников [10]. Известно, что мелатонин также 

косвенно снижает окислительный стресс, повышая уро-
вень антиоксидантных ферментов, снижая уровень про-
оксидантных ферментов, и стимулирует синтез других 
эндогенных антиоксидантов, например, глутатиона [8]. 
Очевидно, данный механизм и объясняет выявленное 
нами снижение оксидативного стресса в фолликулах, что 
способствует увеличению среднего числа ооцитов МII и 
среднего числа бластоцист отличного/хорошего качества. 
В итоге коррекция пинеальной недостаточности позво-
лила повысить результативность ВРТ у пациенток позд-
него репродуктивного возраста в среднем в 3,1 раза по 
критерию «клиническая беременность», и в 4,1 раза по 
критерию «живорождение».

Однако, в нашем исследовании мы не обнаружили за-
метного влияния коррекции пинеального звена на им-
плантационный фактор эндометрия, несмотря на зна-
чимое увеличение уровня эстрадиола и прогестерона, 
отсутствие патогенной и условно патогенной инфекции 
в полости матки и наличия лишь у части пациенток сла-
бо выраженного аутоимунного хронического эндометри-
та. Данная проблема требует дальнейшего исследования 
с целью уточнения и коррекции преимущественно эндо-
метриальных дисфункций.
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Клинико-экспериментальные параллели в обосновании способа 
герниопластики срединных послеоперационных вентральных грыж
В.Л. Коробка1,2, В.К. Татьянченко1, Р.О. Даблиз2, С.В. Толстопятов1,2, М.В. Гончар1,2, И.С. Клец1,2

1Ростовский государственный медицинский университет, Ростов-на-Дону, Россия
2Ростовская областная клиническая больница, Ростов-на-Дону, Россия
Автор, ответственный за переписку: Михаил Викторович Гончар, gonchar_mv@rostgmu.ru

Аннотация. Цель: разработка, клиническое применение нового оригинального метода герниопластики срединных 
послеоперационных вентральных грыж и биомеханическое экспериментальное обоснование эффективности данного 
способа.Материалы и методы: разработан и клинически апробирован на 63 пациентах метод герниопластики средин-
ных послеоперационных вентральных грыж с укреплением рубцово-измененных структур грыжевых ворот. В рамках 
анатомического эксперимента исследованы биомеханические показатели укрепленных тканей срединных отделов пе-
редней брюшной стенки по оригинальной методике. Результаты: установлено повышение биомеханических показате-
лей срединных структур, укреплённых по оригинальной методике каркасной нитью в сравнении с рубцово-измененной 
фасцией у грыженосителей. Предел прочности фасции увеличился на 59,4%, а модуль упругости — на 40,2%. Данные 
результаты позволяют предположить уверенную профилактику рецидивов грыжеобразования при применении дан-
ной методики. Данное предположение подтверждено после внедрения методики в клиническую практику. У всех 63 
наблюдаемых пациентов отсутствует рецидив грыженосительства в течение 1–5 лет. Отсутствовали значимые ослож-
нения течения раннего послеоперационного периода, связанные с примененным способом пластики. Способ харак-
теризуется материальной и финансовой доступностью, отсутствием сложных технических манипуляций, увеличива-
ющих продолжительность герниопластики. Выводы: эффективность в профилактике рецидивов грыжеобразования, 
доступность и простота исполнения предложенного способа хирургического лечения послеоперационных и рецидив-
ных вентральных грыж позволяет рекомендовать его к широкому клиническому применению.

Ключевые слова: вентральная грыжа, ненатяжная герниопластика, укрепление швов.
Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки.
Для цитирования: Коробка В.Л., Татьянченко В.К., Даблиз Р.О., Толстопятов С.В., Гончар М.В., Клец И.С. Клинико-

экспериментальные параллели в обосновании способа герниопластики срединных послеоперационных вентральных 
грыж. Медицинский вестник Юга России. 2024;15(1):108-114. DOI 10.21886/2219-8075-2024-15-1-108-114.

Clinical and experimental parallels in the substantiation of the method 
of hernioplasty of postoperative ventral hernias of median localization

V.L. Korobka1,2, R.O. Dabliz2, V.K. Tatyanchenko1, S.V. Tolstopyatov1,2, M.V. Gonchar1,2, I.S. Kletz1,2

1Rostov State Medical University, Rostov-on-Don, Russia
2Rostov Regional Clinical Hospital, Rostov-on-Don, Russia
Corresponding author: Mikhail V. �onchar, gonchar_mv@rostgmu.ru

Abstract. Objective: development, clinical application of a new original method of hernioplasty of median postoperative 
ventral hernias and biomechanical experimental substantiation of the effectiveness of this method. Materials and methods: the 
method of hernioplasty of median postoperative ventral hernias with strengthening of fascial-aponeurotic structures of the an-
terior abdominal wall was developed and clinically tested on 63 patients. An anatomical experiment was performed in which the 
biomechanical parameters of the reinforced scar-altered structures of the median parts of the anterior abdominal wall were stud-
ied according to the method developed by us. Results: an increase in the biomechanical parameters of the median structures re-
inforced by the original method with a frame thread was found: the strength limit of the fascia — by 59.4%, and the modulus of 
elasticity  — by 40.2%, compared with the scar-altered fascia in herniators. These results suggest a confident prevention of recur-
rence of herniation when using this technique. This assumption was confirmed after the introduction of the technique into clini-
cal practice. In all 63 observed patients, there is no recurrence of herniation for 1-5 years. There were no significant complications 
of the course of the early postoperative period associated with the applied method of plastic surgery. The method is characterized 
by material and financial accessibility, the absence of complex technical manipulations that increase the duration of hernioplasty. 

© В.Л. Коробка, В.К. Татьянченко, Р.О. Даблиз, С.В. Толстопятов, М.В. Гончар, И.С. Клец, 2024

В.Л. Коробка, В.К. Татьянченко, Р.О. Даблиз, С.В. Толстопятов, М.В. Гончар, И.С. Клец 
КЛИНИКО-ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ПАРАЛЛЕЛИ В ОБОСНОВАНИИ СПОСОБА  
ГЕРНИОПЛАСТИКИ СРЕДИННЫХ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННЫХ ВЕНТРАЛЬНЫХ ГРЫЖ



Medical Herald of the South of Russia
2024; 15(1)�10��114�10��114

109

SURGERY 
3.1.9 

Conclusions: the effectiveness in preventing recurrence of herniation, accessibility and simplicity of the proposed method of sur-
gical treatment of postoperative and recurrent ventral hernias allows us to recommend it for wide clinical use.

Keywords: ventral hernia, non-tensioning hernioplasty, suture strengthening.
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V.L. Korobka, R.O. Dabliz, V.K. Tatyanchenko, S.V. Tolstopyatov, M.V. Gonchar, I.S. Kletz
CLINICAL AND EXPERIMENTAL PARALLELS IN THE SUBSTANTIATION OF THE METHOD 

OF HERNIOPLASTY OF POSTOPERATIVE VENTRAL HERNIAS OF MEDIAN LOCALIZATION

Введение
Послеоперационная вентральная грыжа — заболе-

вание передней брюшной стенки, возникающее после 
лапаротомных операций. Представляет собой выхож-
дение органов брюшной полости через дефект мышечно-
апоневротического слоя в области послеоперационно-
го рубца, покрытый париетальной брюшиной1, 2. Данное 
осложнение является одним из самых частых (от 2 до 28%) 
после операций на органах брюшной полости [1, 2, 3].

Причинами образования послеоперационных вен-
тральных грыж являются ошибки ушивания лапаротом-
ной раны и выбора оперативного доступа (выполнение 
необоснованно больших разрезов, не учитывающих осо-
бенности топографо-анатомическое строения передней 
брюшной стенки, пересечение мышц, магистральных со-
судов и нервов) [4, 5]. Следует отметить, что зачастую 
послеоперационные грыжи, причиняют больному боль-
ше страданий, чем первоначальное заболевание, которое 
послужило причиной лапаротомии, тем самым являясь 
причиной повторных хирургических вмешательств [6, 7].

Лечение послеоперационных вентральных грыж в на-
стоящее время невозможно представить без применения 
сетчатых эндопротезов и соблюдения принципов нена-
тяжной аллопластики, особенно при больших размерах 
грыжевых выпячиваний [2, 7]. Одним из важных момен-
тов ненатяжной герниопластики является расположение 
и фиксация аллотрансплантата, так как именно он опре-
деляет эффективность создаваемой конструкции и про-
филактирует риск рецидива грыженосительства [7, 8].

Цель исследования — разработка, клиническое при-
менение нового оригинального метода герниопласти-
ки срединных послеоперационных вентральных грыж и 
биомеханическое экспериментальное обоснование эф-
фективности данного способа.

Материал и методы
Работа учитывает результаты собственного 

анатомо-морфологического экспериментального ис-
следования [9] целевых фасциальных структур сре-
динного отдела брюшной стенки, проведённых по ме-
тодике Татьянченко В.К.3 [10]. Нами ранее проведены 

1  Григорян Р.А. Абдоминальная хирургия: В 2 т. Том 1. М.: ООО 
«Медицинское информационное агентство», 2006.
2  Иванова Т. Е., Жидков С. А. Послеоперационные грыжи живота: 
метод. Рекомендации. Минск: БГМУ; 2007.
3  Патент №2271740 Российская Федерация, A61B 5/103 (2006.01), 
Способ исследования фасций и клетчаточных пространств: № 
2004115696: заявл. 25.05.2004: опубл. 20.03.2006 / Татьянченко В.К., 
Саркисян В.А., Андреев Е.В., Чубарян К.А.; заявитель Татьянчен-
ко В.К., Саркисян В.А., Андреев Е.В., Чубарян К.А. – 4 с. – Текст: 
непосредственный.

биомеханические исследования нативных препаратов 
фасциально-анатомических образований области прямых 
мышц живота, а также препаратов рубцово-измененных 
фасциально-анатомических структур грыжевых ворот на 
стенде ИСС-500 (государственный реестр №16540-97) с 
помощью датчика силы Scaima ZF-500 (Франция). Были 
определены предел прочности (Ϭ) и модуль упругости (Е). 
Расчёты этих параметров проводили по формулам 

Ϭ=Р/F, Е=Ϭ/е, е=∆L/L,
где Р — нагрузка на образец исследования, F — пло-

щадь поперечного сечения образца, L — длина образца, 
∆L — абсолютное удлинение, е — продольная деформа-
ция. Установлено, что у грыженосителей предел прочно-
сти рубцово-измененных участков передней брюшной 
стенки был снижен в 1,5–1,9 раза, а модуль упругости — 
в 1,9–2,5 раза по сравнению с аналогичными показателя-
ми нативных препаратов. Таким образом, в проведённом 
ранее исследовании определена необходимость повыше-
ния прочности рубцово-измененных тканей у грыжено-
сителей при выполнении герниопластики для профилак-
тики рецидива грыжеобразования. 

Нами разработан и клинически апробирован ме-
тод герниопластики срединных послеоперацион-
ных вентральных грыж с укреплением фасциально-
апоневротических структур передней брюшной стенки 
(патент РФ №2685682)4.

Основными этапами предложенного способа являют-
ся иссечение послеоперационного рубца, выделение и 
обработка грыжевого мешка, ушивание брюшины, пла-
стика грыжевого дефекта сетчатым протезом, который 
фиксируют П-образными швами, дополнительно пред-
брюшинно на расстоянии 1,5–2 см от края грыжевых во-
рот в виде петли проводят толстую нить из синтетиче-
ского нерассасывающегося материала (далее каркасная 
нить), концы нити выводят в углу раны, по обе стороны 
грыжевых ворот через мышцы в проекции петли каркас-
ной нити накладывают П-образные швы таким образом, 
чтобы захватить расположенную под мышцами кар-
касную нить, при этом расстояние между швами долж-
но быть не менее 1,5 см и не более 2,5 см, поверх мышц 
укладывают сетчатый эндопротез, продольный размер 
которого соответствует продольному размеру грыжевого 
дефекта, а поперечный — выступает на 0,5 см от линии 
П-образных швов, протез фиксируют ранее наложенны-
ми П-образными швами, по мере завязывания которых 

4  Патент №2685682 Российская Федерация, A61B 17/00 (2019.02), 
Способ хирургического лечения послеоперационных и рецидив-
ных вентральных грыж: № 2018116827: заявл. 04.05.2018: опубл. 
22.04.2019 / Коробка В.Л., Коробка А.В., Даблиз Р.О., Данильчук 
О.Я., Шаповалов А.М.; заявитель Коробка В.Л. – 14 с.: ил. – Текст: 
непосредственный.
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Рисунок 3. Анатомический эксперимент и схема. Фиксация сетчатого эндопротеза П-образными швами
Figure 3. Anatomical experiment and diagram. Fixation of the mesh endoprosthesis with U-shaped sutures

Рисунок 1. Анатомический эксперимент и схема. Проведение нерассасывающейся каркасной нити и создание 
петли по окружности грыжевых ворот

Figure 1. Anatomical experiment and diagram. Carrying out a non-absorbable frame thread and creating a loop around 
the circumference of the hernial gate

Рис. 2. Анатомический эксперимент и схема. Проведение нитей П-образных швов с захватом каркасной нити
Figure 2. Anatomical experiment and diagram. Carrying out threads of U-shaped seams with the capture of the frame thread

Рисунок 4. Анатомический эксперимент и схема. Подтягивание каркасной нити и её фиксация.  
Окончательный вид операции. А: поперечный срез передней брюшной стенки

Figure 4. Anatomical experiment and diagram. Tightening of the frame thread and its fixation. The final type of operation. 
A: cross section of the anterior abdominal wall
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петлю каркасной нити подтягивают, а по завершении 
фиксации сетчатого протеза — завязывают. Указанные 
этапы иллюстрируются на рис. 1–4.

Итоговый вид создаваемой конструкции представ-
лен на рисунке 4. Каркасная нить, проведённая через 
П-образные швы, фиксирующие сетчатый эндопротез, не 
даёт прорезываться им и распределяет внутрибрюшное 
давление на всю линию данных швов. Этим достигается 
повышенная упругость и прочность пластики по ориги-
нальному способу.

На завершающем этапе анатомического эксперимента 
нами исследованы предел прочности и модуль упругости 
рубцово-измененных структур срединных отделов пе-
редней брюшной стенки, укреплённых по разработанной 
нами технологии на стенде ИСС-500 в сравнении с натив-
ными и рубцово-измененными препаратами (табл. 1).

По итогам сравнительного анализа результатов экспе-
римента выявлено повышение биомеханических параме-
тров препаратов, укреплённых каркасной нитью. Предел 

прочности превысил аналогичный показатель рубцово-
измененной фасции на 59,4%, а нативной фасции — на 
22,6%. Модуль упругости препаратов, укреплённых 
по оригинальной методике, был выше, чем у рубцово-
измененной и нативной фасции соответственно на 40,2% 
и 14,1%. 

По оригинальной методике в 2018–2022 гг. в центре 
хирургии Ростовской областной клинической больни-
цы были прооперированы 63 пациента со срединными 
послеоперационными вентральными грыжами. Сред-
ний возраст больных составил 63 года (P25 51; P75 73), 18 
(28,6%) мужчин и  45 (71,4%) женщин, 19 человек (30,2%) 
нормостенического и 44 (69,8%) — гиперстенического 
типа телосложения. 

Средняя продолжительность заболевания составила в 
среднем 22,6 месяца (P25 1,8; P75 44,3), что представлено в 
таблице 2.

Первый раз грыжа рецидивировала у 34 чело-
век (54,0%), повторные рецидивы наблюдались у 29 

Таблица / Table 1
Сравнительная оценка биомеханических параметров различных видов фасциальных структур передней 

брюшной стенки
Comparative evaluation of biomechanical parameters of various types of fascial structures of the anterior abdominal wall

Вид ткани
Type of tissue

Биомеханический параметр
Biomechanical parameter

Предел прочности, кгс/см2

Tensile strength, kgf/cm2
Модуль упругости, кгс/см2

Modulus of elasticity, kgf/cm2

Нативная фасция
Native fascia 3,04±0,35 5,83±0,61

Рубцовая фасция*
Scar fascia* 1,31±0,12 2,01±0,32

Фасция с каркасной нитью
Fascia with a skeleton thread 6,86±0,40 8,21±0,54

Примечание: * — изменённая задняя стенка фасциального футляра прямой мышцы живота грыженосителей (МI, RII, WIV), 
р < 0,05 при сравнении исследуемых групп.

Note: * — modified posterior wall of the fascial sheath of the rectus abdominis of herniators (МI, RII, WIV), p < 0.05 when comparing the 
studied groups.

Таблица / Table 2
Распределение больных по длительности грыженосительства

Distribution of patients by duration of herniation

Грыженосительство(сроки)
Herniation (terms)

Абс.
Abs. %

До 6 месяцев
Up to 6 months 2 3,2

От 6 месяцев до 1 года
From 6 months to 1 year 17 27,0

От 1 года до 3 лет
From 1 year to 3 years 26 41,3

Свыше 3 лет
Over 3 years 18 28,6
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пациентов (46,0%). В среднем число рецидивов грыж у 
всех пациентов составило 1,31 (95% ДИс 1,10–1,52). В 14 
случаях (22,2%) больные прооперированы по экстрен-
ным показаниям в связи с явлениями острой кишечной 
непроходимости, в плановом порядке пролечены 49 че-
ловек (77,8%). 

В соответствии с классификацией Европейского об-
щества герниологов (EHS) у 34 пациентов (54,0%) грыжа 
определялась как WII с размером грыжевых ворот в сред-
нем 8,75 см (P25 7,30; P75 10,13), у 29 человек (46,0%) встре-
чались грыжи WIII со средним размером 10,30 см (P25 8,65; 
P75 11,40). Среди 63 прооперированных пациентов, у 45 
(71,4%) имелась одиночная грыжа, у 18 из них (28,6%) 
определялись многочисленные грыжевые дефекты. 

Средняя длительность оперативного лечения состави-
ла 119 минут (P25 114; P75 127), при этом основной этап 
операции длился 20 минут (P25 18; P75 22).

В послеоперационном периоде у 5 пациентов (7,9%) на 
протяжении первых суток имела место лихорадка, у тако-
го же количества больных в течение 5–6 дней отмечался 
парез кишечника, в 2 случаях (3,2%) на протяжении 2–3 
дней регистрировалась олигоурия. Большинство паци-
ентов (30 больных (47,6%)) в послеоперационном перио-
де отмечали умеренную степень выраженности болевого 
синдрома. 23 пациента (36,5%) жаловались на выражен-
ную боль, и 9 больных (14,3%) — на слабую. У одного па-
циента в течении 8 суток отмечалась нестерпимая боль 
в области послеоперационной раны, купированная вве-
дением наркотических анальгетиков. В зоне оперативно-
го доступа у 9 пациентов (14,3%) отмечался инфильтрат 
мягких тканей в течение 4–12 суток. Послеоперацион-
ные раны у всех больных зажили первичным натяжени-
ем. Швы были сняты, как правило, спустя 14 суток после 
оперативного лечения (P25 13; P75 16).

В показателях лабораторных исследований в раннем 
послеоперационном периоде не выявлены статистиче-
ски значимые отличия от нормальных значений по боль-
шинству показателей гемограммы, гемостазиограммы 
и биохимических показателях крови. Необходимо от-
метить, что наблюдалось снижение количества эритро-
цитов (4,23±0,59×109/л (p<0,001)), уровня гемоглобина 
(125,84±11,86 г/л (p=0,040)), а также увеличение коли-
чества лейкоцитов (8,12±4,15×1012/л (p<0,001)) и СОЭ 
(25,67±14,18 мм/ч (p <0,001)).

Все пациенты выписаны в удовлетворительном со-
стоянии, летальных исходов не отмечалось. Продолжи-
тельность стационарного лечения пациентов составила в 
среднем 15 суток (P25 12; P75 17). В отдалённом периоде ре-
цидивов грыж у наблюдаемых пациентов не было. Вместе 
с тем, у 2 больных в течении 1–2 лет после оперативного 
лечения отмечались лигатурные свищи.

Обсуждение
Основываясь на низкой способности рубцово-

измененных фасциально-мышечных структур у пациен-
тов со срединными послеоперационными вентральными 
грыжами противостоять повышенному градиенту вну-
трибрюшного давления после герниопластики, мы разра-
ботали, запатентовали и апробировали технологию опе-
ративного лечения данной категории больных. Основой 
её является профилактика прорезывания швов, фиксиру-
ющих эндопротез, и укрепление тканей передней брюш-
ной стенки в зоне грыжевых ворот каркасной нитью. 

В ходе сравнительного анализа результатов анатоми-
ческого эксперимента установлено повышение биомеха-
нических показателей срединных структур, укреплённых 
по оригинальной методике каркасной нитью: предела 
прочности фасции — на 59,4%, а модуля упругости — 
на 40,2% по сравнению с рубцово-измененной фасцией 
у грыженосителей. Полученные результаты позволяют 
предположить уверенную профилактику рецидивов гры-
жеобразования при применении данной методики. 

Данное предположение подтверждено после внедре-
ния методики в клиническую практику. При наблюдений 
в отдаленном периоде в течение 1–5 лет у всех 63 наблю-
даемых пациентов отсутствует рецидив грыженоситель-
ства. Также отсутствовали значимые осложнения тече-
ния раннего послеоперационного периода, связанные с 
примененным способом пластики. Следует отметить ма-
териальную и финансовую доступность способа, отсут-
ствие сложных технических манипуляций, увеличиваю-
щих продолжительность герниопластики.

Таким образом, оригинальная методика является эф-
фективным, доступным и безопасным способом опера-
тивного лечения пациентов со срединными послеопера-
ционными вентральными грыжами.

Выводы. Выбор оптимальной методики герниопла-
стики является главенствующим условием достижения 
удовлетворительных результатов при лечении любых 
вентральных грыж. Особенностью срединных послеопе-
рационных вентральных грыж является сниженная спо-
собность рубцово-измененных тканей в зоне грыжевых 
ворот сопротивляться внутрибрюшному давлению, по-
вышающемуся в послеоперационном периоде. При пла-
стике с укреплением швов, фиксирующих эндопротез, 
каркасной нитью по оригинальной методике, повыша-
ются биомеханические показатели рубцово-измененых 
фасциально-апоневротических структур.

Эффективность в профилактике рецидивов грыжеобра-
зования, доступность и простота исполнения предложен-
ного способа хирургического лечения послеоперационных 
и рецидивных вентральных грыж позволяет рекомендо-
вать его к широкому клиническому применению.
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Двухлетние результаты лапароскопической продольной 
резекции желудка и гастроеюношунтирования по Ру у пациентов 

с морбидным ожирением
А.Г. Хитарьян1,2, А.А. Абовян1,2, А.В. Межунц1,2, А.А. Орехов1,2, Р.В. Карукес1, Д.А. Мельников1,2, 

А.А. Рогут1, Д.Ю. Пуковский1
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Аннотация. Цель: сравнить отдаленные результаты лапароскопической продольной резекции желудка (ЛПРЖ) 
и гастроеюношунтирования по Ру (РуГШ) с фиксированным рестриктивным компонентом у пациентов с мор-
бидным ожирением с токи зрения снижения веса, контроля сопутствующих заболеваний и развития отдаленных 
осложнений, в том числе саркопении. Материалы и методы: в наше исследование включены результаты лечения 251 
пациента (153 ЛПРЖ и 98 РуГШ). Сроки наблюдения составили не менее 24 месяцев (медиана наблюдения — 38 меся-
цев). Рестриктивный компонент оценивался через 12 месяцев после операции с помощью КТ-волюмометрии, в груп-
пе РуГШ дополнительно измерялся размер гастроэнетроанастомоза при фиброгастроскопии. Методом биоимпедансоме-
трии (БИМ) проводилась оценка состава тела с определением индекса массы скелетной мускулатуры (ИМСМ) исходно и 
при контрольных обследованиях в послеоперационном периоде. Результаты: в обеих группах получены хорошие резуль-
таты с точки зрения снижения веса и контроля сопутствующих заболеваний, однако РуГШ по данным параметрам демон-
стрирует некоторые преимущества. С другой стороны, в группе РуГШ выявлена более высокая частота прогрессирования 
признаков саркопении (8,2% (в том числе 3% выраженной саркопении) против 3,3% в группе ЛПРЖ). Большинство паци-
ентов с прогрессированием саркопении были пожилого возраста, страдали сахарным диабетом 2 типа (СД2) или имели 
исходные признаки умеренной саркопении. Выводы: РуГШ демонстрирует лучшие результаты, с точки зрения снижения 
веса и контроля сопутствующих заболеваний, по сравнению с ЛПРЖ, однако у пожилых пациентов, а также при нали-
чии СД2 или признаков саркопении целесообразно выбирать операции без выраженного мальабсорбтивного эффекта.  

Ключевые слова: ожирение, лапароскопическая продольная резекция желудка, гастроеюношунтирование по Ру, 
саркопения, биоимпедансометрия.
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Two-year results of laparoscopic sleeve gastrectomy  
and Roux-En-Y Gastric Bypass in patients with morbid obesity

A.G. Khitaryan1,2, A.A. Abovyan1,2, A.V. Mezhunts1,2, A.A. Orekhov1,2, R.V. Karukes1, D.A. Melnikov1,2, 
A.A. Rogut1, D.U. Pukovsky1

 1Clinical Hospital «Russian Railway-Medicine», Rostov-on-Don, Russia
2Rostov State Medical University, Rostov-on-Don, Russia
Corresponding author: Arutyun A. Abovyan, abovyan97@mail.ru

Abstract. Objective: To compare the long-term results of LSG and RYGB with a fixed restrictive component in patients 
with morbid obesity in terms of weight loss, control of associated diseases and the development of long-term complica-
tions, including sarcopenia. Materials and methods: our study included the results of treatment of 251 patients (153 LSG and 
98 RYGB). The follow-up period was at least 24 months (median follow-up 38 months). The restrictive component was assessed 
12 months after surgery using CT-volumetry. The size of the gastroenetroanastomosis was additionally measured using fibrogas-
troscopy in the RYGB group. The bioelectrical impedance analysis (BIA) was used to assess body composition and determine the 
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skeletal muscle mass index (SMMI) initially and during control examinations in the postoperative period. Results: both groups 
obtained good results in terms of weight loss and control of associated diseases, however, RYGB shows some advantages in these 
parameters. On the other hand, in the RYGB group a higher rate of progression of signs of sarcopenia was detected (8.2% (in-
cluding 3% of severe sarcopenia) vs 3.3% in the LSG group). Most patients who progressed to sarcopenia were older, had type 2 
diabetes mellitus (T2DM), or had mild sarcopenia at baseline. Conclusions: RYGB demonstrates better results in terms of weight 
loss and control of associated diseases compared to LSG, however, in elderly patients, as well as in the presence of T2DM or signs 
of sarcopenia, it is advisable to choose operations without a pronounced malabsorptive effect.

Keywords: obesity, laparoscopic sleeve gastrectomy, Roux-En-Y Gastric Bypass, sarcopenia, bioelectrical impedance analysis.
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Введение
Ожирение является серьёзной проблемой здравоох-

ранения во всём мире. Оно связано с рядом сопутству-
ющих заболеваний, включая сахарный диабет 2 типа 
(СД2) и сердечно-сосудистые заболевания, в первую 
очередь артериальную гипертензию (АГ). Бариатриче-
ская хирургия в настоящее время является наиболее эф-
фективным методом снижения веса у пациентов с мор-
бидным ожирением [1–4]. Во всём мире наиболее часто 
выполняемыми бариатрическими операциями являют-
ся лапароскопическое гастроеюношунтирование по Ру 
(РуГШ) и лапароскопическая продольная резекция же-
лудка (ЛПРЖ). Несмотря на то, что РуГШ на протяже-
нии многих лет считалась золотым стандартом, ЛПРЖ 
в настоящее время является наиболее часто выполняе-
мой бариатрической операцией во всем мире ввиду ряда 
преимуществ, в первую очередь относительной техни-
ческой простоты. Вместе две эти операции составляют 
около 80% всех бариатрических операций в мире [5]. 

Наряду со снижением веса бариатрическая хирур-
гия позволяет добиться ремиссии или улучшению те-
чения сопутствующих заболеваний, в частности АГ и 
СД2. Так, систематический обзор и метаанализ проспек-
тивных исследований Ricci и соавт. с участием 6587 паци-Ricci и соавт. с участием 6587 паци- и соавт. с участием 6587 паци-
ентов продемонстрировал, что снижение ИМТ на 5 кг/м2 
соответствует снижению АГ на 27% через 12–24 месяцев 
после операции [6]. Ряд авторов подтверждает высокую 
эффективность РуГШ и ЛПРЖ и с точки зрения ремис-
сии СД2, которая, по данным Ching и соавт., может до-
стигать 60% [7-10].

Однако снижение веса после бариатрических опера-
ций может сопровождаться и рядом неблагоприятных 
эффектов, в частности мальабсорбтивными осложнени-
ями и развитием саркопении, которая, по данным Voican 
и соавт., может достигать 32% [11]. Наличие мальабсорб-
тивного компонента РуГШ определяет более высокую ча-
стоту таких осложнений по сравнению с ЛПРЖ. 

Цель исследования — сравнение отдаленных ре-
зультатов ЛПРЖ и РуГШ с фиксированным рестрик-
тивным компонентом у пациентов с морбидным 
ожирением с точки зрения снижения веса, контроля 
сопутствующих заболеваний и развития отдаленных 
осложнений, в том числе саркопении. 

Материалы и методы
Проведено ретроспективное одноцентровое ко-

гортное исследование по результатам лечения 

пациентов, перенёсших ЛПРЖ и РуГШ по поводу 
морбидного ожирения. В группе ЛПРЖ объем желу-
дочного «рукава» составлял до 100 мл. В группе РуГШ 
объём культи желудка составлял до 35 мл, размер ана-
стомоза — 10–15 мм, а длины билиопанкреатической 
(БП) и алиментарной (АП) петель — 100 и 150 см со-
ответственно. С использованием национального ба-
риатрического реестра и медицинских карт пациентов 
была сформирована база данных пациентов, перенёс-
ших ЛПРЖ и РуГШ с января 2016 по декабрь 2022 года 
и завершивших 24-месячное наблюдение (медиана на-
блюдения составила 38 месяцев). 

Отбор пациентов для исследования проводился в 
строгом соответствии с клиническими рекомендация-
ми по лечению пациентов с морбидным ожирением. К 
исследованию допускались пациенты с ИМТ >40 кг/м2 

независимо от наличия или отсутствия сопутствующих 
заболеваний или >35 мг/м2 при наличии одного или бо-
лее ассоциированных с ожирением заболевания. Все па-
циенты, включённые в исследование, были совершенно-
летними на момент оперативного вмешательства. Было 
получено информированное добровольное согласие на 
операцию и участие в исследовании. 

Из исследования были исключены пациенты, отка-
завшиеся от прохождения контрольных исследований 
по объективным и субъективным причинам, пациенты 
младше 18 лет на момент операции, пациенты с бариа-
трическими операциями в анамнезе. Также из исследо-
вания исключены больные, у которых имелись ранние 
послеоперационные осложнения (первые 30 дней после 
оперативного вмешательства). Кроме того, в данное ис-
следование не были включены пациенты, у которых че-
рез год после операции был выявлен объем желудочного 
«рукава» более 100 мл или объем культи желудка более 
35 мл по данным КТ-волюмометрии в группах ЛПРЖ и 
РУГШ соответственно, а также при выявлении размера 
гастроэнтероанастомоза более 15 мл во второй группе по 
данным гастроскопии. Это позволило исключить влия-
ние разной выраженности рестриктивного компонента 
на отдаленные результаты операций. 

Дизайн данного исследования выглядел следую-
щим образом: все пациенты на дооперационном эта-
пе проходили стандартный перечень догоспиталь-
ного обследования, дополненный биоимпедансным 
анализом состава тела (БИМ) с целью детального 
анализа нутритивного статуса. Также были проведе-
ны консультации специалистов (терапевт, кардиолог, 
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эндокринолог) с целью выявления артериальной ги-
пертензии и сахарного диабета 2 типа. Исследуемые 
группы не имели статистических различий в показа-
телях лабораторных анализов, распространённости 
саркопении, артериальной гипертензии и сахарного 
диабета 2 типа (p>0,05). Далее выполнялось опера-p>0,05). Далее выполнялось опера->0,05). Далее выполнялось опера-
тивное вмешательство, в зависимости от вида кото-
рого пациенты распределялись в две группы. В пер-
вой группе было 153 пациента, перенёсших ЛПРЖ, 
в том числе 122 (79,7%) женщин и 31 (20,3%) муж-
чин со средним возрастом 58,0±11,1 лет и средним 
ИМТ 41,5±4,5 кг/м2. Вторую группу составили 98 па-
циентов, перенёсших РуГШ, в том числе 78 (79,6 %) 
женщин и 20 (20,4%) мужчин со средним возрастом 
57,3±11,4 лет и средним ИМТ 40,9±3,8 кг/м2. Иссле-
дуемые группы пациентов не имели статистических 
различий по среднему возрасту и ИМТ (p>0,05).

Характеристика исследуемых групп пациентов 
представлена в таблице 1.

В послеоперационном периоде все пациенты проходи-
ли контрольные исследования на 3-й, 6-й, 12-й и 24-й ме-
сяцы наблюдения, включающие лабораторные анализы (в 
том числе показатели белкового обмена) и БИМ, а также 
повторные консультации специалистов у пациентов с АГ 
и СД2. Контроль АГ считался достигнутом при нормаль-
ных показателях АД на фоне отмены антигипертензив-
ной терапии, а ремиссия СД2 устанавливалась при усло-
вии нормальных показателей гликемии на фоне отмены 
гипогликемической терапии. Всем пациентам на 12-й ме-
сяц после операции выполнялась фиброгастроскопия с 
обязательной оценкой размера и состояния гастроэнте-
роанастомоза в группе РуГШ, а также КТ-волюмометрия 
для определения объёма желудочного «рукава» и культи 
желудка в соответствующих группах. Пациенты с объё-
мами желудочного «рукава» и культи желудка, превыша-
ющими установленные показатели, были исключены из 
исследования. Данные догоспитальных и контрольных 
послеоперационных обследований пациентов были со-
браны в единую базу, проанализированы с применением 
современных методов статистического анализа. 

Все операции выполнялись лапароскопическим мето-
дом. В группе ЛПРЖ формировался желудочный «рукав» 
на калибровочном зонде 36Fr с обязательным укреплени-Fr с обязательным укреплени- с обязательным укреплени-
ем линии степлерного шва нерассасывающимся монофи-
ламентным атравматичным шовным материалом. Дости-
гался объём желудочного «рукава» не более 100 мл. 

В группе ЛПРЖ формирование культи желудка вы-
полнялось также вокруг калибровочного зонда 36Fr 
двумя-тремя кассетами длиной 60 мм с обязательным 
укреплением линии степлерного шва. Далее формиро-
вался ручной гастроэнтероанастомоз на калибровоч-
ном зонде 32Fr с петлей кишки 150 см, после чего фор-Fr с петлей кишки 150 см, после чего фор- с петлей кишки 150 см, после чего фор-
мировался энтеро-энтероанастомоз с петлей кишки 
100 см с пересечением кишечника между двумя ана-
стомозами. То есть длины АП и БП в группе РуГШ со-
ставляли 150 см и 100 см соответственно. Таким обра-
зом, в обеих группах был строго регламентированный, 
стандартизированный рестриктивный эффект. 

Статистический анализ проводился с помощью про-
граммы Statistica SPSS 26.0 (IBM Statistic, США). 

Оценивалось соответствие количественных дан-
ных закону нормального распределения по критерию 
Колмогорова-Смирнова. При выявлении нормально-
го распределения количественные данные описывались 
в виде среднего значения и стандартного отклонения 
М±SD. При отсутствии нормального распределения — с 
помощью медианы (Me) и нижнего и верхнего квартилей 
(Q1 – Q3).

Если обе выборки подчинялись закону нормально-
го распределения, был применён параметрический кри-
терий t-Стьюдента. Если же группы не подчинялись 
нормальному распределению, для сравнительного ана-
лиза применяли непараметрический критерий U-Манна-
Уитни. Различия между данными считались стати-
стически значимыми при р≤0,05. Данные не имели 
статистически значимых различий, если р>0,05.

Для описания категориальных данных использова-
ли абсолютные значения (количество человек) и отно-
сительное значение (частоту встречаемости, процентное 
отношение, %).

Таблица / Table 1
Характеристика исследуемых групп пациентов

Characteristics of patient groups

Показатель / Index ЛПРЖ / LS� РуГШ / RY�B
Число больных /  Number of patients 153 (61%) 98 (39%)

Женщины / Women 122 (79,7%) 78 (79,6 %)
Мужчины / Men 31 (20,3%) 20 (20,4%)

Средний возраст (лет) / Average age (years) 58,0±11,1 57,3±11,4
Средний ИМТ (кг/м2) / Average BMI (kg/m2) 41,5±4,5 40,9±3,8

АГ / Arterial hypertension 64 (41,8%) 43 (43,9%)
СД2 / T2DM 27 (17,8%) 16 (16,3%)

Примечание: исследуемые группы не имели статистических различий по среднему возрасту, ИМТ, распространённости 
АГ и СД2, p>0,05. 

Note: the study groups had no statistical differences in average age, BMI, prevalence of arterial hypertension and T2DM, p>0,05.
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Результаты
Через 24 месяца после операции были получе-

ны положительные результаты, с точки зрения сни-
жения веса в обеих группах. В группе ЛПРЖ сред-
ний процент снижения избыточного веса (%EWL) 
был несколько ниже, чем в группе РуГШ, (78±2,2 
против 86,4±2,5, р=0,001). Среднее снижение ИМТ 
в группах ЛПРЖ и РуГШ составило −11,9±3,8 про-
тив −13,2±3,8 кг/м2 (p=0,012) соответственно. С точ-
ки зрения повторного набора веса, статистической 
разницы между группами через 24 месяца после 
операции не выявлено (7 пациентов (4,6%) в груп-
пе ЛПРЖ против 4 пациентов (4,1%) в группе РуГШ, 
p=0,268), однако по данному показателю могут быть 
различия на более поздних сроках наблюдения. 

По результатам нашего исследования в группе ЛПРЖ 
ремиссия АГ достигнута у 46 (72%) пациентов, а в группе 
РуГШ — у 35 (81%) пациентов, разница статистически до-
стоверна, р=0,002. Полная ремиссия СД2 в исследуемых 
группах составила 16 (59%) и 14 (87%) соответственно, 
разница статистически значима, р=0,001. 

В группе ЛПРЖ медианы уровней общего белка и аль-
бумина за 24 месяца снизились с 72 [68;76] до 69 [68;73] и 
с 47 [45;49] до 44 [41;46] соответственно. Ни у одного па-
циента в данной группе не наблюдалось снижения пока-
зателей белкового обмена ниже возрастной нормы, так-
же не было выявлено симптомов мальабсорбции. В это 
же время как в группе РуГШ было выявлено более ак-
тивное снижение данных показателей: общий белок сни-
зился с 72,5 [70;78] г/л до 67 [65;69] г/л, а альбумин — 
с  46 [42;49]  г/л до 38 [35;43] г/л, также в данной группе 
у 3 (3,1%) пациентов наблюдалось снижение альбумина 
до 29–32 г/л, а у 5 (5,1%) пациентов наблюдалась диарея 
со стеатореей, разрешившаяся самостоятельно. Разница 
между исследуемыми группами статистически значима, 
р>0,05. Однако следует отметить, что медианы лабора-
торных показателей белкового обмена оставались в пре-
делах возрастных норм в обеих группах на протяжении 
всего периода исследования. 

В группе ЛПРЖ через 24 месяца саркопения про-
грессировала лишь у 5 (3,3%) пациентов, разница в этой 
группе между периодами наблюдения статистически 
не значима, р=0,38. Не выявлено ни одного случая вы-
раженной саркопении после ЛПРЖ в двухлетние сроки 
наблюдения. 

В группе РуГШ через 24 месяца после операции ко-
личество пациентов с нормальным ИМСМ снизилось с 
79 (80,6%) до 71 (72,5%). Количество пациентов с умерен-
ной саркопенией увеличилось с 19 (19,4%) до 24 (24,5%), а 
также было выявлено 3 (3%) пациента с признаками вы-
раженной саркопении по данным БИМ. Установлено, что 
развитие или прогрессирование саркопении в данной 
группе преимущественно характерно для пожилых паци-
ентов, а также при наличии СД2 или исходных признаках 
умеренной саркопении. 

Обсуждение
Наиболее часто выполняемыми операциями при мор-

бидном ожирении являются лапароскопическая про-
дольная резекция желудка (ЛПРЖ) и гастроеюношунти-
рование по Ру (РуГШ). В настоящее время суммарно два 

эти метода составляют около 80% всех бариатрических 
операций, выполняемых во всем мире [5].

Наше исследование демонстрирует хорошие от-
даленные результаты в снижении веса в обеих груп-
пах, однако РуГШ имеет более выраженный и стой-
кий эффект, что, безусловно, связано с наличием 
мальабсорбтивного компонента данной операции. 
Gamba и соавт. также демонстрируют более высокие 
темпы снижения веса после РуГШ по сравнению с 
ЛПРЖ через 5 лет после оперативного вмешатель-
ства [12]. Метаанализ Hayoz и соавт., опубликован-
ный в 2018 году, также подтверждает более высокую 
эффективность РуГШ по сравнению с ЛПРЖ в кон-
тексте стойкого снижения веса и меньшей частоты 
повторного набора массы тела в сроки наблюдения 
от 6 до 52 месяцев [13]. 

В отношении ремиссии сопутствующих заболева-
ний, по нашим данным, результаты лечения боль-
ных после РуГШ также превосходят результаты ле-
чения  после ЛПРЖ. Ремиссия АГ в группе РуГШ 
составила 81% против 72% ЛПРЖ (р=0,002), а ремис-
сия СД в группе РуГШ —  87% против 59% ЛПРЖ 
(р=0,001), что подтверждают литературные данные. 
Так, метаанализы Hayoz и соавт. и Li и соавт. под-
тверждают более высокий уровень ремиссии данно-
го заболевания в отдалённые сроки наблюдения (от 
12 до 52 месяцев) [13, 14].  

Однако наряду с большей эффективностью с точ-
ки зрения снижения веса и контроля сопутствующих 
заболеваний РуГШ демонстрирует большую частоту 
мальабсорбтивных осложнений и более выраженное 
прогрессирование саркопении, что наиболее важно 
для пожилых пациентов, а также при наличии СД2 
и исходных признаков саркопении. Так, по резуль-
татам БИМ выявлено прогрессирование саркопении 
у 8 (8,2%), в том числе у 3 (3%) пациентов выявлена 
выраженная саркопения, по данным БИМ, в то вре-
мя как в группе ЛПРЖ не было выявлено ни одного 
случая выраженной саркопении в 24-месячные сро-
ки наблюдения, а прогрессирование умеренной сар-
копении выявлено лишь у 3 (3,3%) пациентов. Кро-
ме того, в группе РуГШ у 5 (5,1%) пациентов имелись 
признаки мальабсорбции (диарея в сочетании со 
стеатореей), купировавшиеся самостоятельно, в то 
время как в группе ЛПРЖ признаков мальабсорб-
ции не выявлено ни в одном наблюдении. 

Следует также отметить, что лабораторные пока-
затели белкового обмена (общий белок, альбумин) 
у большинства пациентов продолжали оставаться в 
пределах возрастной нормы, в то время как БИМ де-
монстрировала снижение ИМСМ. Таким образом, 
БИМ показала себя как более чувствительный ин-
струмент для раннего выявления нарушений белко-
вого обмена. 

Установлено, что наиболее подвержены развитию 
мальабсорбтивных осложнений и развитию или 
прогрессированию саркопении пациенты пожилого 
возраста, а также пациенты, страдающие сахарным 
диабетом и имеющие признаки саркопении, по дан-
ным предоперационного исследования. Так, сред-
ний возраст пациентов, у которых было выявлено 
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прогрессирование явлений саркопении по данным 
БИМ, составлял 64±3,4 года против 57,5±10,7 в об-
щей когорте пациентов (разница статистически до-
стоверна, р=0,041), а 6 (66,7%) из них страдали са-
харным диабетом 2 типа. 

Таким образом, рестриктивные операции, безусловно, 
безопаснее для пожилых пациентов. РуГШ демонстриру-
ет хорошие результаты в снижении веса и ремиссии со-
путствующих заболеваний, однако у пожилых пациентов 
и при наличии СД2 мальабсорбтивный эффект может со-
провождаться развитием саркопении и диспротеинемии.

Выводы
РуГШ имеет более выраженный и стойкий эффект по 

сравнению с ЛПРЖ с позиции снижения веса и контроля 

сопутствующих заболеваний, однако демонстрирует бо-
лее высокую частоту случаев мальабсорбтивных ослож-
нений и развития признаков саркопении. 

Биоимпедансометрия является чувствительным мето-
дом оценки состояния белкового обмена по сравнению с 
лабораторными методами, что позволяет использовать её 
в качестве инструмента для оценки риска развития отда-
ленных осложнений. 

КТ-волюмометрия является эффективным методом 
исследования рестриктивного эффекта после бариатри-
ческих вмешательств.

У пожилых пациентов, а также при выявлении сахар-
ного диабета 2 типа и признаков саркопении целесоо-
бразно избегать операций с выраженным мальабсорб-
тивным эффектом. 
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К некоторым вопросам теории человеческого организма
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Аннотация.  Предметом медицинской науки является здоровье человека. Здоровье — свойство организма.  Осмыс-
лить это возможно лишь в рамках теоретической модели. До настоящего времени таких моделей не существует, одной из 
попыток создать её явилась теория функциональных систем Анохина П.К., однако она не была закончена. Одновремен-
но отсутствует теоретические модели и более простых организмов, чем человек. Более того, нет и методологии создания 
таких моделей. Эмпирические подходы, реализуемые в частных медицинских науках, таки как физиология, анатомия, 
цитология и др., ни в коей мере не могут стать основой для формирования теоретической модели организма без чего по-
нимание здоровья невозможно. В данной статье предложена основа для разработки модели человеческого организма. 

Ключевые слова: функциональные системы, модель человеческого организма, теоретическая медицина.
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Annotation. The subject of medical science is human health. Health is a property of the body. This can only be understood 
within the framework of a theoretical model. To date, such models do not exist; one of the attempts to create it was the theory of 
functional systems by P.K. Anokhin, however, it was not completed. At the same time, there are no theoretical models of simpler 
organisms than humans. Moreover, there is no methodology for creating such models. Empirical approaches implemented in 
private medical sciences, such as physiology, anatomy, cytology, etc., can in no way become the basis for the formation of a theo-
retical model of the body, without which understanding health is impossible. This article proposes a framework for developing 
a model of the human body.
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Реальную клетку можно создать в лаборатории из отдельных элементов, не зная во всех деталях, как они 
взаимодействуют друг с другом. Для компьютерного моделирования (то есть теоретической модели) это не го-
дится. Появление сверхскоростных секвенаторов… существенно ускорили поиск упущенных (неизвестных) эле-
ментов, однако обилие полученных при этом данных о нуклеотидных последовательностях и активности раз-

нообразных генов не помогло разобраться с тем, как элементы компонуются (взаимодействуют). Генетик Сидни 
Бренэр назвал такую ситуацию «много шума из ничего». Слишком часто эксперименты проводились вслепую, и 

их результаты мало что говорили о поведении более крупных систем, обеспечивающих работу организма.
Маркус Коверт (Markus W. Covert),

разработчик компьютерной модели клетки

Актуальность вопроса и его состояние
Всякий объект как предмет научного познания стано-

вится таковым в силу своей определенности. Определён-
ностью вещи является синтез её формы и содержания. 

Организм человека — не исключение. Изучением его 
формы, как внешней, так и внутренней, занимается ана-
томия, содержанием, то есть процессами, происходящи-
ми в организме, занимается физиология. Известно, что 
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Н.И. Волкова, А.В. Волков
К НЕКОТОРЫМ ВОПРОСАМ ТЕОРИИ ЧЕЛОВЕЧЕСКОГО ОРГАНИЗМА

организм живых существ, в том числе и человека, пред-
ставляет собой чрезвычайно сложный объект и описание 
его, даже качественное, — также сложная задача. До на-
стоящего времени в методологии как анатомии, так и фи-
зиологии преобладают эмпирические подходы к изуче-
нию организма человека: наблюдается отсутствие общих 
моделей строения и функционирования организма даже 
на качественном уровне. Конечно, этот дефицит теоре-
тического осмысления накопленных знаний в области 
анатомии и физиологии осознается и реализуется в по-
пытках создать такие синтетические науки как интегра-
тивная физиология и физиологическая анатомия (https://
intphysiology.ru/index.php/main), [1], но и в их рамках не 
выработаны теоретические модели организма. И более 
того, в рамках изучения составляющих организма как 
в анатомии, так и в физиологии была утеряна его цель-
ность, и это утеря, оправданная в период первичного на-
копления знаний, становится серьёзной проблемой на 
этапе использования накопленного массива знаний. Кро-
ме того, понимание феномена организма с точки зрения 
медицины требует выработки специфических, медицин-
ских подходов к описанию здорового и нездорового ор-
ганизма, болезни, функциональной недостаточности. 
И  такого рода понимание невозможно вне контекста 
цельности организма.

Попыткой выработать методологию такого рода опи-
сания была теория функциональных систем Анохина 
П.К. [2], который разрабатывал и применял теорию си-
стем к описанию организма, в том числе человеческого.

Как известно, теория систем отражает организацию и 
поведение объектов, образованных множеством элемен-
тов, находящихся в отношениях друг с другом и образую-
щих цельность, единство [3]. Таким образом, сущностью 
теории функциональных систем Анохина П.К. является 
рассмотрение организма человека как сложного, но цель-
ного объекта (системы) и выявление иерархии и орга-
низации системных структур организма (функциональ-
ных систем). Раскрытие закономерностей формирования 
структур организма, в конце концов должно было объ-
яснить и основные правила его существования. Однако 
программа создания модели функционирования орга-
низма в рамках теории функциональных систем не была 
реализована и осталась незавершенной. 

Согласно Анохину П.К. [2], функциональные систе-
мы  — «динамически складывающиеся единицы интегра-
ции целостного организма, избирательно объединяющие 
специальные центральные и периферические образова-
ния и направленные на достижение результатов приспо-
собительной деятельности. Система, осуществляющая 
качественно очерченный приспособительный эффект, 
все части которой вступают в динамические, экстрен-
но складывающиеся функциональное объединение на 
основе непрерывной обратной информации о приспо-
собительном результате», была названа Анохиным П.К. 
(1935 г.) «функциональной системой».

По мнению Анохина П.К., состав функциональной 
системы не определяется топографической близостью 
структур или их принадлежностью к какому-либо раз-
делу анатомической классификации. В функциональную 
систему могут быть избирательно вовлечены как близко, 
так и отдалённо расположенные структуры организма. 

Она может вовлекать дробные разделы любых цельных 
в анатомическом отношении системы и даже частные де-
тали отдельных органов. Единственным же критерием 
полноценности этих объединений является конечный 
приспособительный эффект для целого организма, насту-
пающий при развертывании процессов в данной функ-
циональной системе. 

Функциональные системы — единица целостной де-
ятельности организма. Они представляют собой дина-
мические, саморегулирующиеся организации, форми-
рующиеся на метаболической основе или под влиянием 
факторов окружающей, а у человека (в первую очередь) — 
социальной среды. Каждая функциональная система с 
помощью нервной и гуморальной регуляции избира-
тельно объединяет различные органы и ткани для обе-
спечения полезных для организма приспособительных 
результатов. С позиции теории функциональных систем 
утрачивается традиционный органный принцип постро-
ения физиологических функций. Одни и те же органы и 
ткани объединяются различными функциональными си-
стемами для обеспечения специфических результатов их 
деятельности. 

Любая функциональная система, согласно представле-
ниям Анохина П.К., имеет принципиально однотипную 
организацию и включает следующие общие универсаль-
ные для разных систем периферические и центральные 
узловые механизма: 1) полезный приспособительный 
результат как ведущее звено функциональной системы; 
2)  рецепторы результата; 3) обратную афферентацию, 
идущую от рецептора результата в центральное образо-
вание функциональной системы; 4) центральную архи-
тектуру, представляющую избирательно объединение 
функциональных систем первых элементов разных уров-
ней; 5) исполнительные соматические, вегетативные и 
эндокринные компоненты, включающие организованное 
целенаправленное поведение [2].

Однако этот подход является ошибочным. Соглас-
но теории автоматического регулирования (а организм 
человека представляет собой именно такого рода объ-
ект), любая автоматически управляемая система состо-
ит из следующих элементов: датчиков (рецепторов), ис-
полнительных механизмов, управляющего органа, закона 
управления. Согласно Анохину П.К., все эти элементы в 
функциональных системах организма изоморфны, од-
нако известно, что это не так. Все рецепторы и исполни-
тельные органы в организме специфичны и не являются 
взаимозаменяемыми. Это же касается законов управле-
ния и управляющих органов. Общеизвестно, что требу-
ется большое время на формирование новых навыков 
при необходимом отказе от уже устоявшихся реакций 
организма.

Исходя из этого, тезис о возникающих по мере необхо-
димости функциональных системах и перестройка их в 
случае возникновения новых потребностей (идея об уни-
версальности систем организма, как функциональных, 
так и управляющих) является несостоятельной. Также 
несостоятельной является идея об универсальности или 
быстром синтезе законов управления, так как они обу-
словлены либо жестким биологическим детерминирова-
нием, либо длительным формированием в ходе научения, 
в том числе методом проб и ошибок. 
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Также представляется ошибочной идея об изоморф-
ности управляющих органов в смысле отсутствия их спе-
циализации для решения тех или иных задач управления 
организмом. Такой взгляд является следствием необхо-
димости организации быстрого доступа (а не поиска) к 
участкам хранения конкретного закона управления и его 
реализации. 

Кроме того, сама концепция функциональных систем 
в этом виде не смогла объяснить функционирование и 
организацию организма, в том числе и человеческого. 

С учётом выше сказанного требуется внесение суще-
ственных изменений в теорию функциональных систем 
и переход от концепции «Организм — неопределенные 
изоморфные функциональные системы» к концепции 
«Организм — конкретные, счётные функциональные 
системы».

Так как мы рассматриваем человеческий организм с 
точки зрения медицины, то в центре нашего внимания 
оказывается здоровье организма, то есть способность 
его функционировать неопределенно долго [4]. Исходя 
из этого, нас интересует организация организма с точки 
зрения его функционирования. 

Теоретические основы устройства человеческого 
организма.

Организм и жизнь. Согласно Иорданскому Н.Н. [5], 
организм — элементарная единица (особь) биологиче-
ского вида, обладающая всеми основными жизненными 
свойствами (обменом веществ, способностью поддержи-
вать стабильность своей организации и воспроизводить 
её в процессах размножения, с передачей наследственных 
признаков следующим поколениям).

Большая медицинская энциклопедия (3-е издание) 
определяет организм как всякое живое существо, в том 
числе и человека, указывая на то, что организм обладает 
совокупностью признаков и свойств, отличающих его от 
неживой природы [6]. 

При построении сущностного определения организ-
ма, в том числе и человеческого, необходимо отметить, 
что организм есть биологическая данность в чистом виде 
(без индивидуального и коллективного опыта) пред-
ставляющая собой материальное тело, осуществляющее 
жизнь.

Что же такое «жизнь»? Это самореализующаяся суб-
станция. В понятие самореализации входит следующее: 1) 
наличие плана и аппарата возникновения, становления, 
развития себя; 2) наличие плана и аппарата самосохране-
ния; 3) наличие плана и аппарата самовоспроизводства.

Тело есть условие биологической жизни, но сама жизнь 
возникает как результат взаимодействия тела и окружаю-
щей среды. Жизнь — реакция тела на окружающую среду. 
При этом взаимодействии тело функционирует, то есть 
приобретает свойства организма. Иными словами, орга-
низм — функционирующее тело. В свою очередь тело обу-
словлено своим строением теми химическим соединени-
ям, из которых оно образовано, и окружающей средой. 

Что касается человека, то он является симбиозом орга-
низма и личности, причём ведущую роль играет личность, 
созревание и развитие которой происходит значительно 
позже, чем созревание организма (зрелость организма 
наступает в 16–18 лет, личности — в 25–40 лет). Если с 

точки зрения биологической с наступления детородно-
го возраста и рождением потомства, цикл биологической 
самореализации заканчивается, то с точки зрения само-
реализаци личности он ещё может не наступить, поэтому 
усилия личности человека направлены на продление био-
логической жизни. 

В общем случае «организм» и «живая особь» — поня-
тия, которые не совпадают и различаются на величину 
биологически недетерминированной информации, цир-
кулирующей в особи. В простейших видах разницы меж-
ду особью и организмом нет, максимум разницы обнару-
живается у человека.  

Организация организма. Единичной формой жизни 
является клетка, поскольку только она обладаем свой-
ством биологической самореализации. Соответствен-
но, единичная функционирующая клетка есть организм, 
но также существует жизнь в коллективе — многокле-
точный организм. Такая форма не порождает новый вид 
жизни. В многоклеточном организма клетка остается 
единицей жизни. Жизнь не меняет масштаб, повышается 
лишь эффективность функционирования клеток. Повы-
шение эффективности происходит за счёт следующего: 
1) создания оптимальных стабильных условий для функ-
ционирования клетки (гомеостаз); 2) целенаправлен-
ных коллективных действий; 3) коллективных эффектов. 
Понятно, что в организме, состоящем из одной клетки, 
вышеуказанные эффекты невозможны. В многоклеточ-
ных организмах каждая клетка продолжает выполнять 
все функции, свойственные и одноклеточному организ-
му, однако к этим функциям добавляются дополнитель-
ные, предназначенные для обеспечения коллективных 
потребностей. При этом клетки, имеющие одинаковые 
дополнительные (коллективные) функции, как правило, 
объединяются в ткани, органы, системы органов имен-
но по функциональному признаку (однако не только по 
нему, но и конструктивно).  

Количество клеток в каждой функциональной систе-
ме, обеспечивающей те или иные коллективные функ-
ции, обусловлено либо объёмом выполнения тех или 
иных функций в интересах всех клеток организма, либо 
минимальной потребностью в количестве клеток для 
формирования функционального аппарата.

Функциональные системы клеточного уровня в одно-
клеточных организмах детерминированы биологически 
и полностью управляются ДНК. 

В многоклеточных организмах ситуация отличается. 
Дело в том, что клетка в многоклеточном организме вы-
ступает как единство противоположностей: с одной сто-
роны, как самодостаточный субъект самореализации, с 
другой стороны, как объект взаимодействия с окружа-
ющей действительностью опосредованно, через коллек-
тивную жизнь, через реализацию одной из коллектив-
ных функций. Так формируются две системы управления 
функционирования клетки в многоклеточном организ-
ме: одна система управления жизни клетки — ДНК, вто-
рая — управление клеткой как участником коллективной 
деятельности.

Функциональные системы человеческого организ-
ма. При рассмотрении вопросов организации человече-
ского организма будем использовать термин «функци-
ональные системы», однако смысл его будет несколько 
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отличаться от того смысла, который придавал ему Ано-
хин П.К. В  нашем понимании функциональная система 
организма — это ряд специализированных клеток, вы-
полняющих набор операций, необходимый и достаточ-
ный для реализации определенной функции в интересах 
всех клеток, составляющих организм. Все функциональ-
ные системы в организме организованы одинаково: дат-
чики — рецепторы, исполнительные органы — клетки, 
выполняющие определенные операции, управляющие 
органы, законы управления. Функциональные системы 
строго специализированы и могут реализовывать за-
ранее определенный набор функций. Гибкость регули-
рования организмом достигается через сочетание ис-
пользования нескольких функциональных систем для 
регулирования тех или иных параметров. 

Каковы же функции, реализуемые функциональными 
системами в организме? 

Как было указано выше, смыслом объединения кле-
ток в организме является повышение эффективности их 
функционирования. За счёт чего? 

Прежде всего за счёт специализации функций, при ко-
торой каждая клетка организма помимо своей индивиду-
альной жизни, выполняет какую-либо операцию в инте-
ресах всего организма, и очевидно, что эта одна операция 
будет выполняться более эффективно, чем много опера-
ций сразу. 

Также в результате повышения эффективности функ-
ционирования клеток в многоклеточном организме у ор-
ганизма появилась возможность — ресурсы для возник-
новения и поддержания функционирования клеток, не 
обеспечивающих жизнь других клеток непосредственно 
ресурсами или услугами, но дополнительно повышаю-
щие эффективность функционирования всех остальных 
клеток организма (клеток нервной системы и высшей 
нервной системы). Их наличие повысило эффективность 
деятельности всех клеток организм за счёт целенаправ-
ленности действий и прогностичности. 

Соответственно, достижение вышеуказанных эффек-
тов происходит через определенный набор функцио-
нальных систем организма, отвечающих за реализацию 
той или иной функции. В свою очередь функциональные 
системы имеют свою определённую анатомическую кон-
струкцию и свои законы функционирования. При этом 

следует понимать, что составные части каждой функцио-
нальной системы далеко не всегда представлены целыми 
органами и тканями, но могут образовываться частями 
органов, тканей, просто скоплением клеток.

Как будут классифицированы функциональные систе-
мы организма? Естественно, по видам функций, реали-
зуемыми ими. 

Первая группа функций — поддержание гомеостаза 
организма. Это системы двух типов — обеспечение пара-
метров внутренней среды и предотвращение посторон-
ней жизни в организме. Вторая группа функций — обе-
спечение целенаправленности действий. Эти системы 
также представлены двумя типами: первый тип функ-
циональных систем обеспечивающий жизненно важные 
функции управляется вегетативной нервной системы; 
второй тип функциональных систем, обеспечивающий 
целенаправленность действий, управляется центральной 
нервной системой. Третья группа функций — координа-
ция и согласование работы всех клеток организма друг с 
другом, с окружающей средой и ситуацией, складываю-
щейся в организме (болезнь, интенсивная деятельность, 
беременность и др.). Функциональные системы этой 
группы управляются посредством эндокринной системы.

Все функциональные системы независимы друг от 
друга в том смысле, что не существует единого центра 
интеграционного управления ими, но управленческое 
взаимодействие этих систем осуществляется через пере-
секающиеся параметры. В противном случае при выходе 
какого-либо параметра за пределы регулирования край-
не сложно было бы его восстановить, так как это привело 
бы к разбалансированию всей системы управления.

Выводы
Все клетки многоклеточного организма управляются в 

их жизни клеточной ДНК, однако каждая клетка включе-
на дополнительно в один или несколько контуров управ-
ления, такие как контур координации деятельности кле-
ток в организме, контур целенаправленных действий, 
контур поддержания параметров среды организма.

На основе изложенной модели организации организ-
ма представляется возможным построить полную клас-
сификацию систем организма, что в свою очередь позво-
лит создать численную модель организма. 
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Использование метода искусственных нейронных сетей 
для интегрирования в систему поддержки принятия решений 

как инструмент оптимизации амбулаторного ведения пациентов 
с хронической обструктивной болезнью лёгких
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Аннотация. Цель: оценить возможность использования искусственных нейронных сетей для интегрирования в си-
стему поддержки принятия врачебных решений в качестве оптимизации амбулаторного ведения пациентов с ХОБЛ. 
Материалы и методы: проведено динамическое наблюдение 150 пациентов с хронической обструктивной болезнью 
лёгких, состоящих на диспансерном учёте по основному заболеванию, завершивших амбулаторный этап лёгочной реа-
билитации после перенесённого обострения средней степени тяжести. Материалом исследования явилась универсаль-
ная анкета из 69 показателей, включающих данные анамнеза, клиники, лабораторной и инструментальной диагности-
ки. Создана четырехслойная нейронная сеть: первые два слоя  — 69 нейронов, третий слой — 34 нейрона, последний 
слой — 3 нейрона. Использовано программное обеспечение на языке программирования Java с использованием модуля 
Encog 3.4. Результаты: использование возможностей искусственных нейронных сетей для интеграции в систему под-
держки врачебных решений при амбулаторном ведении пациентов с хронической обструктивной болезнью легких по-
казало высокую специфичность. Заключение: прогностическая модель реализована в виде компьютерной программы 
«Программа прогнозирования неблагоприятного исхода, развития сердечно-сосудистых осложнений и эффективно-
сти проводимых реабилитационных мероприятий у больных хронической обструктивной болезнью лёгких (CardioR-CardioR-
isk)» и внедрена в работу амбулаторно-поликлинических учреждений г. Ростова-на-Дону.

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь лёгких, система поддержки принятия врачебных решений, 
искусственные нейронные сети.
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Using the method of artificial neural networks for integration into 
the decision support system as a tool for optimizing outpatient management 

of patients with chronic obstructive pulmonary disease
T.V. Tayutina1, S.V. Shlyk1, A.S. Vodopyanov2, T.M. Kazaryan1

1Rostov State Medical University, Rostov-on-Don, Russia
2Federal State Health Institution Rostov Anti-Plague Institute of Rospotrebnadzor, Rostov-on-Don, Russia
Corresponding author: Tatiana V. Tayutina, tarus76@mail.ru

Annotation. Objective: to evaluate the possibility of using artificial neural networks for integration into the medical decision 
support system as an optimization of outpatient management of patients with COPD. Materials and methods: a dynamic follow-
up of 150 patients with chronic obstructive pulmonary disease, registered at the dispensary for the underlying disease, who com-
pleted the outpatient stage of pulmonary rehabilitation after a moderate exacerbation was carried out. The material of the study 
was a universal questionnaire of 69 indicators, including anamnesis, clinic, laboratory and instrumental diagnostics. A four-lay-
er neural network has been created: the first two layers — 69 neurons, the third layer — 34 neurons and the last layer — 3 neu-
rons. Results: the software was used in the Java programming language using the Encog 3.4 module. Conclusion: the use of the 
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THE DECISION SUPPORT SYSTEM AS A TOOL FOR OPTIMIZING OUTPATIENT MANAGEMENT  
OF PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE

capabilities of artificial neural networks for integration into the medical decision support system in the outpatient management 
of patients with chronic obstructive pulmonary disease has shown high specificity. The predictive model is implemented in the 
form of a computer program: "The program for predicting an unfavorable outcome, the development of cardiovascular complica-
tions and the effectiveness of rehabilitation measures in patients with chronic obstructive pulmonary disease (CardioRisk)" and 
was introduced into the work of outpatient polyclinic institutions in Rostov-on-Don.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, medical decision support system, artificial neural networks.
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Введение
По данным ВОЗ, ХОБЛ является третьей причиной 

всех смертей. Ежегодно от ХОБЛ умирает около 2,8 млн 
человек [1]. Целью оптимизации амбулаторного ведения 
пациентов с ХОБЛ, помимо замедления темпов прогрес-
сирования основного заболевания и предупреждения 
развития сердечно-сосудистых осложнений, является 
улучшение социальной адаптации пациента, реализуе-
мое посредством амбулаторного этапа реабилитации [2].

Система поддержки принятия врачебных решений 
(СППВР) — это программное обеспечение, позволяющее 
путём сбора и анализа информации влиять на принятие 
врачом решения при обследовании пациента, диагности-
ке, назначении лечения с целью снижения ошибок и повы-
шения качества оказываемой медицинской помощи [3,4].

Поскольку в настоящее время многие врачи ориенти-
рованы на концепцию доказательной медицины, данные 
системы рассматриваются как медицинские технологии, 
потенциально способствующие повлиять на состояние 
больного, но при этом должны быть научно обоснован-
ными, эффективными и безопасными [3,4].

Искусственные нейронные сети (ANN), являются со-
ставной частью интеллектуальных систем, имитирую-
щих или моделирующих рассуждение врача и состоят 
из взаимосвязанных элементов, называемых нейронами, 
взаимодействующих для определения решений конкрет-
ных проблем. Процесс обучения ANN основан на при-
мерах: вместо набора инструкций по выполнению кон-
кретной задачи им даются примеры для анализа и поиска 
способа решения [5–7].

Использование ANN при прогнозировании индиви-ANN при прогнозировании индиви- при прогнозировании индиви-
дуального риска неблагоприятного исхода основного 
заболевания, развития сердечно-сосудистых осложне-
ний и эффективности амбулаторного этапа медицинской 
реабилитации пациентов с хронической обструктив-
ной болезнью лёгких (ХОБЛ) для интеграции в систему 
поддержки принятия решений позволит повысить эф-
фективность амбулаторного ведения пациентов.

Цель исследования — оценить возможность исполь-
зования ANN для интегрирования в СППВР в качестве 
оптимизации амбулаторного ведения пациентов с ХОБЛ.

Материалы и методы
В исследование вошли 150 пациентов с ХОБЛ, наблю-

дающихся амбулаторно по месту жительства и состоя-
щих на диспансерном учёте по основному заболеванию 
в ГБУ РО «Городская поликлиника № 4» в г. Ростове-на-
Дону, ГБУ РО «Городская поликлиника № 1» в г. Ростове-
на-Дону. Медиана возраста пациентов с ХОБЛ составила 

61,0 [58,9; 62,4; ДИ — 95%] лет. В группе наблюдения было 
110 (73,3 %) мужчин и 40 (26,7 %) женщин. Индекс пачка 
лет составил 30,0 [19,9; 25,1 ДИ — 95%] лет. 

Медиана длительности основного заболевания — 8,0 
[4,7; 5,9 ДИ — 95%] лет. Медиана длительности диспан-
серного наблюдения составила 5,0 [3,8; 4,7 ДИ — 95%] лет. 

Диагноз ХОБЛ был установлен в соответствии с GOLD 
2020 г. на основе комплексной оценки симптомов заболе-
вания, данных анамнеза, данных объективного статуса, 
спирометрии (по стандартной методике с оценкой пост-
бронходилатационных значений ОФВ1, ОФВ1/ФЖЕЛ, в 
пробе с сальбутамолом в дозе 400 мкг). Основным показа-
телем, указывающим на наличие ХОБЛ, выступало пост-
бронходилатационное значение ОФВ1/ФЖЕЛ < 0,70 [8].

Критерии включения в исследование: подписанное ин-
формированное добровольное согласие пациента на уча-
стие в исследовании; пациенты обоего пола в возрасте 
старше18 лет; установленный диагноз ХОБЛ не менее чем 
за 12 месяцев до включения в исследование. Критерии не-
включения: обострение ХОБЛ на момент участия в иссле-
довании; наличие установленной связи с профессиональ-
ными вредностями; необходимость и наличие показаний 
для длительной кислородотерапии; ИМТ менее 18,5 кг/м2; 
злокачественное новообразование вне зависимости от ло-
кализации и стадии, включая наличие в анамнезе; сопут-
ствующие заболевания лёгких, такие как опухоль лёгких, 
интерстициальные заболевания лёгких, туберкулез, сарко-
идоз, бронхиальная астма, облитерирующий бронхиолит, 
бронхоэктатическая болезнь; хирургические вмешатель-
ства с уменьшением объёма лёгких в анамнезе. Кроме того, 
были учтены индивидуальные возможные ограничения 
для полноценного участия в амбулаторных программах ле-
гочной реабилитации, включающих лечебную физкультуру 
и физическую реабилитацию: наличие дыхательной недо-
статочности третьей степени, декомпенсированной сер-
дечной недостаточности, патологии опорно-двигательного 
аппарата с резким ограничением подвижности суставов и 
в остром периоде. Исследование одобрено Локальным эти-
ческим комитетом ФГБОУ ВО Ростовского государствен-
ного медицинского университета Минздрава России.

Исходя из того, что обучение искусственных ней-
ронных сетей основано на анализе примеров, осущест-
влялось динамическое наблюдение в течение 12 меся-
цев за пациентами, состоящими на диспансерном учёте 
у участкового врача-терапевта и прошедшими амбула-
торный этап лёгочной реабилитации после обострения 
ХОБЛ средней степени тяжести, не потребовавшего го-
спитализации. В амбулаторных условиях на 25-й день от 
начала обострения после купирования всех основных 
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симптомов на фоне продолжающейся базисной терапии 
проводилось два этапа физической реабилитации: пер-
вый — 10 дней — ежедневно лечебная гимнастика под 
контролем инструктора физиотерапевтического отделе-
ния и дозированная ходьба (150 метров 2 раза в день в 
режиме 75 шагов в минуту со скоростью 3 км/ч), второй 
этап — 14 дней — лечебная физкультура 4 раза в неделю 
в домашних условиях и дозированная ежедневная ходьба 
по 300 м и подъём на один лестничный пролёт два раза в 
день в режиме 75 шагов в минуту со скоростью 3 км/час.

Перед реализацией амбулаторного этапа реабилита-
ции и после него всем пациентам была проведена оценка 
выраженности клинических симптомов основного забо-
левания, структурных и функциональных нарушений со 
стороны бронхолегочной и сердечно-сосудистой систем 
(спирометрия, пульсоксиметрия в покое и при физиче-
ской нагрузке, электрокардиограмма (ЭКГ), ультразвуко-
вое исследование (УЗИ) сердца с оценкой состояния пра-
вых и левых отделов сердца), компьютерная томография 
лёгких, определена степень ограничения толерантности 
к физической нагрузке и прогностический индекс в пла-
не 4-летней выживаемости (индекс BODE). Кроме того, 
для раннего выявления системного и периферического 
атеросклероза в соответствии с наличием одного из фак-
торов риска развития кардиоваскулярной патологии у 
пациентов с ХОБЛ, а именно гиперхолестеринемия, ожи-
рение, повышение уровня артериального давления, была 
проведена допплерография брахиоцефальных артерий и 
рассчитан лодыжечно-плечевой индекс.

В ходе динамического наблюдения, высокий риск не-
благоприятного исхода основного заболевания был 
определён как увеличение значения прогностическо-
го показателя 4-летней выживаемости индекса BODE, 
включающего оценку степени выраженности бронхиаль-
ной обструкции, снижения индекса массы тела, тяжесть 
одышки и результаты теста шестиминутной ходьбы [1]. 

Интегральная оценка эффективности амбулаторного 
этапа реабилитации включала в себя анализ в динамике 
выраженности одышки (по шкале mMRS), степени вли-
яния основного заболевания на качество жизни пациен-
та (по шкале САТ — COPD), отношения ОФВ1 к ФЖЕЛ, 
степени толерантности к физической нагрузке (тест 6-ми-
нутной ходьбы), уровня сатурации крови кислородом ме-
тодом пульсоксиметрии до и после физической нагрузки 

с целью выявления десатурации как признака систем-
ной гипоксемии (снижение уровня сатурации, измерен-
ной пульсоксиметрией при проведении теста 6-минутной 
ходьбы на ≥ 4 %, что определяется при вычитании пока-
зателя сатурации после нагрузочного теста из величины 
показателя до теста или при снижении уровня сатурации 
после нагрузки ниже 88%). Динамику показателей оцени-
вали при помощи балльной системы: 4 балла — показа-
тель улучшился более чем на 25%, 3 балла — на 15–25%, 
2 балла — 5–15%, 1 балл — 0–5%, 0 баллов — показатель 
не изменился. Процент изменения значения показателей 
рассчитывали по следующим формулам: 

при х2>х1: (х2/х1 – 1) *100 %,
при х2<х1: (х1/х2 – 1) *100 %,

где х1 — значение показателя до реабилитационных 
мероприятий, х2 — значение показателя после реабили-
тационных мероприятий.

После этого определяли общее количество баллов и 
рассчитывали средний балл по следующей формуле:

(mMRS(балл динамики показателя) + САТ(балл 
динамики показателя) + ОФВ1/ФЖЕЛ (балл динамики 

показателя) + ТШХ (балл динамики показателя))/4.

При наличии у пациента признаков десатурации (сни-
жение уровня сатурации при проведении теста 6-минут-
ной ходьбы на ≥ 4% или снижение уровня сатурации после 
нагрузки ниже 88%) после окончания амбулаторного этапа 
реабилитации от определенного расчётным методом сред-
него балла отнимали один балл (-1), после чего оценивали 
эффективность амбулаторного этапа реабилитации в бал-
лах: 0–1 балл — неэффективность реабилитационных ме-
роприятий, 2 балла и более — эффективность реабилита-
ционных мероприятий с клиническим улучшением.

Была составлена универсальная анкета из 69 показа-
телей. Список функций включал как непрерывные, так 
и категориальные переменные с различными единицами 
измерения и ответами. Каждое клиническое наблюдение 
содержало переменные, которые были объединены в 15 
категорий, включающих анамнестические, физикальные 
данные, а также данные лабораторных и инструменталь-
ных методов исследования (табл. 1).

Цель исследования реализовывалась в предсказании 
значения прогностического признака объекта по его 

Таблица / Table 1
Категории оцениваемых показателей в качестве вероятно значимых при построении ANN 

Categories of estimated indicators as probably significant in the construction of ANN

Категория / Category Оцениваемые показатели / Estimated indicators

Общие данные / �eneral 
data

Мужчина – параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицательно) / The male pa- male pa-male pa- pa-pa-
rameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Среднее кровяное давление / Average blood pressure
Параметр «Женщина» оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицательно) / The female 

parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)
Возраст (лет) / Age (years)

Индекс курильщика (пачка-лет) / Smoker's index (pack-years)
Частота сердечных сокращений / Heart rate

Частота дыхания / Respiratory rate

Т.В. Таютина, С.В. Шлык, А.С. Водопьянов, Т.М. Казарян 
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Категория / Category Оцениваемые показатели / Estimated indicators

Антропометрические 
данные / Anthropometric 
data

Рост (см) / Height (cm)
Вес (кг) / Weight (kg)

Индекс массы тела (кг/м2) / Body mass index (kg/m2)
Среднее артериальное давление 

(АД ср=ДАД+((ДАД-САД)/2) / Average blood pressure
(BP mid=DBP+((DBP-SBP)/2)

Клинические 
проявления основного 
заболевания / Clinical 
manifestations of the 
underlying disease

Клинический тип (А, В, E): параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-E): параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-): параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-
но) / Clinical type (A, B, E): the parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Выраженность одышки (баллы по шкале mMRS) / Severity of shortness of breath (MMRs scores)
Качество жизни (баллы по шкале CAT) / Quality of life (CAT scores)
Количество обострений (за год) / Number of exacerbations (per year)

Переносимость физической нагрузки (баллы по шкале Borge) / Exercise tolerance (Borge scores)
Индекс BODE (баллы) / BODE Index (points)

Индекс SCORE (%) / SCORE index (%)
Тест шестиминутной ходьбы (м) / Six-minute walk test (m)

Сатурация крови кислородом SpО2, % / Blood oxygen saturation SPO2, %

Функция внешнего 
дыхания / The function of 
external respiration

Форсированная жизненная ёмкость лёгких 
ФЖЕЛ (%) / Accelerated vital capacity of the lungs

FVC (%)
Объем форсированного выдоха за 1 секунду

ОФВ1 (%) / Volume of forced exhalation in 1 second
FEV1 (%)

Индекс Тиффно
ОФВ1/ФЖЕЛ (%) / Tiffno Index FEV1/FVC (%)

Мгновенная объёмная скорость на уровне 25 % от ФЖЕЛ - МОС25 (%) / Instantaneous volu-
metric velocity at the level of 25% of FVC - MEF25 (%)

Мгновенная объёмная скорость на уровне 50 % от ФЖЕЛ МОС50 (%) / Instantaneous volumet-
ric velocity at the level of 50% of FVC MEF50 (%)

Мгновенная объёмная скорость на уровне 75 % от ФЖЕЛ МОС75 (%) / Instantaneous volumet-
ric velocity at the level of 75% of FVC MEF75 (%)

Рентгенологический 
признак по данным спи-
ральной компьютерной 
томографии высокого 
разрешения /  
X-ray sign according to 
high-resolution spiral 
computed tomography

Признаки диффузного бронхита: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица- диффузного бронхита: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица-диффузного бронхита: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица- бронхита: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица-бронхита: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица-: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица-параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица- оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица-оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица- как 1 (положительно) или 0 (отрица-как 1 (положительно) или 0 (отрица- 1 (положительно) или 0 (отрица-положительно) или 0 (отрица-) или 0 (отрица-или 0 (отрица- 0 (отрица-отрица-
тельно) / Signs of diffuse bronchitis: the parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Признаки буллезной и диффузной эмфиземы: параметр оценивался как 1 (положительно) 
или 0 (отрицательно) / Signs of bullous and diffuse emphysema: the parameter was evaluated as 1 

(positive) or 0 (negative)
Сочетание бронхита и эмфиземы лёгких: параметр оценивался как 1 (положительно) или 
0 (отрицательно) / The combination of bronchitis and emphysema of the lungs: the parameter was 

evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)
Маркеры атеросклероти- атеросклероти-атеросклероти-
ческого поражения сосу- поражения сосу-поражения сосу- сосу-сосу-
дов / Markers of atheroscle-
rotic vascular lesion

Толщина интима-медиа (по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте- интима-медиа (по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте-интима-медиа (по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте--медиа (по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте-медиа (по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте- (по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте-по данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте- данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте-данным ультразвукового исследования брахиоцефальных арте- ультразвукового исследования брахиоцефальных арте-ультразвукового исследования брахиоцефальных арте- исследования брахиоцефальных арте-исследования брахиоцефальных арте- брахиоцефальных арте-брахиоцефальных арте- арте-арте-
рий), (см) / Intima-media thickness (according to ultrasound examination of brachiocephalic arter-

ies), (cm)
Лодыжечно-плечевой индекс / Ankle-shoulder index

Показатели гемодина-
мики и структурно-
функционального со-
стояния правого и лево-
го желудочка / Indicators 
of hemodynamics and 
structural and functional 
state of the right and left 
ventricles

Толщина стенки правого желудочка (мм) / Wall thickness of the right ventricle (mm)
Левое предсердие (мм) / Left atrium (mm)

Систолическое давления в лёгочной артерии
СДЛА (мм рт. ст) / Systolic pressure in the pulmonary artery

SPLA (mmHg)
Фракция выброса левого желудочка

ФВ ЛЖ (%) / Left ventricular ejection fraction
LVF (%)

Е/А на трикуспидальном клапане / E/A on the tricuspid valve

Таблица / Table 1 (продолжение)
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Категория / Category Оцениваемые показатели / Estimated indicators

Показатели электро-
физиологического со-
стояния сердечно-
сосудистой систе-
мы / Indicators of the 
electrophysiological state of 
the cardiovascular system

Индекс вариабельности сердечного ритма
SDNN / Heart Rate Variability Index

SDNN
Циркадный индекс

ЦИ / Circadian Index CI
Фибрилляция предсердий: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-

но) / Atrial fibrillation: parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)
Желудочковая экстрасистолия: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрица-

тельно) / Ventricular extrasystole: parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)
Наджелудочковая экстрасистолия: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри-
цательно) / Supraventricular extrasystole: the parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Депрессия сегмента ST, по данным ЭКГ: параметр оценивался как 1 (положительно) или 
0 (отрицательно) / ST segment depression according to EC� data: the parameter was evaluated as 

1 (positive) or 0 (negative)

Показатели общего ана- общего ана-общего ана- ана-ана-
лиза крови / Indicators of 
the general blood test

Гемоглобин (г/л) / Hemoglobin (g/l)
Эритроциты,1012/л / Red blood cells,1012/l
Лейкоциты, 109/л / White blood cells, 109/l

Скорость оседания эритроцитов (мм/ч) / Erythrocyte sedimentation rate (mm/h)

Биохимические показа-
тели крови /  Biochemical 
parameters of blood

С-реактивный белок (г/л) / C-reactive protein (g/l)
Фибриноген (г/л) / Fibrinogen (g/l)

Глюкоза (ммоль/л) / �lucose (mmol/l)
Креатинин (мкмоль/л) / Creatinine (mmol/l)

Электролиты крови/ 
Blood electrolytes

К+ (ммоль/л) / K+ (mmol/L)
Na+ (ммоль/л) / Na+ (mmol/L)

Показатели липидо-
граммы /  Lipidogram 
indicators

Общий холестерин (ммоль/л) / Total cholesterol (mmol/l)
Триглицериды (ммоль/л) / Triglycerides (mmol/l)

Липопротеины очень низкой плотности-холестерин (ммоль/л) / Very low density lipoproteins-
cholesterol (mmol/l)

Липопротеины высокой плотности-холестерин (ммоль/л) / High-density lipoproteins-cholesterol 
(mmol/l)

Показатели свертываю- свертываю-свертываю-
щей системы / Indicators 
of the coagulation system

Протромбиновое время (сек.) / Prothrombin time (sec.)

МНО (у.е.) / INR (cu.)
Показатели общего ана- общего ана-общего ана- ана-ана-
лиза мокроты / Indica-
tors of the general sputum 
analysis

Нейтрофилы (кл./в поле зрения) / Neutrophils (cl./in the field of view)

Эозинофилы (кл./в поле зрения) / Eosinophils (cl./in the field of view)

Наличие сопутствующей 
патологии / The presence 
of concomitant pathology

Артериальная гипертензия: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель- гипертензия: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-гипертензия: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель- оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицатель- как 1 (положительно) или 0 (отрицатель-как 1 (положительно) или 0 (отрицатель- 1 (положительно) или 0 (отрицатель-положительно) или 0 (отрицатель-) или 0 (отрицатель-или 0 (отрицатель- 0 (отрицатель-отрицатель-
но) / Arterial hypertension: the parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Постинфарктный кардиосклероз: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри- кардиосклероз: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри-кардиосклероз: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри-: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри-параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри- оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри-оценивался как 1 (положительно) или 0 (отри- как 1 (положительно) или 0 (отри-как 1 (положительно) или 0 (отри- 1 (положительно) или 0 (отри-положительно) или 0 (отри-) или 0 (отри-или 0 (отри- 0 (отри-отри-
цательно) / Postinfarction cardiosclerosis: the parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Сахарный диабет: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицательно) /  
Diabetes mellitus: the parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Острый коронарный синдром в анамнезе: параметр оценивался как 1 (положительно) или 
0 (отрицательно) / Acute coronary syndrome in the anamnesis, the parameter was evaluated as 

1 (positive) or 0 (negative)
Острое нарушение мозгового кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по- нарушение мозгового кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по-нарушение мозгового кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по- мозгового кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по-мозгового кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по- кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по-кровообращения в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по- в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по-в анамнезе: параметр оценивался как 1 (по- анамнезе: параметр оценивался как 1 (по-анамнезе: параметр оценивался как 1 (по-: параметр оценивался как 1 (по-параметр оценивался как 1 (по- оценивался как 1 (по-оценивался как 1 (по- как 1 (по-как 1 (по- 1 (по-по-
ложительно) или 0 (отрицательно) / Acute cerebrovascular accident in the anamnesis: the param-

eter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)
Хроническая сердечная недостаточность: параметр оценивался как 1 (положительно) или 

0 (отрицательно) / Chronic heart failure parameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)
Ожирение: параметр оценивался как 1 (положительно) или 0 (отрицательно) / The obesity pa-

rameter was evaluated as 1 (positive) or 0 (negative)

Таблица / Table 1 (окончание)
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описанию, другими словами, в интерпретации много-
мерных наблюдений. Целью обучения сети являлась та-
кая настройка, при которой наличие множества входов 
(входной вектор) приводило к требуемому множеству 
выходов (целевой вектор). При обучении предполагалось 
наличие обучающего множества, при котором для каж-
дого входного вектора существует парный ему целевой 
(обучающее множество). Для обучения использовался 
алгоритм обратного распространения ошибки, в данном 
случае нейронная сеть представляла собой многослой-
ную сетевую структуру, представленную на рисунке 1.

При обучении на вход нейронной сети подавались 
векторы из обучающего множества. Полученное значе-
ние на выходе сети сравнивалось с эталоном, вычисля-
лась ошибка, начиналось так называемое обратное рас-
пространение ошибки по сети, в результате которого 
модифицировались весовые коэффициенты связей, при-
ходящие на целевой слой. Затем происходила модифика-
ция связей на один слой ближе ко входу сети и так далее 
до входного слоя. Процесс обучения закончился, когда 
сеть начала правильно выполнять преобразование вход-
ных данных в выходные, то есть осуществлять аппрокси-
мацию неизвестной функции.

Для построения прогностической модели было исполь-
зовано программное обеспечение на языке программиро-
вания Java с использованием модуля Encog 3.4 [9], для ста-
тистического анализа использовали программу «Statistica 
10.0». Выборочные параметры представлены как среднее 
± стандартное отклонение. Операционные характеристи-
ки представлены с 95%-ным доверительным интервалом. 
Размер анализируемой популяции представлен как n.

Результаты
Создана четырёхслойная нейронная сеть: первые два 

слоя содержали 69 нейронов (по количеству входных зна-
чений), третий слой имел 34 нейрона и последний (вы-
ходной) слой — 3 нейрона (по количеству выходных зна-
чений). С точки зрения выбора внутренней размерности 
четырехслойной нейросети, использовался принцип на-
ращивания узлов, заключающийся в постепенном на-
ращивании сложности модели (в зависимости от числа 
нейронов промежуточного слоя) с целью компенсации 

ошибки, выдаваемой моделью меньшей размерности. 
При этом «достаточное» количество промежуточных 
нейронов определялось на основании скорости измене-
ния зависимости ошибки распознавания от используе-
мого на данном этапе числа нейронов.

Первый этап работы заключался в нормализации исхо-
дных данных (все значения от 0 до 1). Для этого для каждо-
го параметра были рассчитаны минимальные и максималь-
ные значения и проведен расчет по следующей формуле:

N = (V - Min) / (Max - Min),

где N — нормализованное значение, V — исходное 
значение, Max — максимальное значение, Min — мини-Max — максимальное значение, Min — мини- — максимальное значение, Min — мини-Min — мини- — мини-
мальное значение.

В дальнейшем из выборки были случайным образом 
выбраны 20 пациентов, которые образовали контроль-
ную группу. Оставшиеся 129 были использованы для об-
учения нейронной сети. После обучения нейронная сеть 
была проверена на 20 пациентах из контрольной груп-
пы. При этом значение каждого выходного параметра 
ранжировалось в диапазоне от 0,0 до 1,0 с наибольшей 
ценностью, соответствовавшей наивысшему отношению 
вероятностей положительного исхода: 0–0,3 — отрица-
тельно, 0,31–0,7 — сомнительно, > 0,7 — положительно. 
Результаты проверки нейронной сети на контрольной 
группе представлены в таблице 2.

Для оценки вероятности неблагоприятного исхо-
да основного заболевания и риска развития сердечно-
сосудистых осложнений у больных ХОБЛ в 19 случаях 
из 20 зарегистрировано совпадение рассчитанных и фак-
тических значений, специфичность составила 95%. Для 
оценки эффективности амбулаторного этапа реабилита-
ционных мероприятий совпадение зарегистрировано в 
17 случаях из 20, специфичность — 85%.

Для минимизации числа признаков во входном векто-
ре после тренировки нейросети производилось последо-
вательное отключение входных нейронов с наименьши-
ми весовыми коэффициентами. Критерием прекращения 
данной процедуры служило качество распознавания об-
учающей выборки: удаление малоинформативных при-
знаков не приводило к значительному ухудшению каче-
ства распознавания.

X1

1

k

Y1

X2 Y2

Xn Yn

Рисунок 1. Изображение многослойной нейронной сети. Число слоев между входными и выходными слоями 
и количество нейронов в этих слоях может быть различным в зависимости от поставленной задачи

Figure 1. An image of a multilayer neural network. The number of layers between the input and output layers and the number 
of neurons in these layers may vary depending on the task at hand
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Таблица / Table 2
Результаты проверки нейронной сети на контрольной группе 

The results of the neural network test on the control group

№
П

ац
ие

нт
а 

/ P
at

ie
nt

's 
№

Фактические данные / Actual data Рассчитанные данные / Calculated data

Неблагопри-
ятный исход 

основного забо- забо-забо-
левания / 

Unfavorable out-
come of the un-
derlying disease 

Unfavorable 

Риск разви- разви-разви-
тия сердечно-

сосудистых 
осложнений / 

Risk of car-
diovascular 

complications

Эффективность 
реабилитацион-
ных мероприя- мероприя-мероприя-

тий / Effectiveness 
of rehabilitation 

measures

Неблагопри-
ятный исход 

основного забо- забо-забо-
левания / 

Unfavorable out-
come of the un-
derlying disease 

Unfavorable 

Риск разви- разви-разви-
тия сердечно-

сосудистых 
осложнений / 

Risk of car-
diovascular 

complications

Эффективность 
реабилитацион-
ных мероприя- мероприя-мероприя-

тий / Effectiveness 
of rehabilitation 

measures

1 1 1 1 1 1 0,21
12 0 0 1 0,01 0.01 1
24 1 1 0 1 1 0,01
38 0 1 1 0,01 1 1
53 0 1 1 0,01 1 1
61 1 1 0 1 1 0,01
67 1 1 0 1 1 0,01
73 1 1 1 1 1 1
79 1 1 0 1 1 0,01
25 0 1 1 1 1 0,01
89 0 1 1 0,01 1 1
95 0 1 1 0,01 1 1

102 1 1 0 1 1 0,01
107 0 1 1 0,01 1 1
109 0 1 1 0,01 1 1
117 1 1 0 1 1 0,01
121 1 1 1 1 1 0,01
130 0 1 1 0,01 1 1
141 0 1 1 0,01 0,01 1
148 0 1 1 0,01 1 1

Примечание: ошибочные значения (несовпадение фактического и рассчитанного результата) выделены цветом.
Note: erroneous values (discrepancy between the actual and calculated result) are highlighted in color.

Проведённый анализ показал, что следующие показа-
тели оказались малоинформативными при прогнозиро-
вании положительного (табл. 3) и отрицательного (табл. 
4) выходного вектора (по причине чего они были исклю-
чены из дальнейшей работы): возраст, E/A на ТК, ФВ ЛЖ, 
глюкоза крови, креатинин крови, К+ , Na+, наличие желу-
дочковых и наджелудочковых экстрасистол, SpО2, уро-
вень гемоглобина, МНО, ПТВ.

После исключения малоинформативных показателей 
нейронная сеть была сокращена, входной слой соста-
вил 55 нейронов вместо 69 (по количеству входных по-
казателей). Было проведено повторное обучение «сокра-
щённой» нейронной сети и проверка на тестовых данных 
(табл. 5).

Сравнительный анализ показал, что результаты про-
гнозирования с использованием сокращённого набора 
показателей стали более точными: риск неблагоприятно-
го исхода основного заболевания был рассчитан в 19 слу-
чаях из 20 (специфичность — 95%), вероятность развития 

сердечно-сосудистых осложнений — правильно для всех 
случаев (специфичность — 100 %), а «эффективность ре-
абилитационных мероприятий» — в 18 случаях (в про-
шлом варианте — в 17; специфичность — 90%).

Обсуждение
В отечественной литературе есть данные о примене-

нии искусственного интеллекта в диагностике заболе-
ваний дыхательных путей по анализу аудиозаписей ды-
хания человека [10]. При этом, используемая в данном 
случае нейросетевая модель может быть использована 
только для постановки предварительного диагноза по не-
скольким нозологиям, таким как «ХОБЛ», «бронхиальная 
астма», «пневмония», «броннхоэктазы», «бронхиолит», 
«инфекции верхних и нижних дыхательных путей», её 
точность составила 87%. В зарубежной литературе име-
ются единичные данные по использованию нейросете-
вых моделей у больных с ХОБЛ в качестве классифика-
тора [11] вида оказываемой медицинской помощи и для 
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Таблица / Table 3
Значения показателей входного вектора и положительного выходного вектора при определении 

неинформативных показателей в ходе обучения нейронной сети 
The values of the indicators of the input vector and the positive output vector when determining uninformative indicators 

during neural network training

Входной вектор / Выходной вектор
Input vector / Output vector

Среднее +/- ДИ (95%)
Average +/- CI (95%) Ме

25–75 
перцентиль

25–75 
percentile

n δ

Возраст / Исход благоприятный
Age / Outcome favorable 60,72 [59,6;61,8] 62 53–69 84 10,629

Возраст / Риск осложнений есть
Age / The presence of the risk of complications 61,86 [61,0;62,7] 62 57–69 139 9,764

Возраст / Эффективность мероприятий
Age / Effectiveness of events 60,54 [59,5;61,6] 60 54–68 95 10,379

E/A на трикуспидальном клапане / Исход 
благоприятный
E/A on the tricuspid valve / The outcome is favorable

0,9 [0,8;0,9] 0,83 0,69–1,05 84 0,323

E/A на трикуспидальном клапане / Риск осложнений 
есть
E/A on the tricuspid valve / The presence of the risk of 
complications

0,92 [0,8;0,9] 0,85 0,72–1,09 139 0,296

E/A на трикуспидальном клапане / Эффективность 
мероприятий
E/A on the tricuspid valve / Effectiveness of measures

0,95 [0,92;0,97] 0,9 0,78–1,1 95 0,257

Фракция выброса левого желудочка / Исход 
благоприятный
Left Ventricular ejection fraction / Favorable outcome

58,91 [58,2;59,6] 60 56–64 84 6,795

Фракция выброса левого желудочка / Риск осложне-
ний есть 
Left ventricular ejection fraction / The presence of the risk 
of complications

58,81 [58,2;59,4] 61 55–64 139 7,073

Фракция выброса левого желудочка / Эффективность 
мероприятий 
Left ventricular ejection fraction / Effectiveness of measures

59,78 [59,1;60,5] 62 55–65 95 7,033

Глюкоза крови / Исход благоприятный
Blood glucose / The outcome is favorable 5,48 [5,2;5,7] 5 4,2–6 84 2,283

Глюкоза крови / Риск осложнений есть 
Blood glucose / The presence of the risk of complications 5,89 [5,3;6,5] 5 4–6 139 6,808

Глюкоза крови / Эффективность мероприятий 
Blood glucose / Effectiveness of measures 6,19 [5,4;7,02] 5 4–6 95 8,112

Креатинин крови / Исход благоприятный 
Blood Creatinine / The outcome is favorable 105,06 [102,1;108,05] 100 89–123 84 27,371

Креатинин крови / Риск осложнений есть 
Blood Creatinine / The presence of the risk of complications 105,64 [103,3;108,02] 101 87–123 139 28,107

Креатинин крови / Эффективность мероприятий 
Blood Creatinine / Effectiveness of measures 102,93 [100,05;105,8] 94 84–116 95 28,065

К+ / Исход благоприятный
K+ / The outcome is favorable 4 [3,8;4,1] 3,8 3,3–4,8 84 1,086

К+ / Риск осложнений есть 
K+ / The presence of the risk of complications 3,96 [3,9;4,05] 3,8 3,3–4,8 139 1,109

К+ / Эффективность мероприятий 
K+ / Effectiveness of measures 3,99 [3,9;4,1] 3,8 3,3–4,8 95 1,116

Na+ / Исход благоприятный 
Na+ / The outcome is favorable 143,22 [142,06;4,4] 144 139–147 84 10,556
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Таблица / Table 3 (окончание)

Входной вектор / Выходной вектор
Input vector / Output vector

Среднее +/- ДИ (95%)
Average +/- CI (95%) Ме

25–75 
перцентиль

25–75 
percentile

n δ

Na+ / Риск осложнений есть 
Na+ / The presence of the risk of complications 142,52 [141,5;143,5] 143 137–147 139 11,603

Na+ / Эффективность мероприятий 
Na+ / Effectiveness of measures 141,04 [139,9;142,2] 141 136–147 95 11,226

Желудочковая экстрасистолия / Исход 
благоприятный
Ventricular extrasystole / The outcome is favorable

0,04 [0,02;0,06] 0 0–0 84 0,213

Желудочковая экстрасистолия / Риск осложнений 
есть 
Ventricular extrasystole / The presence of the risk of 
complications

0,08 [0,06;0,1] 0 0–0 139 0,281

Желудочковая экстрасистолия / Эффективность 
мероприятий 
Ventricular extrasystole / Effectiveness of measures

0,08 [0,05;0,11] 0 0–0 95 0,278

Наджелудочковая экстрасистолия / Исход 
благоприятный 
Supraventricular extrasystole / The outcome is favorable

0,09 [0,06;0,1] 0 0–0 84 0,294

Наджелудочковая экстрасистолия / Риск осложнений 
есть 
Supraventricular extrasystole / The presence of the risk of 
complications

0,07 [0,05;0,09] 0 0–0 139 0,258

Наджелудочковая экстрасистолия / Эффективность 
мероприятий 
Supraventricular extrasystole / Effectiveness of measures

0,05 [0,03;0,07] 0 0–0 95 0,223

SpО2 / Исход благоприятный 
SpО2 / The outcome is favorable 92,63 [92,3; 92,95] 93 91–95 84 3,011

SpО2 / Риск осложнений есть 
SpО2 / The presence of the risk of complications 92,99 [92,7;93,3] 93 92–95 139 3,092

SpО2 / Эффективность мероприятий 
SpО2 / Effectiveness of measures 93,45 [93,1;93,8] 93 92–96 95 3,162

Hb / Исход благоприятный 
Hb / The outcome is favorable 142,2[140,07;144,33] 147 130–158 84 19,542

Hb / Риск осложнений есть 
Hb / The presence of the risk of complications 140,56[138,98;142,14] 144 126–156 139 18,631

Hb / Эффективность мероприятий 
Hb / Effectiveness of measures 139,56[137,91;141,21] 143 125–152 95 16,057

МНО / Исход благоприятный
INR / The outcome is favorable 0,93[0,91;0,95] 0,9 0,8–1,1 84 0,212

МНО / Риск осложнений есть 
INR / The presence of the risk of complications 0,9[0,88;0,92] 0,9 0,78–1,0 139 0,196

МНО / Эффективность мероприятий 
INR / Effectiveness of measures 0,9[0,88;0,92] 0,9 0,78–1,0 95 0,181

Протромбиновое время / Исход благоприятный 
Prothrombin time / Favorable outcome 12,85 [12,53;13,17] 12,7 11–15 84 2,973

Протромбиновое время / Риск осложнений есть 
Prothrombin time / The presence of the risk of 
complications

12,67[12,41;12,93] 12,5 11–15 139 3,022

Протромбиновое время / Эффективность 
мероприятий 
Prothrombin time / Effectiveness of measures

12,75[12,44;13,06] 12,7 11–15 95 3,041
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Таблица / Table 4
Значения показателей входного вектора и отрицательного выходного вектора при определении 

неинформативных показателей в ходе обучения нейронной сети 
The values of the indicators of the input vector and the negative output vector when determining uninformative indicators 

during neural network training

Входной вектор / Выходной вектор
Input vector / Output vector

Среднее +/- ДИ (95%)
Average +/- CI (95%) Ме

25–75 
перцентиль

25–75 
percentile

n δ

Возраст / Исход неблагоприятный
Age / Outcome unfavorable 60,56 [59,22;61,9] 60 54–68 65 10,822

Возраст / Риска осложнений нет
Age / No risk of complications 43,9 [41;46,8] 45 33–53 10 9,17

Возраст / Неэффективность мероприятий 
Age / Inefficiency of measures 60,85 [59,32;62,39] 62 55–69 54 11,277

E/A на ТК / Исход неблагоприятный
E/A on TV / The outcome is unfavorable 0,94 [0,91;0,97] 0,9 0,8–1,1 65 0,232

E/A на ТК / Риска осложнений нет 
E/A on TV / There is no risk of complications 0,97 [0,94;0,99] 0,95 0,87–1,1 10 9,274

E/A на ТК / Неэффективность мероприятий 
E/A on TV / Inefficiency of measures 0,88 [0,84;0,93] 0,805 0,65–1,02 54 0,329

ФВ ЛЖ / Исход неблагоприятный
EF LV / Unfavorable outcome 60,05 [59,1;61] 62 55–66 65 7,657

ФВ ЛЖ / Риска осложнений нет 
EF LV / There is no risk of complications 67,7 [67,02;68,38] 67,5 66–70 10 2,147

ФВ ЛЖ / Неэффективность мероприятий 
EF LV / Inefficiency of measures 58,75 [57,74;59,77] 60,5 57–64 54 7,456

Глюкоза крови / Исход неблагоприятный 
Blood glucose / Unfavorable outcome 6,24 [5,05;7,43] 4,8 4–6 65 9,608

Глюкоза крови / Риска осложнений нет 
Blood glucose / There is no risk of complications 4,7 [4,57;4,84] 4,705 4,25 – 5,2 10 0,428

Глюкоза крови / Неэффективность мероприятий 
Blood glucose / Inefficiency of measures 5,15 [4,91;5,39] 4,85 4,1–5,7 54 1,773

Креатинин крови / Исход неблагоприятный
Blood Creatinine / Unfavorable outcome 102,06 [98,46;105,66] 93 83–119 65 29,052

Креатинин крови / Риска осложнений нет 
Blood Creatinine / There is no risk of complications 77,52 [74,48;80,56] 76 70–89 10 9,616

Креатинин крови / Неэффективность мероприятий 
Blood Creatinine / Inefficiency of measures 105,2 [101,36;109,05] 102,5 89–123 54 28,257

К+ / Исход неблагоприятный 
K+ / The outcome is unfavorable 4,04 [3,9;4,18] 4,1 3,3–4,8 65 1,11

К+ / Риска осложнений нет 
K+ / There is no risk of complications 4.74 [4,58;4,91] 4,75 4,2–5,2 10 0,522

К+ / Неэффективность мероприятий
K+ / Inefficiency of measures 4,06 [3,92;4,21] 4,2 3,3–4,8 54 1,062

Na+ / Исход неблагоприятный 
Na+ / Unfavorable outcome 141,48 [139,98;142,98] 141 135–147,8 65 12,094

Na+ / Риска осложнений нет 
Na+ / There is no risk of complications 141,69 [140,01;143,3] 141,5 139–148 10 5,1

Na+/ Неэффективность мероприятий
Na+/ Inefficiency of measures 144,96 [143,47;146,45] 145 140–149 54 10,954

Желудочковая экстрасистолия / Исход неблагоприятный
Ventricular extrasystole / Unfavorable outcome 0,13 [0,09;0,17] 0 0–0 65 0,345
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прогнозирования степени самоконтроля заболевания 
[12], их чувствительность варьируется от 82% до 97%.

Полученная в настоящем исследовании точность про-
гнозирования в целом являлась сопоставимой с данны-
ми, получаемыми другими авторам при построении про-
гностических моделей методом ANN в отношении других 
нозологий. Так Cheng C.A. et all. [13], используя нейрон-Cheng C.A. et all. [13], используя нейрон- C.A. et all. [13], используя нейрон-C.A. et all. [13], используя нейрон-.A. et all. [13], используя нейрон-A. et all. [13], используя нейрон-. et all. [13], используя нейрон-et all. [13], используя нейрон- all. [13], используя нейрон-all. [13], используя нейрон-. [13], используя нейрон-
ную сеть для оценки исхода ишемического инсульта, 
получил точность 79–95%. Сходные цифры получены 
Chung C.C. et all. [14] при разработке нейронной сети для 

прогнозирования риска развития внутримозгового кро-
воизлияния и летального исхода у пациентов с инсуль-
том, получающих активатор плазминогена, обеспечивала 
точность 91–95%, нейронная сеть для прогнозирования 
исхода инсульта обеспечила точность около 80% [9].

На сегодняшний отсутствуют данные об использо-
вании искусственных нейронных сетей для интегриро-
вания в СППВР при амбулаторном ведении пациентов 
с ХОБЛ. Кроме того, в нашем исследовании прогности-
ческая модель ANN впервые имела три целевых вектора 

Входной вектор / Выходной вектор
Input vector / Output vector

Среднее +/- ДИ (95%)
Average +/- CI (95%) Ме

25–75 
перцентиль

25–75 
percentile

n δ

Желудочковая экстрасистолия / Риска осложнений нет 
Ventricular extrasystole / There is no risk of complications 0,1 [0,01;0,195] 0 0–0 10 0,3

Желудочковая экстрасистолия / Неэффективность 
мероприятий 
Ventricular extrasystole / Ineffectiveness of measures

0,09 [0,05;0,13] 0 0–0 54 0,289

Наджелудочковая экстрасистолия / Исход 
неблагоприятный 
Supraventricular extrasystole / Unfavorable outcome

0,04 [0,01;0,07] 0 0–0 65 0,21

Наджелудочковая экстрасистолия / Риска осложне- экстрасистолия / Риска осложне-экстрасистолия / Риска осложне- / Риска осложне-Риска осложне- осложне-осложне-
ний нет 
Supraventricular extrasystole / There is no risk of 
complications

0,1 [0,01;0,195] 0 0–0 10 0,3

Наджелудочковая экстрасистолия / Эффективность 
мероприятий 
Supraventricular extrasystole / Effectiveness of measures

0,11 [0,07;05] 0 0–0 54 0,314

SpО2 / Исход неблагоприятный 
SpО2 / The outcome is unfavorable 93,87 [93,49;94,25] 94 93–96 65 3,041

SpО2/ Риска осложнений нет 
SpО2/ There is no risk of complications 95,7 [95,23;96,17] 95,5 94–98 10 1,487

SpО2 / Неэффективность мероприятий 
SpО2 / Inefficiency of measures 92,68 [92,29;93,07] 93 91–95 54 2,886

Hb / Исход неблагоприятный 
Hb / The outcome is unfavorable 137,84 [135,83;139,85] 141 123–152 65 16,187

Hb / Риска осложнений нет 
Hb / There is no risk of complications 136,6 [132,84;140,36] 133,5 126–151 10 11,884

Hb / Неэффективность мероприятий 
Hb / Inefficiency of measures 141,59 [138,65;144,53] 149 128–158 54 21,591

МНО / Исход неблагоприятный
INR / Unfavorable outcome 0,89 [0,87;0,91] 0,89 0,75–1 65 0,175

МНО / Риска осложнений нет
 INR / There is no risk of complications 1,06 [1,01;1,11] 1,01 0,96–1,31 10 0,154

МНО / Неэффективность мероприятий
 INR / Inefficiency of measures 0,94 [0,91;0,97] 0,9 0,8–1,1 54 0,222

Протромбиновое время / Исход неблагоприятный 
Prothrombin time / Unfavorable outcome 12,58 [12,19;12,97] 12,7 10,2–15 65 3,139

Протромбиновое время / Риска осложнений нет 
Prothrombin time / There is no risk of complications 13,57 [12,53;14,61] 13,44 10,2–18,3 10 3,299

Протромбиновое время / Неэффективность 
мероприятий 
Prothrombin time / Inefficiency of measures

12,7 [12,28;13,12] 12,44 10,7–15 54 3,064

Таблица / Table 4 (окончание)
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Таблица / Table 5
Результаты проверки нейронной сети после сокращения на контрольной группе

Results of neural network verification after reduction in the control group

№
П

ац
ие

нт
а 

/ P
at

ie
nt

's 
№ Фактические данные / Actual data Рассчитанные данные / Calculated data

Неблагопри-
ятный исход 

основного за- за-за-
болевания / 

Unfavorable out-
come of the un-
derlying disease 

Риск разви- разви-разви-
тия сердечно-

сосудистых 
осложнений 
/ Risk of car-
diovascular 

complications

Эффективность 
реабилитацион-
ных мероприя- мероприя-мероприя-
тий / Effective-

ness of rehabilita-
tion measures

Неблагопри-
ятный исход 

основного забо- забо-забо-
левания / 

Unfavorable out-
come of the un-
derlying disease 

Риск разви- разви-разви-
тия сердечно-

сосудистых 
осложнений /  

Risk of car-
diovascular 

complications

Эффективность 
реабилитацион-
ных мероприя- мероприя-мероприя-
тий / Effective-

ness of rehabilita-
tion measures

1 1 1 1 1 1 1

12 0 0 1 0.01 0.01 1

24 1 1 0 1 1 0.01

38 0 1 1 0.01 1 1

53 0 1 1 0.01 1 1

61 1 1 0 1 1 0.01

67 1 1 0 1 1 0.01

73 1 1 1 1 1 0.01

79 1 1 0 1 1 0.01

83 0 1 1 1 1 0.01

89 0 1 1 0.01 1 1

95 0 1 1 0.01 1 1

102 1 1 0 1 1 0.01

107 0 1 1 0.01 1 1

109 0 1 1 0.01 1 1

117 1 1 0 1 1 0.01

121 1 1 1 1 1 1

130 0 1 1 0.01 1 1

141 0 1 1 0.01 1 1

148 0 1 1 0.01 1 1

Примечание: ошибочные значения (несовпадение фактического и рассчитанного результата) выделены цветом.
Note: erroneous values (discrepancy between the actual and calculated result) are highlighted in color.

(риск неблагоприятного исхода основного заболевания, 
риск развития сердечно-сосудистых осложнений, эффек-
тивность реабилитационных мероприятий) и обладала 
большей долей чувствительности.

Разработанная нейросетевая математическая мо-
дель была реализована в виде компьютерной программы 
«Программа прогнозирования неблагоприятного исхо-
да, развития сердечно-сосудистых осложнений и эффек-
тивности проводимых реабилитационных мероприятий 
у больных хронической обструктивной болезнью лёгких 
(CardioRisk)» (Номер свидетельства государственной ре-CardioRisk)» (Номер свидетельства государственной ре-)» (Номер свидетельства государственной ре-
гистрации RU2023666935, дата регистрации 08.08.2023 г.) 
и внедрена в работу ГБУ РО «Городская поликлиника 

№ 4» в г. Ростове-на-Дону, ГБУ РО «Городская поликли-
ника № 1» в г. Ростове-на-Дону. Программа выдает коли-
чественную оценку суммарного риска развития небла-
гоприятного исхода основного заболевания, развития 
сердечно-сосудистых осложнений и предполагаемую эф-
фективность амбулаторного этапа реабилитационных 
мероприятий на различных уровнях доверительной ве-
роятности согласно двум шкалам.

Приводим пример использования «Программы про-
гнозирования неблагоприятного исхода, развития 
сердечно-сосудистых осложнений и эффективности про-
водимых реабилитационных мероприятий у больных хро-
нической обструктивной болезнью лёгких (Cardio Risk)» 
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(Номер свидетельства государственной регистрации 
RU2023666935, дата регистрации 08.08.2023 г.) на клиниче-
ском примере.

Клинический пример. Больная К., 55 лет. Диагноз  — 
«ХОБЛ, GOLD 3 (тяжёлая бронхиальная обструк-GOLD 3 (тяжёлая бронхиальная обструк- 3 (тяжёлая бронхиальная обструк-
ция), бронхитический фенотип, клиническая группа Е 
(mMRS — 3, САТ — 26, 3 обострения в год), вне обостре-mMRS — 3, САТ — 26, 3 обострения в год), вне обостре- — 3, САТ — 26, 3 обострения в год), вне обостре-
ния. Осложнения: ДН II».

Жалобы на одышку при минимальной физической на-
грузке, кашель с трудноотделяемой мокротой слизисто-
гнойного характера, приступы учащенного сердцебиения. 
Анамнез: считает себя больной 15 лет, частота обострений 
за последний год — 3 раза, из них с госпитализацией — 1. 
Не курит.

Результаты осмотра: рост — 1,71 м, вес — 72 кг, ИМТ — 
24,6 кг/м2. Кожные покровы обычной окраски и влажности, 
слабо выраженный цианоз. ЧДД — 19 в минуту. Грудная 
клетка эмфизематозная. Перкуторно над лёгкими коро-
бочный звук. При аускультации дыхание везикулярное, 
сухие рассеянные хрипы над всей поверхностью лёгких, 
усиливающиеся при форсированном выдохе. ЧСС — 101 в 
мин. АД — 130/90 мм рт. ст. Размеры печени по Курлову — 
12×10×9 см. При пальпации живот мягкий, безболезнен-
ный. Видимых отёков нет. Лодыжечно-плечевой индекс — 
0,6. Тест шестиминутной ходьбы: 6MWD — 378 м.

Спирометрия: OФB1 — 42% от должного, ФЖЕЛ — 
61% от должного, ОФВ1/ФЖЕЛ — 59% от должного, 
МОС25 — 24% от должного, МОС50 — 19% от должного, 
МОС75 — 19% от должного. Согласно СКТ лёгких, пнев-
мофиброз. Признаки бронхита. Единичные буллы верх-
ней доли левого лёгкого. УЗИ брахиоцефальных арте-
рий: ТИМ — 1,0. Гемодинамически значимых стенозов 
нет. УЗИ сердца: СДЛА — 22 мм рт. ст., ТС ПЖ — 5,0 мм, 
E/A — 0,80, ЛП – 37 мм, ФВ ЛЖ — 67 %. Холтер ЭКГ: Ритм 
синусовый, mах — 146, min — 46. ЦИ — 1,52. Средняя 
ЧСС днём — 89 уд./мин., ночью — 87 уд./мин. Пауз более 

2000 мсек не выявлено. Нарушений АВ-проводимости не 
выявлено. PQ — 121–200 мсек. QT при max ЧСС — 315 
мсек, при min ЧСС — 410 мсек. Эктопическая актив-min ЧСС — 410 мсек. Эктопическая актив- ЧСС — 410 мсек. Эктопическая актив-
ность: НЖЭС  — 10120, ЖЭС — 599, экстрасистолы по 
смешанному типу — 4. SDnn — 43.

Общий анализ крови: эритроциты — 3,5×1012/л, гемо-
глобин 100 г/л, лейкоциты 6,2×109 /л, э — 5%, п — 5%, с — 
50%, л — 37%, м — 3%, тромбоциты — 257×109 /л, CОЭ — 5 
мм/час. Глюкоза — 5,2 ммоль/л, холестерин общий — 
7,1 ммоль/л, холестерин ЛПНП — 3,8 ммоль/л, холесте-
рин ЛПВП — 0,45 ммоль/л, триглицериды — 2,0 ммоль/л, 
СРБ — 6,0 г/л, фибриноген — 6,3 г/л. Клинический анализ 
мокроты: характер слизисто-гнойный, консистенция вяз-
кая, цвет серый, лейкоциты — 30 в поле зрения, эозино-
филы — 3 в поле зрения. Все данные по соответствующим 
категориям были внесены в программу, в том числе по 
имеющейся сопутствующей патологии (рис. 2).

Проводимая лекарственная терапия (за последний 
год): тиотропия бромид — 18 мкг 1 раз в сутки, феноте-
рола гидробромид+ипратропия бромид 50+20 мкг — по 
потребности. 

Программой была рассчитана вероятность риска не-
благоприятного исхода основного заболевания (рис. 3) 
и составила 1 %, вероятность риска развития сердечно-
сосудистых осложнений — 100 %, предполагаемая эф-
фективность амбулаторного этапа медицинской реаби-
литации — 100 %.

Полученные прогнозируемые данные указывают на 
необходимость коррекции терапии с учётом комплекс-
ной оценки индивидуального риска развития сердечно-
сосудистых осложнений как наиболее значимых факторов 
риска для пациента с ХОБЛ. Кроме того, предварительная 
высокая оценка эффективности амбулаторного этапа реа-
билитации должна учитываться при разработке индиви-
дуальной программы реабилитации, возможно, с исполь-
зованием элементов дистанционного контроля.

Рисунок 2. Пример ввода данных при использовании программы CardioRisk для пациентов с ХОБЛ
Figure 2. An example of data entry into the use of the Cardio Risk program for patients with COPD
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Рисунок 3. Пример расчёта прогнозируемых рисков при использовании программы CardioRisk для пациентов с ХОБЛ
Figure 3. An example of calculating the predicted risks in using the Cardio Risk program for patients with COPD

Заключение
Анализ прогностической модели неблагоприятно-

го исхода основного заболевания, развития сердечно-
сосудистых осложнений и эффективности реабилита-
ционных мероприятий с использованием искусственной 
нейронной сети у пациентов с ХОБЛ показал отсутствие 
ограничений, характерных для стандартных методов. Соз-
данная нейронная сеть способна моделировать показатель 
при отсутствии линейности взаимосвязей между действу-
ющими на объект анализа факторами и показателями-
откликами, при неустойчивости распределения и наличии 
в группах объектов с нулевой дисперсией. Выявлена вы-
сокая специфичность прогнозирования по трем конечным 
точкам в условиях неполной информации о системе.

Использование «Программы прогнозирования неблаго-
приятного исхода, развития сердечно-сосудистых ослож-
нений и эффективности проводимых реабилитационных 

мероприятий у больных хронической обструктивной бо-
лезнью лёгких (CardioRisk)» (Номер свидетельства госу-CardioRisk)» (Номер свидетельства госу-)» (Номер свидетельства госу-
дарственной регистрации RU2023666935, дата регистра-
ции 08.08.2023 г.) позволит обеспечить амбулаторное 
ведение пациентов с ХОБЛ участковым терапевтом с учё-
том комплексной оценки индивидуального суммарного 
риска неблагоприятного исхода основного заболевания 
и развития сердечно-сосудистых осложнений как наибо-
лее значимых факторов риска для пациента с ХОБЛ. По-
лученные данные необходимо учитывать при разработке 
индивидуальной амбулаторной программы реабилитации 
с предварительной оценкой вероятной эффективности. 
При этом система поддержки принятия врачебных реше-
ний  — это программное обеспечение, которое является 
рекомендательным и в практическом здравоохранении 
играет роль «второго мнения», которое может учитывать-
ся или нет врачом при выработке собственного решения.
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Влияние повышенного индекса массы тела и ожирения на толщину 
эпикардиальной жировой ткани у мужчин, перенесших ИМпST
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Аннотация. Цель: оценить динамику толщину эпикардиальной жировой ткани (ЭЖТ) и липидный профиль у па-
циентов разного индекса массы тела (ИМТ) в течение 48 месяцев наблюдения. Материалы и методы: в открытое про-
спективное исследование отобран 121 мужчина. Выделены три основные группы: I группа — 24 пациента с нормаль-I группа — 24 пациента с нормаль- группа — 24 пациента с нормаль-
ным ИМТ (20%), II группа — 35 мужчин с избыточным ИМТ (29%), III группа — 62 пациента с ожирением (51%). 
Группа контроля (IV) включала 27 практически здоровых мужчин. Определено три этапа проспективного наблюде-IV) включала 27 практически здоровых мужчин. Определено три этапа проспективного наблюде-) включала 27 практически здоровых мужчин. Определено три этапа проспективного наблюде-
ния за пациентами: на момент госпитализации, через 12 и 48 месяцев (±2 недели) от индексного события. Результаты: 
толщина ЭЖТ, измеренная с помощью эхокардиографии, у пациентов с ИМпST коррелировала с ИМТ, окружностью 
талии (ОТ) на протяжении всего исследования, сила связи была достоверно выше с ОТ. Толщина ЭЖТ у пациентов с 
ИМпSTувеличивалась в группах избыточного ИМТ и ожирения от начала к концу исследования (р<0,05) и была стати-STувеличивалась в группах избыточного ИМТ и ожирения от начала к концу исследования (р<0,05) и была стати-увеличивалась в группах избыточного ИМТ и ожирения от начала к концу исследования (р<0,05) и была стати-
стически значимо выше, чем в группе контроля и у пациентов с нормальным ИМТ. На протяжении всего исследования 
тЭЖТ имела положительную корреляционную связь слабой силы с уровнем триглицеридов крови, ОХС и с ХС-ЛПНП. 
Выводы: толщина эпикардиальной жировой ткани коррелирует с окружностью талии и атерогенными показателями 
липидного обмена.

Ключевые слова: толщина эпикардиальной ткани, ожирение, избыточный индекс массы тела, окружность талии.
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The effect of an increased body mass index and obesity on the thickness 
of epicardial adipose tissue in men who underwent STEMI
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Abstract. Objective: to assess the thickness of epicardial adipose tissue in patients of different BMI, to establish relationships 
with the lipid profile during 48 months of observation. Materials and methods: 121 men were selected for an open prospec-
tive study. Three main groups were identified: group 1 — 24 patients with normal BMI (20%), group 2 — 35 men with excess 
BMI (29%), group 3 — 62 obese patients (51%). The control group (4) included 27 practically healthy men. Three stages of pro-
spective observation of patients were determined: at the time of hospitalization, 12 and 48 months (±2 weeks) from the index 
event. Results: EAT thickness measured by echocardiography in patients with STEMI correlated with BMI, waist circumference 
(WC) throughout of the entire study, the strength of the connection was significantly higher with OT. EAT thickness in patients 
with STEMI increased in the over-BMI and obesity groups from the beginning to the end of the study (p <0.05) and was statis-
tically significantly higher than in the control group and in patients with normal BMI. Throughout the study, eVT had a weak 
positive correlation with the level of blood triglycerides, total cholesterol and LDL-C. Conclusions: the thickness of epicardial 
adipose tissue correlates with waist circumference and atherogenic indicators of lipid metabolism.

Keywords: epicardial tissue thickness, obesity, excess body mass index, waist circumference.
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Введение
Распространённость ожирения в России во всех воз-

растных группах наблюдается более чем у 50% исследуемых, 
такая же тенденция имеется и в других странах мира [1]. 
В рамках эпидемиологического исследования ЭССЕ-РФ 2 
были отмечены значимые ассоциации ишемической болез-
ни сердца (ИБС) с ожирением, особенно с абдоминальным 
ожирением, не имеющие гендерных особенностей [2, 3]. 
Люди, имеющие ожирение как основную причину смерти, 
в среднем на 15,4 года моложе людей без ожирения [4]. Ин-
декс массы тела (ИМТ) считается золотым стандартом для 
диагностики ожирения, но он не является достоверным по-
казателем телосложения, так как не может показать регио-
нальное распределение жировой ткани в организме. Такие 
показатели, как окружность талии (ОТ), объём бедер (ОБ) 
и отношение талии к бедрам (ОТ/ОБ) больше связаны с ри-
ском инфаркта миокарда [5]. Ожирение способствует на-
коплению эпикардиального жира и жировой инфильтра-
ции миокарда [6]. Увеличенная эпикардиальная жировая 
ткань (ЭЖТ) становится источником свободных жирных 
кислот, тем самым способствуя формированию клинико-
метаболических осложнений, связанных с ожирением [7].

Цель исследования — оценить динамику толщину эпи-
кардиальной жировой ткани и липидный профиль у па-
циентов разного ИМТ в течение 48 месяцев наблюдения.

Материалы и методы
Исследование было одобрено локальным этическим 

комитетом. Согласно критериям включения и невключе-
ния, в проспективное открытое исследование отобран 121 
мужчина. Средний возраст исследуемых — 59.4 ± 8,5 лет. 
Критериями включения были подписанное пациентом ин-
формированное согласие, возраст мужчин старше 18 лет и 
младше 74 лет, выполненное чрескожное коронарное вме-
шательство (ЧКВ) при поражении не более двух сосудов, 
установлено не более двух стентов. Критериями исключе-
ния были повторный ОИМ, наличие клинически сопут-
ствующей патологии, сахарный диабет 2 типа в анамнезе.

Были выделены три основные группы: I группа  — 24 па-I группа  — 24 па- группа  — 24 па-
циента с нормальным ИМТ (20%), II группа  — 35 мужчин с 
избыточным ИМТ (29%), III группа  — 62 пациента с ожире-III группа  — 62 пациента с ожире- группа  — 62 пациента с ожире-
нием (51%). Группа контроля (IV) включала 27 практически 
здоровых мужчин. Определено три этапа проспективного 
наблюдения за пациентами: на момент госпитализации, че-
рез 12 и 48 месяцев (±2 недели) от индексного события. На 
каждом визите в исследовательский центр измеряли ИМТ, 
ОТ, ОТ/ОБ, определяли толщину ЭЖТ ультразвуковым ме-
тодом, уровни липидов крови. Вычисление линейной тол-
щины ЭЖТ проведено в В-режиме методики эхокардиогра-
фии (ЭхоКГ) в стандартной левой парстернальной позиции 
по длинной и короткой оси левого желудочка, модель дат-
чика — PhilipsмEpiq  7. Проводилась оценка индекса мас-
сы тела согласно классификации ВОЗ, окружности талии, 
измерение роста. Пациенты на протяжении всего исследо-
вания принимали не менее 80% обязательных групп пре-
паратов, согласно опроснику приверженности, к терапии 
Мориски-Грин. Статистический анализ и обработка со-
бранных данных выполнялись в RProjectforStatisticalCom-RProjectforStatisticalCom-
puting (версия 3.2, RFoundationforStatistical Computing, Vi- (версия 3.2, RFoundationforStatistical Computing, Vi-RFoundationforStatistical Computing, Vi- Computing, Vi-Computing, Vi-, Vi-Vi-
enna, Austria), Statistica 10.0.228.8(InstallShieldSoftwareCorp., 
Чикаго, Иллинойс, США). Сравнение показателей в груп-
пах проводилось с помощью теста Манна-Уитни, Краскела-
Уоллиса. Различия признавались статистически значимы-
ми на уровне р <0,05.

Приверженность к терапии оценивали с помощью 
Шкалы Мориски–Грина (MMAS-4) (суммарный прием не 
менее 80% назначенных препаратов). На этапе 12 месяцев 
(n 108 человек) гиполипидемическую терапию получали 
103 (95,37%) по окончании 48 месяцев (n 102 человека) 83 
(81,37%) пацента. Пациенты разных групп ИМТ были со-
поставимы по приему липидснижающей терапии.

Результаты
Толщина ЭЖТ, измеренная на ЭхоКГ, у пациен-

тов с ИМпST коррелировала с ИМТ, ОТ на протяже-ST коррелировала с ИМТ, ОТ на протяже- коррелировала с ИМТ, ОТ на протяже-
нии всего исследования (рис. 1–3). Окружность талии 

Рисунок 1. Корреляция тЭЖТ с ИМТ, ОТ на госпитализации
Figure 1. Correlation of eVT with BMI, WC during hospitalization

Рисунок 2. Корреляция тЭЖТ с ИМТ, ОТ через 12 месяцев
Figure 2. Correlation of TEVT with BMI, WC after 12 months
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Рисунок 3. Корреляция тЭЖТ с ИМТ, ОТ через 48 месяцев
 Figure 3. Correlation of eVT with BMI, WC after 48 months

И
М

Т 
/ B

M
I

О
Т 

/ W
C

тЭЖТ / tEVT

ИМТ (BMI) r = 0,45, p = 0,027
ОТ (WC) r = 0,74, p = 0,031

коррелировала с толщиной эпикардиальной ткани силь-
ной положительной связью в отличие от индекса массы 
тела, где связь была умеренной. 

Как видно на рисунке 4, толщина ЭЖТ у пациентов 
с ИМпST увеличивалась в группах избыточного ИМТ 
и ожирения от начала к концу исследования (р <0,05) и 
была статистически значимо выше в этих группах, чем в 
группе контроля и нормального ИМТ.

Толщина ЭЖТ на протяжении всего исследования 
имела положительную корреляционную связь слабой 
силы с уровнем триглицеридов крови (ТГ), общим хо-
лестерином (ОХС) и с холестерином низкой плотности 

(ХС-ЛПНП) и не имела с холестерином высокой плотно-
сти (ХС-ЛПВП) (табл. 1).

Повышение ОХС, гипертриглицеридемия и снижение 
ХС-ЛПВП достоверно чаще встречаются у пациентов с 
ожирением. Значения ХС-ЛПНП, ТГ, ОХС крови у на-
ших пациентов на момент госпитализации нарастали со-
ответственно росту ИМТ и были значимо выше у паци-
ентов с ожирением, а ХС-ЛПВП, наоборот, снижались по 
мере увеличения ИМТ. На амбулаторных этапах в груп-
пах разного ИМТ не выявлено достоверных снижений 
показателей липидного профиля по сравнению с госпи-
тальным этапом. Сохранялась гипертриглицеридемия и 
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Рисунок 4. Динамика толщины эпикардиальной жировой ткани в группах пациентов разного ИМТ в течение 
48 месяцев

Figure 4. Dynamics of epicardial adipose tissue thickness in groups of patients of different BMI over 48 months normal BMI excess 
BMI obesity control
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Таблица / Table 1
Корреляционные связи толщины ЭЖТ с липидным профилем пациентов, перенёсших ИМпST,  

в ходе 48 месяцев наблюдения
 Correlations between EAT thickness and the lipid profile of patients who had a STEMI during 48 months of follow-up

Госпитализация 
Hospitalization

12 мес.
12 months

48 мес.
48 months

Показатель
Index

Коэффициент 
корреляции

Coefficient 
correlation

Уровень 
значимости, р

Significance 
level, p

Коэффициент 
корреляции

Coefficient 
correlation

Уровень 
значимости, р

Significance 
level, p

Коэффициент 
корреляции
 Coefficient 
correlation

Уровень 
значимости, р

Significance 
level, p

ОХС
Cholesterol
(mmol/l)

0,08 0,006* 0,03 0,007* 0,03 0,006*

ХС-ЛПВП
HDL Cholesterol

(mmol/l)
-0,12 0,44 -0,10 0,38 -0,13 0,22

ХС-ЛПНП
Cholesterol-LDL

(mmol/l)
0,28 0,007* 0,22 0,022* 0,46 0,005*

ТГ
Triglycerides

(mmol/l)
0,23 0,05* 0,39 0,05* 0,35 0,005*

Таблица / Table 2 
Липидный профиль пациентов на протяжении 48 месяцев

Lipid profile of patients over 48 months

Показатель
Index

Группы ИМТ
BMI groups

р
Нормальный ИМТ

Normal BMI
Избыточный ИМТ

Excessive BMI
Ожирение

Obesity
Госпитализация
Hospitalization 

(n 121)
n=24 n=35 n=62

ОХС
Cholesterol
(мmmol/l)

4,33
[3,71;5,02]

5,19
[4,16;6,39]

5,98
[4,24;6,62]

0,19
0,04*
0,03²

ХС-ЛПВП
HDL cholesterol

(mmol/l)

1,23
[0,90;1,45]

1,10
[0,9;1,50]

0,09
[0,89;1,03]

*0,21
**0,14
***0,01

ХС-ЛПНП
Cholesterol-LDL

(mmol/l)

1,83
[1,29;2,45]

2,60
[1,87;2,79]

2,70
[2,59;3,03]

*0,64
**0,35
***0,02

ТГ
Triglycerides

(mmol/l)

1,57
[1,16;2,77]

2,11
[2,06;3,18]

3,45
[2,17;3,9]

*0,78
**0,023

**0,00002
12 месяцев
12 months

(n 110)
n=21 n=30 n=57

ОХС
Cholesterol
(mmol/l)

4,25
[3,89;5,13]

4,9
[4,07;6,39]

4,98
[4,24;5,6]

0,19
0,039*
0,027²

И.Н. Заковряшина, Л.А. Хаишева, С.В. Шлык, В.В. Шапошникова, А.Д. Закусилова 
ВЛИЯНИЕ ПОВЫШЕННОГО ИНДЕКСА МАССЫ ТЕЛА И ОЖИРЕНИЯ НА ТОЛЩИНУ 
ЭПИКАРДИАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ У МУЖЧИН, ПЕРЕНЕСШИХ ИМПST



Medical Herald of the South of Russia
2024; 15(1)�141�14��141�14�

145

CARDIOLOGY 
3.1.20 

Показатель
Index

Группы ИМТ
BMI groups

р
Нормальный ИМТ

Normal BMI
Избыточный ИМТ

Excessive BMI
Ожирение

Obesity
ХС-ЛПВП

HDL cholesterol
(mmol/l)

1,1
[0,99;1,33]

1,21
[1,0;1,42]

1,02
[0,9;1,2]

0,29
0,04³

ХС-ЛПНП
Cholesterol-LDL

(mmol/l)

2,15
[1,7;2,95]

3,4
[2,0;3,7]

3,2
[2,0;3,6]

0,05*
0,37
0,05²

ТГ
Triglycerides

(mmol/l)

1,68
[1,49;1,79]

1,75
[1,2;2,25]

2,89
[1,58;3,7]

0,08*
0,000012²

0,03³
48 месяцев 
48 months

(n 102)
n=24 n=27 n=51

ОХС
Cholesterol
(mmol/l)

3,75
[3,45;4,6]

5,74
[4,49;6,45]

5,57
[4,69;6,18]

0,0004*
0,00005²

ХС-ЛПВП
HDL cholesterol

(mmol/l)

1,3
[1,1;1,39]

1,01
[1,01;1,12]

1,01
[0,92;1,15]

0,046*
0,39

ХС-ЛПНП
Cholesterol-LDL

(mmol/l)

2,8
[1,7;2,0]

2,6
[2,14;3,35]

2,55
[2,01;3,01]

0,0002*
0,00002²

0,57³
ТГ

Triglycerides
(mmol/l)

1,70
[1,68;1,79]

1,98
[1,69;2,4]

2,87
[1,7;2,99]

0,024*
0,0005²

0,38³

Примечание: Me [Q25; Q75] — медианы и межквартильный размах; * —  нормальный ИМТ и избыточный ИМТ; **  —  из-
быточный ИМТ и ожирение; *** — нормальный ИМТ и ожирение; сравнение проводилось с помощью рангового анализа 
Краскела-Уоллиса с последующим попарным сравнением.

Note: Me [Q25; Q75] — medians and interquartile range; * — normal BMI and excess BMI; ** — excessive BMI and obesity; *** — 
normal BMI and obesity; comparisons were made using Kruskal-Wallis rank analysis followed by pairwise comparisons.

рост ХС-ЛПНП, ОХС у пациентов с увеличением ИМТ и 
соответственное снижение ХС-ЛПВП (табл. 2).

Обсуждение
Ожирение и повреждение эндотелия способствуют 

прогрессировали нарушения липидного обмена и уско-
ряют процесс атеросклероза [8]. Повышение ХС-ЛПНП 
у пациентов с ожирением объясняется эндокринной дис-
функцией жировой ткани и нарушениями синтеза и ме-
таболизма атерогенных липопротеидов [9], у больных с 
ИМпST в нашей выборке уровень ХС-ЛПНП был выше, 
чем у группы контроля. У пациентов с ожирением в тече-
ние всего исследования сохранялись повышенные уров-
ни ХС-ЛПНП, ТГ, что не противоречило данным литера-
туры [10]. ХС-ЛПВП в индексной группе был в границах 
нормы, но при рассмотрении групп по ИМТ, отмечено 
значимое снижение ЛПВП по мере увеличения ИМТ, что 
нашло отклик и в изученной литературе [11].

Эпидемиологические исследования подтверждают ас-
социацию тЭЖТ с атеросклерозом [12]. Dönmez Y. на 

пациентах с семейной гиперхолестеринемией и без та-
ковой описывал увеличение ХС-ЛПНП и ОХС с ростом 
тЭЖТ [13]. Manno C. указывал на увеличение ХС-ЛПНП 
у пациентов с избыточным ИМТ и ожирением при повы-
шении тЭЖТ [14]. Wu Y. описывал отрицательную связь 
тЭЖТ с ХС-ЛПВП [15]. Goeller M. находил отрицательные 
связи объёма ЭЖТ с уровнем ХС-ЛПВП и положительные 
с ЛПНП и ТГ у пациентов с ранним атеросклерозом, ин-
тересным в его работе явилось то, что плотность ЭЖТ в 
отличие от толщины имела обратные связи с показателя-
ми липидограммы этих пациентов [16]. В гериатрической 
популяции количество ЭЖТ наряду с ожирением опреде-
лялось уровнем ОХС, ХС-ЛПНП [17]. ЭЖТ увеличивается 
при наличии ИБС в большей степени при нестабильной 
стенокардии по сравнению со стенокардией напряжения 
[17]. Показано увеличение тЭЖТ при висцеральном ожи-
рении и росте ИМТ [6, 18]. Выявлены положительные кор-
реляционные связи тЭЖТ с ИМТ и ОТ у пациентов с ИБС 
[19]. У наших пациентов тЭЖТ положительно коррелиро-
вала с ИМТ, ОТ на протяжении всего исследования. 

Таблица / Table 1 (окончание)
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Недостижение у нашей выборки пациентов целевых 
уровней липидограммы может быть связано с недоста-
точным титрованием доз липидкоррегирующей терапии.

Выводы
При повышении ИМТ у мужчин, перенёсших ОИМпST, 

возрастает и толщина ЭЖТ, становясь достоверно выше 

к 48-му месяцу наблюдения в группах пациентов с избы-
точным ИМТ и ожирением. Пациенты с ожирением и из-
быточным ИМТ имеют достоверно выше уровни ОХС, 
ОХ-ЛПНП, ТГ крови и значимо ниже уровни ОХ-ЛПВП. 
Установлены положительные корреляционные связи 
тЭЖТ с уровнями ОХ, ОХ-ЛПНП, ТГ в течение 48 меся-
цев наблюдения.
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Аннотация. Цель: оценить динамику Т- и В-клеточного звеньев иммунитета у пациентов с острым коронарным 
синдромом (ОКС), перенёсших и не перенёсших COVID-19, в зависимости от количества CD3+CD8+T-лимфоцитов. 
Материалы и методы: обследованы 65 мужчин с ОКС, которым проведено стентирования коронарных артерий. Из-
учены иммунологические показатели методом проточной цитометрии, общий анализ крови исходно и через 28 дней 
после поступления. Результаты: максимальный уровень тропонина отмечался у лиц с ОКС, переболевших COVID-19 
и имеющих нормальный уровень CD3+CD8+T-клеток. Тромбозы стентов и умершие были только среди пациен-
тов, имевших в анамнезе COVID-19, в основном со сниженными CD3+CD8+T- клетками, которым определялись по-
казатели иммунного статуса в динамике. Абсолютные числа Т-лимфоцитов, Т-хелперов, Т-лимфоцитов поздней ак-
тивации, В-лимфоцитов (CD3-CD19+CD5+), В-лимфоцитов (CD45+CD3-CD19+) были минимальным у лиц с низкими 
CD3+CD8+T-лимфоцитами, болевшими ранее COVID-19, а через 28 дней достоверно в динамике у них повысились. 
Натуральные киллеры достоверно повысились в динамике у больных с исходно низкими и нормальными CD3+CD8+T-
лимфоцитами, болевших COVID-19. Выводы: после стентирования коронарных артерий в динамике у лиц со сни-
женными CD3+CD8+T-лимфоцитами, болевших COVID-19, достоверно повысились T-лимфоциты (CD45+CD3+CD19-), 
Т-хелперы, CD3+CD8+T-лимфоциты, T-NK лимфоциты, NK-лимфоциты, Т-лимфоциты поздней активации, 
Т-регуляторные лимфоциты и Т-регуляторные клетки поздней активации, В-лимфоциты, снизились иммуноглобу-
лин G и C3a фрагмент комплемента. Т-регуляторные лимфоциты и Т-регуляторные клетки поздней активации значи-
мо снизились у пациентов без COVID-19 ранее с исходно низкими CD3+CD8+T-лимфоцитами. У лиц, переболевших 
COVID-19, с нормальными CD3+CD8+T-лимфоцитами в динамике повысились T-лимфоциты (CD45+CD3+CD19-), NK-
лимфоцитов, Т-лимфоциты поздней активации.

Ключевые слова: COVID-19, острый коронарный синдром, стентирование коронарных артерий, Т-лимфоциты, гу-COVID-19, острый коронарный синдром, стентирование коронарных артерий, Т-лимфоциты, гу--19, острый коронарный синдром, стентирование коронарных артерий, Т-лимфоциты, гу-
моральный иммунитет.
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E.A. Safronova, L.V. Ryabova, A.V. Zurochka, M.A. Dobrynina, E.V. Zadorina
DYNAMIC ASSESSMENT OF T-LYMPHOCYTES AND HUMORAL  

IMMUNITY IN PATIENTS WITH ACUTE CORONARY SYNDROME,  
WITH AND WITHOUT COVID-19, DEPENDING ON THE CONTENT OF CD3+CD8+T-LYMPHOCYTES

Abstract. Objective: to evaluate the dynamics of the T- and B-cell immunity in patients with acute coronary syndrome (ACS) 
who have and have not had COVID-19, depending on the number of CD3+CD8+T-lymphocytes. Materials and methods: 65 
men with ACS who underwent coronary artery stenting were examined. Immunological parameters were studied using flow 
cytometry, a complete blood count at baseline and 28 days after admission. Results: The maximum troponin level was observed 
in individuals with ACS who had recovered from COVID-19 and had a normal level of CD3+CD8+T cells. Stent thromboses and 
deaths occurred only among patients with a history of COVID-19, mainly with reduced CD3+CD8+T- cells, for which indicators 
of immune status were determined over time. The absolute numbers of T lymphocytes, T helper cells, late activated T lymphocytes, 
B lymphocytes (CD3-CD19+CD5+), B lymphocytes (CD45+CD3-CD19+) were minimal in individuals with low CD3+CD8+ 
T lymphocytes who had previously suffered from COVID-19, and significantly increased in their dynamics after 28 days. 
Natural killer cells significantly increased in dynamics in patients with initially low and normal CD3+CD8+T-lymphocytes who 
suffered from COVID-19. Conclusions: after stenting of the coronary arteries over time, in people with reduced CD3+CD8+T-
lymphocytes and patients with COVID-19, T-lymphocytes (CD45+CD3+CD19-), T-helper cells, CD3+CD8+T-lymphocytes 
significantly increased, T-NK lymphocytes, NK lymphocytes, late-activated T-lymphocytes, T-regulatory lymphocytes and 
late-activated T-regulatory cells, B-lymphocytes, immunoglobulin G and complement fragment C3a decreased. T-regulatory 
lymphocytes and late-activated T-regulatory cells were significantly reduced in patients without prior COVID-19 with baseline 
low CD3+CD8+T-lymphocytes. In individuals with normal CD3+CD8+T-lymphocytes who recovered from COVID-19, 
T-lymphocytes (CD45+CD3+CD19-), NK-lymphocytes, and late-activated T-lymphocytes increased over time.

Keywords: COVID-19, acute coronary syndrome, coronary artery stenting, T lymphocytes, humoral immunity.
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Введение
Острый инфаркт миокарда является одной из наиболее 

серьёзных причин смертности в мире и огромным бреме-
нем для мировой экономики. В процессе ишемии/репер-
фузионного повреждения миокарда важную роль игра-
ет модуляция иммунных клеток. Как известно, Т-клетки 
привлекаются к повреждению миокарда и одномоментно 
высвобождают провоспалительные и противовоспали-
тельные цитокины. Т-клетки и макрофаги играют важную 
роль в поддержании сердечного гомеостаза и организации 
восстановления тканей [1]. COVID-19 повреждает многие 
звенья иммунной системы и особенно Т-лимфоциты [2,3]. 
Тяжёлый острый респираторный синдром, вызванный 
коронавирусом-2, может поражать сердечно-сосудистую 
систему, вызывая широкий спектр осложнений, включая 
острое повреждение миокарда. Миокард может быть по-
вреждён прямой вирусной инвазией или косвенными ме-
ханизмами, поддерживаемыми системным воспалением, 
иммуноопосредованным ответом и нарушением регуля-
ции ренин-ангиотензиновой системы. Повреждение ми-
окарда поражает около четверти пациентов с COVID-19, 
может проявляться даже при отсутствии предшествую-
щих сердечно-сосудистых заболеваний и связано с более 
высокими показателями смертности и долгосрочными 
последствиями [4,5]. Патофизиологические механизмы 
отсроченных осложнений до сих пор плохо изучены, при 
этом наблюдается диссоциация между текущими симпто-
мами и объективными показателями сердечно-лёгочного 
здоровья. Ожидается, что COVID-19 изменит долгосроч-COVID-19 изменит долгосроч--19 изменит долгосроч-
ную траекторию многих хронических заболеваний серд-
ца, которыми часто страдают люди, подверженные ри-
ску тяжёлого заболевания  [6]. В обзоре Zuin M. et al. [7] 
показано, что перенесённый COVID-19 повышает риск 
развития острого инфаркта миокарда (ОИМ) [8]. Пато-
физиология тяжёлого острого респираторного синдрома 
коронавируса (SARS-CoV-2) характеризуется перепроиз-
водством воспалительных цитокинов (IL-6 и TNF-α), что 

приводит к системному воспалению и синдрому полиор-
ганной дисфункции, остро поражая сердечно-сосудистую 
систему. Повышенный риск инфаркта миокарда, молние-
носный миокардит, быстро развивающийся с угнетением 
систолической функции левого желудочка, аритмии, ве-
нозная тромбоэмболия и кардиомиопатии, имитирующие 
проявления ОИМ с подъёмом сегмента ST (пST), являют-
ся наиболее распространенными сердечно-сосудистыми 
осложнениями, описанными у пациентов с COVID-19. 
Более того, тропизм SARS-CoV-2 и взаимодействие с 
ренин-ангиотензиновой системой через рецептор АПФ 2, 
возможно, усиливают воспалительную реакцию и повреж-
дение сердца. Нарушения Т-клеточного иммунитета у па-
циентов с постковидным синдромом проиллюстрировано 
в работах К.С. Савчук и др. [9,10]. CD8+ Т-клетки накапли-
ваются в некротическом миокарде при ОИМ. На данный 
момент остается неясным, способствуют ли CD8+CD28+ 
Т-клетки, составляя субпопуляцию CD8+ Т-клеток, по-
вреждению миокарда. В исследовании Zang et al. [11] при-et al. [11] при- al. [11] при-al. [11] при-. [11] при-
няли участие 92 пациента с ОИМ и 28 здоровых субъектов 
контрольной группы. Уровень CD8+CD28+ Т-клеток в об-
разцах периферической крови определяли методом про-
точной цитометрии. Также выявляли плазменный сердеч-
ный тропонин I и фракцию выброса левого желудочка. 
Долгосрочный прогноз пациентов оценивали по основ-
ным неблагоприятным сердечным и цереброваскуляр-
ным событиям в течение 12-месячного периода наблюде-
ния. Наши результаты также показали, что у пациентов с 
ОИМ, у которых было обнаружено большое количество 
CD8+CD28+ Т-клеток, был увеличен размер инфаркта и 
ухудшена функция желудочков. Авторы предположили, 
что цитотоксический  CD8+CD28+Т-клеточный некроз ми-
окарда может действовать как новый и альтернативный 
путь развития ОИМ. На сегодняшний день до конца не 
исследованы Т-клеточные и гуморальные звенья имму-
нитета, играющие роль в возникновении острого коро-
нарного синдрома (ОКС), в том числе у лиц, перенёсших 
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COVID-19, что определяет актуальность проводимого 
исследования.

Цель исследования  — оценить динамику Т- и В-клеточ-
ного звеньев иммунитета у пациентов с острым коронар-
ным синдромом, перенёсших и не перенёсших COVID-19, 
в зависимости от количества CD3+CD8+T-лимфоцитов.

Материалы и методы
Обследованы 65 пациентов мужского пола с острым 

коронарным синдромом (ОКС) (нестабильной стенокар-
дией и острым инфарктом миокарда (ОИМ)) в возрасте 
от 40 до 65 лет, которым по результатам коронароанги-
ографии потребовалось проведение стентирования ко-
ронарных артерий. Перед обследованием все пациен-
ты подписывали информированное согласие (протокол 
Этического комитета ЮУГМУ Минздрава России №9 от 
11.09.2006 и протокол этического комитета ГАУЗ ОТКЗ 
ГКБ №1 г. Челябинска №12 от 10.10.2022).

Всем больным проводилась оценка иммунологических 
показателей методом проточной цитометрии [12]. В за-
висимости от количества CD3+CD8+ T-лимфоцитов (от-
дельно для болевших и не болевших COVID-19) выделе-
ны следующие группы: с пониженным числом CD3+CD8+ 

T-клеток, нормальным и повышенным. Показатели 
Т-клеточного и гуморального звеньев иммунитета реги-
стрировали при поступлении в стационар и в динамике 
через 28 дней с момента поступления. 

Общий анализ крови (25 параметров: лейкоцитарный, 
эритроцитарный и тромбоцитарный ростки кроветво-
рения), количественный и качественный состав ростков 
кроветворения проведен стандартизованным методом на 
гематологическом анализаторе Medonic M20 (Швеция).

Методом проточной цитометрии гейтировали по пан-
лейкоцитарному маркеру CD45+: CD3+ (Т-лимфоциты 
общие), CD3+CD4+ (хелперы индукторы), CD3+CD8+ 

(цитотоксические Т-лимфоциты), CD3+CD16+CD56+ 
(TNK-клетки) CD3-CD16+CD56+ (натуральные кил-
леры), CD3-CD19+CD5+ (подгруппа В-лимфоцитов), 
CD3+CD4+CD25+CD127- (Т-регуляторные клетки/супрес-
соры), CD3+CD4+CD25+ (активированные хелперы, ранняя 
активация лимфоцитов), CD45+CD3+HLA-DR (активиро-
ванные Т-лимфоциты — поздняя активация лимфоцитов), 
В-клеток памяти CD27+, «БекманКультер», «Биолегенда» 
(США). Оценку иммунного статуса осуществляли мето-
дом проточной цитометрии на цитофлюориметре «Navios» 
(Beckman Coulter, США) по стандартизованной техноло-
гии оценки лимфоцитарного звена иммунитета [12, 13].

Оценка фагоцитарной активности частиц латекса диа-
метром 1,7 мкм нейтрофилами (активность фагоцитоза, 
интенсивность фагоцитоза, фагоцитарное число), спон-
танная и индуцированная НСТ-активность нейтрофилов 
морфологическим методом (световая микроскопия с ис-
пользованием микроскопов Olimpus (Япония) [14,15,16]. 
Исследование проводится общепринятыми методами 
оценки функциональной активности фагоцитов.

Уровни общих IgA, IgG, IgM, специфические IgM, IgA, IgG, 
к короновирусу COVID-19, C1-ингибитора, С3а и С5а ком-
понентов комплемента (ВекторБест, Россия, ООО «Цито-
кин», Россия) методом иммуноферментного анализа на им-
муноферментном анализаторе Multiscan FC Thermoscientific 
(Китай). Исследование проводилось общепринятыми 

стандартизованными методами иммуноферментного ана-
лиза согласно протоколам производителей тест систем.

Обработка и анализ данных осуществлялись с помощью 
автоматизированной программы Statplus 2005. Так как рас-
пределение в количественных данных было нормальным, 
использованные статистические критерии были параме-
трическими [17].

Результаты
Следует отметить, что повышение CD3+CD8+T-

лимфоцитов наблюдалось только у лиц, перенёсших новую 
коронавирусную инфекцию (COVID-19). У всех пациентов с 
высокими CD3+CD8+ T- клетками был ОИМ, из них у 2 — с 
подъёмом сегмента ST (пST) и у 2 — без подъёма ST (бп ST). 
У лиц с пониженными и нормальными CD3+CD8+ T- лим-
фоцитами, не болевшими COVID-19, преобладали больные 
с нестабильной стенокардией. Наибольшие баллы риска по 
GRACE наблюдались у пациентов с нормальными и повы-
шенными CD3+CD8+ T-клетками, переболевших COVID-19. 
Продолжительность госпитализации была максималь-
ной у больных с повышенными CD3+CD8+ T-клетками с 
COVID-19 в анамнезе, а минимальной — у лиц с нормаль-
ными CD3+CD8+ T-лимфоцитами, не болевших COVID-19. 
Тромбозы стентов были у 3 (12,5%) больных, перенёсших 
COVID-19, и нормальными CD3+CD8+ T-клетками. Наиболь-
шее количество стентов (в среднем 2) в настоящую госпита-
лизацию было имплантировано пациентам с повышенными 
CD3+CD8+ T-лимфоцитами. Максимальные цифры тропони-
на регистрировались у лиц с нормальными и повышенны-
ми CD3+CD8+ T-лимфоцитами, болевших COVID-19 ранее 
(10,61±2,57 и 8,96±6,98 нг/мл соответственно). Морфин для 
купирования коронарных болей чаще применялся в этих же 
группах: у 9 (37,5%) с нормальными CD3+CD8+ T-клетками и 
у 3 (75%) — с повышенными CD3+CD8+ T-лимфоцитами. Та-
ким образом, наиболее клинически тяжёлыми были пациен-
ты, перенёсшие COVID-19 и имевшие нормальные или по-
вышенные CD3+CD8+ T-клетки.

Исходя из данных, представленных в таблице 1, можно 
отметить, что по возрасту между группами не было раз-
личий. Диагноз нестабильной стенокардии преобладал у 
лиц без COVID-19 в анамнезе, в большей степени с нор-
мальными CD3+CD8+ T-клетками. У пациентов с повы-
шенными CD3+CD8+ T-клетками и перенёсших COVID-19, 
в 100% случаев был ОИМ как с пST (50%), так и без пST 
(50%). Среди лиц с нормальными CD8-лимфоцитами и не 
болевших COVID-19, не было больных с ОИМ с пST. По 
количеству пациентов с ОИМ с пST лидировали лица, пе-
ренёсшие COVID-19 и имеющие нормальные или повы-
шенные CD3+CD8+ T-клетки. В прошлом ОИМ из числа 
повторно обследованных пациентов перенесли в большей 
мере больные, не болевшие COVID-19. Больший риск по 
GRACE имели лица с COVID-19 ранее и повышенными, 
и нормальными CD8-лимфоцитами. Наибольшее количе-
ство стентов из числа обследованных дважды (исходно и 
в динамике) пациентов было установлено лицам со сни-
женными CD3+CD8+ T-клетками, перенёсших COVID-19.

У больных с ОКС, перенёсших COVID-19, были более 
выраженные изменения в клинико-иммунологических 
показателях по сравнению с таковыми, не болевшими 
COVID-19. В частности, была выше продолжительность 
госпитализации — максимальная у лиц с повышенными 
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CD3+CD8+T-клетками, на втором месте больные с нор-
мальными CD3+CD8+ T-лимфоцитами. Также коэффици-
ент атерогенности и тропонин были больше у пациентов с 
ОКС, перенёсших COVID-19. Максимальный уровень тро-
понина отмечался у лиц с ОКС, переболевших COVID-19 
и имеющих нормальный уровень CD3+CD8+ T-клеток. 
Тромбозы стентов и умершие были только среди пациен-
тов, имевших в анамнезе COVID-19, в большей степени 
со сниженными CD3+CD8+ T-клетками, но которым опре-
делялись показатели иммунного статуса в динамике. Как 
отмечено в наших предыдущих работах, большая смерт-
ность и увеличение тромбозов стентов были у лиц с нор-
мальными и повышенными CD3+CD8+ T-лимфоцитами, 
но им не всем брались иммунные показатели в динамике 
вследствие быстрого летального исхода. Максимальное 
использование морфина для купирования коронарных 
болей было у больных с ОКС с нормальными CD3+CD8+ 

T-лимфоцитами, переболевших COVID-19. 
В таблице 1 представлена сравнительная оценка Т-лим-

фоцитов и гуморального звена иммунитета у лиц с ОКС.
Исходя из данных таблицы, обращает на себя внимание 

наименьший % Т-лимфоцитов (CD45+CD3+CD19-) у паци-
ентов с исходно высокими CD3+CD8+ T-клет ка ми, болевших 
COVID-19, и этот показатель достоверно отличался от других 
групп. В то же время абсолютное число Т-лимфо цитов было 
минимальным в группе лиц, болевших ранее COVID-19 и 
имевших низкие CD3+CD8+ T-лимфо циты, и оно статическим 
значимо было ниже в сопоставлении с другими группами. В 
динамике через 28 дней количество Т-лимфо цитов значимо 
(р<0,0001) повысилось только у больных с исходно низкими 
CD3+CD8+ T-лимфо цитами. Также у данной категории лиц 
исходно регистрировалось наименьшее число Т-хелперов, в 
динамике произошло статистически значимое их увеличе-
ние (р<0,001), как и CD3+CD8+ T-лимфоцитов (р<0,0001). До-
стоверное повышение иммунорегуляторного индекса в ди-
намике произошло у больных с повышенными CD3+CD8+ 

T-лимфо цитами (р<0,05). У пациентов с высокими CD3+CD8+ 

T-клет ками исходно отмечался минимальный индекс соот-
ношения CD4/CD8 и достоверно отличался от других групп.

Наименьшие уровни T-NK-лимфоцитов наблюдались 
у лиц с пониженными CD3+CD8+ T-лимфоцитами, как бо-
левших, так и не болевших COVID-19, и достоверно отли-
чались от других групп.

В динамике имелась тенденция к повышению T-NK-
лимфоцитов, за исключением пациентов с высокими 
CD3+CD8+ T-лимфоцитами, у которых отмечалась склон-
ность к снижению T-NK-клеток. Что касается натураль-
ных киллеров, то следует отметить, что достоверное по-
вышение этого показателя в динамике наблюдалось у 
больных с исходно низкими и нормальными CD3+CD8+ 
T-лимфоцитами, болевших COVID-19. Максималь-
ное значение NK-лимфоцитов было у лиц с высокими 
CD3+CD8+ T-лимфоцитами и имело тенденцию к сниже-
нию в динамике в отличие от других групп.

Т-лимфоциты ранней активации в относительном 
плане достоверно (p<0,05) снизились у больных с нор-
мальными CD3+CD8+ T-лимфоцитами, перенёсших 
COVID-19. Т-лимфоциты поздней активации были ми-
нимальными у лиц с низкими CD3+CD8+T- лимфоцита-- лимфоцита-
ми и достоверно повысились в динамике. Максималь-
ное число Т-лимфоцитов поздней активации отмечалось 

у пациентов с высокими CD3+CD8+ T-лимфоцитами, пе-
реболевших COVID-19. Т-регуляторные лимфоциты 
и Т-регуляторные клетки поздней активации значимо 
(p<0,01) выросли в динамике у больных с исходно низки-
ми CD3+CD8+ T- клетками, болевших COVID-19, и досто-
верно снизились у пациентов без COVID-19 в анамнезе.

В таблице 2 представлены данные гуморального имму-
нитета исходно и в динамике у пациентов с ОКС, перенёс-
ших и не болевших COVID-19.

Минимальное значение В-лимфоцитов (CD45+CD3-

CD19+) отмечалось у больных с низкими CD3+CD8+ 

T-лимфоцитами, болевших ранее COVID-19, статистически 
значимо отличавшихся от других групп, и в динамике досто-
верно (p<0,05) увеличилось. Наименьшее количество Jg A ре-
гистрировалось у пациентов с повышенными CD3+CD8+T-
лимфоцитами. Максимальное значение Jg G отмечалось у 
больных с низкими CD3+CD8+T-лимфоцитами, перенёсших 
COVID-19, и в динамике статистически значимо (p<0,05) 
уменьшилось. Наиболее высокие уровни С5а фрагмента 
комплемента регистрировались у больных со сниженны-
ми CD3+CD8+T-лимфоцитами, болевших COVID-19, и до-
стоверно (p<0,05) увеличилось в динамике. В-лимфоциты 
(CD3-CD19+CD5+) имели наименьшие значения у лиц с по-
ниженными цитотоксическими клетками и статистиче-
ски значимо (p<0,05) выросли у больных со сниженными 
CD3+CD8+T-лимфоцитами, перенёсших COVID-19. Мини-
мальный уровень В-лимфоцитов (CD3-CD19+CD5-) фикси-
ровался у пациентов с низкими CD3+CD8+T-лимфоцитами.

Обсуждение
Несмотря на раннюю реперфузию, у пациентов с ин-

фарктом миокарда с подъёмом сегмента ST (ИМпST) мо-
жет наблюдаться обширный некроз миокарда и значи-
тельное нарушение функции желудочков. Исследование 
Casarotti A.C.A. et al. [18] было направлено на оценку роли 
подтипов B-лимфоцитов и родственных цитокинов в ин-
фарктной массе и фракции выброса левого желудочка, 
полученных с помощью магнитно-резонансной томогра-
фии сердца, выполненной через 30 дней ОИМ с пST. В это 
проспективное исследование были включены 120 пациен-
тов с ОИМпST, которым применяли фармакоинвазивную 
стратегию. Образцы крови были собраны у субъектов в 
первый и 30-й дни после ОИМ с пST. Количество CD3-

CD19+CD5+-лимфоцитов (клеток/мл) в 1-й день было свя-
зано с инфарктной массой, измеренной с помощью МРТ 
сердца на 30-й день. CD3-CD19+CD5+-клетки были связа-
ны с CD4+ Т-лимфоцитами на 1-й и 30-й дни, тогда как 
классические лимфоциты CD3-CD19+CD5- на 30-й день 
были связаны с фракцией выброса левого желудочка. По-
сле множественного линейного регрессионного анали-
за высокочувствительные тропонин Т и IL-6, собранные 
в первый день, были независимыми предикторами ин-
фарктной массы, а на 30-й день — только уровень холесте-
рина ЛПВП. Что касается ФВЛЖ, то высокочувствитель-
ный тропонин Т и высокочувствительный С-реактивный 
белок были независимыми предикторами на 1-й день, а 
классические лимфоциты CD3-CD19+CD5- на 30-й день. 
У пациентов с ИМпST, несмотря на раннюю реперфузию, 
количество инфарктной массы и работоспособность же-
лудочков были связаны с воспалительными реакциями, 
запускаемыми циркулирующими В-лимфоцитами.
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ДИНАМИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА Т-ЛИМФОЦИТОВ И ГУМОРАЛЬНОГО  
ИММУНИТЕТА У ПАЦИЕНТОВ С ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ  
СИНДРОМОМ, БОЛЕВШИХ И НЕ БОЛЕВШИХ COVID-19, В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОДЕРЖАНИЯ CD3+CD8+T-ЛИМФОЦИТОВ

Таблица/Table 1
Сравнительная оценка Т-клеточного и гуморального звеньев иммунитета у больных с острым коронарным 

синдромом, болевших и не болевших COVID-19, в зависимости от содержания CD3+CD8+ T-лимфоцитов исходно 
и в динамике

Comparative assessment of T-cell and humoral immunity in patients with acute coronary syndrome who have and have 
not had COVID-19, depending on the content of CD3+CD8+ T-lymphocytes initially and over time
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T-лимфоциты 
(CD45+CD3+CD19-), %
T-lymphocytes 
(CD45+CD3+CD19-), %

69,94 
±1,73
p1,9= 
0,037

70,30 
±1,81
р2,9= 
0,035

72,31 
±2,99

66,86 
±2,02

73,09 
±1,61
р5,9= 
0,007

72,49 
±1,81

71,36 
±2,81
р7,9= 
0,042

73,17 
±3,67

61,60 
±4,54

67,97 
±4,34

T-лимфоциты 
(CD45+CD3+CD19-), 
106 кл/л
T-lymphocytes 
(CD45+CD3+CD19-), 106 
cells/l

958,41 
±101,49
р1,2= 
0,0001
p1,5= 
0,0001
р1,7= 
0,0001
р1,9= 
0,0000

1697,27 
±107,37

1184,75 
±173,91
p3,5= 
0,022
р3,9= 
0,0006

1470,5
±225,28

1647,33
±112,98
р5,6= 
0,043
p5,9= 
0,010

1927,67
±113,69

1780,62
±155,95
p7,9= 
0,018

2099,62
±306,91

2348,75
±102,25

2246,5
±303,65

T-хелперы 
(CD45+CD3+CD4+), %
T-helpers (CD45+CD3+ 
CD4+), %

49,59
±2,03

45,76 
±1,92

50,44 
±3,31
Р3,9= 
0,005

44,66 
±3,11

46,46± 
2,03

p5,9= 
0,006

45,57 
±2,20

44,36 
±2,99
p7,9= 
0,023

45,83 
±2,62

32,20 
±4,67

39,95 
±4,87

T-хелперы 
(CD45+CD3+CD4+), 106 
кл/л
T-helpers (CD45+CD3+ 
CD4+), 106 cells/l

701,64
±94,21
р1,2= 
0,0008
p1,7= 
0,013
p1,9= 
0,018

1108,09
±75,95

862,00 
±160,40

988,37
±160,57

1075,17
±98,30

1215,29
±92,51

1100,25
±111,3

1330,87
±222,23

1213,75
±126,46

1301,5
±195,80

T-цитотоксические
(CD45+CD3+CD8+), %
T-cytotoxic 
(CD45+CD3+CD8+), %

18,83 
±1,42
р1,5= 
0,001
p1,7= 
0,014
p1,9= 
0,001

21,45 
±1,94

20,24 
±3,92
P3,9= 
0,049

19,36 
±2,29

25,55 
±1,51

24,74 
±1,91

24,76 
±1,67
p7,9= 
0,033

25,48 
±3,58

30,45 
±2,00

27,23 
±3,29
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3.1.18  INTERNAL DISEASES
3.2.7  ALLERGOLOGY AND IMMUNOLOGY

E.A. Safronova, L.V. Ryabova, A.V. Zurochka, M.A. Dobrynina, E.V. Zadorina
DYNAMIC ASSESSMENT OF T-LYMPHOCYTES AND HUMORAL  

IMMUNITY IN PATIENTS WITH ACUTE CORONARY SYNDROME,  
WITH AND WITHOUT COVID-19, DEPENDING ON THE CONTENT OF CD3+CD8+T-LYMPHOCYTES

Показатель
Index

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

T-цитотоксические
(CD45+CD3+CD8+), 106 
кл/л
T-cytotoxic 
(CD45+CD3+CD8+), 106 
cells/l

238,36 
±18,81
p1,2= 
0,0001
p1,5= 
0,0001
p1,7= 
0,0001
p1,9= 
0,0001

517,45
±64,72

286,00 
±27,59
p3,5= 
0,0001
p3,7= 
0,0002
p3,9= 
0,0001

419,5
±79,6

566,04
±36,24
p5,9= 
0,0001

653,37
±55,43

616,75 
±65,00
p7,9= 
0,0001

695,25 
±147,78

1163,25 
±51,256

923,75 
±184,44

Индекс соотношения 
CD4/CD8 усл. ед.
Index ratios CD4/CD8 
cond. units

3,30 
±0,45
p1,5= 
0,004
p1,7= 
0,038
p1,9= 
0,024

2,80 
±0,44

3,20 
±0,61
p3,5= 
0,005
p3,7= 
0,031
p3,9= 
0,018

2,69 
±0,47

2,00 
±0,16
p5,9= 
0,013

2,07 
±0,20

1,89 
±0,21
p7,9= 
0,010

2,23 
±0,48

1,05 
±0,09

р9,10= 
0,049

1,55 
±0,26

T-NK лимфоциты
(CD45+CD3+CD16+ 

CD56+), %
T-NK lymphocytes 
(CD45+CD3+CD16+ 

CD56+), %

5,95 
±1,21

7,34 
±1,07

3,44 
±1,17
p3,5= 
0,028
p3,7= 
0,041
p3,9= 
0,021

7,16 
±2,89

6,32 
±0,74

6,14 
±0,78

6,45 
±1,11

8,05 
±2,21

9,80 
±3,22

8,13 
±1,22

T-NK лимфоциты
(CD45+CD3+CD16+ 

CD56+), 106 кл/л
T-NK lymphocytes 
(CD45+CD3+CD16+ 
CD56+), 106 cells/l

61,52 
±12,47
р1,2= 
0,0006
p1,5= 
0,0004
p1,7= 
0,0001
p1,9= 
0,0000

175,59 
±30,08

44,87 
±10,45
p3,5= 
0,001
p3,7= 
0,0008
p3,9= 
0,001

150,50 
±60,99

132,63 
±15,07
p5,9= 
0,0002

154,46 
±17,53

156,38 
±26,50
p7,9= 
0,02

186,00 
±32,92

370,75 
±122,43

264,00 
±46,28

NK-лимфоциты 
(CD45+CD3-16+56+), %
NK-lymphocytes 
(CD45+CD3-16+56+), %

12,56 
±1,56
p1,9= 
0,009

15,68 
±1,91

8,38 
±3,05
p3,9= 
0,009

12,05 
±2,58

10,93 
±1,48
p5,9= 
0,003

12,35 
±1,41

9,08 
±1,60
p7,9= 
0,001

9,75 
±2,19

22,78 
±3,90

16,53 
±3,42

NK-лимфоциты 
(CD45+CD3- 16+56+), 
106 кл/л
NK-lymphocytes 
(CD45+CD3-16+56+), 106 
cells/l

186,64 
±37,61
р1,2= 
0,006
p1,9= 
0,0001

413,32 
±77,25

134,75 
±47,91
p3,5= 
0,047
p3,9= 
0,0002

263,75 
±63,04

223,63 
±25,16
р5,6= 
0,028
p5,9= 
0,0001

360,08 
±64,87

222,25 
±44,48
p7,9= 
0,004

307,13 
±125,38

900,50 
±197,99

571,75 
±175,78

T-лимфоциты
CD45+CD3+CD4+ 

CD25+ (ранняя акти-
вация), %
T-lymphocytes 
CD45+CD3+CD4+ CD25+ 
(early activation), %

8,37 
±0,56

7,97 
±0,62

8,35 
±0,68

11,55 
±2,00

8,0 
±0,68
р5,6= 
0,049

6,87 
±0,48

6,83 
±0,74

5,25 
±1,17

6,70 
±0,92

7,18 
±1,00

T-лимфоциты
CD45+CD3+CD4+ 

CD25+ (ранняя акти-
вация), 106 кл/л
T-lymphocytes 
CD45+CD3+CD4+ CD25+ 
(early activation), 106 cells/l

56,09 
±6,45

86,05 
±7,86

69,88 
±11,80

96,75 
±11,81

85,38 
±10,02

87,048 
±10,22

72,75 
±7,45

63,12 
±15,81

79,75 
±8,60

95,50 
±18,12

Таблица / Table 1 (продолжение)
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ВНУТРЕННИЕ БОЛЕЗНИ  3.1.18 
АЛЛЕРГОЛОГИЯ И ИММУНОЛОГИЯ  3.2.7

Э.А. Сафронова, Л.В. Рябова, А.В. Зурочка, М.А. Добрынина, Е.В. Задорина
ДИНАМИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА Т-ЛИМФОЦИТОВ И ГУМОРАЛЬНОГО  
ИММУНИТЕТА У ПАЦИЕНТОВ С ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ  
СИНДРОМОМ, БОЛЕВШИХ И НЕ БОЛЕВШИХ COVID-19, В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОДЕРЖАНИЯ CD3+CD8+T-ЛИМФОЦИТОВ

Показатель
Index

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

T-лимфоциты
CD45+CD3+CD4+ HLA 
DR+ (поздняя актива-
ция), %
T-lymphocytes 
CD45+CD3+CD4+ HLA-
DR+ (late activation), %

6,10  
±0,56

5,51 
±0,68

7,58 
±0,92

5,23 
±1,20

6,68 
±0,44

5,65 
±0,82

5,00 
±1,61

4,44 
±1,37

10,28 
±2,86

10,58 
±0,85

T-лимфоциты
CD45+CD3+CD4+ HLA-
DR+ (поздняя актива-
ция), 106 кл/л
T-lymphocytes 
CD45+CD3+CD4+ HLA-
DR+ (late activation), 106 
cells/l

39,18 
±4,34
р1,2= 
0,016
р1,3= 
0,022
р1,5= 
0,0001
р1,9= 
0,0001

58,27 
±7,42

56,00 
±5,59
р3,9= 
0,007

44,88 
±10,09

66,00 
±4,71
р5,9= 
0,0009

71,38 
±13,43

55,25 
±18,89
р7,9= 
0,039

56,88 
±20,44

122,75 
±30,99

137,25 
±20,25

Т-регуляторные клет-
ки (CD45+CD3+CD4+ 

CD25 +CD127-), %
T-regulatory cells 
(CD45+CD3+CD4+ 

CD25+CD127-), %

3,27 
±0,39
p1,3= 
0,004
p1,7= 
0,026

4,01 
±0,51

5,49 
±0,72
p3,4= 
0,048
p3,5= 
0,0006
p3,7= 
0,0002
p3,9= 
0,003

3,18 
±1,15

3,10 
±0,31
р5,7= 
0,020
p5,9= 
0,048

2,76 
±0,41

1,90 
±0,29

1,51 
±0,41

1,75 
±0,50

2,20 
±0,29

Т-регуляторные клет-
ки (CD45+CD3+CD4+ 

CD25+ CD127),106 кл/л
T-regulatory cells 
(CD45+CD3+CD4+ 

CD25+ CD127-), 
106 cells/l

22,64 
±3,56
р1,2= 
0,001
p1,3= 
0,006

41,55 
±4,60

42,75 
±7,97
р3,4= 
0,020
p3,7= 
0,008
p3,9= 
0,045

22,13 
±4,35

31,96 
±4,73

33,92 
±6,43

19,7 
±2,37

17,88 
±4,24

20,25 
±4,75

29,50 
±7,63

Т-регуляторные 
клетки поздняя 
активация (CD 
45+CD3+CD4+CD25+ 

CD127-HLA-DR+), %
T-regulatory cells 
late activation (CD 
45+CD3+CD4+CD25+ 

CD127-HLA-DR+), %

1,13 
±0,21
p1,3= 
0,004

1,09 
±0,15

2,29 
±0,31
p3,4= 
0,013
p3,5= 
0,0001
p3,7= 
0,0004
p3,9= 
0,0016

0,91 
±0,46

1,09 
±0,13
p5,7= 
0,049
p5,9= 
0,049

0,98 
±0,21

0,66 
±0,22

0,45 
±0,16

0,53 
±0,06

0,75 
±0,18

Т-регуляторные клет-
ки поздняя акти-
вация (CD45+CD3+ 

CD4+CD25+ CD127-

HLA-DR+) абс.
T-regulatory cells late ac-
tivation (CD 45+CD3+ 

CD4+ CD25+ CD127-

HLA-DR+) 106 cells/l

6,95 
±1,19
p1,2= 
0,010
p1,3= 
0,0002
h1,5= 
0,025

12,41 
±1,92

17,38 
±2,71
p3,4= 
0,0009
p3,5= 
0,006
p3,7= 
0,004
p3,9= 
0,01

5,63 
±1,37

10,38 
±1,21

12,83 
±2,63

6,51 
±2,18

5,50 
±2,14

6,50 
±0,65

11,25 
±3,97

Примечание: р — достоверность различий, первая и вторая цифра после р обозначают, какие группы сравнивались
Note: p — significance of differences, the first and second digit after p indicate which groups were compared

Таблица / Table 1 (окончание)
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3.2.7  ALLERGOLOGY AND IMMUNOLOGY

E.A. Safronova, L.V. Ryabova, A.V. Zurochka, M.A. Dobrynina, E.V. Zadorina
DYNAMIC ASSESSMENT OF T-LYMPHOCYTES AND HUMORAL  

IMMUNITY IN PATIENTS WITH ACUTE CORONARY SYNDROME,  
WITH AND WITHOUT COVID-19, DEPENDING ON THE CONTENT OF CD3+CD8+T-LYMPHOCYTES

Таблица/Table 2
Динамические показатели гуморального звена иммунитета у больных с острым коронарным синдромом 

в зависимости от числа CD3+CD8+ T-лимфоцитов, болевших и не болевших COVID-19
Dynamic indicators of humoral immunity in patients with acute coronary syndrome depending on the number  

of CD3+CD8+ T-lymphocytes who have and have not had COVID-19

Показатель
Index

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19
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COVID-19
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COVID-19
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COVID-19
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B-лимфоциты 
(CD45+CD3-CD19+), %
B-lymphocytes 
(CD45+CD3-CD19+), %

12,5  
±1,21
р1,2= 
0,022

9,24 
±0,99

15,1 
±2,44

16,38 
±4,01

12,45 
±1,11
р5,7= 
0,049

10,95 
±1,05

16,85 
±3,13

13,2 
±2,96

10,08 
±3,41

10,68 
±4,01

B-лимфоциты 
(CD45+CD3- CD19+), 
10 6 кл/л
B-lymphocytes 
(CD45+CD3-CD19+), 
106 cells/l

161,95 
±23,49
р1,2= 
0,049
р1,3= 
0,021
р1,5= 
0,002
р1,7= 
0,0002
р1,9= 
0,003

218,05 
±24,03

283,87 
±70,43

332,25 
±96,05

279,04 
±29,92
р5,7= 
0,019

292,58 
±32,74

446,63 
±102,99

364,25 
±102,97

390,5 
±133,92

307,75 
±65,99

Иммуноглобулин А 
общий, г/л
Immunoglobulin А, 
total, g/l

1,76 
±0,23

1,40 
±0,19

1,17 
±0,21
р3,5= 
0,042
р3,7= 
0,049

1,59 
±0,40

1,89 
±0,22
р5,9= 
0,044

1,83 
±0,21

2,06 
±0,47

1,63 
±0,29

0,91 
±0,13

р9,10= 
0,017

1,84 
±0,31

Иммуноглобулин M 
общий, г/л
Immunoglobulin M, 
total, g/l

0,63 
±0,16
р1,7= 
0,044

0,67 
±0,21

0,61 
±0,19

0,98 
±0,39

0,53 
±0,10
р5,7= 
0,024

0,59 
±0,08

1,52 
±0,72

2,16 
±1,35

0,52 
±0,24

р9,10= 
0,041

1,11 
±0,39

Иммуноглобулин G 
общий, г/л
Immunoglobulin �, 
total, g/l

14,37 
±1,15
р1,2= 
0,015
р1,3= 
0,016
р1,9= 
0,021

10,80 
±1,11

9,77 
±1,12
р3,5= 
0,049

10,94 
±1,56

13,37 
±1,23
р5,9= 
0,049

13,11 
±0,98

11,40 
±0,97

10,46 
±0,89

8,21 
±2,20

16,03 
±3,06

C1 ингибитор
C1 inhibitor

227,81 
±30,72

224,65 
±16,98

226,18 
±17,03

294,39 
±38,16

190,98 
±15,75

214,81 
±15,96

243,79 
±67,84

326,86 
±78,92

246,83 
±56,10

273,12 
±52,81
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ДИНАМИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА Т-ЛИМФОЦИТОВ И ГУМОРАЛЬНОГО  
ИММУНИТЕТА У ПАЦИЕНТОВ С ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ  
СИНДРОМОМ, БОЛЕВШИХ И НЕ БОЛЕВШИХ COVID-19, В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОДЕРЖАНИЯ CD3+CD8+T-ЛИМФОЦИТОВ

Показатель
Index

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

Не болевшие
COVID-19

Not sick with 
COVID-19

Болевшие 
COVID-19

Sick with 
COVID-19

C3a фрагмент компле-фрагмент компле- компле-компле-
мента, нг/мл
C3a complement frag-
ment, ng/ml

154,11 
±10,13
р1,5= 
0,037

155,82 
±6,21

142,32 
±14,35

152,59 
±13,47

131,43 
±7,36

145,11 
±7,32

148,47 
±14,64

144,94 
±13,54

144,33 
±9,20

144,45 
±20,64

C5a фрагмент компле-фрагмент компле- компле-компле-
мента, нг/мл
C5a complement frag-
ment, ng/ml

54,91 
±4,18
р1,2= 
0,032

44,58 
±3,50

44,34 
±7,39

62,01 
±9,48

44,52 
±5,05

43,93 
±4,30

42,86 
±11,85

45,04 
±6,52

38,20 
±8,12

35,70 
±5,29

В-лимфоциты (CD3-

CD19+CD5+), %
B-lymphocytes, (CD3-

CD19+CD5+), %

2,07 
±0,39
р1,7= 
0,021

1,92 
±0,47

2,33 
±0,55

3,43 
±1,08

2,60 
±0,56

3,11 
±0,53

4,54 
±1,63

4,93 
±2,16

1,95 
±1,20

4,38 
±3,64

В-лимфоциты (CD3-

CD19+CD5+), 106 кл/л
B-lymphocytes, (CD3-

CD19+CD5+), 106 cells/l

23,59 
±3,77
р1,2= 
0,026
р1,3= 
0,027
р1,5= 
0,015
р1,7= 
0,002
р1,9= 
0,008

42,86 
±8,88

47,00 
±16,80

66,88 
±22,51

61,21 
±15,71
р5,7= 
0,048

80,63 
±12,81

133,75 
±57,59

167,75 
±83,71

74,75 
±45,73

104,25 
±76,69

В-лимфоциты (CD3-

CD19+CD5-), %
B-lymphocytes, (CD3-

CD19+CD5-), %

10,43 
±1,04
р1,2= 
0,016

7,32 
±0,93

12,78 
±2,08

12,95 
±3,63

9,85 
±1,03

7,85 
±0,98

12,34 
±2,98

8,27 
±2,09

8,13 
±2,38

6,33 
±0,64

В-лимфоциты (CD3-

CD19+CD5-), 106 кл/л
B-lymphocytes, (CD3-
CD19+CD5-), 106 cells/l

138,32 
±21,00
р1,3= 
0,024
р1,5= 
0,012
р1,7= 
0,005
р1,9= 
0,004

173,95 
±109,42

236,87 
±55,33

265,38 
±90,18

217,87 
±26,41

212,13 
±29,94

313,63 
±88,76

196,0 
±34,13

316,25 
±96,71

204,75 
±26,51

Примечание: р — достоверность различий, первая и вторая цифра после р обозначают, какие группы сравнивались.
Note: p — significance of differences, the first and second digit after p indicate which groups were compared.

Таблица / Table 2 (окончание)

Наиболее тяжёлая клиническая группа в нашем иссле-
довании была болевшие ранее COVID-19 с повышенным 
содержанием CD3+CD8+ T-лим фо цитов. Это согласуется с 
работой Santos-Zas I et al. [19]. После острого инфаркта мио-Santos-Zas I et al. [19]. После острого инфаркта мио--Zas I et al. [19]. После острого инфаркта мио-Zas I et al. [19]. После острого инфаркта мио- I et al. [19]. После острого инфаркта мио-I et al. [19]. После острого инфаркта мио- et al. [19]. После острого инфаркта мио-et al. [19]. После острого инфаркта мио- al. [19]. После острого инфаркта мио-al. [19]. После острого инфаркта мио-. [19]. После острого инфаркта мио-
карда у мышей CD8+ Т-лимфо циты рекрутируются и акти-
вируются в ишемизированной ткани сердца и высвобож-
дают гранзим В, что приводит к апоптозу кардиомиоцитов, 
неблагоприятному ремоделированию желудочков и ухуд-
шению функции миокарда. Истощение CD8+ Т-лим фо цитов 
уменьшает апоптоз в ишемизированном миокарде, препят-
ствует воспалительной реакции, ограничивает повреждение 
миокарда и улучшает функцию сердца. Эти эффекты повто-
ряются у мышей с дефицитом гранзима В CD8+ Т-клет ках. 
Защитный эффект истощения CD8+  Т-клеток на функ-
цию сердца подтверждён использованием модели ишемии/

реперфузии у свиней. Наконец, мы показываем, что повы-
шенные уровни гранзима В в крови у пациентов с острым 
инфарктом миокарда предсказывают повышенный риск 
смерти при 1-летнем наблюдении. Работа раскрывает вред-
ную роль CD8 + Т-лимфоцитов после острой ишемии и пред-
лагает потенциальные терапевтические стратегии, нацелен-
ные на патогенные CD8 + Т-лим фо ци ты в условиях острого 
инфаркта миокарда.

Выводы
В большинстве случаев после стентирования коро-

нарных артерий в динамике отмечались статистически 
значимые изменения большинства иммунологических 
показателей у лиц со сниженными CD3+CD8+T-лим фо-
цитами, болевших COVID-19: повышение T-лимфо ци тов 
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WITH AND WITHOUT COVID-19, DEPENDING ON THE CONTENT OF CD3+CD8+T-LYMPHOCYTES

(CD45+CD3+CD19-), Т-хел пе ров, CD3+CD8+T-лим фо цитов, 
T-NK лим фоцитов, NK-лим фо цитов, Т-лимфо цитов позд-
ней активации, В-лим фо цитов, снижение иммуноглобули-
на G и C3a фрагмент комплемента.

Т-регуляторные лимфоциты и Т-регуляторные клетки 
поздней активации значимо (p<0,01) выросли в динамике 
у больных с исходно низкими CD3+CD8+T-лимфоцитами, 
болевших COVID-19, и достоверно снизились у пациен-
тов без COVID-19 в анамнезе.

У лиц с нормальными CD3+CD8+T-лимфоцитами, пере-
болевших COVID-19, в динамике наблюдалось достоверное 
повышение T-лимфоцитов (CD45+CD3+CD19- ), NK-лимфо-
цитов, Т-лимфоцитов поздней активации, снижение относи-
тельного содержания T-лимфоцитов ранней активации.

У больных с повышенными CD3+CD8+T-лимфоцитами 
в динамике произошло увеличение иммуноглобулинов А 
и М, а также индекса соотношения CD4/CD8.
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Новые клинико-иммунологические аспекты  
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Аннотация. Цель: изучить особенности клинической картины и врождённого иммунного ответа у детей с раз-
личными вариантами течения острой крапивницы. Материалы и методы: обследованы 236 детей с острой крапив-
ницей. Клинические методы исследования включали анализ анамнеза жизни и заболевания, объективный осмотр 
ребенка, иммунологические методы исследования заключались в определении содержания лактоферрина, IL-4, IL-6, 
IL-17, ИФН-γ, TGF-β, активной формы VEGF-A методом иммуноферментного анализа сыворотки крови. Результаты: 
клинико-анамнестические данные различных вариантов течения острой крапивницы у детей в зависимости от значе-
ний UAS7 позволили выявить особенности течения заболевания в детском возрасте; у части пациентов тяжёлая острая 
крапивница являлась составной частью анафилаксии различного происхождения;  анализ цитокинового спектра ре-
гистрирует гиперпродукцию IFNγ у детей с острой крапивницей независимо от тяжести её течения, снижение уровня 
IL-4 в сыворотке крови детей при всех вариантах острой крапивницы, повышение уровня концентрации лактофер-
рина, IL-6, IL-17, значимую гиперпродукцию TGF-β, активной формы VEGF-A при тяжелой острой крапивнице. За-
ключение: выявленные изменения свидетельствуют о дисбалансе в функционировании врожденного звена иммунной 
системы, активации цитокинового каскада воспаления, что приводит к запуску регуляторных механизмов воспали-
тельного процесса, при этом в детском возрасте отмечается чёткая зависимость выраженности дисбаланса иммунного 
ответа и степени тяжести острой крапивницы. 

Ключевые слова: острая крапивница, дети, врожденный иммунитет, цитокины.
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New clinical and immunological aspects of acute urticaria in children
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Abstract. Objective: to study the features of the clinical picture and the innate immune response in children with various vari-
ants of the course of acute urticaria. Materials and methods: 236 children with acute urticaria were examined. Clinical research 
methods included an analysis of the medical history of life and disease, an objective examination of the child, immunological re-
search methods consisted in determining the content of lactoferrin, IL-4, IL-6, IL-17, IFN-γ, TGF-β, the active form of VEGF-A 
by enzyme immunoassay of blood serum. Results: clinical and anamnestic data of various variants of the course of acute urticaria 
in children, depending on the values of UAS7, revealed the features of the course of the disease in childhood; in some patients, 
severe acute urticaria was an integral part of anaphylaxis of various origins; cytokine spectrum analysis records hyperproduc-
tion of IFNy in children with acute urticaria, regardless of the severity of its course, a decrease in IL levels-4 in the blood serum 
of children with all variants of acute urticaria, increased concentration of lactoferrin, IL-6, IL-17, significant hyperproduction of 
TGF-β, the active form of VEGF-A in severe acute urticaria. Conclusion: the revealed changes indicate an imbalance in the func-
tioning of the innate link of the immune system, activation of the cytokine cascade of inflammation, which leads to the launch of 
regulatory mechanisms of the inflammatory process, while in childhood there is a clear dependence of the severity of the imbal-
ance of the immune response and the severity of acute urticarial.

Keywords: acute urticaria, children, innate immunity, cytokines.
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ОСТРОЙ КРАПИВНИЦЫ У ДЕТЕЙ

Введение
Крапивницу характеризует высокое медико-социаль-

ное и экономическое бремя во всём мире. Согласно ис-
следованию Peck G. с соавторами (2021), глобальная рас-
пространённость крапивницы в 2017 г. составила 86 млн 
человек, причём женщины и дети поражались чаще, чем 
мужчины и взрослые [1]. Так, известно, что распростра-
нённость острой крапивницы в детской популяции в 
мире составляет 6,7%1.

При этом иммунологические механизмы формирова-
ния различных форм крапивницы у детей практически 
не изучены. Однако установление аспектов вовлеченно-
сти иммунной системы в патогенез крапивницы способ-
ствовало бы оптимизации диагностики заболевания и 
раннему назначению таргетной терапии с целью профи-
лактики хронизации процесса. Концепция персонифи-
цированной медицины подразумевает выбор адекватной 
терапии на основании понимания механизмов заболева-
ния и индивидуальных особенностей пациента с целью 
повышения её эффективности и безопасности, миними-
зации затрат государства и пациента на лечение.

Цель исследования — изучение особенностей клини-
ческой картины и врождённого иммунного ответа у детей 
с различными вариантами течения острой крапивницы.

Материалы и методы
Обследованы 236 детей с острой крапивницей. В кон-

трольную группу были включены 30 мальчиков и дево-
чек аналогичного возраста I и II групп здоровья (При-
каз Минздрава РФ от 30.12.2003 №621 «О комплексной 
оценке состояния здоровья детей»), не имеющие атопи-
ческих заболеваний в анамнезе. Обследование пациентов 
проводилось в первый день поступления ребенка до на-
чала терапии в стационаре. Анамнестическим критерием 
включения пациентов в исследование явилось наличие 
эпизодов крапивницы длительностью не более 6 недель2. 

Клинические методы исследования включали анализ 
анамнестических данных, объективный осмотр ребенка 
с определением степени тяжести острой крапивницы пу-
тём расчёта индекса активности крапивницы в течение 7 
дней (UAS7) пребывания в стационаре (табл. 1) [2].  

В работе практикующих педиатра и аллерголога посто-
янно возникает вопрос о том, необходимо ли оценивать 
степень тяжести острой крапивницы, как это принято 
при хронической крапивнице. В существующих между-
народных документах не указана необходимость опреде-
ления тяжести острой крапивницы. При этом примене-
ние опросника для расчета UAS7 у детей именно с острой 
крапивницей может оказаться современным, неинвазив-
ным и надежным методом определения степени тяжести 
течения заболевания. Применение данной методики ис-
следования в педиатрической практике было представ-
лено нами и одобрено на заседании ЛНЭК ФГБОУ ВО 
РостГМУ. 

1  Клинические рекомендации «Крапивница» – РААКИ, Россий-
ское общество дерматовенерологов и косметологов, Союз педиа-
тров России; 2023. 66 с.
2  Клинические рекомендации «Крапивница» – РААКИ, Россий-
ское общество дерматовенерологов и косметологов, Союз педиа-
тров России; 2023. 66 с.

Иммунологические методы исследования гуморально-
го звена врождённого иммунного ответа: количественное 
содержание в сыворотке крови лактоферрина, IL-4, IL-6, 
IL-17, ИФН-γ, TGF-β, активной формы VEGF-A опреде-
ляли методом ИФА с использованием соответствующих 
тест-систем производства ООО «Цитокин» (ЗАО Вектор-
Бест, Россия), «Orgentec» (Германия), «Bender VtdSystems 
GmbX» (Австрия). На проведение клинического иссле-
дования и взятие крови из вены получены информи-
рованные согласия от родителей детей. В качестве опи-
сательных статистик для количественных показателей 
посчитаны медиана и квартили в выборке, сравнения 
медиан в группах проводились с помощью теста Манна-
Уитни, различия признавались статистически значи-
мыми на уровне р<0,05. Статистический анализ и обра-
ботка собранных данных выполнялись в R версия  3.2, 
R Foundation for Statistical Computing, Vienna, Austria.

Результаты
В соответствии с результатами анализа значений 

UAS7 все дети с острой крапивницей были разделе-7 все дети с острой крапивницей были разделе-
ны на 3 группы: I группа — 36 детей с лёгким течени-I группа — 36 детей с лёгким течени- группа — 36 детей с лёгким течени-
ем острой крапивницы (значение UAS7 от 7 до 15 бал-UAS7 от 7 до 15 бал-7 от 7 до 15 бал-
лов), II группа — 139 детей со среднетяжёлым течением 
острой крапивницы (значение UAS7 от 16 до 27 баллов), 
III группа — 61 ребенок с тяжёлым течением острой кра- группа — 61 ребенок с тяжёлым течением острой кра-
пивницы (значение UAS7 от 28 до 42 баллов). Контроль-UAS7 от 28 до 42 баллов). Контроль-7 от 28 до 42 баллов). Контроль-
ную группу составили 30 мальчиков и девочек анало-
гичного возраста, I и II групп здоровья, без проявлений 
атопических заболеваний на момент обследования и в 
анамнезе. 

Анализ клинико-анамнестических данных различных 
вариантов крапивницы у детей позволил выявить осо-
бенности течения острой крапивницы в детском возрас-
те. Так, мы установили, что наиболее часто острая кра-
пивница развивалась у мальчиков младшего школьного 
возраста, за исключением тяжёлого течения острой кра-
пивницы, где превалировали девочки более старшего 
школьного возраста (табл. 2). 

Выявлено, что пищевая и лекарственная гиперчув-
ствительность чаще регистрировалась при тяжёлом те-
чении острой крапивницы, в то время как неустановлен-
ный причинный аллерген чаще отмечался при лёгком и 
среднетяжёлом течении острой крапивницы. Наслед-
ственный аллергоанамнез в виде наличия атопических 
заболеваний у родителей и старших пробандов чаще 
был отягощён при тяжёлом течении острой крапивни-
цы. Личный аллергологический анамнез (наличие атопи-
ческого дерматита, бронхиальной астмы, аллергическо-
го ринита ранее, до развития симптомов крапивницы) 
достоверно чаще был отягощён также у детей с тяжёлой 
острой крапивницей (табл. 3).

Общая симптоматика крапивницы в виде астенове-
гетативных (слабость, головокружение, цефалгии) и 
желудочно-кишечных (тошнота, рвота, диарея) симпто-
мов чаще и достоверно фиксировалась при тяжёлом тече-
нии острой крапивницы. Согласно современным взгля-
дам на проблему пищевой и лекарственной анафилаксии, 
можно предположить, что у части пациентов тяжёлая 
острая крапивница являлась составной частью анафи-
лаксии различного происхождения [3]. Локализация 
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Таблица / Table 1
Индекс активности крапивницы в течение 7 дней

Urticaria activity index for 7 days

Балл
Scores

Волдыри
Wheals

Зуд
Pruritus

0 Нет
No

Нет
No

1 Лёгкая (<20 волдырей/24 ч)
Light (<20 wheals/24 h)

Лёгкая (присутствует, но не причиняет беспокойство)
 Light (present, but not disturbing)

2 Средняя (20 –50 волдыря/24 ч.)/
 Average (20 –50 wheals /24 hours)

Средняя (беспокоит, но не влияет на дневную активность и сон)
Average (disturbing, but does not affect daytime activity and sleep)

3 

Интенсивная (>50 волдырей/24 ч. или 
большие сливающиеся волдыри)

Intense (>50 wheals /24 h or large merging 
wheals)

Интенсивная (тяжёлый зуд, достаточно беспокоящий и нару-
шающий дневную активность и сон)

Intense (severe itching, quite disturbing and disrupting daytime 
activity and sleep)

Таблица / Table 2
Возрастно-гендерная характеристика острой крапивницы у детей 

Age and gender characteristics of acute urticaria in children

Показатель
Indicator

Вариант острой крапивницы
A variant of acute urticaria

Лёгкое течение
Mild course

Среднетяжёлое течение
Moderate current

Тяжёлое течение
Severe course 

Распространённость крапивницы у мальчиков 
The prevalence of urticaria in boys 61,1%* 51,1%* 42,6%

Распространённость крапивницы у девочек 
The prevalence of urticaria in girls 38,9% 48,9% 57,4%*

Средний возраст детей, среднее значение
The average age of children, the average value

7,58±2,63 
лет / years

8,35±2,38  
лет / years

9,28±2,47 
Лет / years

Примечание: * — p<0,05. 
Note: * — p<0.05.

Таблица / Table 3
Анамнестическая характеристика острой крапивницы у детей 

Anamnestic characteristics of acute urticaria in children

Показатель
Indicator

Вариант острой крапивницы
A variant of acute urticaria

Лёгкое течение
Mild course

Среднетяжёлое течение
Moderate current

Тяжёлое течение
Severe course 

Распространённость пищевой 
гиперчувствительности
Prevalence of food hypersensitivity

22,2% 18,7% 24,6%

Распространённость лекарственной 
гиперчувствительности
Prevalence of drug hypersensitivity

22,2% 11,5% 24,6%

Распространённость крапивницы без установлен-
ного аллергена
The prevalence of urticaria without an established allergen

55,6%* 69,8%* 50,8%*

Распространённость отягощенной наследственно-
сти по атопии
Prevalence of burdened heredity by atopy 33,3% 41% 50,8%*

Распространённость отягощенного личного аллер-
гологического анамнеза
Prevalence of a burdened personal allergic history 38,9% 56,1%* 88,5%*

Примечание: * — p<0,05.
Note: * — p<0.05.
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Таблица / Table 4
Клиническая характеристика острой крапивницы у детей

Clinical characteristics of acute urticaria in children

Показатель
Indicator

Вариант острой крапивницы
A variant of acute urticaria

Лёгкое течение
Mild course

Среднетяжёлое течение
Moderate current

Тяжёлое течение
Severe course 

Наличие общей симптоматики, %
The presence of common symptoms, % 25 38,1 52,5*

Локализация уртикариев на коже лица, 
туловища и конечностей, %
Localization of urticaria on the skin of the face, trunk 
and extremities, %

30,6 43,2 67,2*

Размер уртикариев более 10 мм, %
The size of the urticaria is more than 10 mm, % 55,6* 100* 100*

Развитие АНО, %
Development of angioedema, % 16,7 41 50,8*

Примечание: * — p<0,05.
Note: * — p<0.05.

Таблица / Table 5
Показатели гуморального звена врождённого иммунитета у детей с острой крапивницей 

Indicators of the humoral link of innate immunity in children with acute urticaria

Показатель
Indicator

Лёгкое течение
Mild course

Среднетяжёлое 
течение

Moderate current

Тяжёлое 
течение

Severe course 

Контроль
Control

Медиана [нижний квартиль; верхний квартиль]
Median [lower quartile; upper quartile]

Лактоферрин, нг/мл
Lactoferrin, ng/ml

#1654 [911; 2436]
#1865 

[1777; 2578]
#**2274 [1777;3686] 985 

[750; 1084]
IFNγ, пг/мл
IFNγ, pg/ml

#18,4 [14,0; 23,0] #18,3 [11,0; 18,3] #14,5 [14,0; 18,3] 5,8 [5,29; 7,5]

IL-4, пг/мл
 IL-4, pg/ml

#1,94 [1,85; 2,22] #1,89 [1,50; 4,35] #1,85 [1,50; 2,14] 5,30 [4,20; 11,3]

IL-6, пг/мл
IL-6, pg/ml

#3,80 [2,13; 5,10] #4,40 [2,02; 5,50] #**5,41 [5,01; 6,30] *** 4,98 [4,12; 5,35]

IL-17, пг/мл
IL-17, pg/ml

#4,00 [3,85; 4,08] #*4,30 [3,92; 4,53] #**4,23 [3,92; 4,23] 2,71 [2,53; 2,94]

TGF-β1, пг/мл
T�F-β1, pg/ml

#2,85 [2,40; 3,15]
#2,73 [2,28; 

4,52] 
#**5,85 [5,28; 

6,47] *** 2,52 [2,19; 2,97]

VEGF-A, пг/мл
VE�F-A, pg/ml

#27,0 [18,0; 37,7] #*127,0 [61,2; 171] #**269,0 [194,0; 352,0] 18,0 [14,0; 25,7]

Примечание: сравнения медиан в группах проводились с помощью теста Манна-Уитни, #  — p<0,05; сравнение между 
группами проводилось с помощью теста Краскала-Уоллиса, попарные апостериорные сравнения осуществлялись с помощью 
метода Неменьи; *  — p<0,05 в группе сравнения Лёгкая ОК/Среднетяжёлая ОК, **  — p<0,05 в группе сравнения Лёгкая ОК/
Тяжёлая ОК, *** — p<0,05 в группе сравнения Среднетяжёлая ОК/Тяжёлая ОК.

Note: median comparisons in the groups were carried out using the Mann-Whitney test, #  — p<0.05; comparison between the groups 
was carried out using the Kraskal-Wallis test, pairwise a posteriori comparisons were carried out using the Nemeni method; * — p<0.05 
in the comparison group mild AU / moderate AU, ** — p<0.05 In the comparison group the mild AU /severe AU, ***  — p<0.05 in the 
comparison group moderate AU / severe AU.
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уртикариев на большей части кожи (лицо + туловище + 
конечности) отмечалась у большинства детей с тяжёлой 
острой крапивницей. Уртикарии больших размеров (бо-
лее 10 мм) с тенденцией к слиянию фиксировались у всех 
пациентов со среднетяжёлой и тяжёлой острой крапив-
ницей. Ангионевротический отек чаще развивался у де-
тей с тяжелой острой крапивницей (табл. 4).

Далее в ходе исследования был проведён сравни-
тельный анализ показателей функционирования гумо-
рального звена врождённого иммунного ответа у детей 
с различными вариантами течения острой крапивницы 
(табл. 5). В литературных источниках в полной мере опи-
саны свойства сывороточного лактоферрина как одно-
го из белков семейства трансферринов, принимающего 
участие в транспорте и метаболизме железа, являющего-
ся одним из ведущих антимикробных пептидов [4]. Ли-
тературных данных об участии лактоферрина в патоге-
незе крапивницы у детей мы не обнаружили. Результаты 
нашего исследования зафиксировали повышение уровня 
лактоферрина у детей при всех вариантах течения острой 
крапивницы с максимально выраженным эффектом при 
тяжёлом течении воспалительного процесса. Поэтому 
уровень лактоферрина можно предложить как простой и 
доступный маркер и предиктор тяжести течения острой 
крапивницы в детском возрасте.

Результаты проведённого исследования цитокиново-
го спектра регистрируют гиперпродукцию IFNγ у детей 
с острой крапивницей независимо от тяжести её тече-
ния. Гиперпродукцию IFNγ у детей с острой крапивни-
цей возможно объяснить его функциями по обеспече-
нию переключения иммунного ответа на Тh1. При этом 
уровень гиперпродукции IFNγ не зависит от степени тя-
жести острой крапивницы, и даже наоборот, при тяжё-
лом течении приобретает тенденцию к снижению (табл. 
5). Выявленное в формате исследования снижение уров-
ня IL-4 в сыворотке крови детей при всех вариантах 
острой крапивницы свидетельствует об истощении или 
подавлении процесса синтеза данного цитокина. При 
этом степень снижения уровня IL-4 практически не за-
висит от тяжести острой крапивницы у детей (табл. 5). 
Важно отметить, что уровень провоспалительного ци-
токина IL-6 превышает показатели контрольной группы 
лишь при тяжёлом течении острой крапивницы. В то же 
время уровень IL-17 повышен у детей с различными ва-
риантами тяжести острой крапивницы, что может сви-
детельствовать об активации Th17 варианта иммунного 
ответа. При этом уровень концентрации IL-17 оказался 
достоверно более высоким при средней и тяжёлой степе-
нях острой крапивницы в детском возрасте при сравне-
нии с лёгким течением заболевания (табл. 5). В проведён-
ном исследовании уровень TGF-β оказался повышенным 
при лёгком, среднетяжёлом и в ещё большей степени — 
при тяжёлом течении острой крапивницы, что объясня-
ется его способностью к подавлению синтеза провоспа-
лительных цитокинов. Возможное ослабление действия 
TGF-β1 может привести к развитию генерализованной 
воспалительной реакции, то есть TGF-β при крапивни-
це у детей является элементом обратной регуляции им-
мунного ответа и воспалительной реакции. Результаты 

исследования уровня VEGF-A у детей с острой крапив-
ницей выявили постепенное увеличение содержания это-
го ростового фактора эндотелия сосудов соответственно 
с увеличением клинической тяжести заболевания и наи-
более значимой гиперпродукцией при тяжелом течении 
острой крапивницы (табл. 5). Данный результат свиде-
тельствует об активации продукции медиаторов, способ-
ствующих процессу вазодилатации [5]. 

Обсуждение
Анализ результатов проведённого исследования пока-

зал, что индекс активности крапивницы в течение 7 дней 
(UAS7) эффективно функционирует в педиатрической 
практике, хорошо зарекомендовал себя как простой и 
удобный способ градации пациентов детского возраста с 
острой крапивницей на группы по тяжести заболевания. 

Детей с системными проявлениями тяжёлой острой 
крапивницы со стороны нервной и пищеварительной си-
стем, на наш взгляд, следует курировать как потенциаль-
ных пациентов с пищевой и лекарственной анафилаксией, 
что потребует проведения молекулярной аллергодиагно-
стики ImmunoCAP для выявления причинно-значимого 
аллергена и перекрёстных видов аллергии, а также ран-
него введения эпинефрина с целью превентивной тера-
пии анафилактического шока.

При оценке параметров врождённого иммунитета 
у детей с острой крапивницей выявлена активация гу-
морального звена иммунного ответа. При этом уров-
ни лактоферрина, IL-6, IL-17, TGF-β1, VEGF-A можно 
предложить, как критерии/предикторы тяжёлого тече-
ния острой крапивницы, IL-6, IL-17 — как мишени для 
таргетной антицитокиновой терапии уже имеющимися 
биологическими молекулами (тоцилизумаб, секукину-
маб), а также как цель для новых синтезируемых генно-
инженерных препаратов. 

Заключение
1. Индекс активности крапивницы в течение 7 дней 

(UAS7) — эффективный инструмент градации детей с 
острой крапивницей на группы по тяжести заболевания.

2.   Тяжёлая острая крапивница с системными прояв-
лениями может рассматриваться как проявление пище-
вой и/или лекарственной анафилаксии, требует проведе-
ния молекулярной аллергодиагностики, а также раннего 
назначения эпинефрина для предотвращения развития 
анафилактического шока. 

3. Выявленные изменения свидетельствуют о дис-
балансе в функционировании врождённого отдела им-
мунного ответа, активации цитокинового каскада вос-
паления у детей с острой крапивницей, что приводит к 
запуску регуляторных механизмов воспалительного про-
цесса. При этом в детском возрасте отмечается чёткая за-
висимость степени тяжести острой крапивницы от выра-
женности дисбаланса иммунного ответа. 

4. Знание иммунологических механизмов позволит 
уже в ближайшем будущем активно использовать тар-
гетную терапию для купирования тяжелых проявлений 
острой крапивницы у детей на ранних стадиях заболева-
ния и профилактики хронизации процесса. 
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Эффективность дифференцированной таргетной интерфероно- 
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Аннотация. Цель: в рамках проспективного когортного исследования оценить клинико-иммунологическую эффек-
тивность дифференцированной таргетной интерфероно- и иммуномодулирующей терапии, ориентированной на выяв-
ленные патологические иммунофенотпы и ассоциированные с ними клинические проявления у иммунокомпромети-
рованных пациентов, страдающих атипичными хроническими активными герпесвирусными инфекциями (АХА-ГВИ). 
Материалы и методы: обследованы 335 пациентов, страдающих микст-АХА-ГВИ. В комплекс исследования были вклю-
чены методы детекции герпесвирусов (серодиагностика, ПЦР-РВ), иммунологические методы (исследование субпопуля-
ционного состава лимфоцитов крови методом проточной цитометрии), определение спонтанной и индуцированной про-
дукции ИФНα и ИФНγ, уровней сывороточных цитокинов и иммуноглобулинов (ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-17, ФНОα и ИФНα 
и ИФНγ, Ig A, M, G) методом иммуноферментными исследованиями (ИФА). Исследование было одобрено комиссией 
по вопросам этики, все пациенты дали информированное согласие. Результаты: Созданы интегральные формулы на-
рушений в системе противовирусной иммунной защиты, позволившие выделить 3 патологических иммунофенотипа 
(ПИФ), а именно ПИФ1 (НГ↓+индуц.ИФНα/ИФНγ↓+ЦТЛ↓+ЕКК↓+IgM↑+гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑+ИЛ-6↑+ФНОα↑)), 
ПИФ2 (НГ↓+ индуц. ИФНα/ИФНγ↓ + ЕКК↓+ IgG↓+гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑+ИЛ-6↑+ФНОα↑)) и ПИФ3 (НГ↓+индуц.
ИФНα/ИФНγ↓+гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑+ИЛ-6↑+ФНОα↑)). С учётом выявленных нарушений для каждого ПИФ раз-
работана программа таргетной интерфероно- и иммуномодулирующей терапии: для ПИФ1 — локальная и системная 
ИФН-терапия+гексапептид, для ПИФ2 — локальная и системная ИФН-терапия+глюкозаминилмурамилдипептид, для 
ПИФ3 —  локальная и системная ИФН- терапия. Выводы: продемонстрирована высокая клиническая эффективность 
терапии у 100% пациентов с АХА-ГВИ трёх групп. Иммунологическая эффективность программ таргетной интерферо-
но- и иммуномодулирующей терапии составила для ПИФ1 — 89,5%, для ПИФ — 2–57,6% и для ПИФ3 — 37,5% случаев.

Ключевые слова: герпесвирусы, интерферон, иммунотропные препараты, иммунотерапия.
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Abstract. Objective: In a prospective cohort study to evaluate the clinical and immunological e�cacy of differentiated target-
ed interferon and immunomodulatory therapies focused on identified pathological immunophenotropes and associated clinical 
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manifestations in immunocompromised patients suffering from atypical chronic active herpes viral infections (ACA-HVI). Ma-
terials and methods: 335 patients suffering from mixed-AHA-HVI were examined. The study complex included: methods for 
detecting herpesviruses: serodiagnosis, PCR-RV; immunological methods: a research of subpopulation of blood lymphocytes 
(method of a flow cytometry), determination of the spontaneous and induced products of IFNα and IFNγ, levels of serum cy-α and IFNγ, levels of serum cy- and IFNγ, levels of serum cy-γ, levels of serum cy-, levels of serum cy-
tokines and immunoglobulins (IL-1β, IL-6, IL-17, TNFα and IFNα and IFNγ, Ig A, M, G) by ELISA. The study was approved 
by the ethics board and informed consent was obtained from all patients. Results: Integral formulas of disorders in the anti-
viral immune defense system were created, which made it possible to isolate 3 pathological immunophenotypes (PIF): PIF1: 
NG↓+ind.IFNα/IFNγ↓+CTL↓+EKK↓+IgM↑+hypecytokinemiya (IL-1β↑+IL-6↑+TNFα↑); PIF2: NG↓+ ind. IFNα/IFNγ↓ + 
EKK↓+ IgG↓+hypercytokinemiya (IL-1β↑+IL-6↑+TNFα↑) and PIF3: NG↓+ind.IFNα/IFNγ↓+hypercytokinemiya (IL-1β↑+IL-
6↑+TNFα↑). Taking into account the identified disorders, a program of targeted interferon and immunomodulatory therapy was 
developed for each PIF: local and systemic IFN therapy + hexapeptide was developed for PIF1; for PIF2- local and systemic IFN 
therapy + glucosaminimuramyldipeptide; for PIF3-local and systemic IFN therapy. Conclusions: High clinical e�cacy was dem-
onstrated in 100% of patients with three groups of ACA-HVI. Immunological effectiveness of targeted interferon and immuno-
modulatory therapy programs: 89.5% for PIF1; for PIF2-57.6% and for PIF3- 37.5% of cases.
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Введение
Актуальной проблемой сегодняшних дней является 

рост инфекционных заболеваний с атипичным течени-
ем [1–3]. По данным ВОЗ, наблюдается ежегодный неу-
клонный рост числа герпесвирусных инфекций, которые 
принимают характер пандемии и относятся к неконтро-
лируемым инфекциям [3–7]. Кроме того, появляются но-
вые, мало изученные атипичные клинические формы 
этих инфекций: атипичные хронические активные гер-
песвирусные инфекции (АХА-ГВИ) [8]. Они представ-
ляют большие сложности с диагностической точки зре-
ния, а существующие методы терапии мало эффективны. 
[8, 9, 11]. Поскольку трансляционная иммунология — 
это процесс использования иммунологических откры-
тий для разработки практических решений человече-
ских проблем и в результате для обеспечения высокой 
эффективности оказания медицинской помощи, то зна-
чимость исследований, проводимых в рамках трансля-
ционной иммунологии, заключается в получении новых 
данные об иммунопатогенезе АХА-ГВИ, что может по-
служить основой для разработки новых диагностических 
подходов и создания дифференцированных методов кор-
рекции нарушений противовирусной иммунной зашиты 
[10]. Таким образом, на базе получения новых научных 
данных об иммунопатогенезе АХА-ГВИ возможно полу-
чить практическое решение актуальной проблемы повы-
шения эффективности лечения пациентов с АХА-ГВИ. 

Цель исследования — в рамках проспективного когорт-
ного исследования оценить клинико-иммунологическую 
эффективность дифференцированной таргетной интер-
фероно- и иммуномодулирующей терапии, ориентиро-
ванной на выявленные патологические  иммунофенот-
пы и ассоциированные с ними клинические проявления, 
у иммунокомпрометированных пациентов, страдающих 
атипичными хроническими активными герпесвирусными 
инфекциями (АХА-ГВИ).

Материалы и методы
В исследуемую когорту вошли 335 пациентов, страдаю-

щих микст-АХА-ГВИ, с давностью анамнеза заболевания 

от 3 лет до 12 лет (группа исследования — ГИ). Диагноз 
АХА-ГВИ устанавливался на основании наличия лабора-
торных критериев и клинических признаков иммуноком-
прометированности, оцениваемых при помощи разрабо-
танных нами ранее клинических критериев I и II порядка 
[11]. 

Комплексное обследование включало традиционные 
методы (сбор жалоб и анамнеза, физикальное обследо-
вание, общеклинические лабораторные исследования и 
пр). Методы серологической диагностики ГВИ включа-
ли определение антител IgM и IgG к различным анти-IgM и IgG к различным анти- и IgG к различным анти-IgG к различным анти- к различным анти-
генам ВЭБ (VCA, EBNA, NA), ЦМВ, ВПГ-1/2 типа, ВЧГ 
6 типа методом ИФА с использованием тест-систем НПО 
«Диагностические системы» (Россия), молекулярно-
генетический метод исследования с применением ПЦР-
РВ (тест-система «АмплиСенс» (Россия) для детекции 
генома герпес-вирусов в биоматериалах (кровь, слюна, 
моча, соскоб с миндалин и задней стенки глотки). Объ-
ём иммунологического исследования включал опреде-
ление спонтанной и индуцированной продукции ИФНα 
и ИФНγ, уровней сывороточных цитокинов и иммуно-γ, уровней сывороточных цитокинов и иммуно-, уровней сывороточных цитокинов и иммуно-
глобулинов (ИЛ-1β, ИЛ-1RA, ИЛ-6, ИЛ-17А, ФНОα и 
ИФНα и ИФНγ, Ig A, M, G) методом ИФА (тест-системы 
ЗАО «Вектор-Бест», Новосибирск; ООО «Цитокин» 
Санкт-Петербург), определение субпопуляционного со-
става лимфоцитов крови (метод проточной цитометрии 
(Beckman Coulter International, США). 

Группу сравнения (ГС) составили 30 условно здоровых 
лиц сопоставимых по полу и возрасту с пациентами ГИ.

Исследование одобрено комиссией по вопросам этики, 
у всех пациентов получено информированное согласие на 
участие в исследовании и на обработку персональных дан-
ных, согласно Хельсинкской декларации Всемирной меди-
цинской ассоциации (WMA Declaration of Helsinki, 2013). 

Для статистической обработки полученных данных 
использована компьютерная программа Microsoft  Ex-Microsoft Ex- Ex-Ex-
cel. Результаты представляли в виде медианы (верхний и 
нижний квартиль) Me [Q1;Q3], определялись критерии 
Манна-Уитни и Вилкоксона. Различия полагали досто-
верными при p<0,05.
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Результаты
При изучении особенностей клинического течения 

герпесвирусных инфекций у пациентов ГИ нами были ис-
пользованы разработанные ранее клинические критери-
альные признаки иммунокомпрометированности I и II 
порядка [11]. В соответствии с клиническими критерия-
ми I порядка все пациенты ГИ имели высокую частоту ре-I порядка все пациенты ГИ имели высокую частоту ре- порядка все пациенты ГИ имели высокую частоту ре-
цидивов ГВИ (более 6 эпизодов в год) и высокую частоту 
рекуррентных ОРВИ (более 7 эпизодов в год —  от 10 до 
20 эпизодов в год или 1–2 эпизода в месяц). Клинически у 
этих пациентов рецидивы ГВИ носили преимущественно 
неосложненный характер, но имели длительное течение, 
трудно поддающееся стандартной терапии. Продолжи-
тельность периода возникающих в течение года клиниче-
ских проявлений ОРВИ составляла от 5 до 10 дней — 7,5 
(7,0; 8,0) дней, — а длительность клинически благополуч-
ного периода не превышала 6,3 месяца в год. Кроме того, 
рекуррентные ОРВИ зачастую осложнялись присоедине-
нием бактериальной инфекции, такой как острые забо-
левания верхних и нижних дыхательных путей (острый 
бронхит, острая пневмония и пр.) и ЛОР-органов (острый 
синусит, острый гнойный аденоидит и пр.). 

Необходимо отметить, что патогномоничными кли-
ническими проявлениями, наиболее характерными для 
пациентов с АХА-ГВИ, являлись длительное ощущение 
выраженной слабости, хронической усталости (синдром 
хронической усталости — СХУ), пациентов беспокоила 
потливость, непостоянные боли в горле, мигрирующие 
боли и дискомфорт в мышцах и суставах (фибромиалгии 
и артралгии), цефалгии, длительный субфебрилитет, ре-
гионарная лимфоаденопатия, нарушение структуры сна и 
процесса засыпания, снижение памяти, внимания, интел-
лекта, реже — психогенная депрессия. У части пациентов, 
страдающих АХА-ГВИ, наблюдались клинические прояв-
ления периферических нейро- и сенсопатий, миалгии и 
артралгии (по типу фибромиалгий), выраженные и про-
грессирующие когнитивные и мнестические расстрой-
ства, что косвенным образом свидетельствует о развитии 
нейроиммуновоспаления с локализацией процесса как в 
периферических, так и центральных отделах нервной си-
стемы. Эти симптомы, относящиеся к критериальным 
клиническим признакам иммунокомпрометированности 
II порядка, были оценены по разработанной нами 5-баль- порядка, были оценены по разработанной нами 5-баль-
ной шкале оценки выраженности критериальных при-
знаков/симптмов СХУ и когнитивных расстройств [11]. 
Выраженность симптомов по этой шкале при микст  — 
АХА-ГВИ составила 54,5 [46,75; 62,25] баллов. 

При изучении показателей, характеризующих со-
стояние иммунной системы пациентов c АХА-ГВИ, вы-c АХА-ГВИ, вы- АХА-ГВИ, вы-
явлены различные дефекты функционирования про-
тивовирусной иммунной защиты, которые позволили 
уточнить особенности иммунопатогенеза этой инфек-
ции, а именно: дефицит ИФНα, ИФНγ с нарушением их 
индуцированной продукции и снижением концентрации 
в сыворотке крови, дефицит ЕКК, ЦТЛ, дисиммуногло-
булинемия, гиперцитокинемия провоспалительных ци-
токинов. Детальное изучение и уточнение вариативности 
различных комбинаций этих нарушений позволило вы-
делить три основных патологических иммунофенотипа. 

Для первого иммунофенотипа характерны дефек-
ты в иммунной системе, где наряду с нарушением 

индуцированной продукции ИФНα и ИФНγ имелся де-α и ИФНγ имелся де- и ИФНγ имелся де-γ имелся де- имелся де-
фицит цитотоксических Т-лим фо ци тов (CD3+CD8+) в 
76,4%, дефицит ЕКК — в 36,6%, нейтропения — у 83,7% 
пациентов, гиперпродукция всех изучаемых провоспали-
тельных цитокинов, повышение уровня антител класса 
IgM у 84,2%. Значительные дефекты в системе интерферо-gM у 84,2%. Значительные дефекты в системе интерферо- у 84,2%. Значительные дефекты в системе интерферо-
нов проявлялись нарушением индуцированной продук-
ции ИФНα в 100% случаев и ИФНγ у 48% пациентов на-
ряду со снижением уровня спонтанной продукции ИФНα 
в 1,7 раз и ИФНγ в 1,6 раз по отношению к группе услов-
но здоровых лиц. Таким образом, интегральная формула 
нарушений в системе противовирусной иммунной защи-
ты для этого иммунофенотипа выглядит следующим обра-
зом: НГ↓ + индуц. ИФНα/ИФНγ↓ + ЦТЛ↓ + ЕКК↓ + IgM↑ 
+ гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑ + ИЛ-6↑ + ФНОα↑). Клини-
ческими особенностями пациентов, оцениваемых с помо-
щью критериев иммунокомпрометированности I и II по-I и II по- и II по-II по- по-
рядка, являлись следующие установленные особенности: 
частота рецидивов ГВИ 10,0 (9,5;12,5) случаев в год, про-
должительность рецидивов ГВИ 8,0 (6,5;10,5) дней, дли-
тельность периода клинического благополучия (межре-
цидивный период) 6,5 (4,5;8,5), частота ОРВИ 11, 0 (8,5; 
13,5) случаев в год, длительность ОРВИ 7,5 (6,5; 19,5) дней. 
При оценке клинических критериальных признаков им-
мунокомпрометированности II порядка по «Шкале оцен-II порядка по «Шкале оцен- порядка по «Шкале оцен-
ки клинических критериев/признаков синдрома хрониче-
ской усталости/миалгического энцефаломиелита (СХУ/
МЭ) и когнитивных расстройств» количество набранных 
баллов соответствовало 54,5 [46,75; 62,25], при максималь-
ной оценке 65,0 баллов.

Для второго иммунофенотипа были характерны вто-
ричные интерферонопатии: дефицит индуцированной 
продукции ИФН альфа и ИФН гамма, дефицит количе-
ства нейтрофильных гранулоцитов (вторичная нейтро-
пения), дефицит ЕКК. При изучении особенностей функ-
ционирования системы интерферонов у этих пациентов 
были выявлены значительные дефекты, проявляющи-
еся нарушением индуцированной продукции ИФНα в 
100% случаев и ИФНγ — у 38% пациентов наряду со сни-
жением уровня спонтанной продукции ИФНα у 21,4% и 
ИФНγ — у 8,4% ИФНγ пациентов этой группы Показа-
но достоверное снижение абсолютного содержания CD3-

CD16+CD56+ лимфоцитов в 76,6% случаев, а субпопуляций 
CD3+CD8+  — в 41,1%, что свидетельствует о несостоя-
тельности противовирусной иммунной защиты от пато-
генов с клиническими проявлениями в виде частых ре-
цидивов ГВИ и заболеваемости рекуррентными ОРВИ. 
На фоне отсутствия изменений абсолютных значений 
CD3-CD19+-лимфоцитов установлены нормальные уров-
ни IgA и IgM (р<0,05) в крови и уменьшение концентра-IgM (р<0,05) в крови и уменьшение концентра- (р<0,05) в крови и уменьшение концентра-
ции IgG в 1,2 раза (р<0,05), что может свидетельствовать 
о недостаточности антительного иммунного ответа на па-
тогены. Для этой группы пациентов была также характер-
на гиперпродукция всех изучаемых провоспалительных 
цитокинов. Интегральная формула нарушений в системе 
противовирусной иммунной защиты второго иммунофе-
нотипа  — НГ↓ + индуц.ИФНα/ИФНγ↓  + ЕКК↓ + IgG↓ + 
гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑ + ИЛ-6↑ + ФНОα↑). Клини-
ческими особенностями пациентов, оцениваемых с по-
мощью критериев иммунокомпрометированности I и II 
порядка, являлись частота рецидивов ГВИ 10,0 (8,0;14,5) 



Медицинский вестник Юга России
2024; 15(1)�1�5�1�5

168

АЛЛЕРГОЛОГИЯ И ИММУНОЛОГИЯ
3.2.7

И.В. Нестерова, Е.О. Халтурина 
ЭФФЕКТИВНОСТЬ ДИФФЕРЕНЦИРОВАННОЙ ТАРГЕТНОЙ ИНТЕРФЕРОНО- И  
ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕЙ ТЕРАПИИ, ОРИЕНТИРОВАННОЙ НА ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ ИММУНОФЕНОТИПЫ, 
У ПАЦИЕНТОВ С АТИПИЧНЫМИ ХРОНИЧЕСКИМИ АКТИВНЫМИ ГЕРПЕСВИРУСНЫМИ ИНФЕКЦИЯМИ

случаев в год, продолжительность рецидивов ГВИ 8,0 
(6,5;10,5) дней, длительность периода клинического бла-
гополучия (межрецидивный период) 6,5 (4,5;8,5), часто-
та ОРВИ — 11, 5 (10,5; 14,5) случаев в год, длительность 
ОРВИ — 7,5 (6,5; 10,5) дней. При оценке клинических кри-
териальных признаков иммунокомпрометированности 
II порядка по «Шкале оценки клинических критериев/при- порядка по «Шкале оценки клинических критериев/при-
знаков СХУ/МЭ и когнитивных расстройств» количество 

баллов соответствовало 46,0 [33,0;55,5] при максимальной 
оценке 65,0 баллов.

Для пациентов с третьим иммунофенотипом характер-
ны изолированные нарушения в системе интерферонов, 
проявляющиеся снижением концентрации сывороточно-
го интерферона обоих типов и индуцированной продук-
ции преимущественно ИФНα. Выявленные нарушения 
в системе интерферонов имели характер значительных 

Таблица / Table 1
Программы дифференцированной таргетной интерфероно- и иммуномодулирующей терапии

Targeted interferon and immunomodulatory therapy programs

Молекулярные и клеточные механизмы терапии
Molecular and cellular mechanisms of therapy

Прог-
рамма 1
Program 

1

Прог-
рамма 2
Program 

2

Прог-
рам ма 3
Program 

3
Системная интерферонотерапия
Для восстановления уровня индуцированной продукции ИФН альфа и ИФН гамма, количе-
ства ЕКК рекИФНα2b — в комбинации с антиоксидантами препарат «Виферон®» в форме суп-
позиториев по схеме: 3 млн МЕ в день в течение 1 месяца, далее 2 млн МЕ в день (1 мес.), далее 
1 млн МЕ (1мес.), далее 1 млн МЕ в режиме 3 раза в неделю в течение 2 недель, далее в дозе 1 
млн МЕ дважды в неделю в течение 2 недель. Общий курс — 4 месяца.  
Systemic interferon therapy: to restore the level of induced production of IFN alpha and IFN gamma, the 
amount of EКК: reсIFNα2b in combination with antioxidants — the preparation �Viferon®� in the form of 
suppositories according to the scheme: 3 million IU per day for — 1 month, then 2 million IU per day — 1 
month, then 1 million ME — 1 month, then 1 million IU in the mode 3 times a week for 2 weeks; then at a 
dose of 1 million IU twice a week for 2 weeks. The total course was 4 months.

+ + +

Локальная интерферонотерапия
«Виферон®»-гель в виде аппликаций на слизистую оболочку носовых ходов, заднюю стенку 
глотки и дужки миндалин.
Local interferon therapy
�Viferon®� gel in the form of applications on the mucous membrane of the nasal passages, the back wall of 
the pharynx and the arms of the tonsils.

+ + +

Иммуномодулирующая терапия
Для восстановления ЦТЛ и EKТ — препарат «Имунофан®» 45 мкг/мл 1 раз в день, в/м. Три де-EKТ — препарат «Имунофан®» 45 мкг/мл 1 раз в день, в/м. Три де-Т — препарат «Имунофан®» 45 мкг/мл 1 раз в день, в/м. Три де-
сятидневных курса с перерывом в 20 дней в течении 3 месяцев. Курсы препаратов Имунофан и 
Изопринозин чередовали с перерывом 5 дней между курсами. 
Immunomodulatory therapy
For the recovery of CTL and EKT — Imunofan® 45 μg/mL 1 once a day, IM. Three ten-day courses with a 
break of 20 days for 3 months. The courses of Imunofan and Isoprinosine were alternated with a break of 5 
days between courses.

+ – –

Для восстановления НГ и ЕКК — глюкозаминилмурамилдипептида (ГМДП) «Ликопид» 3мг/
сут. 3 10-дневных курса ежемесячно в течении 3 месяцев в перерывом в 20 дней. Курсы препа-
ратов Ликопид® и Изопринозин чередовали с перерывом 5 дней между курсами.
For the recovery of N� and EKK — glucosaminylmuramyl dipeptide (�MDP) �Lycopide� 3 mg/day three 
10-day courses monthly for 3 months at a break of 20 days. Courses of Lycopid® and Isopinosine were alter-
nated with a break of 5 days between courses.

– + –

Противовирусная терапия
Фамцикловир (препарат Фамвир®) 1500 мг/сут., длительность приёма 10 дней 1 раз в месяц или 
Ацикловир/Валцикловир в дозе 1500 мг в день в течение 10 дней при инфекции, вызванной 
ВПГ 1и 2 типов. А также Инозин пранобекс («Изопринозин») 1500 мг/сут., ежедневно в течение 
10–14 дней с повторением 2–3 курсов с интервалом в 20 дней. Общая длительность терапии — 
3 мес. 
Antiviral therapy
Famciclovir (Famvir®) 1500 mg/day is the duration of administration of 10 days 1 times a month or Aci-
clovir/Valciclovir at a dose of 1500 mg per day, for 10 days in case of infection caused by HSV of types 1 
and 2. As well as Inosine pranobex (�Isoprinosine�) 1500 mg/day, daily for 10-14 days with a repetition of 
2–3 courses with an interval of 20 days. The total duration of therapy is 3 months.

+ + +
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дефектов, проявляющихся нарушением индуцированной 
продукции ИФНα в 100,0% случаев и ИФНγ — у 85,7% па-
циентов наряду со снижением уровня спонтанной продук-
ции ИФНα у 100,0% и ИФНγ — у 79,5% пациентов этой 
группы. Необходимо подчеркнуть, что при исследова-
нии количественных характеристик нейтрофильных гра-
нулоцитов у пациентов этой группы исследования часто-
та встречаемости нейтропений составляла порядка 18% 
и была значительно ниже по сравнению с выше описан-
ными иммунофенотипами. Достоверных различий по по-
казателям клеточного и гуморального иммунитета по от-
ношению к группе сравнения не выявлено. В отношении 
провоспалительных цитокинов также была характерна ги-
перпродукция всех изучаемых показателей. Интегральная 
формула нарушений в системе противовирусной иммун-
ной защиты третьего иммунофенотипа — НГ↓  + индуц.
ИФНα/ИФНγ↓  + гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑ + ИЛ-6↑ + 
ФНОα↑). При оценке клинических особенностей пациен-
тов с этим иммунофенотипом в соответствии с клиниче-
скими критериями иммунокопрометированности I и II по-I и II по- и II по-II по- по-
рядка были установлены следующие особенности: частота 
рецидивов ГВИ — 12,0 (10,5;14,5) случаев в год, продолжи-
тельность рецидивов ГВИ — 9,5 (7,5;12,5) дней, длитель-
ность периода клинического благополучия (межрецидив-
ный период) — 3,0 (2,5;5,5), частота ОРВИ — 12, 5 (10,5; 
14,5) случаев в год, длительность ОРВИ — 8,5 (5,5; 10,5) 
дней. При оценке клинических критериальных призна-
ков иммунокомпрометированности II порядка по «Шкале 
оценки клинических критериев/признаков СХУ/МЭ и ког-
нитивных расстройств» количество баллов соответство-
вало 52,5 [45,0;50,5] при максимальной оценке 65,0 баллов.

С учётом изученных и описанных клинические осо-
бенности пациентов с АХА-ГВИ, а также выявленного в 
ходе клинико-иммунологического обследования одно-
го из трёх доминирующих патологических иммунофе-
нотипов, определяющихся характером и степенью выра-
женности нарушений в иммунной системе и в системе 
интерферонов, нами были разработаны три программы 

дифференцированной таргетной интерфероно- и имму-
номодулирующей терапии (табл. 1).

Эффективность каждой разработанной программы оце-
нивалась с помощью предложенных нами ранее диагности-
чески значимых иммунологических критериев — опреде-
ление в сыворотке крови уровней ИЛ-1β, ИЛ-17А, ФНОα, 
сывороточных ИФНα, ИФНγ, процентного содержания есте-
ственных киллерных клеток (CD16+CD56+) среди лимфоци-
тов периферической крови пациентов с АХА-ГВИ.

Для сравнительной оценки иммунологической эффек-
тивности программ дифференцированной таргетной ин-
терфероно- и иммуномодулирующей терапии нами была 
применена методика оценки тенденции изменения по-
казателя на основе сравнения его значения с исходным 
значением до терапии. Позитивная тенденция в измене-
нии каждого из изучаемых показателей крови пациента с 
АХА-ГВИ в процессе лечения оценивалась в 1 балл. За по-
ложительную тенденцию нами принималось следующее: 
•	 для	 провоспалительных	 цитокинов	 —	 снижение	 их	

концентрации в сыворотке периферической крови не 
менее, чем в 1,5 раза; 

•	 для	интерферонов	α	и	γ	—	увеличение	их	концентра-
ции в сыворотке периферической крови не менее, чем 
в 1,5 раза;

•	 для	процентного	 содержания	ЕКК	—	увеличение	 ко-
личества ЕКК в периферической крови не менее, чем в 
1,5 раза.
Исходя из этих предпосылок, анализу были подвер-

гнуты следующие величины: 
•	 значения	каждого	показателя	до	и	после	лечения	в	аб-

солютных величинах и статистическая оценка этих 
сдвигов по критерию Манна-Уитни (табл. 2); 

•	 процент	позитивных	сдвигов	(%	эффективности)	каж-
дого показателя в процессе лечения и статистическое 
сравнение результатов лечения при использовании 
разных программ по критерию χ2 (табл. 2);

•	 проценты	 отклонения	 от	 контроля	 величины	 сдвига	
каждого показателя до и после лечения (рис. 1 и 2), при 

Таблица / Table 2
Сравнительная иммунологическая эффективность программ таргетной интерфероно-  

и иммуномодулирующей терапии
Comparative immunological efficacy of targeted interferon and immunomodulatory therapy programs

Критериальный показатель
Criteria indicator

Медиана [минимум; максимум] 
Median [minimum; maximum] р1

р2
р3

Программа 1 
Program 1
(n = 156)

Программа 2
Program 2
(n =100)

Программа 3 
Program 3
(n = 79)

ИЛ-1β,
пг/мл 
IL-1β,
pg/mL

До лечения
Before therapy

69,0 
[34,2; 100,8]

86,9 
[68,3; 127,3]

96,2 
[65,2; 165,8]

-
-
-

После лечения
after therapy

39,5 
[21,7; 73,3]

59,7 
[34,7; 87,4]

58,6 
[14,7; 87,4]

<0,001*
<0,001*
<0,001*

% эффективности
% efficiency 79,2% 25% 87,5%

<0,001*
0,009*
0,226
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Критериальный показатель
Criteria indicator

Медиана [минимум; максимум] 
Median [minimum; maximum] р1

р2
р3

Программа 1 
Program 1
(n = 156)

Программа 2
Program 2
(n =100)

Программа 3 
Program 3
(n = 79)

ИЛ-17A, 
пг/мл
IL-17A,
pg/mL

До лечения
Before therapy

0,60 
[0,44; 0,69]

0,58 
[0,45; 0,69]

0,64 
[0,20; 0,91]

-
-
-

После лечения
After therapy

0,56 
[0,39; 0,71]

0,63 
[0,40; 0,71]

0,61 
[0,21; 0,75]

0,204
0,052
0,223

% эффективности 
% efficiency 100% 100% 100%

1,000
1,000
1,000

ФНОα,  
пг/мл
TNFα,  
pg/mL

До лечения
Before therapy

29,3 
[16,1; 48,7]

27,6 
[16,1; 48,7]

28,1 
[13,3; 48,7]

-
-
-

После лечения
After therapy

29,9 
[13,9; 39,5]

34,0 
[19,5; 48,7]

34,0 
[20,3; 48,7]

0,726
0,065
0,149

% эффективности
% efficiency 41,7% 20,8% 25%

0,123
0,226
0,734

ИФНα,
пг/мл
IFNα,
pg/mL

До лечения
Before therapy

17,8 
[10,2; 26,7]

20,2 
[14,1; 25,4]

13,4 
[2,1; 48,6]

-
-
-

После лечения
After therapy

34,1 
[23,9; 56,2]

26,8 
[12,5; 45,4]

18,6 
[7,1; 45,2]

<0,001*
0,004*
0,190

% эффективности
% efficiency 100% 54,2% 37,5%

<0,001*
<0,001*
0,252

ИФНγ,
пг/мл
IFNγ,
pg/mL

До лечения
Before therapy

29,8 
[15,8; 46,1]

25,0 
[18,4; 32,4]

36,6 
[10,8; 45,9]

-
-
-

После лечения
After therapy

62,5 
[33,2; 101,2]

43,2 
[39,4; 49,7]

43,3 
[23,5; 49,7]

<0,001*
<0,001*
<0,001*

% эффективности
% efficiency 87,5% 100% 91,7%

0,077
0,640
0,153

Естественные
киллеры, %
EKK %

До лечения
Before therapy

8,0 
[5,2; 21,2]

5,1 
[2,0; 11,0]

12,2 
[9,2; 20,0]

-
-
-

После лечения
After therapy

10,2 
[4,8; 16,5]

6,8 
[3,1; 12,6]

13,0 
[9,3; 20,0]

0,224
<0,001*
0,687

Баллы
эффективности
Efficiency

54,2% 33,3% 83,3%
0,150
0,031*
0,001*

Примечание: n — число обследованных лиц в каждой группе; p1 — вероятность различий в группах с программами лечения 
1 и 2; p2 — вероятность различий в группах с программами лечения 1 и 3; p3 — вероятность различий в группах с программами 
лечения 2 и 3; * — достоверность различий по критерию Манна-Уитни для абсолютных величин и по критерию χ2 для относи-
тельных величин при р<0,05.

Note: n is the number of examined persons in each group; p1 — probability of differences in groups with treatment programs 1 and 2, p2 — 
probability of differences in groups with treatment programs 1 and 3; p3 — probability of differences in groups with treatment programs 2 and 3; 
* — reliability of differences by Mann-Whitney criterion for absolute values and by χ2 criterion for relative values at p<0.05.

Таблица / Table 2 (окончание)
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этом контрольные значения для каждого показателя и 
представлены в таблице 3; 

•	 суммарная	оценка	в	баллах	сдвигов	всех	6	показателей	
для каждой программы лечения и сопоставление 95% 
доверительных интервалов этой суммарной оценки по 
каждой программе с построением ROC-кривых их ди-ROC-кривых их ди--кривых их ди-
агностической значимости (рис. 3).
При изучении уровней провоспалительных цитокинов 

(ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНОα) периферической крови пациентов 

с АХА-ГВИ было установлено достоверное их повышение 
во всех группах пациентов- гиперцитокинемия. Показано, 
что проведение трёх дифференцированных программ тар-
гетной интерфероно- и иммуномодулирующей терапии 
имело неоднозначное влияние на концентрации исследу-
емых цитокинов. Так, концентрация провоспалительно-
го цитокина ИЛ-1β, участие которого в иммунопатогенезе 
герпесвирусной инфекции, в том числе в развитии ней-
роиммуновоспаления, является наиболее выраженным, 

Рисунок 1. Проценты отклонения от контроля уровней провоспалительных цитокинов в крови пациентов  
с АХА-ГВИ до и после терапии

Figure 1. Percentage deviation from control of proinflammatory cytokine levels in the blood of patients  
with ACA-HVI before and after therapy
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Рисунок 2. Проценты отклонения от контроля уровней интерферонов в крови пациентов  
с АХА-ГВИ до и после проведения терапии

Figure 2. Percentage deviation from the control of interferon levels in the blood of patients  
with AСA-HVI before and after therapy
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Рисунок 3.  Проценты отклонения от контроля содержания естественных киллерных клеток в крови пациентов  
с АХА-ГВИ до и после проведения терапии

Figure 3. Percentage deviation from control of natural killer cells in the blood of patients  
with ACA-HVI before and after therapy
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Рисунок 4. 95% доверительные интервалы суммарной оценки эффективности лечения по каждой из предложенных 
программ и ROC-кривые их диагностической значимости

Figure 4. 95% Confidence Intervals of Summary Efficacy Assessment treatment for each of the proposed programs and ROC curves 
their diagnostic significance
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были достоверно высокими в крови пациентов с АХА-ГВИ 
и значительно отличались от показателей группы сравне-
ния (p ≤0,05) (рис. 1) После проведения терапии, незави-p ≤0,05) (рис. 1) После проведения терапии, незави- ≤0,05) (рис. 1) После проведения терапии, незави-
симо от используемой программы терапии, уровень этого 
цитокина достоверно снижался во всех трёх группах па-
циентов, однако так и не достигал референсных значений 
и оставался на достоверно высоком уровне.

Показано, что концентрация ИЛ-17А, продуцируемого 
Т-хелперами-17, у пациентов с АХА-ГВИ не имела досто-
верной динамики при использовании любой из предлагае-
мых программ лечения. При анализе концентрации про-
воспалительного ФНОα было выявлено достоверное его 
повышение в сыворотке крови пациентов всех трех групп 
до начала терапии, однако ИПКИС с включением предла-
гаемых программам иммуномодулирующей терапии до-
стоверно не сказывалась на динамике этого показателя. 

Установленное до начала терапии снижение концентра-
ции сывороточных ИФНα и ИФНγ у пациентов с АХА-ГВИ 
после проведения терапии достоверно возрастало в ответ 

на проведение Программ 1 и 2 в отношении ИФНα и в от-
вет на все три программы — в отношении  ИФНγ (рис. 2).

При оценке динамики относительного количества 
естественных киллерных клеток (ЕКК), которые при 
АХА-ГВИ в той или иной степени были достоверно сни-
жены в ГИ1 и ГИ2 по сравнению с группой контроля, по-
казано, что проведение терапии с включением Програм-
мы 2 привело к достоверному увеличению количества 
ЕКК по сравнению с их уровнем до начала терапии, одна-
ко оставалось в диапазоне низких значений (рис. 3).

Таким образом, применение трёх программ диффе-
ренцированной таргетной интерфероно- и иммуно-
модулируюшей терапии в соответствии с выявленным 
преобладающим иммунофенотипом оказывало истин-
ное модулирующее воздействие на все звенья иммуно-
патогенеза при АХА-ГВИ, которое в наибольшей степе-
ни проявлялось в виде коррекции дисбаланса в системе 
интерферонов (увеличение индуцированной продукции 
ИФНα и ИФНγ и их концентрации в сыворотке крови), а 

Таблица / Table 5
Оценка клинической эффективности программ таргетной интерфероно- и иммуномодулирующей терапии

Evaluation of clinical effectiveness of targeted interferon and immunomodulatory therapy programs

Критериальный признак
Criteria indicator

Медиана [минимум; максимум]
Median [minimum; maximum]

Программа 1 
Program 1
(n = 156)

Программа 2
Program 2
(n =100)

Программа 3
 Program 3

(n = 79)
Частота рецидивов ГВИ 
(в год)
Rate of HVI
(per year)

До лечения  
Before therapy 10,0 [8,5;14,5] 10,5 [8,0;14,5] 12,0 [10,5;14,5]

После лечения
After therapy 4,5 [2,5;6,5] * 3,5 [2,5;5,5] * 7,5 [5,5;9,5] *

Длительность рецидива ГВИ 
(в днях)
Duration of HVI 
(in days)

До лечения  
Before therapy 8,0[6,5;10,5] 8,0 [6,5;10,5] 9,5[7,5;12,5]

После лечения  
After therapy 4,5 [3,5; 6,5] * 5,5 [4,5; 6,5] * 5,5 [3,5; 7,5] *

Частота ОРВИ
(в год)
Rate of ARVI
(per year)

До лечения  
Before therapy 11,0 [9,5; 12,0] 11,5[10,0; 12,0] 12,5[11,0;13,5]

После лечения  
After therapy 5,5 [4,0; 6,5] * 6,0 [4,5;7,0] * 7,5 [6,0;8,0] *

Длительность ОРВИ  
(в днях)
Duration of ARVI
(in days)

До лечения  
Before therapy 7,5 [6,0;8,5] 7,5[6,0;8,5] 8,5[7,0;9,5]

После лечения
After therapy 4,5 [4,0;5,5] * 3,5 [3,0;4,5] * 5,5 [5,0;7,0] *

Длительность периода клин 
благополучия (в мес.)
Duration of well-being period 
(in months)

До лечения  
Before therapy 6,5 [4,5;8,5] 6,5 [4,5;8,5] 3,0 [2,5;5,5]

После лечения
After therapy 10,0 [9,5; 12,5] * 9,5 [8,5; 11,5] * 6,0 [5,0; 7,5] *

Суммарный балл по Шкале
Summary Scale Score

До лечения
Before therapy 54,5 [46,8;62,3] 46,0 [33,0; 55,5] 52,5 [45,0; 50,5]

После лечения
After therapy 30,5[23,0;33,5] * 21,5[14,0;28,0] * 31,5[30,5;43,5] *

Примечание: * — достоверность отличий значений до и после проведения терапии.
Note: * — accuracy of differences in values before and after therapy.
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также снижением уровня провоспалительного цитокина 
ИЛ-1β наряду с увеличением количества ЕКК.

В то же время степень наблюдаемых модулирующих 
воздействий у разных программ была различной. Это 
устанавливалось путём анализа суммарных баллов, от-
ражающих наблюдаемые сдвиги критериальных показа-
телей при использовании разных программ интерферо-
но- и иммуномодулирующей терапии. Статистическая 
обработка данных показала, что суммарный балл эффек-
тивности терапии с использованием Программы 1 со-
ставлял 5,0 [3,0; 6,0] при максимальном возможном зна-
чении, равном 6 баллам. Программе 2 соответствовал 
суммарный балл 3,0 [2,0; 6,0], то есть он был значительно 
ниже, чем в Программе 1. Суммарный балл эффективно-
сти терапии для Программы 3 составлял 4,0 [2,0; 6,0]. 95% 
доверительные интервалы суммарных баллов оценки эф-
фективности предлагаемых программ интерфероно- и 
иммуномодулирующей терапии и их ROC-анализ пред-ROC-анализ пред--анализ пред-
ставлены на рисунке 4.

Представленные графики отчетливо демонстриру-
ют, что эффективность Программы 1 наиболее высока, 
а значения суммарного балла выше 4,25 являются её ха-
рактерным признаком. Программы 2 и 3 оцениваются в 
более низком диапазоне суммарного балла. При прове-
дении ROC-анализа выявлено, что значимость отличия 
эффективности Программы 1 довольно высока и по ве-
личине АUC (1-2,3), отражающей сравнение этой про-UC (1-2,3), отражающей сравнение этой про- (1-2,3), отражающей сравнение этой про-
граммы с двумя другими программами, составляет 0,786. 
При сравнении между собой эффективности Программ 
2 и 3 достоверных различий выявлено не было, посколь-
ку по величине AUC = 0,429 суммарные баллы их оценки 
различий не показали. 

Для сравнительной оценки клинической эффективно-
сти программ дифференцированной интерфероно- и им-
муномодулирующей терапии проводился анализ дина-
мики клинических критериальных признаков I и II до и 
после проведения терапии (рис. 5).

Обсуждение
Полученные данные продемонстрировали высокую 

клиническую эффективность терапии с использованием 
программ дифференцированной таргетной интерферо-
но- и иммуномодулирующей терапии у 100 % пациентов. 
Для пациентов ГИ1 была характерна наиболее выражен-
ная позитивная клиническая эффективность, оценивае-
мая согласно клиническим критериальным признакам I 
и II порядка, среди которых доминирующими были сни-
жение длительности рецидивов герпесвирусных инфек-
ций (ГВИ) в 1,8 раза и снижение частоты ОРВИ в 2 раза 
по отношению к аналогичным показателям до терапии. 
В то время как у пациентов ГИ2 доминировали сниже-
ние частоты рецидивов ГВИ (в 2,9 раза), длительности 
ОРВИ (в 2,1 раз) наряду с максимальным регрессом кри-
териальных признаков II порядка (в 2,1 раза по сравне-
нию с показателями до терапии). Для пациентов ГИ3 до-
минирующим клиническим эффектом было увеличение 
длительности периода клинического благополучия (в 2,1 
раза). Во всех группах пациентов был отмечен выражен-
ный регресс клинических признаков синдрома хрониче-
ской усталости и когнитивных дисфункций, в основе раз-
вития которых лежит нейроиммуновоспаление.

Таким образом, в результате проведённого иссле-
дования была продемонстрирована высокая кли ни-
ко- им му но логичес кая эффективность трёх программ 
диф ференцированной таргетной интерфероно- и им-
муномодулирующей терапии, ориентированных на 
выявленные патологические иммунофенотипы и ас-
социированные с ними клинические проявления, у им-
мунокомпрометированных пациентов, страдающих 
АХА-ГВИ.

Выводы
Полученные данные иммунологического исследования 

позволили выделить варианты патологических иммунофе-
нотипов (ПИФ), которые характеризуются вариабельно-
стью выявленных нарушений ПИФ1 (НГ↓ +индуц. ИФНα/
ИФНγ↓ + ЦТЛ↓ + ЕКК↓ + IgM↑ + гиперцитокинемия (ИЛ-
1β↑ + ИЛ-6↑ + ФНОα↑)), ПИФ2 (НГ↓ + индуц. ИФНα/
ИФНγ↓ + ЕКК↓ + IgG↓ + гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑ + 
ИЛ-6↑ + ФНОα↑) и ПИФ3 (НГ↓ + индуц. ИФНα/ИФНγ↓ + 
гиперцитокинемия (ИЛ-1β↑ + ИЛ-6↑ + ФНОα↑)). Выяв-
ленные нарушения в иммунной системе и системе интер-
феронов в каждом патологическом иммунофенотипе со-
пряжены с определёнными проявлениями симптоматики 
АХА-ГВИ, характерными для ГИ1, ГИ2, ГИ3. 

Показано, что доминирующими клиническими осо-
бенностями ГИ1 была максимальная степень выражен-
ности симптомов СХУ/МЭ и когнитивных расстройств 
54,5 [46,8;62,3] балла. Для пациентов ГИ3 доминирующи-
ми клиническими особенностями являлись высокая ча-
стота (12,0 [10,5;14,5] случаев в год) и длительность ре-
цидивов ГВИ (9,5[7,5;12,5] дней), частота эпизодов ОРВИ 
(12,5[11,0;13,5] в год) и их длительность (8,5[7,0;9,5] дней) 
наряду с минимальным периодом клинического благопо-
лучия, длительность которого не превышала 3,0 [2,5;5,5] 
месяцев в год. 

Пациентам ГИ1, ориентированной на ПИФ1, пока-
зана эффективность таргетной локальной и системной 
интерферонотерапии с использованием рекИФНα2b в 
комплексе с антиоксидантами в сочетании с таргетной 
иммуномодулирующей терапией, направленной на вос-
становление дефицита ЦТЛ и ЕКК с применением син-
тетического иммунотропного гексапептида, являющего 
аналогом активного центра гормона тимуса тимопоэти-
на. Клиническая эффективность проводимой терапии 
была получена у 100% пациентов; иммунологическая эф-
фективность в 89,5% случаев.

Для пациентов ГИ2, ориентированной на ПИФ2, по-
казана эффективность таргетной локальной и системной 
интерферонотерапии рекИФНα2b в комплексе с антиок-b в комплексе с антиок- в комплексе с антиок-
сидантами в сочетании с иммуномодулирующей терапи-
ей, направленной на восстановление количества ЕКК и 
коррекцию нейтропении (глюкозаминилмурамилдипеп-
тид — ГМДП). Клиническая эффективность проводимой 
терапии была получена у 100% пациентов; иммунологи-
ческая эффективность в 57,6% случаев. 

Для пациентов ГИ3, ориентированной на ПИФ3, по-
казана эффективность таргетной локальной и системной 
интерферонотерапии рекИФНα2b в комплексе с антиок-b в комплексе с антиок- в комплексе с антиок-
сидантами. Клиническая эффективность проводимой те-
рапии была получена у 100% пациентов; иммунологиче-
ская эффективность в 37,5 % случаев.
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Таблица / Table 1
Сравнительная характеристика ОАК у пациентов со среднетяжелой формой COVID-19 и группы контроля

Comparative characteristics of UAC in patients with moderate COVID-19 and control group

Показатель
Parameter

Пациенты с поражением лёгких КТ-1 
Patients with lung damage CT 1

Пациенты с поражением лёгких КТ-2 
Patients with lung damage CT 2

Группа контроля
Control group

1 2 3
Лейкоциты,	•109/л
Leukocytes, •109/л 5,61 [4,56; 7,06] 5,62 [4,61; 6,99] 7,41 [5,3; 8,6]

Эритроциты,	•1012/л
Red blood cells, •1012/л 4,69 [4,44; 4,96] 4,7 [4,3; 5] 4,8 [4,4; 5,1]

Гемоглобин, г/л
Hemoglobin, г/л 144 [132; 156] 142 [136; 149] 143,2 [121; 158]

Тромбоциты,	•109/л
Platelets, •109/л 1801 [156; 201,5] 1862 [152; 226] 238 [150; 359]

Лимфоциты, %
Lymphocytes, % 20,291 [15,9; 29,95] 18,72 [13,7; 26,6] 28,2 [22; 38]

Моноциты, %
Monocytes, % 1,81 [1,45; 2,8] 1,82 [1,4; 2,8] 5,1 [3,8; 8,3]

Гранулоциты, %
�ranulocytes, % 76,7 [66,6; 81,45] 78,6 [70,7; 83,9] 68,5 [58; 78]

Примечание: 1 — статистическая значимость различий показателей между группами I и III (p<0,05);  2 — статистическая 
значимость различий показателей между группами II и III (p<0,05),  рассчитанная с учётом U-критерия Мана-Уитни; в табли-II и III (p<0,05),  рассчитанная с учётом U-критерия Мана-Уитни; в табли- и III (p<0,05),  рассчитанная с учётом U-критерия Мана-Уитни; в табли-III (p<0,05),  рассчитанная с учётом U-критерия Мана-Уитни; в табли- (p<0,05),  рассчитанная с учётом U-критерия Мана-Уитни; в табли-
це средние значения представлены в виде Медианы [Нижний квартиль; Верхний квартиль]. 

Note: 1 — statistical significance of differences in indicators between groups I and III (p<0.05); 2 — statistical significance of differences 
in indicators between groups II and III (p<0.05), calculated taking into account the Man-Whitney U-test; in the table, the average values are 
presented as: Median [Lower Quartile; Upper Quartile].

следует читать:
Таблица / Table 1

Показатели тревожности студентов
Indicators of students' anxiety

Ситуативная / Situational

Уровень 
Level

Студенты ВУЦ (n=18) / Students FMM (n=18) Студенты ЛПФ (n=17) / Students MF (n=17)
Количество испытуемых

Number of subjects % Количество испытуемых 
Number of subjects % 

Высокий / High 4 18 0 —
Средний / Average 7 41 7 44
Низкий / Low 7 41 10 56

Личностная / Personal

Уровень 
Level

Студенты ВУЦ (n=18) / Students FMM (n=18) Студенты ЛПФ (n=17) / Students MF (n=17)
Количество испытуемых

Number of subjects % Количество испытуемых 
Number of subjects % 

Высокий / High 1 6 0 —
Средний / Average 10 59 6 39
Низкий / Low 7 35 11 61

Оригинальная статья может быть найдена по DOI 10.21886/2219-8075-2023-14-4-29-34


